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Dr hab. Roman Sioda urodzit si¢ w 1937, chemik absol-
went Uniwersytetu Adama Mickiewicza w Poznaniu; sto-
pien doktora uzyskal w Polskiej Akademii Nauk a stopien
doktora habilitowanego na Uniwersytecie Warszawskim.
Obecnie pozostaje na emeryturze. Byt profesorem nad-
zwyczajnym oraz kierownikiem Zakladu Chemii Anali-
tycznej i Elektrochemii, Akademii Podlaskiej w Siedlcach
- obecny Uniwersytet Przyrodniczo-Humanistyczny.
Byl wykladowca chemii nieorganicznej oraz historii
chemii w Instytucie Chemii WAT w Warszawie. Autor
trzech skryptow z historii chemii, przeszio stu dwudzie-

stu publikacji naukowych i popularno-naukowych, recenzent wielu podrecznikéw.
Odbyt liczne podrdze i staze naukowe: USA, Wielka Brytania, Szwajcaria, Japonia,
Francja i Nigeria. Wyglosil blisko 50 wyktadéw naukowych na zaproszenia.
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o Maria Sklodowska-Curie (1867-1934)
przyszta na $wiat w nauczycielskiej rodzi-
nie w Warszawie przy ul. Freta na Nowym
Miescie. Dom, w ktérym mialo miejsce
to zdarzenie, i w ktérym Jej rodzice pro-
wadzili pensj¢ dla dziewczat, stoi po dzi-
siejszy dzien. Obecnie znajduja si¢ w nim
Muzeum Marii Sklodowskiej-Curie oraz
siedziba Polskiego Towarzystwo Chemicz-
nego.

Druga polowa XIX w. byla okresem
bardzo trudnym dla kobiet pragnacych
zdoby¢ wyzsze wyksztalcenie. Mloda
Maria Sklodowska zaryzykowala i w listo-
padzie 1891 r. udata si¢ w celu ksztalcenia
do Paryza, gdzie juz wczesniej przebywala
Jej starsza siostra Bogustawa wraz z mezem
Kazimierzem Dtuskim, lekarzem z zawodu. Zapisujac si¢ na studia fizyczne na naj-
starszym uniwersytecie paryskim Sorbonie, zatozonym w 1257 r., zmienila trans-
krypcje imienia na francuska, Marie.

Poswigcila sie pracy akademickiej, zafascynowana wysokim poziomem ofero-
wanych wykladow przez takie stawy, jak fizyk Gabriel Lippmann (1845-1921) - lau-
reat Nagrody Nobla w 1908 r. oraz matematyk Henri Poincaré (1854-1912).

Marie w lipcu 1893 i 1894 r uzyskata kolejno licencjaty z fizyki i matematyki.
W roku 1894 poznata Piotra Curie (1859-1906), ktory byl nauczycielem-demon-
stratorem, a nastepnie profesorem w Paryskiej Wyzszej Szkole Fizyki i Chemii Prze-
mystowej. W tym tez roku, latem, Sklodowska wyjechala na wakacje do Szwajcarii
oraz Polski. Rok pdzniej, w lipcu 1895 r., Marie i Piotr zawarli zwigzek malzenski
w Sceaux pod Paryzem. W sierpniu 1896 r. Marie otrzymata tzw. agregacje, czyli
prawo nauczania w szkolach $rednich i rozpoczeta prace w szkole, w ktorej pra-
cowal Piotr. W tym samym roku Henri Becquerel (1852-1908), pracujac na Ecole
Polytechnique (Politechnika) w Paryzu, odkryl ,promienie uranowe” zas, Marie
i Piotr podjeli badania w tym samym kierunku. We wrzesniu 1897 r., urodzita im
sie corka, Irena, a zaledwie rok po6zniej, w lipcu 1898 r., oglosili wspdlny komunikat
(w przetozeniu na jezyk polski) pt. ,O nowej substancji promieniotwdrczej zawartej
w blendzie smolistej” W tym samym roku zaproponowali dwa nowe pierwiastki
promieniotwdrcze, najpierw polon a nastgpnie rad. W 1902 r. z chlorku radu,
udalo im si¢ wyodrebni¢ i zmierzy¢ mase atomowg radu. Rok pdzniej, Marie obro-
nita doktorat i za badania nad radioaktywno$cia otrzymala wraz z mezem i Henri
Becquerelem nagrode Nobla z fizyki. Z poczatkiem roku 1904, Piotr zostal profe-
sorem na Sorbonie, za$ w grudniu tego roku Maria urodzifa ich druga corke, Ewe.
W roku 1905 Piotr zostal cztonkiem Akademii Nauk - w bardzo krétkim czasie, bo
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w kwietniu 1906 r. zginal pod kotami dylizansu - wyklady po Piotrze na Sorbonie
przyjeta Marie. Maria Sktodowska-Curie w roku 1911 otrzymata kolejng Nagrode
Nobla, tym razem z chemii za caloksztalt badan nad promieniotwdrczoscig. Maria
samodzielnie wychowywata dwie corki, ktore na polu zawodowym poszly w $lady
swoich rodzicow. Starsza corka Irena (1897-1956) wyszla za maz na asystenta i
doktoranta matki, Fryderyka Joliot (1900-1958) — oboje prowadzili badania nad
promieniotwdrczoscig i otrzymali nagrode Nobla z fizyki, w roku 1935, za odkrycie
zjawiska sztucznej promieniotwdrczosci. Rowniez ich dzieci, a tym samym wnuki
Marii Sktodowskiej-Curie, s3 naukowcami: Hélene Langevin-Joliot (ur. 1927) jest
fizykiem-nuklearnym, Pierre Joliot (ur. 1932) - znanym biologiem. Wspaniala
naukowa rodzina, trzy pokolenia, na ktére przypada pie¢ indywidualnych nagréd
Nobla w latach 1903, 1911 i 1935, w tym jedna nagroda z chemii i cztery z fizyki.

Mozna by sadzi¢, ze badania nad promieniotwodrczoscia wyrosty gléwnie
z fizyki. W rzeczywistosci badania te w tym samym stopniu wyrosly na gruncie
chemii. Przede wszystkim, radioaktywno$¢ - nazwa wprowadzona przez Marie
w 1898 r. — wywodzi sie z bardzo starego ,,marzenia” alchemikéw przeksztalcania
metali z jednego w drugie, tzw. transmutacji. Od starozytnosci byto znanych siedem
metali, ktére odpowiadaly siedmiu cialom niebieskim: ztoto - stoncu, srebro - ksie-
zycowi, miedz — Wenus, rte¢ - Merkuremu, zelazo — Marsowi, cyna — Jowiszowi
i olow - Saturnowi. Alchemikéw specjalnie interesowala transmutacja metali mniej
szlachetnych, zwtaszcza miedzi i rteci, w srebro i zloto. Przez wieki wielu alchemi-
kow zajmowalo sie tym tematem, naturalnie bezskutecznie, ale najcze$ciej z utratg
majatku, zdrowia, wolnosci, a nawet zycia. Pewnym alchemikom przypisywano
niestusznie zdolnos¢ takiej transmutacji, nawet Ojcom Kosciota i dominikanom
- w XIII w. §wietym Albertowi Wielkiemu i Tomaszowi z Akwinu, a wymieniajac
naszych rodakéw — w XVII w. Sedziwojowi. Ostatecznie po wielu probach zdecy-
dowano na poczatku XVIII w., ze podobna transmutacja nie jest mozliwa i zajeto
sie intensywnie badaniem zwigzkéw, reakeji i mineratéw z nadziejg na odkrycie
ciekawych zastosowan szczegdlnie w leczeniu i metalurgii. W rezultacie odkryto
szereg nowych pierwiastkow, w szczegolnosci metali — pod koniec XVIII w. byto
juz znanych 33 pierwiastkow, w wigkszosci metali lub ich tlenkéw. Starozytna
koncepcja faczenia metali z planetami zalamata si¢. Chwilowo odzyla na poczatku
XIX w., kiedy odkryto planetoidy: Ceres (1801 r.), Pallas (1802 r.), Veste (1807 r.)
oraz nowe planety Uran (1781 r.), Neptun (1846 r.) i Pluton w roku 1930. Nazwy
nowo odkrytych cial niebieskich wykorzystano w tworzeniu nazw odkrywanych
pierwiastkéw uranu (odkryty w 1789 r.), ceru i palladu (odkryte w 1803 r.), itd.
Dos$wiadczenia Marie i Piotra Curie nie tylko pozwolity na odkrycie nowych pier-
wiastkow, lecz rowniez pokazaly, ze jest mozliwe wzajemne przeksztalcanie pier-
wiastkow promieniotwdrczych oraz to, ze tym przeksztalceniom towarzyszy wydzie-
lanie duzych ilosci ciepla.

Wezesnie odkryto réwniez dzialanie promieniowania pochodzacego z substan-
cji radioaktywnych na skére — mianowicie tworzyly si¢ rany naskdérne. Udato si¢
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réwniez wykaza¢ lecznicze dzialanie promieniowania w przypadku nowotworéw
zlosliwych, przeciw ktérym nie bylo wczesniej Zadnych innych $rodkéw zaradczych
lub lekéw. W rezultacie na $wiecie zakladano instytuty radowe, ktérych celem byto
leczenie pacjentéw ze schorzeniami rakowymi. Podobny instytut powstal w War-
szawie i byl inaugurowany przez Marie Sklodowska-Curie w rokul932 podczas Jej
ostatniej wizyty w Kraju na 2 lata przed $miercig. Wowczas z leczniczym wykorzy-
staniem promieniowania substancji radioaktywnych taczono wielkie nadzieje.

Ojciec Marie, Wladystaw Sktodowski (1832-1902) byl profesorem matematyki
i fizyki. Jest prawdopodobne, ze Marie dziedziczyla po nim zdolnosci i zaintereso-
wania. Natomiast matka, Bronistawa Boguska, przetozona pensji, zmarta wczesnie
w 1878 r., pozostawiajac pieciorga dzieci owdowialemu ojcu — Maria miala wow-
czas zaledwie 11 lat. W 1883 r. ukonczyla szkote $redniag w Warszawie uzyskujac
zloty medal i dyplom. Zetknela si¢ z chemig, robigc doswiadczenia w laboratorium
fizycznym Muzeum Przemystu i Handlu, ktére prowadzil od 1887 r. Jej cioteczny
brat, wybitny chemik Jézef Jerzy Boguski (1853-1933), uczert Dmitri Mendelejewa
(1834-1907), a w latach 1899-1915 - profesor technologii nieorganicznej Politech-
niki Warszawskiej.

Piotr Curie uzyskal w 1877 r. licencjat z fizyki. W roku nastepnym zostat
mlodszym asystentem na Sorbonie w pracowni fizyka Paula-Quentin Desains
(1817-1885), zajmujacego si¢ magnetyzmem ziemskim oraz zjawiskami zwigzanymi
z promieniowaniem ciepla i cieplem przemian fazowych. Piotr wspdtpracowal ze
swoim starszym bratem, Paul-Jacques Curie (1856-1941), ktory zostal pdzniej pro-
fesorem fizyki w Uniwersytecie w Montpelier. Obaj bracia, Jacques i Pierre badali
wlasnosci elektryczne krysztaléw i w 1881 r. odkryli zjawisko piezoelektrycznosci,
oraz skonstruowali czuly przyrzad pomiarowy matych napie¢ elektrycznych, kwar-
cowy elektrometr piezoelektryczny. Pierre i Jacques wspdtpracowali w laboratorium
Charlesa Friedela (1832-1899), znanego mineraloga, chemika organika i profesora
na Sorbonie. Friedel byl wspolodkrywca tzw. reakcji Friedela-Craftsa, niezwykle
waznej w przemyslowej syntezie organicznej, odkrytej w 1877 r. i polegajacej na
wprowadzaniu rodnikéw alkilowych do pierscieni aromatycznych.

To, w jaki sposdb doszlo do odkry¢ malzenstwa Curie, jest niesamowitym splo-
tem okoliczno$ci. Trzy lata wczesniej, w 1895 r., Wilhelm Roentgen (1845-1923)
odkryt niewidzialne promienie X, ktore przechodzily przez materi¢ i czernily
zakryte plyty fotograficzne. W konsekwencji tego odkrycia, uczeni zaczeli szukac
innych niewidzialnych promieni. Jedng z postawionych hipotez byla ta, ze krysztaty
fluoryzujace w niewidzialnym s$wietle ultrafioletowym wysylaja jednoczesnie nie-
widzialne promieniowanie o wlasno$ciach podobnych do promieni X. Znany fizyk
francuski, Henri Becquerel, sprawdzal tg hipoteze na fluoryzujagcych solach uranu
i przypadkowo stwierdzit (w 1896 r.), Ze sole te wysylaja niewidzialne promienio-
wanie niezaleznie od naswietlenia $wiatlem ultrafioletowym. W kolejnych latach
sprawe tych promieni badat szczegétowo i opisal niektdre z ich wlasciwosci. Miedzy
innymi stwierdzil, ze na skorze powoduja oparzenia, co stalo si¢ podstawa wykorzy-
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stania promieniowania wysylanego przez sole uranowe w medycynie, poczawszy od
ogloszenia tego faktu w roku 1901. Szybko stwierdzono, ze istnieje promieniowanie
réznego rodzaju, majgce rézne wlasnosci elektryczne i magnetyczne, energie oraz
zdolno$¢ przenikania przez przeszkody takie, jak warstwy papieru, tektury lub cien-
kie blaszki z aluminium i zlota. Dziedzina ta stala si¢ nowym fascynujacym polem
badan, do ktdérych przystgpito réwniez malzenstwo Curie. Marie i Piotr postano-
wili sprawdzi¢ do$wiadczalnie hipoteze, ze by¢ moze sole uranu nie sg jednorodne
i zawierajg domieszki, nawet w ilo$ciach sladowych, ktére wykazuja znacznie wigk-
sz radioaktywnos¢, niz sam uran. Tak sie szczesliwie ztozylo, ze czula aparatura
pomiarowa, ktdrg Piotr i jego brat Jacques uzywali do badania wla$ciwosci piezo-
elektrycznych krysztatéw, mogla by¢ zastosowana, po odpowiedniej modyfikacji,
do ilo$ciowych badan intensywnosci promieniowania wysytanego przez substancje
radioaktywne. Marie i Piotr badali najrézniejsze probki mineraléw oraz produkty
analizy i rozdzialu chemicznego tych probek. Okazalo sie, Ze pewne substancje sg
znacznie bardziej radioaktywne niz inne, w szczegdlnosci niz czysty uran i jego sole.
W rezultacie Marie i Piotr przypuscili, ze silnie radioaktywne materialy zawieraja
nowe i nieznane jeszcze pierwiastki, ktore samoistnie i silnie promieniujg. Rozpo-
czelo si¢ ich intensywne poszukiwanie na drodze wielokrotnie powtarzanych roz-
dzialéw i analiz chemicznych. Rozdzialom i analizom towarzyszyl pomiar radio-
aktywnosci probek dokonywany na aparaturze zbudowanej przez Piotra. Praca ta
szybko dala pozytywne rezultaty i juz w 1898 r. Marie i Piotr opublikowali donie-
sienia, w ktorych zglosili odkrycie dwu nowych pierwiastkéw, najpierw polonu,
a par¢ miesiecy pozniej radu. Inni uczeni w tym czasie potwierdzili te obserwacje
co rozpoczelo naukowy wyscig — ktore laboratorium pierwsze wyodrebni dosta-
tecznie duze prébki hipotetycznych pierwiastkow, aby moc okresli¢ ich wlasciwosci
fizyczne i chemiczne. Dla radu, praca Marie i Piotra zostala uwieniczona sukcesem
w 1902 r. Rok podzniej otrzymali wspdlnie potowe nagrody Nobla z fizyki, druga
potowe otrzymal Henri Becquerel.

W tym miejscu warto nadmieni¢, ze Alfred Nobel (1833-1896) ufundowat
w 1895 r. swoje doroczne zlote medale i nagrody za odkrycia w dziedzinach fizyki,
chemii i medycyny, oraz za wybitne dzieta literackie.
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Roman Franciszek Nalewajski urodzit si¢ w Gdyni
(1947 r). W roku 1970 z wyrdznieniem zakonczyl stu-
dia na Wydziale Chemicznym Politechniki Gdanskiej,
gdzie pod opiekg prof. dra hab. Wlodzimierza Libusia
wykonywal prace magisterskag. W roku 1974 doktory-
zowal sie¢ na Wydziale Chemii Uniwersytetu Jagiellon-
skiego, wykonujac prace pod kierownictwem prof. dra
hab. Alojzego Golebiewskiego, a nastepnie w 1979 r.
uzyskal stopien doktora habilitowanego w zakresie che-
mii teoretycznej. Zasadnicze, z jego ponad dwustu prac
naukowych, dotycza waznych zagadnien pojeciowych
i metodologicznych chemii kwantowej, teorii funkcjonatéw gestosci i teorii infor-
macji, wraz z zastosowaniami do problemoéw struktury elektronowej i reaktywnosci
ukladow molekularnych oraz katalizy. Byl redaktorem czterech tomoéw (180-183)
periodyku Topics in Current Chemistry poswieconych teorii funkcjonalow ges-
tosci, Density Functional Theory I-IV (Springer, Berlin, 1996). Jest autorem czterech
monografii naukowych w jezyku angielskim: Charge Sensitivity Approach to Elec-
tronic Structure and Chemical Reactivity (Singapore, 1997), Information Theory of
Molecular Systems (Elsevier, Amsterdam, 2006), Information Origins of the Chemical
Bond (NOVA, New York, 2010); Perspectives in Electronic Structure Theory (Sprin-
ger-Verlag, Heidelberg, 2011), oraz akademickiego podrecznika chemii kwantowej
w jezyku polskim: Podstawy i metody chemii kwantowej — wyktady (PWN, War-
szawa, 2001).

Jego dzialalnos¢ dydaktyczna na UJ zostala uhonorowana w 1998 r. Medalem
Komisji Edukacji Narodowej a osiggniecia naukowe wyrdzniono kilkunastoma
nagrodami resortowymi oraz Laurem Jagiellonskim. Staze i wazniejsze wizyty
naukowe jakie odbywal w wielu osrodkach zagranicznych obejmuja: Uniwersy-
tet Polnocnej Karoliny w Chapel Hill, Uniwersytet Waterloo, Uniwersytet Teksa-
ski w Austin, Uniwersytet Oksfordzki, Uniwersytety w Hanowerze, Heidelbergu
i Bochum, Uniwersytet Coimbry, Katolicki Uniwersytet Leuven, Wolny Uniwersytet
w Brukseli, Uniwersytety w Genewie i Fryburgu oraz CINVESTAV w Meksyku.
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ABSTRACT

Alternative probes of the molecular electronic and bond structure recently
derived in the Information-Theory (IT) are surveyed. The electron redistribution
accompanying the bond formation, from the (molecularly placed) free atoms of
the promolecule to the bonded Atoms-in-Molecules (AIM), generates the associa-
ted displacements in alternative measures of the information content of electronic
probabilities. It is shown that these information densities represent sensitive probes
into the entropic origins and the structure/multiplicity of chemical bonds. Local
displacements in the molecular Shannon entropy and the missing information
(entropy deficiency) relative to the promolecular reference provide efficient tools
for detecting/localizing the chemical bonds and monitoring the promotion/hybri-
dization changes the bonded atoms undergo in the molecular environment. The
distribution of the negative non-additive Fisher information in the Atomic Orbital
(AO) resolution similarly generates the “Contra-Gradience” (CG) probe for loca-
lizing the bonding regions in molecules. Illustrative applications of these novel IT
tools in exploring the electronic structure and patterns of chemical bonds in typical
molecules are reported.

The Orbital Communication Theory (OCT) of the chemical bond is intro-
duced. It can be used to explore both the the overall/localized bond-orders and
their covalent/ionic composition. In this description the molecule is treated as the
information system which propagates the probabilities (“signals”) of the under-
lying AO “events” of the electron allocations to basis functions. This molecular
communication network generates the entropic measures of the chemical bond
multiplicity and its covalent (communication noise) and ionic (information flow)
components for both the molecule as a whole and its diatomic fragments. The
conditional probabilities of this information scattering throughout the molecule
or the subsystems of interest are generated from the superposition principle of
quantum mechanics, applied in the bonding subspace of the molecule determi-
ned by the system occupied Molecular Orbitals (MO). They are proportional to
the squares of the corresponding elements of the first-order density matrix, also
known in the standard SCF LCAOMO MO theory as the Charge-and-Bond-Order
(CBO) matrix, which are related to the quadratic (Wiberg) index of the chemical
bond multiplicity. OCT uses the standard IT descriptors of the molecular infor-
mation channel to characterize the scattering of electron probabilities throughout
the communication network via to the system chemical bonds: the average condi-
tional-entropy of the molecular “output” distribution given the molecular “input”
signal measures the channel communication-noise due to electron delocalization
and reflects the overall IT-covalency in the molecule, while the complementary
descriptor of the network mutual-information (information-capacity) in the
promolecular “input” and molecular “output” determines the system IT-ionicity.
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The diatomic bond multiplicities from OCT reproduce the Wiberg bond-order
in diatomic molecules and generate efficient tools for indexing the connectivities
between AIM, at the same time providing an adequate representation of the bond
differentiation known from intuitive chemical considerations.

It is argued that the chemical bond concept embodies all dependencies between
AO used to construct the bonding subspace of the molecule. The interaction
between the specified pair of AO in the molecule thus exhibits both of the direct
and indirect sources: the former results from the constructive interference between
the two basis functions, while the latter have their roots in the implicit dependencies
between the given basis functions through their dependence upon remaining AO
in the molecular bonding subspace, due to their joint participation in the chemical
bond system. Therefore, the indirect (through-bridge) contributions complement
the familiar direct (through-space) bonds in the resultant pattern of the bond mul-
tiplicities in molecules. These implicit bond components, realized via AO interme-
diates, can be probed using both the “quadratic” bond orders of Wiberg and the
associated IT descriptors of the cascade communications between AO. The explicit
and implicit dependencies between basis functions in the bonding subspace can be
both expressed in terms of the relevant elements of the molecular CBO matrix. The
conditional probabilities of the direct and bridge (cascade) propagations of electro-
nic probabilities between AO then determine in OCT the associated IT descriptors
of these interactions. Representative results from the Hiickel theory for illustrative
n-electron systems (benzene, butadiene and linear polyenes) and from the standard
Hartree-Fock (RHF) and Kohn-Sham (KS) calculations on butadiene, benzene and
selected linear polymers are discussed. The resultant bond indices, combining the
direct and indirect multiplicity contributions, are shown to generate a more balan-
ced bonding perspective, compared to that resulting from the direct (Wiberg) bond-
order approach. As illustrated for linear polymers, the direct bonding can be reali-
zed at relatively short distances, while the indirect mechanism effectively extends
this range to more distant neighbors in the polymer chain.

Key words: chemical bond, entropic bond multiplicities, localization criteria for
electrons and chemical bonds, molecular communication channel, non-additive
Fisher information, orbital communication theory, quadratic bond orders, indirect
bonding mechanism, information theory

Stowa Kkluczowe: entropowe krotnosci wigzan, kryteria lokalizacji elektronow
i wigzan chemicznych, kwadratowe rzedy wigzan, molekularny uktad komunika-
cyjny, nieaddytywna informacja Fishera, orbitalna teoria komunikacyjna, posredni
mechanizm wigzan, teoria informacji, wigzanie chemiczne
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STRESZCZENIE

Artykul podsumowuje alternatywne detektory struktury elektronowej i wigzan
chemicznych czasteczek niedawno sformutowane w ramach teorii informacji (IT).
Redystrybucja elektronéw towarzyszaca tworzeniu wigzan, od wolnych atomoéw
promolekuty (w pozycjach molekularnych) do zwigzanych atomow czgsteczki (AIM),
generuje stowarzyszone zmiany w rozktadach alternatywnych miar zawarto$ci infor-
macji w prawdopodobienstwach elektronowych. Te gestosci informacji stanowia
czule probniki entropowej genezy oraz struktury/krotnosci wigzan chemicznych.
Pokazano, ze lokalne zmiany w molekularnej entropii Shannona i utraconej infor-
macji (brakujacej entropii) wzgledem odniesienia promolekularnego dostarczaja
efektywnych narzedzi do wykrywania/lokalizowania wigzan chemicznych i monito-
rowania zmian w promocji/hybrydyzacji atoméw zwigzanych w otoczeniu moleku-
larnym. Gestos¢ ujemnej nieaddytywnej informacji Fishera w rozdzielczosci orbitali
atomowych (AO) podobnie generuje kryterium kontragradiencji (CG) efektywnej
lokalizacji obszaréw wigzacych w ukladach molekularnych. Przedstawione beda ilu-
stracyjne zastosowania tych nowych narzedzi w eksploracji struktury elektronowe;j
i sieci wigzan chemicznych w wybranych czgsteczkach.

Wprowadzona zostanie orbitalna teoria komunikacyjna (OCT) wigzania che-
micznego, ktéra moze by¢ zastosowana zaréwno do rozpoznania sumarycznych/
zlokalizowanych rzedéw wigzan jak tez ich charakteru kowalencyjno-jonowego.
W tym opisie czasteczka jest treaktowana jako uklad informacyjny, w ktérym pro-
pagowane sg prawdopopodobienstwa (,,sygnaly”) odpowiednich zdarzen przynalez-
nosci elektronéw do funkeji bazowych. Ta molekularna sie¢ komunikacyjna generuje
entropowe miary krotnosci wigzania chemicznego oraz jego komponent, kowalen-
cyjnej (szumu komunikacyjnego) i jonowej (przeplywu informacji), zaréwno dla
czasteczki jako calosci oraz jej fragmentéw dwuatomowych. Prawdopodobienstwa
warunkowe wyznaczajgce to rozpraszanie informacji w czastecze lub jej wybranych
fragmentach okreéla zasada superpozycji standw mechaniki kwantowej zastoso-
wana do podprzestrzeni wigzan chemicznych czasteczki wyznaczonej przez jej zajete
orbitale molekularne (MO). Te prawdopodobienstwa sa propoporcjonalne do kwa-
dratéw odpowiednich elementéw macierzy gestosci, w standardowej teorii SCF
LCAO MO znanej takze pod nazwag macierzy tadunkow i rzedow wigzan (CBO),
zwigzanych z indeksem Wiberga mierzacym krotno$¢ wigzania chemicznego. OCT
stosuje typowe dla IT deskryptory rozpraszania prawdopodobienstw elektronowych
w sieci komunikacyjnej generowanej przez wigzania chemiczne czgsteczki: srednia
entropia warunkowa (molekularnego) ,wyjscia” przy zadanym (molekularnym)
»wejsciu” mierzy szum komunikacyjny kanatu na skutek delokalizacji elektrondw,
tym samym odzwierciedlajac (w bitach) kowalencje wigzan chemicznych czasteczki,
podczas gdy komplementarny indeks wzajemnej informacji (promolekularnego)
»wejscia” i molekularnego ,wyjscia” (informacyjnej przepustowosci) kanatu wyzna-
cza ich tgczng jonowosc.
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Przedstawiona zostanie argumentacja pogladu, ze pojecie wigzania chemicz-
nego obejmuje wszystkie typy wzajemnych zaleznosci miedzy AO uzytymi do
reprezentacji podprzestrzeni wigzan chemicznych czgsteczki. W takiej uogélnione;j
perspektywie dddzialywanie miedzy zadang parg AO w ukladzie molekularnym
obejmuje zaréwno zrodla bezposrednie, od konstruktywnej interferencji zadanej
pary AO w MO, oraz posrednie, od uwiktanych zalezosci migdzy ta parg AO w mole-
kularnej podprzestrzeni wigzan chemicznych poprzez pozostale funkcje bazy na
skutek ich jednoczesnego uczestnictwa we wszystkich wigzaniach chemicznych
uktadu. Tak wiec przyczynki posrednie (poprzez ,mostek” orbitalny) uzupelniajg
znane wkiady bezpos$rednie (poprzez ,,przestrzer”) w wypadkowych miarach krot-
nosci wigzan chemicznych molekul. Miary tych uwiktanych sktadowych wigzania
chemicznego, realizowanych przez orbitalnych posrednikéw, mozna wyznaczy¢
zaréwno w teorii SCF MO, stosujac zmodyfikowane indeksy Wiberga, oraz w IT
- poprzez entropowe deskryptory posrednich (kaskadowych) systeméw komunika-
cji. Jawne (bezposrednie) i uwiklane (posrednie) zaleznosci miedzy funkcjami bazy
w podprzestrzeni wigzan chemicznych czasteczki mozna wyrazi¢ przez odpowied-
nie elementy macierzy CBO. Zwigzane z nimi prawdopodobienstwa warunkowe,
definiujgce bezposrednia i mostkowa (kaskadowa) propagacje prawdopodobienstw
elektronowych migdzy AO, wyznaczaja w ramach OCT odpowiednie deskryptory
IT tych oddzialywan. Przedyskutowane zostana ilustracyjne rezultaty otrzymane
z teorii Hiickela i obliczen metodg Hartree-Focka (RHF) dla wybranych ukladow
n-elektronowych oraz ze standardowych obliczenn SCF MO i Kohna-Shama (KS) dla
butadienu, benzenu i reprezentacyjnych polimeréw. Wypadkowe indeksy wigzan,
laczace bezposrednie i posrednie przyczynki ich krotnosci, dajg bardziej zréwno-
wazong perspektywe rozktadu wigzan w poréwnaniu do bardziej dychotomicznego
obrazu wynikajacego z oryginalnego ujecia Wiberga, opartego wylacznie na skfado-
wej bezpos$redniej. Przyklad liniowych polimeréw demonstruje, ze w przeciwien-
stwie do wigzan bezposrednich, ktére mogg powstawa¢ jedynie miedzy wzajemnie
nakfadajacymi sie orbitalami na stosunkowo niewielkich odlegto$ciach, mechanizm
posredni efektywnie wydluza ten zasigg na dalszych sasiadéw tanicucha polimeru.

WPROWADZENIE

W chemii zrozumienie/interpretacja struktury elektronowej czasteczek oraz ich
preferencji w reakcjach chemicznych wymaga przetworzenia znanych molekular-
nych rozktadow elektronowych, wyznaczonych teoretycznie lub na drodze ekspery-
mentalnej, w hipotezy sformulowane w jezyku takich intuicyjnych poje¢ jak atomy
zwigzane, grupy funkcyjne, reagenty oraz wigzania chemiczne wyznaczajace sie¢
polaczen atoméw-w-czgsteczce (AIM). Chemia jest rzeczywiscie naukg o otwartych
poduktadach, ktére w duzym stopniu zachowuja swoja tozsamo$¢ w roznych oto-
czeniach molekularnych. Dla zadanego stanu czasteczki jako calosci definicja takich
niezmiennikéw w mechanice kwantowej nie jest precyzyjna, poniewaz takie pojecia
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chemiczne jak atomy zwiazane i wigzania chemiczne nie sg jednoznacznie okreslone
przez odpowiadajace im operatory (obserwable). Tak wiec rozne kryteria podziatu
molekularnej gestosci elektronowej prowadzg do réznych definicji atomdw zwigza-
nych a rézne detektory wigzan chemicznych oraz miary ich krotnosci daja niekiedy
sprzeczne diagnozy chemicznej struktury elektronowej. Te wazne dla chemii pojecia
ostatecznie naleza do kategorii noumenonéw Kanta. Kluczowym dla teorii chemii
jest wigc taki sposob ich wyznaczania, ktory zapewnitby maksymalng obiektywnos¢
tych poje¢ oraz spetnienie przez nie podstawowych zaleznosci, np. zréwnania elek-
troujemnosci wzajemnie otwartych, rownowagowych czesci sktadowych czgsteczki
itp. Poza tym atomowe fragmenty w ,,promowanych” stanach walencyjnych w cza-
steczce powinny by¢ jak najmniej zdeformowane, gléwnie w ich sferze walencyjnej,
w poréwnaniu do atomoéw izolowanych.

Reprezentacja entropii informacji, komplementarna do reprezentacji energii
mechaniki kwantowej, zapewnia w pelni nieuprzedzony charakter definicji szeregu
semantycznie ,,nieostrych’, intuicyjnych poje¢ chemii, np. fragmentéw molekular-
nych dla okreslonego zespotu wiezéw i odniesien zadanych przez wiasciwg roz-
dzielczo$¢ rozkltadéw elektronowych i charakter opisywanego procesu fizycznego.
Rzeczywiscie, pojecia i techniki teorii informacji (IT) [1-15] w ujeciu Fishera [1-3]
i Shannona [4, 5] stanowig solidng podstawe bardziej obiektywnej interpretacji
chemicznej molekularnych gestosci elektronowych, ktéra daje glebsze zrozumienie
stanow atomoéw zwigzanych oraz krotnosci i charakteru taczacych je wigzan che-
micznych, np. [13-15]. Celowo zawezony zakres niniejszego przegladu do prac
wlasnych Autora z tej dziedziny nie obejmuje wielu innych ciekawych zastosowan
IT w chemii, fizyce i biologii, np. [12-33], ktére wymagatyby oddzielnych opraco-
wan monograficznych.

Kluczowg role w tym ujeciu odgrywaja entropowe zasady wariacyjne IT, ktore
w zastosowaniach do interpretacji struktury elektronowej [13-15] zawierajg czesto
odniesienia do atoméw izolowanych oraz wlasciwe wiezy nalozone na proces opty-
malizacji elektronowych gestosci poduktadéw, ktérych optymalne rozktady musza
dokladnie odtwarza¢ znang dystrubucje elektronéw w czasteczce i spetnia¢ wyma-
gane warunki fizyczne. IT pozwala sformulowac atrakcyjng, entropowo/informacyjng
interpretacje struktury elektronowej czasteczek oraz ich fragmentéw, np. [12-15],
dostarczajac niezbednych narzedzi do interpretacji struktur i proceséw na pozio-
mie molekularnym. Wykorzystanie teorii informacji w interpretacji struktury elek-
tronowej ukladéw molekularnych, gtéwny cel niniejszego przegladu, jest w duchu
znanej obserwacji Wignera, czesto cytowanej przez Kohna, ze naukowe wyjasnienie
zjawiska wymaga jednoczesnego zrozumienia z kilku réznych punktéw widzenia.
Teoria informacji dostarcza takiego alternatywnego podejscia do wielu klasycznych
zagadnien chemii. Komplementarne perspektywy IT, teorii funkcjonatéw gestosci
(DFT) i tradycyjnej chemii kwantowej daja razem glebszy wglad w geneze wigzania
chemicznego, ktore — parafrazujac stawny cytat z Becketta - jest jednym ze starych,
dobrych probleméw, ktore nigdy nie odchodza.
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Gléwnym przedmiotem tego przegladu sa wlasne badania Autora po roku 2000
nad wykorzystaniem IT w rozpoznaniu wlasnoéci atoméw zwigzanych oraz struk-
tury/lokalizacji wigzan chemicznych [13-15, 34-92]. Ich motywem przewodnim sg
molekularne prawdopodobienstwa lub gestoéci elektronowe jako nosniki i zrodta
informacji o strukturze elektronowej czasteczek oraz ich poduktadéw, w tym o sieci
wigzan chemicznych. Podstawowe twierdzenia teorii funkcjonaléw gestosci (DFT)
[93, 94] (nagroda Nobla w dziedzinie chemii w 1989 r. dla Kohna) glosza, ze gestos¢
elektronowa niezdegenerowanego stanu podstawowego zawiera pelng informa-
cje o stanie kwantowo-mechanicznym czgsteczki. Istotnie, podstawowe réwnania
mechaniki kwantowej mozna wyprowadzi¢ z fizycznych zasad wariacyjnych IT sto-
sujac lokalng (gradientowq) miare informacji (Fishera), np. [12, 14, 15, 70]. Pojawia
sie wiec zasadnicze pytanie: jak stosujac zasady i techniki IT wyekstrahowac ze zna-
nych molekularnych rozktadéw elektronowych i macierzy CBO takie pojecia che-
miczne jak atomy zwigzane, krotno$ci wigzan chemicznych w czasteczce jako catosci
i jej poduktadach, ich skfadniki kowalencyjne i jonowe, oraz kryteria reaktywnosci
chemicznej? Odpowiedzie¢ na nie mialy cytowane badania Autora i wspotpracow-
nikéw z ostatniego dziesieciolecia.

Prof. Walter Kohn w dworku Uniwersytetu Jagielloniskiego w Modlnicy,
po sympozjum ,,Thirty Years of Density Functional Theory”, Krakéw 1994 r.
Prof. Walter Kohn at the Modlnica estate of the Jagiellonian University,
after the Symposium ,,Thirty Years of Density Functional Theory”, Cracow 1994

Okazalo sig, ze takie pojecia jak odleglos¢ informacyjna, entropia warunkowa
i wzajemna informacja, ktére stosowane sg w statystyce matematycznej do poréwny-
wania zaleznych rozkladéw prawdopodobienstw, moga stanowi¢ obiektywne miary
poje¢, ktore chemicy stosuja w swoich hipotezach struktury elektronowej i mecha-
nizmoéw reakeji. Odnosi si¢ to do szerokiego zakresu zagadnien, np. samej definicji
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réwnowagowych podukladéw [12-15, 34, 37-39, 43, 44, 47, 53, 58, 65, 77] oraz
taczacej je sieci wigzan chemicznych [12-15, 35, 40, 49-52, 54-56, 60, 63, 66-68,
73-75,78-92], podobienstwa molekularnego [76] oraz ogdlnych zasad i regut chemii
[45, 46, 48, 64]. Szczegblng role w tym nowym ujeciu odgrywa komunikacyjna teoria
wigzania chemicznego [12-15, 35, 73-75, 79-92], w ktdrej atomy zwigzane przeka-
zuja miedzy sobg informacje¢ zawarta w rozkladzie elektronowym poprzez system
(zdelokalizowanych) wigzan chemicznych czasteczki. Na przyklad, pojecie odlegtosci
informacyjnej (entropii ,,krzyzowej”, brakujacej entropii) Kullbacka-Leiblera [6, 8]
wyznacza naturalng miare podobienistwa molekularnego, co z powodzeniem mozna
wykorzysta¢ do uzasadnienia [12] intuicyjnej zasady Hirshfelda [95] rozkladu mole-
kularnej gestosci elektronowej na tzw. atomy ,,gietdowe” szeroko stosowane w kry-
stalochemii, w ilosciowym sformutowaniu [48] jako$ciowego postulatu Hammonda
[96] teorii reaktywnosci chemicznej, oraz w monitorowaniu ,,promocji” i relaksacji
atomow zwigzanych w otoczeniu molekularnym [12-15].

Ogolna zasada wariacyjna teorii informacji, w ktdrej wyznacza si¢ ekstremum
wybranej miary informacji uzupelnionej o zadane odniesienia i wiezy warunkow
fizycznych, tzw. zasada ekstremalnej informacji fizycznej [12, 45] moze by¢ celowo
adaptowana do konkretnych potrzeb interpretacyjnych, dajac szerokie pole zasto-
sowan w teorii struktury elektronowej. Optymalizowane w nich rozktady prawdo-
podobienstw absorbuja w sposéb maksymalnie obiektywny informacje fizyczna
zawartg w nalozonych wiezach, wykazujgc jednoczesnie maksymalne podobienstwo
»informacyjne” do zadanych rozkltadéw referencyjnych, np. gestosci atomoéw izolo-
wanych. Teoria informacji wprowadza entropowy poziom zwiazkéw przyczynowych
w fizycznej interpretacji przemian atomdéw w czasteczce, dajac glebsze zrozumienie
informacyjnej genezy wiazania chemicznego, interpretacje przemian atomow zwia-
zanych, oraz dostarczajac nowych miar krotno$ci wigzania w ramach teorii, w ktorej
ukltad molekularny jest traktowany jako kanat , komunikacyjny”. Polaczone teorie
DFT-IT generuja nowe kryteria (indeksy) reaktywnos$ci chemicznej, ktore jednocza
czynniki entropowe i energetyczne [12]. Moga by¢ one wykorzystane jako wielko-
$ci monitorujagce ,promocje¢” i relaksacje atomoéw lub reagentéw w odpowiedzi na
zmiany w ich otoczeniu molekularnym na skutek obecnosci pozostalych atomow
czasteczki, lub reszty ukladu reakcyjnego, np. drugiego reagenta lub katalizatora.
Ta dwupoziomowa charakterystyka fragmentéw molekularnych wyznacza nowy
rodzaj zwigzkéw przyczynowych miedzy zmianami niezaleznych parametréw-stanu
podukladéw molekularnych i ,,odpowiedziami” na takie zaburzenia sprzezonych
z nimi zmiennych-stanu.

Analiza molekularnych rozkladéow elektronowych wskazuje takze na duze
podobienstwo réznicowych diagraméw gestosci elektronowej, miedzy rozkladem
molekularnym i ,,promolekularnym” (atoméw izolowanych w pozycjach jakie zaj-
mujg w czasteczce), do map lokalnych miar odleglosci informacyjnej [12, 41, 47].
Wykorzystanie tych entropowych detektoréw zmian w strukturze elektronowej
czasteczki na skutek tworzenia wigzan chemicznych nadaje wiec nows, informa-
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cyjno-teoretyczng interpretacje samej roznicowej gestosci elektronowej. Badania
informacyjnej genezy wigzan chemicznych wykazaty takze, ze nieaddytywna czes¢
lokalnej informacji Fishera, zwigzana z gestoscig energii kinetycznej elektrondw,
ma istotne znaczenie w lokalizacji elektronéw i wigzan chemicznych w czasteczce
(13, 14, 69, 77, 78, 87, 97]. Pierwszy cel realizuje nieaddytywna informacja Fishera
w rozdzielczosci MO, ktdra bezposrednio nawigzuje do tzw. Electron Localization
Function (ELF) Beckego i Edgecomba [98], podczas gdy cel drugi mozna osiagnaé
poprzez lokalizacje obszaréw ujemnej wartosci nieaddytywnej informacji Fishera
w rozdzielczo$ci AO, ktdre wyznaczajg kryteriun tzw. kontra-gradiencji” [69], ktore
okazalo sie bardzo efektywnym detektorem wigzan chemicznych w ztozonych ukta-
dach molekularnych [77, 78, 87].

Podstawowe dla chemii pojecie krotnosci wigzania ma takze geneze informa-
cyjng [12-15, 35, 68, 73-77, 79-92]. W teorii komunikacyjnej czasteczka wyznacza
kanat informacyjny, w ktérym propagowany jest sygnal przynaleznosci elektronow
czasteczki do zadanych fragmentow czasteczki (AIM lub orbitali atomowych), od
swejscia” AIM lub izolowanych atoméw promolekuly, do ,wyjscia” atoméw zwia-
zanych w czasteczce [12-15]. Promolekularny sygnal wejsciowy jest w nim prze-
tworzony w sygnal molekularny na skutek delokalizacji elektronéw przez wigzania
chemiczne. Te ostatnie generuja wiec ,szum komunikacyjny” w przekazie infor-
macji niesionej przez gestos¢ elektronowg. Wlasciwg entropowa miarg skltadowe;j
kowalencyjnej wigzania chemicznego jest molekularna entropia warunkowa, miara
$redniego szumu komunikacyjnego wynikajacego z delokalizacji elektronéw. Kom-
plementarny, jonowy aspekt wigzania chemicznego okresla wtedy informacyjna
przepustowos¢ czasteczki, czyli maksymalna ilo$¢ informacji przeplywajaca przez
molekularng sie¢ komunikacyjna.

W realizacji orbitalnej teoria komunikacyjna wprowadza kluczowe pojecie
orbitalnego systemu informacyjnego oraz wyznaczajacych go prawdopodobienstw
warunkowych wynikajgcych z kwantowo-mechanicznej zasady superpozycji sta-
néw, oraz entropowych (globalnych i zlokalizowanych) miar kowalencji i jonowosci
wigzan chemicznych w czasteczce. Tak zdefiniowane informacyjne krotnosci wia-
zan chemicznych udalo si¢ z powodzeniem powiazaé z ich odpowiednikami sfor-
mulowanymi w teorii orbitali molekularnych (MO), np. z rzgdami wigzan Wiberga
[90]. Szczegodlng zalety teorii komunikacyjnej jest jej przydatnos¢ w indeksowaniu
zaréwno wigzan zlokalizowanych [90] jak tez subtelnych efektow sprzezen miedzy
wigzaniami we fragmentach molekularnych [13, 14, 75, 79, 83]. Ten postep meto-
dologiczny daje takze podstawe do analizy wzajemnej konkurencji roznych sktadni-
koéw wigzan chemicznych.

Orbitalna teoria komunikacyjna (OCT) wskazuje takze na nowe, dotad zanied-
bywane zrédla wigzania chemicznego miedzy zadang para orbitali/atomoéw, wyni-
kajace z posrednictwa innych orbitali/atomdéw w czgsteczce [84-86, 89, 91, 92]. Te
nowe wklady do krotnosci wigzan mozna oceni¢ zaréwno w teorii MO, poprzez
mostkowe uogdlnienie ,,rzedow” Wiberga [84, 91, 92], oraz w teorii komunikacyj-
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nej - poprzez kaskadowe rozpraszanie prawdopodobienstw w ,,mostkowym” kanale
informacyjnym [85, 91]. Ten nowy mechanizm ,,through-bridge” daje istotny wktad
do krotnosci wigzania chemicznego takze miedzy odleglymi atomami w czasteczce,
dzieki ich efektywnemu sprzeganiu do laczacych je (chemicznie powigzanych) ato-
mow mostka, nawet wtedy, gdy nie istnieje miedzy nimi wigzanie bezposrednie
(»through-space”), uzaleznione od bezposredniego nakladania i sprzegania orbitali
atomowych na obu centrach. Przykladem takich posrednich oddzialywan chemicz-
nych moga by¢ wigzania miedzy ,,przyczétkowymi” atomami wegla w matych pro-
pellanach oraz wigzania 7 miedzy atomami wegla we wzajemnych pozycjach meta
i para w benzenie. Oddzialywania po$rednie stanowig alternatywe fluktuacyjnego
mechanizmu ,,Charge Shift” [99], ktéry mial wyjasni¢ wigzania chemiczne realizo-
wane bez akumulacji fadunku mi¢dzy zwigzanymi atomami.

Jezeli w teorii komunikacyjnej zwyczajowy mechanizm oddzialtywan bez-
posrednich miedzy orbitalami atomowymi przyréwnamy do ich bezposredniego
»dialogu”, to nowy mechanizm ich posredniego oddzialywania mozna przyréwna¢
do ,plotki” rozchodzacej sie poprzez orbitalnych posrednikéw w przekazie infor-
magcji. Ta nowa skladowa wigzania, wynikajaca z uwiklanych zwigzkéw pomiedzy
orbitalami atomowymi [89] na skutek ich jednoczesnego uczestnictwa w podprze-
strzeni wszystkich zajetych przez elektrony MO, ktére tgcznie wyznaczaja system
wigzan chemicznych w czgsteczce, pozwala wyjasni¢ szereg dotad kontrowersyj-
nych oddziatywan w ukfadach pi-elektronowych, w tym wiazan miedzy dalszymi
sasiadami w pierscieniu benzenowym oraz miedzy przyczétkowymi atomami wegla
w matych propelanach [84, 85, 91, 92, 100]. Ten nowy stopien swobody struktury
wigzan chemicznych ma takze wazne implikacje dla supra-molekularnych uktadow
chemicznych, w katalizie i biologii molekularnej, poniewaz moze by¢ realizowany
miedzy stosunkowo odlegltymi atomami, przez ich sprz¢ganie do pozostalych ato-
mow w czgsteczce.

1. WYBRANE POJECIA TEORII INFORMAC]I

Entropia Shannona [4] znormalizowanego wektora prawdopodobienstwa
P = {p} lub ciaglej gestosci prawdoppodobienstwa p(r),

S(p)=-2,plogp, albo S[p]l=-[p(r)logp(rydr, 3. p=[pr)dr=1, (1)

mierzy $rednig nieoznaczonos¢ (niepewnos¢) wyniku pomiaru zmiennej loso-
wej okreslajacej zdarzenia danego rozkladu, czyli rozproszenie zmiennej losowej,
np. w lokalizacji r w przestrzeni fizycznej. Jednoczesnie jest ona miarg informacji
uzyskanej wtedy, gdy ta nieokreslono$¢ zostaje usunieta przez odpowiedni wynik
pomiaru, ktéry jednoznacznie rozstrzygnie z jakim zdarzeniem mamy do czynienia
po jego przeprowadzeniu. Podstawa logarytmu jest dowolna ale zadana; zgodnie
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z przyjeta konwencjg log = log, mierzy informacje w ,,bitach” (ang. binary digits),
podczas gdy log = In wyraza ja w ,natach” (ang. natural units): 1 nat = 1,44 bitow.

Informacja Fishera [1-3] dla zdarzen lokalnych r w gestosci prawdopodobien-
stwa p(r),

Ilp) = [ [Vp(r)) Ip(r) dr, 2)

zwana wewnetrzng doktadnoscig, charakteryzuje komplementarny aspekt tego roz-
ktadu, czyli ,skupienie” zmiennej losowej woko! jej wartosci $redniej. Na przyklad,
dla rozktadu normalnego informacja Fishera mierzy odwrotnos¢ jego wariancji,
podczas gdy entropia Shannona jest proporcjonalna do logarytmu wariancji, tym
samym monotonicznie rosngc ze wzrostem stopnia rozmycia rozkladu gaussow-
skiego. Zauwazmy, ze funkcjonal I[p] ulega znacznemu uproszczeniu, gdy wyrazimy
wyrazenie podcatkowe poprzez amplitude rozkltadu A(r) = Jp():

I[p] = 4f [VA(n))’ dr=I[A]. 3)

To klasyczne wyrazenie uogdlnia si¢ na przypadek zespolonych amplitud prawdo-
podobienstwa mechaniki kwantowej (funkeji falowych), np. dla najprostszego przy-
padku pojedynczej czastki bezspinowej gdy p(r) = ' (r)y(r) = |y(r)[*:

Ily] = 4f|Vy ()| dr = 4] V' (r)-Vy(r) dr =] f(r) dr. (4)

Waznym uogdlnieniem entropii Shannona jest ,,krzyzowa” entropia Kullbacka-
Leiblera [6, 8], nazywana takze ,,utracong informacjg” lub ,,ubytkiem entropii”. Mie-
rzy ona ,odleglo$¢” informacyjng miedzy dwoma znormalizowanymi rozktadami
prawdopodobienstwa dla ustalonego zbioru zdarzen elementarnych. Na przyklad,
dla dyskretnego zbioru a = {a} entropia krzyzowa P(a) = p = {p} wzgledem odnie-
sienia P’(a) = p” = {p} wynosi

AS(plp°) = X, p,log(p/p!) > 0. (5)

Ubytek entropii odzwierciedla wigc podobienstwo informacyjne poréwnywanych
rozkladéw: im bardziej si¢ one réznig tym wigksza ich odlegd$¢ informacyjna, ktdra
tozsamo$ciowo znika, gdy oba rozklady sa identyczne. Dla rozkladéw ciaglych czyn-
nik I(r)= log[p(r)/p’(r)] w funkcjonale

Tiplp’) = [ p(r) loglp(r)/p’(r)] dr = [ p(r) I(r) dr (6)

wyznacza tzw. funkcje zaskoczenia dla lokalnego zdarzenia r.
Dla dwoch zaleznych (dyskretnych) rozktadéw prawdopodobienstwa,

P(a)={P(a)=p}=p 1 P(b)={P(b)=q}=q, ()
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prawdopodobienstwa jednoczesnych zdarzen anb = {anb},

P(anb) = {P(ai/\bj) = ni,j} =T, Zj M, =P 2, M, =4, zizj M= 1, (8)
mozna wtedy przedstawi¢ jako iloczyny prawdopodobiestwa (marginalnego) zda-
rzenia w jednym zbiorze, np. a, oraz prawdopodobienstwa warunkowego zdarzenia
b, drugiego zbioru, po zajsciu zdarzenia a;

M= P(al./\bj) =pi[P(al./\bj)/pi] = p. P(jli) =pj[P(ai/\bj)/pj] Eij(i|j),
%, P(jli) =X, P(il j) = 1. 9)
Entropia Shannona w takich zdarzeniach jednoczesnych jest wyrazona wzorem
kombinacyjnym:

S(m) = -2, m logm =~ 3. p P(jli) [logp, + logP(jli)]

= - [, P(l)] 2, p,logp, - 2, p, [, P(jli) logP(jl)]
=S(p) + 2,p, S(qli) = S(p) + S(qlp); (10)

jako suma entropii Shannona S(p) rozkladu referencyjnego oraz $redniej entropii
warunkowej w q pod warunkiem zaobserwowania p:

S(gip) =, m log ( /p) = - %,p, %, P(ji) 1ogP(ji). ()

Ta ostatnia reprezentuje t¢ cze$¢ nieoznaczonosci w zdarzeniach b, ktéra nadal pozo-
stala po zajsciu zdarzen a. Innymi stowy, ilo§¢ informacji dostarczona w wyniku
jednoczesnej obserwacji zdarzen a i b rdwna jest informacji zawartej w zdarzeniach
zbioru a uzupelnionej o te czg$¢ informacji w zdarzeniach b, ktéra pozostata po
zajéciu zdarzen referencyjnych a. Ten bilans informacji zawartej w rozkladach praw-
dopodobienstw zdarzen zaleznych ilustruje Rysunek 1.

Wspolna ilos¢ informacji I(izj) w zarzeniach a, and b,

I(i;j) = log[P(ai/\bj)/P(ai)P(bj)] = log(ﬂi)j /ﬂ(;)j) = log[P(i|j)/p|]
= log[P(jli)/q) = I( ). (12)

ktéra mierzy informacj¢ o a, dostarczong po obserwacji b, nosi nazwe wzajemnej
informacji w obu zdarzeniach. Moze ona przyjmowa¢ warto$ci dodatnie lub ujemne
i tozsamosciowo znika, gdy oba zdarzenia s niezalezne, tzn. gdy zajscie jednego
zdarzenia pozostaje bez wplywu na zdarzenie drugie. Warto$¢ ujemna oznacza, ze
jedno zdarzenie czyni inne zdarzenie mniej prawdopodobnym. Z poprzedniej defi-
nicji takze wynika, ze
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1(i5) = 1) - I(ilj) = IG) = 1Gi) = 1) + 1G) — I(inj) albo

1(inj) = I1(i) + 1(j) — 1(i:j), (13)

gdzie I(inj) = —logm, . mierzy informacje wtasng w zdarzeniu jednoczesnym. Podsu-
mowujgc, informacja w jednoczesnym zajsciu zdarzen a, and b, jest sumg informacji
od zdarzen oddzielnych minus informacja wzajemna.

Rysunek 1.

Figure 1.

S(plg) I(p:q) S(qlp)

e

S(p) S(q)

Jakosciowy diagram ilustrujacy pojecia $redniej entropii warunkowej i wzajemnej informacji dla
dwoch zaleznych wektoréw prawdopodobienistw p i q. Pola dwdch okregéw reprezentuja na nim
entropie S(p) i S(q) prawdopodobienstw oddzielnych, a ich czes¢ wspolna (przenikanie) oznacza
wzajemng informacje I(p:q) w obu rozkladach. Pozostate pola obu okregéw symbolizujg entropie
warunkowe S(p|q) lub S(q|p), ktére mierza reszte niepewnosci w rozktadzie monitorowanym (za-
leznym), gdy mamy pelng wiedz¢ o zdarzeniach wyznaczajacych rozktad referencyjny. Zgodnie
z wzorem (10) pole objete obwiednig obu nakladajacych sie okregéw wyznacza entropie prawdo-
podobienstw zdarzen jednoczesnych: S(r) = S(P(anb)) = S(p) + S(q) - I(p:q) = S(p) + S(q|p) =
S(@) + S(plg)

A qualitative diagram illustrating concepts of the conditional entropy and mutual information
of two dependent probability vectors p and q. Two circles enclose the areas representing the en-
tropies S(p) and S(q) of the separate probabilities, while their common (overlap) area denotes
the mutual information I(p:q) in two distributions. The remaining parts of two circles represent
the corresponding conditional entropies S(p|q) and S(q|p) measuring the residual uncertainty
about events in the monitored (dependent) distribution, when one has the full knowledge of the
occurrence of events in the reference set of outcomes. In accordance to Eq. (10) the area enclosed
by the envelope of the two overlapping circles then determines the entropy of the joint distribu-
tion: S(m) = S(P(anb)) = S(p) + S(g) - I(p:q) = S(p) + S(qlp) = S(q) + S(plg)

Informacja wzajemna zdarzenia wzgledem siebie definiuje jego informacje wia-
sng 1(i:i) = 1(i) = log[P(ili)/p,] = —logp, poniewaz P(ili) = 1. Znika ona tozsamos-
ciowo dla p, = 1, gdy mamy pewno$¢ zajécia a, gdy to zdarzenie nie usuwa Zadnej
niepewnosci a tym samym nie dostarcza zadnej informacji. Ta wielko§¢ jest miarg
nieoznaczono$ci zwigzanej z zajsciem tego zdarzenia czyli informacja otrzymana,
gdy ono rzeczywiscie si¢ zdarza. Entropia Shannona moze by¢ wiec interpretowana
jako wartos¢ srednia informacji wtasnych zdarzen elementarnych: S(p) = 2, p, 1(i).
Podobnie definiujemy srednig informacje wzajemng I(p:q) zaleznych rozkladow
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prawdopodobienstw, jako srednig wazong wzajemnych informacji w jednoczesnych
zdarzeniach obu zbioréw zdarzen elementarnych:

I(p:q) = zizj . I(izj) = zizj m,; log (7‘[1,,],/7'[?)],) =
=S(p) + S(q) — S(m) = S(p) — S(plg) = S(q) — S(q|p) = 0, (15)

ktora tozsamosciowo znika dla rozktadéw niezaleznych, gdy 7, = 7% =p g, dlabraku
przenikania obu okregéw entropowych na Rysunku 1. Zauwazmy takze, ze miara
niepewnosci w g moze ulec tylko obnizeniu, gdy znany jest drugi zalezny rozklad p,
S(q) = S(qlp) = S(q) — I(p:q), jak to rzeczywiscie pokazuje Rysunek 1.

Srednia informacja wzajemna jest takze przyktadem odlegloéci informacyjnej,
I(p:q) = AS(nn’), miedzy rozktadem mt zaleznych zdarzen jednoczesnych oraz refe-
rencyjnym roktadem n’ = {n{ } odpowiadajacym niezaleznym zdarzeniom aib, ktére
zchodzg z tymi samymi prawdopodobienstwami, co oddzielne zdarzenia zalezne.
Podobna interpretacje ma $rednia entropia warunkowa: S(p|q) = S(p) — AS(n|n°).

Wejscie (Nadajnik): A Sie¢ komunikacyjna: P(B|A) Wyjscie (Odbiornik): B

al bi
a b2
S P(bjlal)z P(jh) P :zlplp(ﬂl)
an ............................................ bm .........................
Rysunek 2. Schemat urzadzenia informacyjnego okreslonego przez n zdarzen a = (a,, ..., a,) na jego wejsciu

A (nadajniku) i m zdarzen b = (b, ..., b ) na jego wyjsciu B (odbiorniku). Charakteryzuja go
wektory prawdopodobienstw sygnatu wejéciowego, P(a) = {P(a)} = p = (p> ..., p,) = P(A), oraz
sygnatu wyjéciowego P(b) = {P(b)} =q=(q,, ..., q,) =P(B) = PpP(b|a), gdzie prostokatna macierz
(nxm) prawdopodobienstw warunkowych ,wyjs¢ dla zadanych wejs¢” P(B|A) = {P(ba) = P(j|i)}
= P(b|a), zaobserwowania réznych zdarzen wyjéciowych (kolumn j = 1,2, ..., m) dla okreslonych
zdarzen wejsciowych (wierszy i = 1, 2, ..., n), wyznacza sie¢ polaczen takiego kanatu komunika-
cyjnego; dla przejrzystoéci diagramu na rysunku pokazano tylko reprezentatywne rozproszenie
a,> b,z prawdopodobienistwem P(b |a,) = P(j|i)

Figure 2. A schematic diagram of the communication device exhibiting n events a = (a,, ..., a ) in the sys-
tem input A (source) and m events b= (b, ..., b ) in its output B (receiver). It is characterized by
the probability vectors of the input signal, P(a) = {P(a)} = p = (p,, ..., p,) = P(A), and of the out-
put signal, P(b) = {P(b].)} =q=(q, ..., q,) = P(B) = pP(b|a), where the rectangular (nxm)-matrix
of the conditional probabilities of “outputs-given-inputs” P(B|A) = {P(bj|ai) = P(jli)} = P(bla), of
observing different “outputs” (columns, j=1,2, ..., m), given the specified “inputs” (rows, i =1,
2, ..., n), determines the network of such communication channel; for clarity only the single pro-
bability scattering a, b, with probability P(b|a,) = P(j|) is shown in the diagram

Te wielko$ci entropowe mozna takze zastosowaé do opisu transmisji sygnatow
w klasycznych uktadach komunikacyjnych (Rys. 2), gdzie dwa rozktady p = (p,, p,,
.op)=P@)=PA)iq=(q,q, .., q,) = P(b) = P(B) reprezentujg odpowiednio
prawdopodobienstwa zdarzen a = (a,, a, ..., a ) na ,wejsciu” A [nadajniku (zrédle)
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sygnatu] kanalu komunikacyjnego oraz zdarzen b = (b,, b,, ..., b, ) na jego ,wyjs-
ciu” B (odbiorniku sygnatu). W sensie matematycznym takie urzadzenie jest jed-
noznacznie opisane (patrz Rys. 2) przez warunkowe prawdopodobienistwa zdarzen
wyj$ciowych pod warunkiem zajscia odpowiednich zdarzen wejsciowych: P(bla) =
{P(bj|ai) = P(aiAbj)/P(ai) = P(jli)} =P(BJA), ktére jednoznacznie opisuja sie¢ potaczen
komunikacyjnych takiego urzadzenia. W typowym kanale informacyjnym transmi-
sja sygnalow jest losowo zaburzona, wykazujac szum w przekazie informacji, ponie-
waz sygnal wystany na danym ,wejsciu” ukladu moze by¢ odebrany ze skoniczonym
prawdopodobienstwem na kilku jego ,wyjsciach” Tylko kanal w pelni determini-
styczny jest bezszumowy, np. gdy P(b|a) = {61.,].} =I. Miarg $redniego szumu w kanale
informacyjnym jest entropia warunkowa S(q|p) = S(B|A), podczas gdy wzajemna
informacja I(p:q) = I(A:B) mierzy jego $redni przeptyw informacji. Zauwazmy, ze
z rownania (15) i z Rysunku 1 wynika, Ze obie te komponenty zachowuja entropie
Shannona sygnatu wyjsciowego:

S(qlp) + I(p:q) = S(q). (16)

Poniewaz mozna réznie ,eksploatowac” takie urzadzenie komunikacyjne, poprzez
odpowiednie ksztaltowanie sygnatu na jego wejsciu, poziom przeptywu informacji
bedzie w nim zalezny od prawdopodobienistw wejsciowych p = p’: I(p:q) = 1(p"q).
Najbardziej efektywne wykorzystanie kanalu informacyjnego wyznacza rozktad p’,
dla ktérego przekaz informacji I(p":q) osiaga warto$§¢ maksymalng (,,przepusto-
wos¢” informacyjna):

I(p"q) = max,, {I(p":q)}. (17)

2. GESTOSC ELEKTRONOWA NOSNIKIEM INFORMAC]I
O STRUKTURZE WIAZAN CHEMICZNYCH

Gestosci informacyjne zostaly z powodzeniem wykorzystane jako czule detek-
tory wigzan chemicznych i stanu walencyjnego atoméw zwigzanych w N elektrono-
wym uktadzie molekularnym, np. [12-14, 37, 41, 47]. Wyznaczaja one takze zmiany
w strukturze elektronowej czasteczki w poréwnaniu z odniesieniem promoleku-
larnym okreslonym przez gestosci elektronowe {p?(r)} atoméw izolowanych w ich
molekularnych potozeniach, ktére definiujg gesto$¢ promolekuty: p°(r) =2, p(r)
= Np°(r). Stacjonarna gesto$¢ elektrondw w czgsteczce jest podobnie wyznaczona
przez gestoéci {p(r)} atoméw zwigzanych, p(r) = 2 p(r) = Np(r). Odpowiednie
»funkcje ksztaltu” p°(r) i p(r) okreslajg wtedy stowarzyszone (unormowane) roz-
ktady prawdopodobienstw elektronowych. Gesto$¢ elektrondw w czasteczce defi-
niuje zmiany w rozkladzie na skutek tworzenia wigzan chemicznych, tzw. gestos¢
réznicowq (deformacyjng) Ap(r) = p(r) — p°(r), szeroko stosowang w analizie che-
micznej struktury elektronowej czgsteczek (patrz Rys. 3).
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Mozna w tym celu wykorzysta¢ lokalng odleglo$¢ informacyjna As(r) miedzy
tymi dwoma rozkladami, mierzaca gestos¢ funkcjonatu Kullbacka-Leiblera,

ASlplp°] = Ip(r) In[p(r)/p*(r)] dr = [p(r) Ilw(r)] dr = ]As(r) dr = NAS[p|p°], (18)

gdzie w(r) = p(r)/p°(r) = p(r)/p°(r) wyznacza tzw. czynnik ,wzmocnienia” a I[w(r)]
= As(r)/p(r) jest lokalna funkcja zaskoczenia. Przez rozwiniecie w szereg logarytmu
mozna wtedy uzasadni¢ teoretycznie obserwowane na Rysunku 3 podobienstwo
funkcji utraconej informacji i gestosci roznicowej: As(r) = Ap(r). Mapy konturowe
Rysunku 3, bardzo do siebie podobne w kazdym jego wierszu, reprezentuja typowe
zmiany w rekonstrukeji gestosci elektronowej towarzyszacej tworzeniu wigzan che-
micznych. Pojedycze wigzanie kowalencyjne w H, akumuluje elektrony wokot jader
i pomiedzy nimi, w obszarze wiazacym, kosztem obszaréw zewnetrznych. Potrojne
wigzanie w N, daje bardziej ztozony obraz tych zmian, zakumulacja gestosci zar6wno
pomiedzy jadrami, od kowalencyjnych wigzan o'i 7, oraz w obszarach niewigzacych,
od hybrydow sp wolnych par elektronowych. Mozna takze wyraznie zaobserwowac
obnizenie gestosci w atomowych obszarach 2p_AO, ze wzgledu na przeptyw elek-
tronéw do cylindrycznego obszaru wigzacego dwoch wigzan 7. Obie drobiny hete-
ronuklearne, HF and LiF, representuja pojedyncze wigzanie spolaryzowane ma sku-
tek réznic w elektroujemnosci/twardosci obu atoméw. Rysunek 3 pokazuje, ze dla
pierwszej z nich jest to wigzanie stabo spolaryzowe w kierunku H>F (stosunkowo
silnie kowalencyjne), poniewaz obserwujemy praktycznie ,wspolne posiadanie”
tadunku wigzania migdzy obu jadrami. Tymczasem w LiF oba atomy taczy praktycz-
nie wigzanie jonowe, z silnie zaznaczonym przesuni¢ciem fadunku Li>E Ta réznica
w charakterze wigzania chemicznego wynika z réznic w twardosciach partneréow
chlorowca w obu czasteczkach: twardego atomu wodoru i miekkiego atomu litu.
Takze w czasteczkach tréjatomowych, izomerach HCN i CNH, mozna obserwo-
wac zmiany w rozkladzie elektronowym typowe dla (silnie kowalencyjnych) wigzan
pojedynczych N—H and C—H i wielokrotnych CN. Wzrost gestosci wystepuje takze
w obszarze wolnej pary elektronowej na terminalnym atomie cigzkim, na skutek
liniowej hydrydyzacji orbitali atomowych w jego sferze walencyjne;.
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b B e kRN
b B o RN

Rysunek 3.

Figure 3.

Mapy konturowe gestoéci roznicowej Ap(r) = p(r) - p°(r) (pierwsza kolumna), odlegto$ci informa-
cyjnej, As(r) = p(r)I[w(r)] (druga kolumna) i jej rozwiniecia Taylora 1-go rzedu wokét w(r) = 1,
Ap(r) = Ap(r)w(r) (trzecia kolumna), dla wybranych czasteczek dwuatomowych i liniowych
uktadéw tréjatomowych: H,, HE, LiFE, HCN i HNC. Linie ciagle (przerywane) opowiadajg odpo-
wiednio réwno-odleglym dodatnim (ujemnym) warto$ciom konturéw. Granice miedzy obu
obszarami okresla linia punktowa konturu zerowego

The contour diagrams of the molecular density difference function, Ap(r) = p(r) - p°(r) (first
column), the information-distance density, As(r) = p(r)I[w(r)] (second column) and its approxi-
mate, first-order expansion around w(r) = 1, Ap"(r) = Ap(r)w(r) (third column), for selected dia-
tomic and linear triatomic molecules: H,, HE, LiF, HCN and HNC. The solid, pointed and broken
lines denote the positive, zero and negative values, respectively
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Rysunek 4.

Figure 4.
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Poréwnanie map konturowych gestosci réznicowych Ap(r) (pierwsza kolumna) i zmiany entro-
pii Shannona hp(r) (druga kolumna) dla liniowych czasteczek Rysunku 2. Poniewaz wartosci sa-
siednich kontutéw nie s3 rownoodlegte, w kolumnie trzeciej pokazano profile hp(r) dla przekroju
wzdluz osi czasteczki

A comparison between contour diagrams of the density-difference Ap(r) (first column) and en-
tropy-difference hp(r) (second column) functions for the linear molecules of Figure 2. Since the
neighboring contour values are not equidistant in the third column of the figure the profiles of
hp(r) for the cuts along the bond axis are shown
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W lokalnej analizie wigzan chemicznych mozna takze zastosowac gestos¢ h (r)
»odchylenia” molekularnej entropii Shannona,

F[pl =S[p] - S[p’] = - jp(r) Inp(r) dr + Ipo(r) Inp’(r) dr= fhp(r) dr  (19)

Rysunek 4 poréwnuje mapy konturowe Ap(r) i h (r) dla liniowych drobin Rysunku 3.
Ich podobienstwo wzajemne i do diagraméw As(r) pokazuje, Ze h (r) rzeczywiscie
stanowi efektywny i czuly detektor zmian spowodowanych tworzeniem wigzan
chemicznych. Na tych diagramach ujemna (dodatnia) warto$c h (r) oznacza obni-
zenie (podwyzszenie) lokalnej niepewnosci znalezienia elektronéw w poréwnaniu
z odniesieniem promolekularnym. Ich dominujacy motyw, wzgledny wzrost nie-
oznaczonosci elektrondw w obszarach wigzacych na skutek dopltywu elektronow
z obszarow niewigzacych, gdzie obserwujemy spadek tej nieoznaczonosci, mani-
festuje kowalencje wiazania utozsamiang w chemii ze wspdlnym ,,posiadaniem”
elektronéw walencyjnych przez atomy zwiazane. Tak wiec mapy gestosci rdznicy
entropii wykazuja wszystkie typowe cechy rekonstrukeji struktury elektronowej
wzgledem atomdw niezwigzanych, tym samym dostarczajgc alternatywnego narze-
dzia do rozpoznania efektéw wiazan chemicznych w czasteczce.

[1.1.1] [2.1.1]
b)

Rysunek 5. Struktura geometryczna propellanéw [1.1.1], [2.1.1], [2.2.1] i [2.2.2], oraz przekroje map
Rysunku 6, zawierajace dwa ,,przyczotkowe” (C’) atomy wegla i wybrane mostki weglowe

Figure 5. Geometric structures of the [1.1.1], [2.1.1], [2.2.1] and [2.2.2] propellanes, and the planes of
sections of the maps shown in Figure 6, containing the two “bridgehead” (C’) carbon atoms and
the selected carbon bridges
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W charakterze dodatkowego przykladu molekularnych zastosowan informa-
cyjnych detektoréw zmian w rozkladach elektronowych i ich zawartosci informacyj-
nej spowodowanych tworzeniem wigzan chemicznych poréwnajmy te same gesto$ci
dla serii matych propellanéw ze stopniowo rosnaca liczbg mostkéw dwuweglowych
(Rys. 5). Gléwnym celem tych badan byta analiza centralnego wigzania C'—C’ mie-
dzy przyczolkowymi atomami wegla dla rosngcych mostkéw weglowych w serii
ukladéw [1.1.1], [2.1.1], [2.2.1] i [2.2.2]. Na Rysunku 6 poréwnano odpowiednie
mapy konturowe Ap(r), As(r) i h (r). Wszystkie te detektory zgodnie przewidujg,
ze w malych ukladach [1.1.1] i [2.1.1] ma mniejsce obnizZenie gesto$ci elektrono-
wej i gesto$ci informacji miedzy centralnymi atomami wegla, podczas gdy wieksze
uklady [2.2.1] and [2.2.2] generuja podwyzszenie tych funkcji w obszarze wigza-
nia miedzy tymi atomami przyczotkowymi. Swiadczyloby to o braku, lub niskim
poziomie bezposredniego wigzania centralnego w mniejszych propellanach i jego
pelnej obecnosci w ukladach wiekszych, co niezaleznie potwierdzajg inne badania
tego problemu.

[1.1.1]

[2.1.1]

)
£
PN

T
Lo oy

[2.2.1]

[2.2.2]

Rysunek 6. Poréwnanie map (rownoodlegtych) konturéw Ap(r) (pierwsza kolumna), As(r) (druga kolumna),
i hp(r) (trzecia kolumna) dla czterech propellanéw Rysunku 5

Figure 6. A comparison between the (equidistant) contour maps of the Ap(r) (first column), As(r) (second
column) and hp(r) (third column) for the four propellanes of Figure 5
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3. ZASTOSOWANIA GESTOSCI NIEADDYTYWNE] INFORMAC]I FISHERA
W LOKALIZACJI ELEKTRONOW I WIAZAN CHEMICZNYCH

Przy podziale molekularnej gestosci elektronowej p = X p , na fragmenty
p =1{p,}, odpowiadajace AO, MO, AIM, itp., kazdy funkcjonat gestosci wypadkowej
Alp] staje si¢ odpowiednim funkcjonatem wielokomponentowym A[p] = A“[p],
w ktéorym mozna wyr6zni¢ wlasciwg dla zadanej rozdzielczosci sktadowg addytywng
A“[p] =2, Alp ], atym samym stowarzyszong z nig skladowa nieaddytywng:

Ardd[p] = Avl[p] — Aadd[p], (20)

Kazdy poziom rozdzielczoéci rozkltadéw elektronowych ma wiec odpowiadajacy
mu poziom nieaddytywnosci wielkosci fizycznych i funkcjonatéw informacyjnych
[13-15, 77, 101].

Na przykiad, niedawno pokazano, ze kwadrat odwrotnosci gestosci nieaddy-
tywnej informacji Fishera w rozdzielczosci MO generuje funkcje lokalizacji elek-
tronow (ELF) Beckego i Edgecombe’a [98], a pierwsza potega tej odwrotnosci jest
podstawa zmodyfikowanego wariantu IT-ELF [97].

Rysunek 7. Wykresy ELF (linia przerywana) oraz IT-ELF (linia ciagta) dla Ne, Ar, Kr i Xe
Figure 7. Plots of ELF (dashed line) and IT-ELF (solid line) for Ne, Ar, Kr and Xe
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ELF IT-ELF

N>

H,O

NH3

Rysunek 8.  Mapy ELF(lewa kolumna) oraz IT-ELF (prawa kolumna) do lokalizacji elektronéw w wybra-
nych przekrojach typowych uktadéw molekularnych: N,, H,O, NH,, PH,, B,H,, oraz propellanéw
[1.1.1]1 [2.2.2] (Rys. 5)

Figure 8. Plots of ELF (left column) and IT-ELF (right column) for localization of electrons on selected
planes of sections in N, H,O, NH,, PH, and B,H,, as well as for the [1.1.1] and [2.2.2] propellanes
(Fig. 5)
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ELF IT-ELF

PH;

B2Hs

B:Hs

Rysunek 8.  Ciag dalszy
Figure 8. Continuation
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ELF IT-ELF

Rysunek 8.  Ciag dalszy
Figure 8. Continuation
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ELF

NH,

IT-ELF

e 2un = : i 2 wE

Rysunek 9.  Poréwnanie perspektywicznych reprezentacji powierzchni ELF (gorne diagramy) oraz IT-ELF
(dolne diagramy) dla NH,, PH, i B,H_. Wybrano odpowiednio przekroje wyznaczone przez trzy
atomy wodoru w NH, i PH,, oraz przez terminalne grupy BH, w B,H,

Figure 9. Comparison between perspective views of ELF (upper diagrams) and IT-ELF (lower diagrams)
for NH,, PH,, and B,H,. The selected planes of sections have been determined by three hydrogen
atoms of NH, and PH,, and by the terminal BH, groups of B,H,, respectively

&



O WIAZANIU CHEMICZNYM INACZE] 755

ELF

PH;

Fre e atn pre sz - B,

IT-ELF

Rysunek 9.  Ciag dalszy
Figure 9. Continuation
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ELF

BZHﬁ

IT-ELF

Rysunek 9.  Ciag dalszy
Figure 9. Continuation

Na Rysunku 7 poréwnano wykresy obu tych funkcji lokalizacyjnych dla ato-
moéw czterech gazow szlachetnych [97]. Obie poréwnane krzywe majg jakosciowo
popodobny przebieg, akcentujgc strukture powtokows atomoéw. Przyktady moleku-
larnych zastosowan tej nieaddytywnej gestosci informacji podano na Rysunkach
819 [97]. Zaréwno mapy Rysunku 8 i perspektywiczne reprezentacje Rysunku 9
przekonywujaco demonstrujg przydatnos¢ tych funkeji skalarnych w rozpoznaniu
lokalizacji elektrondw walencyjnych w wigzacych i niewiazacych (wolnych) parach
elektronowych, zgodnie z klasyczng intuicjg chemiczng. Na przykiad, mapy kontu-
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rowe dla dwoch propellanéw potwierdzaja praktyczny brak bezposredniego wigza-
nia centralnego miedzy przyczétkowymi atomami wegla w mniejszej z tych struktur
ijego obecno$¢ dla wigkszego ukladu. Na obu tych rysunkach wyraznie wida¢ oma-
wiane wczesniej zmiany w rozkladzie elektronéw towarzyszace tworzeniu wigzan
chemicznych: akumulacje tadunku wigzania, hydrydyzacje AO, itp.

Inny, bardziej pierwotny poziom nieaddytywnosci gestosci informacji Fishera
wyznacza rozdzielczo$¢ zastosowanych funkcji bazy uzytych do reprezentacji MO:
prymitywnych funkcji gaussowskich lub ich kombinacji reprezentujacych AO [14,
15,69,77,78, 82,87, 88]. Przeanalizujmy blizej te wklady nieaddytywne dla najprost-
szego przypadku chemicznego oddziatywania dwoch orbitali 1s atoméw wodoru
w H,. Jest to podrecznikowy problem interferencji dwoch funkgji bazy x(r) = {A(r),
B(r)} (ortogonalizowanych orbitali 1s), scentrowanych odpowiednio na atomch A
and B, ktére wnosza po jednym elektronie do wigzania chemicznego A-B. Te dwie
funkcje tworzg dwa MO, ¢ = (¢,,¢ ) = xC, reprezentowane przez ich kombinacje
wigzacy (¢,) i antywigzacg (¢,), ktére mozna wyrazi¢ przez komplementarne praw-
dopodobienstwa PiQ=1-1P,

9,=VPA+JOB, ¢ =—\J04+JPB, pPi+qQ=1, (1)

ktére wyznaczaja odpowiednie kolumny wspotczynnikéw LCAO MO: C = (y|¢) =
(C,, C). Stan zwigzany obu atoméw wyznacza konfiguracja podstawowa ¥, = [¢/],
stan niezwigzany - konfiguracja pojedynczo wzbudzona ¥ = [¢,¢!], a stan anty-
wigzacy - konfiguracja podwojnie wzbudzona ¥, = [¢?]. Generujg one odpowiednie
macierze CBO,

Y,=Cn(¥) C'=(xlp) n(¥) (plx), i=0,1,2, (22)

I r Jro 1o | o -JPo
T I

gdzie n(¥) oznacza diagonalng macierz obsadzen MO w konfiguracji ¥. Poprzez
elementy pozadiaginalne te macierze gestosci odzwierciedlaja status wigzacy kazdej
z tych trzech konfiguracji: y, , = 2(PQ)" > 0 w stanie wigzacym ¥, y .5 = 0 W stanie
niewigzgcym ¥, oraz y, , = — 2(PQ)"” < 0 w antywigzgcym stanie ¥,.
Tarozdzielczo$¢ AO daje nastepujacy rozklad facznej gestosci informacji Fishera
f(r) dla kazdego MO (patrz réwnanie 4) na sktadowe addytywne i nieaddytywne:

f,=4(Vg) =f"[g,] = 4[P(VA) + QVB)'] +8,/[POVA-VB
=feiil,] + i lp,],

f,=4(Vo ) =f*"[p] =4[Q(VAY + P(VB)'| -8,/[POVA-VB
=filg,] +f™4[g,]. (24)
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Rysunek 10.

Figure 10.

a)

Q"
T

-2.0 —
-2.0 -1.8

1.2 -0.8 -0.4 0.0 0.4 0.8 1.2 1.8 2.0
Okreg konturu zerowej funkgji kontragradiencji (Panel a), i%(r) = 0 dla dwoch chemicznie
oddziatujgcych orbitali 1s atoméw A i B w H,, przechodzacy przez jadra obu atoméw i oddzie-
lajacy tzw. obszar wigzania i¢(r) < 0 (wewnatrz okregu) od obszaru antywigzacego ié(r) > 0 (na
zewngtrz okregu), co jawnie przedstawia mapa konturowa nieaddytywnej gestoéci informacji
Fishera w rozdzielczoéci atomowej, f*#(r) (Panel b). W kazdym punkcie r znak i3(r) wyznacza
iloczyn skalarny wektoréw potozenia elektronu wzgledem obu jader, r =1 - R , & = A, B, ktdre s3
wzajemnie prostopadle na powierzchni kuli zerowej kontragradiencji. W obszarze wigzacym wek-
tor gradientu jednego AO ma wiec ujemny rzut na kierunek wyznaczony przez gradient drugiego
AO, co ttumaczy nazwe tego kryterium lokalizacji wigzan

The circular contour of the vanishing contra-gradience function (Panel a), i“*(r) = 0, for two 1s
orbitals on atoms A and B, passing through the nuclei of both atoms and separating the bonding
region i“¢(r) < 0 (inside the circle) from the antibonding region i¢(r) > 0 (outside the circle),
which is explicitly shown in the contour map of the density f***(r) of the non-additive Fisher
information in atomic resolution for H, (Panel b). At each point r the sign of i**(r) is determined
by thee scalar product of the electron resolution for vectors relative to both nuclei, r, = r - R,
a = A, B, mutually perpendicular on the sphere of the vanishing contragradience. In the bonding
region the vector of the gradient of one AO exhibits the negative projection on the direction of the
gradient of the other AO, which justifies the name of this criterion for localization of the chemical
bonds
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Jak to jawnie pokazano na Rysunku 10a, decydujacym dla wigzania chemicz-
nego jest obszar pomiedzy obu atomami. Status wigzacy MO poprawnie reprezen-
tuje nieaddytywna czes¢ tych orbitalnych gestosci informacyjnych, proporcjonalna
do tzw. gestosci ,kontragradiencji” (CG) wyznaczonej przez iloczyn gradientéw obu
funkcji bazy: ¢ = VA-VB. Dla wspomnianej lokalizacji pomiedzy jadrami, gdzie
i“¢ < 0, otrzymamy wtedy nastepujace znaki nieaddytywnej gestosci informacji
Fishera w rozdzielczosci AO dla obu MO w tym kluczowym obszarze:

f;add'[(ob] =8JPOi“*<0 oraz f;add'[q’a] =-8JPQ i“*>0, (25)
Tak wigc wykrycie pomiedzy obu jadrami atomowymi walencyjnego obszaru
o ujemnej gestosci CG (lub f;“dd‘) (Rys. 10) oznacza istnienie bezposredniego wigza-
nia chemicznego (konstruktywnej interferencji AO) miedzy obu atomami.

Innymi stowy, konstruktywna superpozycja obu AO w ¢, powoduje, ze w tym
stanie molekularnym w obszarze pomiedzy jadrami gradient jednego AO wykazuje
ujemny rzut na kierunek gradientu drugiej funkcji, i < 0, co uzasadnia nazwe
samego kryterium CG lokalizacji wigzan chemicznych. W kombinacji destruktywnej
¢, gradient jednego AO generuje wiec tym regionie dodatni rzut na ujemny gradient
drugiego AO, a tym samym dodatnig warto$¢ gestosci nieaddytywnej informacji
Fishera. Podobny wniosek jest stuszny dla wigzacego/antywiazacego oddzialywania
dowolnej pary AO [69].

Zauwazmy na koniec, ze calka gestosci CG, ktora wyznacza nieaddytywna
komponente energii kinetycznej elektrondw, jest proporcjonalna do pozadiagonal-
nej catki T, , operatora energii kinetycznej elektronu T =—(1*/2m)A, ktory sprzega
obie funkcje bazy:

<= [i(r)dr =[ VA(r)-VB(r) dr =

2m
e

T,,. (26)

=—[ A" AB(r) dr = i—?{A|T|B> =
Podkresla to kluczowe znaczenie nieaddtywnej energii kinetycznej w lokalizacji
wigzan chemicznych i w rozpoznaniu ich genezy informacyjne;j.

Przyktady zastosowan kryterium CG w rozpoznaniu struktury wigzan w repre-
zentatywnych czasteczkach podano na Rysunkach 10-16. W numerycznym spraw-
dzeniu efektywnosci tej procedury informacyjnej zastosowano standardowe oblicze-
nia SCF MO (system GAMESS) dla optymalnych geometrii czasteczek w minimalnej
bazie (STO-3G) AO, wykorzystujac oprogramowanie Matpack i DISLIN w graficz-
nym opracowaniu uzyskanych wynikéw. Wartosci konturéw w tych diagramach sg
wyrazone w jednostkach atomowych; linie przerywane odpowiadajg ich wartosciom
ujemnym, a ciagle — dodatnim.

Mapa konturowa Rysunku 10b dla H, potwierdza jako$ciowe przewidywania
Rysunku 10a: w rezultacie utworzenia wigzania chemicznego nieaddytywna infor-
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macja Fishera jest ujemna w sferycznym obszarze wigzacym miedzy jadrami, oraz
dodatnia w obszarze niewigzacym. Pierwsza cecha jest oznakg naplywu elektronow
do obszaru wiazacego oraz ich zwiekszonej delokalizacji (kowalencji wigzania), pod-
czas gdy cecha druga manifestuje zwiekszong lokalizacje elektronéw w obszarach
niewiazacych obu atoméw na skutek ich cylindrycznej polaryzacji w czasteczce. Na
Rysunku 11 widoczne s trzy obszary ujemnej f;‘“d"' w HF i HCl: dwa mniejsze odpo-
wiadaja polaryzacji rdzeni atomowych a najwiekszy ,,basen” walencyjny odpowiada
za spolaryzowane wigzanie chemiczne. Bardziej migkki atom chloru wykazuje sil-
niejszg rekonstrukcje wewnetrznych powtok elektronowych.

a)

2 s5t+—TTr—T 17—
-2.0 -1.8 -1.2 -0.8 -0.4 0.0 0.4 0.8 1.2 1.8 2.0

b)

T e e eSS
-2.0 -2.4 -1.8 -1.2 -0.6 -0.0 0.6 1.2 1.8 2.4 3.0

Rysunek 11. - Perspektywiczny widok basenéw ujemnej gestosci CG oraz mapy konturowe f7 "add. dla HF (Panel a)
i HCI (Panel b)

Figure 11.  The perspective view of the negative basins of the CG density and the contour map of f* for HF
(Panel a) and HCI (Panel b)
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Rysunek 12.  To samo co na poprzednim Rysunku dla N, (Panel a) i H,O (Panel b)
Figure 12.  The same as in the preceding Figure for N, (Panel a) and H,O (Panel b)

~Wcisniety” miedzy rdzenie atomowe walencyjny basen ujemnych wartosci
wigzania potréjnego w N, (Rys. 12a) jest wyraznie rozciggniety w kierunku pro-
stopadlym do wigzania o0, co wskazuje na obecnos¢ skladowej m-elektronowej. Ta
ostatnia jest takze manifestowana przez podwyzszenie nieaddytywnej informacji
w atomowych obszarach 2p , skad elektrony przeptynety do obszaru wigzania (patrz
takze Rysunek 3). Widoczna jest takze hybrydyzacyjna promocja sp w obszarach
niewigzacych obu atoméw. W czasteczce wody (Rys. 12b) obserwujemy nieznaczne
przenikanie basenow f nadd < () obu wigzan O-H, jak rzeczywiscie mozna oczekiwa¢
biorac pod uwage zdelokahzowany character zajetych (kanonicznych) MO.

Na Rysunku 13-15 zbadano lokalizacje wigzan chemicznych w wybranych
weglowodorach. Wszystkie te zastosowania poprawnie lokalizujg obszary wigzan
C—C i C—H w etanie i etylenie (Rys. 13), acetylenie i butadienie (Rys. 14) oraz
w benzenie (Rys. 15), co dodatkowo potwierdza adekwato$¢ i uzyteczno$¢ kryte-
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rium CG w tych zastosowaniach. Warto podkresli¢, ze przyczynki do f;”dd' od wia-
zania 7 w etylenie nie wykazuja plaszczyzny weztowej, ktéra charakteryzuje sam
wigzacy MO tej sktadowej wigzania, Tak wiec mapa konturowa obszaru wigzacego
w plaszczyznie tej czasteczki na Rysunku 13 wykazuje takze wklad r-elektronowy.
W obszarach wigzan C-C w etanie, etylenie i acetylenie obserwujemy wzrost gle-
bokosci basenu wigzacego f*** na skutek wzrostu krotnosci wigzania, z silnie
zaznaczonym rozciagnieciem zasiggu jego obszaru w kierunku prostopadlym do osi
wigzania na mapie konturowej acetylenu. Obszar wigzania C-C w acetylenie silnie

przypomina jego odpowiednik dla potréjnego wigzania N-N (Rys. 12a).

40 Lol b
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Rysunek 13.  Mapy konturowe f;“d"' dla etanu (lewy diagram ) i etylenu (prawy diagram)
Figure 13.  The contour maps of f;“‘“ for ethane (left panel) and ethylene (right panel)

Zgodnie z intuicja chemiczng Rysunek 14b potwierdza, ze peryferyjne wigza-
nia 7 w butadienie sg silniejsze od wigzania centralnego. Ponadto, poréwnanie map
dla obu przekrojéw Rysunku 15 wykazuje dodatkowy wktad do ujemnych wartoséci
basenu wigzcego wigzan C-C od ,,poléwkowego” wigzania 7 mi¢dzy sasiednimi ato-
mami wegla w benzenie.

Rysunek 16 prezentuje zastosowanie kryterium CG do eksploracji wigzan bez-
posrednich C-C i C-H w propellanach serii [1.1.1], [2.1.1], [2.2.1] i [2.2.2] (Rys. 5),
gdzie kazdy wiersz po$wiecony jest innemu ukladowi. Lewy diagram w wierszu
odpowiada przekrojowi prostopadiemu do wigzania centralnego, miedzy przyczot-
kowymi atomami wegla, w jego srodku, podczas gdy prawy diagram obrazuje prze-
kréj wzdluz tego wigzania i jeden z mostkow wglowych. Te niezalezne badania na
ogol potwierdzaja masze wczesniejsze obserwacje o stabosci bezposredniego wig-
zania centralnego w dwdch mniejszych uktfadach molekularnych i jego petng obec-
no$¢ w pozostatych, wiekszych czasteczkach. To przejscie jest teraz mniej ,,0stre”,
poniewaz nawet w najmniejszym propellanie wykrywamy obecno$¢ malego basenu
wiazacego, ktéry stopniowo zwigksza swéj rozmiar przy kolejnej zamianie mostka
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jedno-weglowego mostkiem dwu-weglowym. Z rysunku wynika, Ze ta nowa pro-
cedura lokalizacji wigzan takze nie zawodzi w identyfikacji obszaréw pozostalych
wigzan C-CiC-H.

Podsumowujac te przyklady zastosowan gestosci nieaddytywnej informacji
Fishera w rozdzielczo$ci AO, proporcjonalnej do gestosci energii kinetycznej elek-
tronéw, mozemy stwierdzi¢, ze kryterium CG lokalizacji obszaréw wigzacych jest
w pelni skutecznym narzedziem rozpoznania struktury wiazan zaréwno w typo-
wych jak i nadal kontrowersyjnych ukladach molekularnych.

a)

B S e A L Mo e T
-3.82.41.51,20.60.00.61.31.82.43.0 -7.n =k -4 38 -l 0.0 1 2.8 4.2 5B 7.0

Rysunek 14. Panel a: to samo co na poprzednim rysunku dla acetylenu w przekroju osiowym (lewy diagram)
ibutadienu w plaszczyznie czasteczki (prawy diagram). Panel b pokazuje dodatkowe mapy kontu-
rowe w butadienie, w przekrojach prostopadlych przechodzacych odpowiednio przez terminalne
(lewy diagram) i centralne (prawy diagram) wigzania C-C

Figure 14.  Panel a: the same as in the preceding figure for acetylene in the axial cross section (left diagram)
and butadiene in the molecular plane (right diagram). Additional diagrams in Panel b correspond
to the perpendicular cross sections passing through the terminal (left diagram) and central (right
diagram) C-C bond
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Rysunek 15.  Mapy konturowe f;“““’ dla benzenu: w plaszczyznie czasteczki (lewy diagram) i w plaszczyznie
prostopadlej przechodzacej przez wigzanie C-C

Figure 15.  The contour maps of f;“"d- for benzene: in the molecular plane (left diagram) and in the perpedi-
cular plane passing through the C-C bond (right diagram)

Jak wiadomo z analizy wirialnej dwuatomowych potencjaléw Borna-Oppenhei-
mera, wigzaniu chemicznemu towarzyszg zmiany w energii potencjalnej i kinetycz-
nej elektrondw, z sumaryczng komponentg kinetyczng stanowiaca aktywny czynnik
wiazacy tylko na poczatkowym etapie zblizania obu atomoéw. Przyczynek poten-
cjalny jest odpowiedzialnym za efekt wigzacy dla rownowagowej dtugosci wigzania,
gdzie sumaryczna zmiana energii kinetycznej jest czynnikiem destabilizujacym.

Wigkszo$¢ interpretacji fizycznej genezy wigzania chemicznego akcentuje
aspekt potencjalny tego zlozonego mechanizmu: stabilizacje na skutek przyciggania
rdzeni atomowych do wspoélnego ,ladunku wigzania” oraz kontrakcji atomowych
rozkladow elektronowych pod obecno$¢ (nie w pelni ekranowanego) jadra partnera
wigzania. Ten ostatni efekt podkresla takze perspektywa twierdzenia wirialnego
w sumarycznym aspekcie kinetycznym, w ktérym ta addytywna komponenta od
kontrakcji atomdw przestania subtelne nieaddytywne efekty bezposredniego wigza-
nia miedzy atomami.

Separacja nieaddytywnej skltadowej informacji Fishera (energii kinetycznej)
w kryteriach ELF i CG ekstrahuje wiec wszystko to, co jest istotne dla mechani-
zmu wigzacego, eliminujgc aspekty ,,promocji” atoméw zwigzanych do ich stanu
walencyjnego w czasteczce, ktore tylko przeslaniajg rzeczywista role ,sprawczg’
nieaddytywnej komponenty kinetycznej, takze na odleglo$ciach réwnowagowych
w czgsteczce. Jak to wielokrotnie podkreslalismy ma ona takze kluczowe znaczenie
dla zrozumienia informacyjnej genezy wigzania chemicznego i jest podstawa odpo-
wiednich indeksow ilosciowych otrzymanych przez catkowanie f;“dd' po objetosci
basendw wiazacych [78].
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Rysunek 16. To samo co na poprzednim Rysunku dla czterech propellanéw Rysunku 5. Lewa kolumna odpo-
wiada przekrojom prostopadlym do centralnego wigzania C'-C’ (w jego srodku), a przekroje
kolumny prawej przechodzg przez przyczotkowe atomy wegla i jeden z mostkow (Rys. 5)

Figure 16.  The same as in the preceding figure for the the four propellanes of Figure 5. Left column corre-
sponds to the cross section perpendicular to the central C'-C’ bond (in its midpoint) while the
cross sections of the right column pass through the bridgehead carbons and one of the carbon

bridges (Fig. 5)
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4. ORBITALNA TEORIA KOMUNIKACY]JNA WIAZANIA CHEMICZNEGO

W tym ujeciu czasteczka jest traktowana jako uklad komunikacyjny (Rys. 2)
z pelna lista zdarzen lokalizacji elektronéw na AO (lub innych funkcjach bazy) y na
wejsciu (A) i wyjsciu (B) z takiego kanalu informacyjnego (Rys. 171). Definiujg go
kwantowo-mechaniczne prawdopodobienstwa warunkowe P(a->b) = {P(jli) = P__}

>
7 13 71 ]

(73] alternatywnych ,wyjs¢” b = x’ = {y}, pod warunkiem mozliwych ,wej$¢” AO,
a= X = {Xi}’

P(a—b) = P(Y) = {P(rlr) =P, = |A, %, (27)

wynikajace z zasady superpozycji stanéw mechaniki kwantowej [102] uzupet-
nionej o rzutowanie na podprzestrzen wigzan czasteczki [14, 15, 73, 77], jako kwa-
draty modutéw odpowiednich amplitud A(a>b) = {AHJ.} tego rozpraszania prawdo-
podobienstw elektronowych pomigdzy AO bazy funkcyjne;.

I)
Wejscie: A Wyjscie: B
P(a—>b) P = |Ai—>j|2
rel >(") {I) > )}

)
P(a_)b|)(1,)(2, ...,){t)
o —» ) —> ) —> .. —> [} —> )

2
Piﬁj\xl,xl oyt |Al")j|)(1*>)(2*>...~>xt|

{1 > |}

Rysunek 17. Bezposrednia (Panel I) propagacja prawdopodobienistw od zdarzen orbitalnych a = |x) na ,wej$-
ciu” molekularnego kanatu informacyjnego do zdarzen b = |x’) na jego wyjéciu, okreslona przez
prawdopodobienstwa warunkowe P(a->b), oraz komunikacja posrednia (Panel II) w szeregowej
kaskadzie t-kanalow rozproszen przejsciowych, obejmujacych badz to wszystkie lub wybrane
funkgje bazy {|x,), k = 1, 2, ..., t} na kazdym z tych etap6w, ktéra generuje wypadkowe prawdopo-
dobienistwa mostkowe P(a>blx,, x> - X,)

Figure 17.  Direct (Panel I) probability propagation from the orbital events a = |x) in the input of the molecu-
lar information channel to events b = |y’) in its output, determined by the conditional probabilities
P(a->b), and the indirect communication (Panel II) in the sequential cascade of t intermediate
scattering channels, at each stage consisting of either the complete list of the AO basis functions or
its selected subset {|y,), k = 1, 2, ..., t}, which generates the resultant bridge probabilities P(a->bly,,

X s X,)

Deskryptory informacyjne takiej bezposredniej sieci komunikacyjnej w czas-
teczce, entropia warunkowa S(B|A), mierzaca $redni szum komunikacyjny (nie-
oznaczono$¢) systemu, oraz jego wzajemna informacja dla wejscia promolekular-
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nego A°, wskaznik $redniej przepustowosci informacyjnej kanatu, sa odpowiednio
informacyjnymi indeksami (w bitach) ogélnej kowalencji i jonowosci czgsteczki jako
calo$ci. Przez odpowiednig eksploatacje takiego ,,kanonicznego” systemu komuni-
kacyjnego mozna takze zgenerowa¢ odpowiednie indeksy wigzan zlokalizowanych,
we fragmentach dwuatomowych, oraz wigzan wewnetrznych i zewnetrznych dowol-
nych fragmentéw molekularnych. Teoria komunikacyjna pozwala réwniez badac¢
sprzezenia miedzy wewnetrznymi komunikacjami (wiazaniami) w réznych podu-
ktadach czasteczki poprzez prawdopodobienstwa warunkujace rozproszenia w roz-
nych fragmentach ukladu molekularnego [79, 81, 83]. Dostarcza ona takze techniki
redukeji kanaléw informacyjnych [13, 54, 74] pozwalajace elastycznie eliminowac
wewnetrzne krotnosci wigzan podukladéw.

Poniewaz kazdy AO moze stanowi¢ zaréwno zdarzenie wejsciowe (emitera
sygnatu) i wyjsciowe (odbiornika sygnalu) w takiej komunikacji poprzez wigzania
chemiczne ukladu, mozliwe sg wiec takze rozproszenia wielokrotne (posrednie)
(Rys. 171I), w szeregowej kaskadzie informacyjnej takich kanaléw molekularnych,
w ktorej wyjscie z poprzedniego systemu informacyjnego stanowi wejscie do nastep-
nego. Stosujac kwantowo-mechaniczng zasade superpozycji stanéw mozna pokazac,
ze pelne listy zdarzen y na kazdym z posrednich etapow takiego sekwencyjnego
rozpraszania zachowujg stacjonarne prawdopodobienstwa P(a—b) molekular-
nych rozproszen bezposrednich [86, 91].

Dla definicji prawdopodobienstw warunkowych (komunikacji molekularnych)
podstawowg wielko$cig jest macierz CBO (22) [14, 15, 73, 79, 83, 91]. W przyblize-
niu jedno-wyznacznikowym teorii SCF MO i KS sie¢ wigzan chemicznych wyzna-
czaja wszystkie zajete MO. Dla uproszczenia zatézmy zamknieto-powlokowy stan
podstawowy czasteczki zawierajacej N = 2n elektrondw, opisany przez n podwdjnie
obsadzonych MO o rosngcej energii orbitalnej, generowanych jako liniowe kombi-
nacje m (ortogonalizowanych) funkcji bazy AO, y = (x, X,» -+ X,): @ = (¢ @5 -+
¢,)=xC,S=4(lx) = {SiJ = SiJ} = . Kwadratowa macierz C = {Ci’s} = (xlp) = (C°|C")
grupuje wspotczynniki rozwiniecia C° = (x|¢’) dla n zajetych MO, ¢° = (¢,, ¢, ...,
¢,) = xC°, oraz C" = (x|¢"), dla m-n wirtualnych MO: 9" = (¢ _ , ¢ ,....,9 )=xC"

Gestos¢ elektronowa czgsteczki,

p(r) = 29(r)¢@'(r) = x(r) [2CC'] x'(r) = x(r) y x'(r) = Np(r), (28)

a wiec takze rozktad prawdopodobienstwa p(r) = p(r)/N (tzw. funkcji ksztaltu ges-
tosci elektronowej) sa wigc wyznaczone przez macierz CBO,

v=2xlo’ o’

x)=2(x

x)=2CC"=2d

=2{x[P; BBy 1) =26

b, =20 = 2| ) =24, @
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Stanowi ona reprezentacje AO operatora rzutowego na podprzestrzen ¢° wszystkich
podwdjnie zajetych MO, zwang podprzestrzenig wigzan czasteczki:

occd.

= 1ol = 2 s){s[= 2P (30)
Powyzej wprowadzilismy takze rzuty AO ﬁa te podprzestrzen,
X" = le'X @) = l@)C" = {|i")}. (31)
Dla stanéw zamknigto-powlokowych y spelnia relacj¢ idempotentnosci,
()" =4[y )t 87| ) = 42 |P | ) = 4By | 2)= 2 albo

d’=d"=d, (32)

o
14

pomewaz w podprzestrzeni Hilberta napu;te) przez funkcje bazy operacja rzutowa-
nia P, = [x)(x| jest operacja tozsamo$ciowa: P, =1.
Z réwnania (31) wynika, ze [*) mozna takze wyrazi¢ przez funkcje bazy,

X =[xy (C°C") = |y) d, (33)

co pozwala interpretowa¢ macierz gestosci d jako tensor ,,geometrycznych” pochod-
nych w podprzestrzeni wigzan chemicznych czasteczki:

5)( b b axb
d= o = {dij =i |J>—[6X]}- (34)

Ponadto, korzystajac z relacji idempotencji macierzy gestosci d, mozemy traktowac
réwnanie (33) jako liniowg transformacje miedzy samymi rzutami AO:

b oy’
W= (W=l d, a= 5= tdi - [ aﬁ;}. (35)

To z kolei daje interpretacje samej relacji idempotentnosci (32) jako reguly tancucha
dla pochodnych warazajacych uwiktane zwigzki miedzy ich rzutami w molekularne;j
podprzestrzeni wigzan chemicznych:

3%” ax’? be- .
d?). = k = I =(d). ,itd. 36
(@ Zk:(@xf’ ][axé’ ox/ Dert o

Macierz CBO reprezentuje ,,promowany” stan walencyjny AO w molekule, z jej
diagonalnymi elementami (,tadunkami”) mierzacymi efektywne zajecia funkcji
bazowych, {N, =y, = Np}, gdzie znormalizowane prawdopodobienstwa zajecia AO
W czasteczce p = {bi =y, /N}, 2, p, = 1. Elementy pozadiagonalne (,,rzedy” wigzan)
¥,; SpPrzegajace orbitale )é,' iy, na réznych atomach podobnie odzwierciedlajg status
wigzacy sumarycznego oddzialywania tej pary AO w czasteczce: dla standardowego
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(dodatniego) naktadania ich odpowiednikéw nieortogonalnych, dodatnie (ujemne)
wartoci y, manifestujg wtedy wypadkowe wigzace (antywiazace) sprzeganie mig-
dzy tymi dwoma funkcjami bazowymi. Podobnie, y,; = 0, gdy [i*) = 0 lub |}*) = 0,
identifikuje wzajemnie niewigzacy wypadkowy stan obu funkgji. Tak wigc, ogoélna
»konstruktywna” (wigzaca) interferencja tych AO oznacza dodatnig wartos¢ ich
»cosinusa” kierunkowego w podprzestrzeni wigzan molekuty, d,. > 0, podczas gdy
jego ujemna wartos¢, d,. < 0, symbolizuje ich wypadkowg interferencje destruk-
tywna (atywigzacg) w tej podprzestrzeni.

W mechanice kwantowej prawdopodobienstwo warunkowe P(¢|y) zaobserwo-
wania (losowego) stanu ¢, gdy uktad jest w innym stanie (odniesienia) v, pojawia
sie w kontekscie zasady superpozycji stanéw jako kwadrat modutu rzutu jednego
stanu na drugi,

P(gly) = [wigy |” = (Blw)(wig) = (912,16)
= (WX Plw) = (yIBly) = P(ylg), (37)

czyli jako warto$¢ spodziewana w stanie losowym operatora rzutowania na stan
odniesienia.

Zauwazmy jednak, ze w OCT interesujg nas wylacznie zdarzenia AO zacho-
dzace w podprzestrzeni wigzan czasteczki, wiec oba stany AO miedzy ktérymi
badamy prawdopodobienstwa warunkowe (komunikacje) w czasteczce, np. ¢ = Xi
oraz ¥ = x, musza zosta¢ wyrzutowane na podprzestrzen zjetych MO ukfadu: ilo-
czyn skalarny wyznaczajacy molekularng komunikacj¢ i—j miedzy tymi AO jest
wiec okreslony przez kwadrat modutu projekgji y = 13;’)(1, na ij = 13;’)(].:

P = LB el iy [2 =0 T lbel oy [2= - CGibelialbsl iy = 1, <ibs B Byl )

= GBI = @)y, = d)d d, = P, (38)

ij i

gdzie wspolczynnik . / = (2y, )" spelnia wymagana normalizacje (9):

szi—>j = /i .Zj yi,jyj,i =2 /i yi,i =L (39)
Prawdopodobienstwo warunkowe P, wyraza wigc wartos¢ spodziewang w stanie
konicowym ; (na wyjsciu z kanatu komunikacyjnego) operatora molekularnego
rozpraszania ze stanu poczatkowego y, (na wejsciu do uktadu informacyjnego),
éi:P; IA)z' f); = |ib><ib| = 131_17 . (40)
Te prawdopodobienstwa wyrazajg ,,geometryczne” zaleznoéci miedzy AO w prze-
strzeni wigzan czasteczki, wynikajace z ich wypadkowych udzialéw we wszystkich
wigzaniach chemicznych (zajetych MO) uktadu molekularnego.
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Molekularny kanat informacyjny moze by¢ ,rozpoznany” przez odpowied-
nio dobrany sygnal wejsciowy, albo w calosci, gdy wyznaczamy jego informacyjne
deskryptory globalne (ukladu jako calosci), lub w jego fragmentach, gdy badamy
oddzialywania miedzy fragmentami czasteczki. Moze by¢ on uzyty w pelnej roz-
dzielczosci orbitalnej na wejsciu i wyjsciu ukladu komunikacyjnego, ktdrej dotycza
prawdopodobienstwa P(a—b), albo w alternatywnych wariantach ,,zredukowanych”
[9, 13, 54, 74], gdy pewne zdarzenia orbitalne laczymy w grupy wyznaczajace nowy
zbidr zdarzen ,laczonych”

W badaniu indekséw globalnych kanal AO moze by¢ diagnozowany stosujac
molekularny sygnat wejsciowy p = {p }, np. gdy interesuje nas deskryptor $redniego
szumu komunikacyjnego czasteczki, czyli entropowej kowalencji wszystkich wig-
zan w ukladzie. Gdy chcemy zgenerowa¢ informacyjny indeks jonowosci wigzan,
pordéwnujacy stan koncowy (atomoéw zwigzanych) ze stanem poczatkowym (ato-
mow wolnych) procesu tworzenia wiazan chemicznych, stosujemy promolekularny
sygnal wejsciowy p°= {p°}. W ekspoloracji struktury wigzan chemicznych sygnat
na wejsciu moze by¢ wiec celowo modyfikowany, w zaleznosci od tego jaki aspekt
wigzan w czgsteczce lub jej wybranych fragmentach nas interesuje. Na przyktad,
dla eliminacji maskujacych wktadéw do indeksu jonowosci od wolnych par elek-
tronowych stosujemy ,elastyczny” sygnal wejscia ukladéw opisujacych komunika-
cje w dwuatomowych fragmentach czgsteczki, oparty na prawdopodobienstwach
n={P(inj)=p,P, } zdarzen jednoczesnych [14, 15, 90].

Z réwnania (38) wynika, ze bezposrednie rozpraszanie informacji miedzy orbi-
talami y,€ A i y.€B pochodzgcymi z réznych atoméw A i B jest proporcjonalne do
kwadratu sprzegajgcego elementu y . =y, macierzy CBO, a tym samym jest ono
takze proporcjonalne do wktadu . 7 =y, * tej pary AO do wypadkowego indeksu
Wiberga [103] bezpo$redniej krotnosci wigzania A-B,

=25 (41)

‘jeB "

jego wersji uogdlnionych [104-106] oraz kwadratowych “réznicowych” rzedow wia-
zan [107-112].

5. INFORMACYJNE INDEKSY KROTNOSCI WIAZAN
ORAZ ICH SKEADOWYCH

Gdy funkcje bazy nie oddzialywujg chemicznie, reprezentujac stany ,wolnych”
par elektronowych y° ich macierz prawdopodobienstw warunkowych jest macierza
jednostkowg, P"(bla) = {6, # =1 poniewaz s3 wtedy dozwolone wylgcznie (determi-
nistyczne) komunikacje dlagonalne, miedzy zdarzeniami niewiagzacych AO wyzna-
czajacych oddzielne (zamknigte) kanatly informacyjne. Zdarzenia orbitalne wolnych
atomow, a’ = x° (na wejsciu) and b° = y° (na wyjsciu), s3 polaczone wylacznie siecig
polaczen wewnatrznych kazdego atomu. Gdy uporzadkujemy funkcje bazy y w pod-
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zbiory grupujace AO atomow {X} czgsteczki, y ={x,}, kommunikacje pomiedzy AO
promolekuly jak i sama macierz CBO przyjmuja wtedy diagonalng posta¢ blokowa:
P°(bla) = {P.,} = {P°(bla )5X’Y} iyy=1{"° X XY} Warto podkresli¢, ze stany pod-
stawowe atomow separpowanych czesto odpowiadajg otwartopowlokowym kon-
figuracjom elektronowym, dla ktdrych trzeba stosowa¢ odpowiednio uogdlnione
wyrazenie na prawdopodobienstwa komunikacyjne [90]. Wreszcie sama czasteczka
wykazuje nie znikajgce bloki pozadiagonalne tych macierzy, P(bla) = {P(ba,)}
iy = {yy,} odzwierciedlajace obecnos¢ wszystkich wigzan chemicznych miedzy
atomami zwigzanymi.

W OCT ogoélng kowalencje uktadu molekularnego, tzn. wspolne ,,posiada-
nie” elektronéw walencyjnych czasteczki przez wszystkie atomy zwiazane, mierzy
$redni szum komunikacyjny kanatu informacyjnego (Srednia warto$¢ entropii
warunkowej):

S(bla) :—ZP,-ZPH,- log, H%j :_Zzp(i/\j)bgzwz o (42)

i€y jex' iey jex' i
Analogiczny index prawdopodobienstw promolekularnych P°(alb),
S'bla) = =2/ YR logs Bl = =2 3 p! B logy B =, (43)
iey Jjex' X iexx lelx

mozna podobnie traktowa¢ jako entropowy deskryptor wewnetrznej kowalencji
atomow separowanych.

Wzajemna informacja miedzy promolekularnym sygnalem wejsciowym i mole-
kularnym sygnalem wyjsciowym, ktéra w OCT reprezentuje ogdlng skladowa
jonowg czasteczki, daje:

(l/\J) Pin )| p
= P log, P log, i
Ka:b) = ZZ (i nj)log o= ZZ (l/\J)Og|: o ( ﬂ

iex jex' i P iex jex' iP; p,

_Zplz 1a1|:10g2(p J 10g2p1+10g2 Iﬁj:|

lEx jEl

=>p logz(pl ](Z H,] Z[ZP(iAj)Jlogzp,—S(bla)

iey b Jex Jjex' \ iex

= AS(p|p")+S(p)—~S(Bla) = 7, (44)

gdzie wykorzystaliémy odpowiednie normalizacje molekularnych prawdopodo-
bienstw elektronowych. W tym wyrazeniu
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AS(PP") = X p, logz[ﬁf)J (45)

iey i

reprezentuje entropie krzyzowg Kullbacka-Leiblera (patrz Sekcja 1) (odlegtos¢ infor-
macyjng, ubytek entropii), okreslajacg podobienstwo rozkladu molekularnego do
promolekularnego, a S(p) jest entropig Shannona prawdopodobienstw AO w czas-
teczce. Stad tgczny informacyjny indeks krotnos$ci wigzan w OCT:

N(a";b) = S(bla) + I(a":B) = S(p) + AS(p|p")=c1". (46)

Powyzsze rownanie okresla ogolng ,normalizacj¢” sumarycznych indeksow
entropowych. Jego pierwszy, czysto molekularny skfadnik okresla ogolng niepew-
nos¢ w rozkladzie elektronow w czasteczce, podczas gdy drugi przyczynek charak-
teryzuje zmiane w zawartosci informacji tej ostatnej stosunku do promolekuty. Tak
wiec . / "taczy molekularny przyczynek delokalizacji (,kowalencji”) S(p) z entro-
powym ,,przesunieciem” AS(p|p’) wzgledem odniesienia promolekularnego. Mozna
takze traktowac te odleglo$¢ informacyjng jako entropowy deskryptor ,,przesunigcia
tadunku” w czgsteczce, poniewaz As(r) = Ap(r) (patrz Sekcja 2).

Aby blizej zilustrowal te nowe pojecia wroémy do najprostszego modelu wig-
zania chemicznego wprowadzonego w Sekgji 3, ktory wynika ze sprzegania dwoch
AO. Macierz CBO y° réwnania 23, dla stanu podstawowego okre§lonego przez
(podwdjnie zajety) wigzacy MO ¢, réwnania 21, generuje wtedy uktad komunika-
cyjny miedzy AO pokazany na Rysunku 18.

@) P(b|a) P

Po)y—P»A~—P—P»A—»P  F(P)=—Plog,P — Qlog,Q = H(P)
0 o7 (P) = S(p’) — H(P) = 1- H(P)
P

0(h) —»B<—0—PB—»0Q oN(P)=c/(P)+F(P)=1

Rysunek 18. Kanal komunikacyjny modelu 2-AO wigzania chemicznego i jego deskryptory informacyjne
(w bitach)

Figure 18.  Communication channel of the 2-AO model of the chemical bond and its information descriptors
(in bits)

Jest on zdefiniowany przez nastepujaca macierz prawdopodobienstw warun-
kowych:

Pl =Po=0)= || 0| %

W tym niesymetrycznym kanale binarnym komplementarne prawdopodobienstwa
molekularne p = (P, Q = 1 — P) na jego wejsciu wyznaczajg entropowg kowalen-
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cj¢ wigzania a sygnat promolekularny p° = (%, 1) okresla informacyjng jonowos¢
wigzania.

Informacyjna kowalencje .~/ (P) modelu okresla wtedy tzw. entropia binarna
H(P) = —Plog,P — Qlog,Q = S(p) (przedstawiona na Rysunku 20). Osigga ona war-
tos$¢ maksymalng H(P = ¥3) = 1 dla wigzania symetrycznego, gdy P= Q = %, np. w H,
lub dla wigzania 7 w etylenie, i znika dla konfiguracji wolnych par elektronowych,
gdy P=(0, 1), H(P =0) = H(P = 1) = 0, wyznaczajacych odpowiednio struktury par
jonowych A*B™ i A"B* w stosunku do zalozonego rozkladu elektronéw w promole-
kule, N° = (1, 1), w ktdrej kazdy atom dostarcza po jednym elektronie do wigzania
chemicznego. Komplementary deskryptor jonowosci wigzania, ktéry jednoczesnie
wyznacza wzajemng informacje (przepustowo$¢ informacyjna) tego najprostszego
kanatu,. 7 (P) = S(p°) — H(P) = 1 — H(P) = AS(p|p°), osiaga najwyzsza wartos¢ dla par
jonowych, dla ktérych. /(P = 0) =. /(P = 1) = H(%:) = 1 bit. Zauwazny, Ze zgodnie
z intuicjg chemiczng miara jonowos$ci poprawnie znika dla wigzania symetrycznego:
/(P = %) = 0. Obie komponenty rywalizuja ze sobg o elektrony walencyjne, dajac
w sumie zachowany faczny indeks wigzania . / (P) = ./(P) +.7(P) = 1 bit, infor-
macyjng miare wigzania pojedynczego. Rzeczywiscie, dla tego modelu p= (P, Q),
S(p) = H(P), p° = (%2, ¥2), = 1 — H(P) a wigc, zgodnie z réwnaniem 46, . / (P) = S(p)
+ AS(p|p°) = 1 bit.

Wolne pary powloki valencyjnej i powlok wewnetrznych, ktére sg wylaczone
z sieci wigzan chemicznych, zaburzajg ogélne indeksy informacyjne wigzan che-
micznych poprzez ich silny wplyw na informacyjng sktadowg jonowa (,,determi-
nistyczng’). Eliminacja tych wewnatrzatomowych przyczynkéw do entropowych
deskryptoréow kanaléw komunikacyjnych wymaga perspektywy zespolu statystycz-
nego, w ktdrej prawdopodobienstwa wejscia wynikajg ze skonczonych prawdopo-
dobienstw jednoczesnych par AO pochodzacych z réznych atoméw A i B, ktore
odzwierciedlajg rzeczywiste zaangazowanie obu orbitali atomowych w ogdlnym
wigzaniu A-B.

W wariancie tzw. ,elastycznego wejscia” [90], ktéry reprodukuje indeks
Wiberga w ukladach dwuatomowych dostarczajac jednoczesnie jego informacyj-
nych indekséw kowalencji i jonowosci, dzielimy kanal molekularny na czastkowe
kanaty dla kazdego wejscia orbitalnego (Rys. 19), a ich wlasciwe indeksy entropowe
(na elektron) ,wazymy” w zespole statystycznym. Stosujac jako ,wagi” prawdopo-
dobienstwa jednoczesne {P(AAB)} orbitali na réznych atomach, y, = A € A oraz
X;= B €B, ktére odzwierciedlajg ich rzeczywiste zaangazowanie w wigzaniu A-B,
automatycznie eliminujemy przyczynki od konfiguracji wolnych par elektronowych
[A?] lub [B?], dla ktérych P(AAB) = 0. Zlokalizowane (dwuatomowe) krotnosci
wigzan w czasteczce s3 zdominowane przez wewnetrzne komunikacje w zadanym
fragmencie, np. miedzy orbitalami y, , = (x,, x,)> Wyznaczonymi przez odpowied-
nie bloki macierzy CBO, y,; = {y, s X, Y € (A, B)}, oraz orbitalnych prawdopodo-
bienstw warunkowych P, (x,.lx,.) = {P(x,lx,); X,Y € (A, B)}.



774 R.E. NALEWAJSKI

Sas(xal4) = Sas(yaslB) = H(P)
IAB(AOI)(AB) = IAB(BOZ)(AB) =1—-H(P)

Rysunek 19. Elementarne ,,podkanaty” dla wejscia A (linie ciagte) i B (linie przerywane) modelu 2-AO wig-
zania chemicznego A-B oraz ich czastkowe deskryptory informacyjne. Kazdy kanal czastkowy
dla wejs¢ i € (A, B) stosuje oddzielnie sygnat p, = 1 w wyznaczaniu jego wlasciwej entropii wa-
runkowej (na elektron). Definicja jonowosci informacyjnej, indeksu réznicowego w stosunku do
promolekuly, wymaga promolekularnego sygnatu wejsciowego p° = {p? = %}, ktory jednoczesnie
angazuje oba podkanaty

Figure 19. Elementary ,,subchannels” for the inputs A (solid lines) and B (broken lines) in the 2-AO model of
the chemical bond A-B. Each partial channel for the inputs i € (A, B) separately adopts the input
signal p, = 1 in determining its proper conditional entropy (per electron). The definition of the
information ionicity, a difference index relative to the promolecule, call for the promolecular input
signal p° = {p? = %4}, which simultaneously involves both subchannels

Zilustrujmy procedure wyznaczania tych ,wazonych” indekséw entropowych
zespolow statystycznych ,wejscia” na przykladzie modelu 2-AO. Dzielimy najpierw
sumaryczny uktad komunikacyjny na sieci czastkowe (Rys. 19), dla zadanego wejscia
kanatu informacyjnego Rysunku 19, i wyznaczamy ich indeksy entropowe. Entropig¢
warunkowg kazdego ,,podkanatu” liczymy dla jednostkowego prawdopodobienstwa
jego wejscia, a liczac indeksy wzajemnej informacji wejscia do podkanaléw wyzna-
cza znowu sygnal promolekularny: p° = (%, %2). Na koniec sumy tych wlasciwych
indeksow (na elektron) obu podkanaléw wejscia, ktére réwniez podano na diagra-
mie kanaldéw czgstkowych, mnozymy przez liczbe elektronéw N, = 2 i ,wazymy”
stosujac prawdopodobienstwa jednoczesne obu orbitali w czgsteczce,

P(AAB) = P(BAA) = PQ =1y, ,y, /4= 7, 4 (48)

aby wyeliminowac¢ przyczynki od wolnych par elektronowych w czasteczce. Otrzy-
mamy w ten sposob nastepujace wazone indeksy modelowego wiazania A-B:

w = N[P(AAB) S, (x,,J4) + P(BAA) S,.,(x,,B)] = 4PQ H(P) = . 7, , H(P),

AB

Jyp = Ny [P(AAB) I, (Aix, ) + P(BAA) I (Biy, )] =

AB

= 4PQ[1- H(P)] = . 7, [1- H(P)],

=t A= 4PQ=(y, )= 7, (49)

Odtwarzajg one w bitach index Wiberga . /,, = . 7, jednocze$nie dzielac ten
wypadkowy deskryptor na sktadowe: kowalencyjna, ., = .7, ,H(P), i jonows,
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= 7 pl1 — H(P)], ktére przedstawiono na Rysunku 20. W tym ujeciu czynniki
entropowe sg wiec tylko narzedziem podzialu tej znanej krotnosci wigzania z teorii
MO.

A - AB(P)/' //A,B =1
I ~~ &
as(P)/: //A,B
4
» H(P)
A/AB(P)/’//A,B
: >

v P 1

Rysunek 20. Zmiany ,wazonych” wartoéci entropowej kowalencji [, (P)] i jonowosci informacyjnej [. 7, ,(P)]
(w jednostkach . 7 ) z postgpujaca polaryzacja P wigzacego MO dla modelu 2-AO wigza-
nia chemicznego. Kazda konfiguracja elektronowa, tacznie z parami jonowymi dla P = (0, 1)
oraz z symetrycznym wigzaniem kowalencyjnym dla P = ¥, zachowuje wzgledny rzad wigzania
(P /4y = [ 4P+ (P 7, =1
Figure 20. Variations of the ,weighted” entropy covalency [.%,(P)] and information ionicity [ /,,(P)] (in
units . 7, ;) with increasing polarization P of the bonding MO in the 2-AO model of the chemical
bond. Each electronic configuration, including the ionic pairs for P = (0, 1) and the symmetric

covalent bond for P = %, conserves the relative bond order. /, ,(P)/. Zp= [75(P) +- 7, (P)]/. Zp=1

Te procedure mozna uogélni¢ na przypadek obliczen RHF w dowolnej bazie
funkcyjnej, zaréwno dla czasteczek dwuatomowych jak tez dwuatomowych frag-
mentoéw wiekszych uktadéw molekularnych [14, 15, 90]. W Tabeli 1 zebrano przy-
ktadowe wyniki obliczen takich ,wazonych” krotno$ci wigzann z OCT dla repre-
zentatywnych czasteczek w dwodch bazach funkcyjnych: minimalnej (STO-3G)
i poszerzonej (6-31G*), ktoére poréwnano z odpowiednimi indeksami Wiberga.
Tabela 2 zawiera dodatkowe wyniki w bazie poszerzonej dla innych drobin. Z tych
danych numerycznych wynika, ze dla czgsteczek dwaatomowych, dlaktérych y, . = x
krotnos¢ Wiberga jest dokladnie odtworzona przez indeksy informacyjne, co takze
mozna wykaza¢ analitycznie. Z uzyskanych rezultatow wynika ponadto, ze dla ukta-
doéw wieloatomowych to poréwnanie wypada réwniez zadowalajaco.

Krotnosci informacyjne dostarczaja wiec podzialu krotnosci Wiberga . 7, ,,
ktére zwyczajowo byly uwazane jako reprezentujace wytacznie wigzania kowalen-
cyjne, na stowarzyszone informacyjne komponenty jonowe i kowalencyjne. Warto
podkresli¢, ze wspolczynniki LCAO obsadzonych przez elektrony MO, ktore gene-
ruja macierz CBO, zawierajg informacje¢ o obu skladowych wigzania chemicznego:
ich uwspolnieniu przez atomy zwigzane (kowalencji) i przeptywie tadunku miedzy
nimi (jonowosci), czynige tym samym . /7, , w istocie wypadkowym deskryptorem
aczacym obie te komponenty.
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Znaczacg informacyjng jonowo$¢ wigzania chemicznego obserwujemy w H,O,
CO, w serii halogenkéw metali i we fluorkach siarki. W tych ostatnich zostala
poprawnie oddana subtelna roznica miedzy ,ekwatorialnymi” i “aksjalnymi” wia-
zaniami S-F w nieregularnym tetraedrze SF,, oraz wzrost krotnosci bezposredniego
wigzania centralnego w propellanach ze wzrostem rozmiaru mostkéw miedzy przy-
czétkowymi atomami wela. Zgodnie z intuicja chemiczng w serii (acetylen, etylen,
etan), w ktdrej rosnie liczba wigzann C-H, to ostatnie nieznacznie podwyzsza swoja
jonowos¢. W B H, poprawnie przewidziany zostal potéwkowy rzad mostkowych
wigzan B-H oraz pojedynczy rzad pozostalych wigzan chemicznych.

Tabela 1. Poréwnanie indekséw Wiberga (. 7, ) z entropowymi krotno$ciami (- /, ) zlokalizowamych wigzan
A-B oraz ich sktadowymi, kowalencyjna (./,,) i jonowa (. /,,), dla wybranych fragmentéw dwuatomowych AB
w reprezentacyjnych czasteczkach M. Zostaly one zgenerowane z obliczert RHF dla rownowagowej geometrii
czgsteczki w minimalnej (Min./STO-3G) i poszerzonej (Ext./6-31G¥) bazie orbitali gaussowskich droga
»wazenia” deskryptorow informacyjnych podkanatéw ,wejscia” prawdopodobienstwami jednoczesnymi
par orbitali na atomach AiB
Table 1. Comparison between the Wiberg indices (. /, ;) and the overall entropic multiplicities (- /, )
of the localized bonds A-B, as well as their covalent (/) and ionic (. /, ;) components, for selected diatomic
fragments AB in representative molecules M. These results have been generated from the standard RHF
calculations for the equilibrium molecular geometry using the minimum (Min./STO-3G) and extended
(Ext./6-31G*) basis of Gaussian orbitals, via the “weighting” of the proper descriptors of the input subchannels
in accordance with the simultaneous probabilities of the orbital pair from atoms A and B

M AB - //A,B . /Al; '//AB b /AB
Min. Ext. Min. Ext. Min. Ext. Min. Ext.
F, E-F 1,00 1,23 1,00 1,23 0,95 1,01 0,05 0,27
HF H-F 0,98 0,82 0,98 0,82 0,89 0,60 0,09 0,22
LiH Li-H 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 0,00 0,00
LiF Li-F 1,59 1,12 1,59 1,12 0,97 0,49 0,62 0,63
Cco Cc-0 2,60 2,90 2,60 2,90 2,09 2,37 0,51 0,53
H,0 0-H 0,99 0,88 1,01 0,90 0,86 0,66 0,15 0,23
AIF, Al-F 1,07 1,15 1,09 1,15 0,78 0,75 0,31 0,41
CH, C-H 1,00 0,98 1,02 1,00 0,93 0,92 0,09 0,08
- c-C 1,02 1,13 1,07 1,18 1,00 1,08 0,07 0,11
>% |c-H 0,99 0,95 1,02 0,98 0,94 0,88 0,08 0,11
o Cc-C 2,03 2,16 2,09 2,23 2,00 2,12 0,09 0,11
>4 | C-H 0,98 0,93 1,01 0,97 0,95 0,88 0,07 0,09
CH, |C-C 3,00 3,13 3,06 3,19 2,98 3,09 0,06 0,10
C,-C, 1,44 1,51 1,53 1,59 1,41 1,47 0,14 0,12
CH C,-C, 0,00 0,06 0,00 0,06 0,00 0,03 0,00 0,02
N feeeh 0,12 0,11 0,12 0,12 0,08 0,08 0,03 0,03
C-H 0,99 0,91 1,02 0,94 0,98 0,88 0,04 0,06

* Dla sekwencyjnej numeracji atomdéw wegla w pierscieniu.
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6. BEZPOSREDNIE I POSREDNIE ODDZIALYWANIA CHEMICZNE

W teorii MO bezposrednie sprzgganie chemiczne miedzy dwoma walencyj-
nymi AO zlokalizowanymi na réznych atomach jest silnie uzaleznione od ich wza-
jemnego nakrywania i oddziatywania, ktore tacznie wyznaczaja energie¢ orbitalna
elektronéw zajmujgcych ich kombinacje wiazacg w czasteczce, w stosunku do wyj-
$ciowych poziomoéw AO. Ten znajomy mechanizm bezpo$redni, np. miedzy najbliz-
szymi sgsiadami (orto) w pierscieniu benzenowym, ktory dla celéw klasyfikacyjnych
bedziemy okreslac jako realizowany bez zZadnych posrednikéw (,,przez przestrzen”),
imlikuje zwykle typowa akumulacj¢ elektronéw (tzw. fadunek wiazania) w obszarze
miedzy jadrami wigzanych atomoéw kosztem obszaréw niewigzacych w rezultacie
konstruktywnej interferencji obu AO, ktéra moze wykazywac rdzny stopien polary-
zacji oddajgcej roznice w elektroujemnosci atomoéw izolowanych, az do przeniesie-
nia fadunku wlacznie (patrz Sekcja 2).

Tabela 2. Informacyjne krotnosci wigzan z obliczen RHF w bazie poszerzonej 6-31G*
dla wybranych drobin dwu- i wieloatomowych
Table 2. Information bond multiplicities from RHF calculations in the extended 6-31G* basis set
for the selected diatomic and polyatomic molecules

M AB My s e s
LiCl Li-Cl 1.39 1.39 0.73 0.66
LiBr Li-Br 1.39 1.39 0.73 0.66
NaF Na-F 091 091 0.43 0.48
KF K-F 0.83 0.83 0.37 0.46
SF, S-F 1.06 1.08 0.68 0.40
S-F, 1.05 1.06 0.67 0.39
SF
S-F, 091 0.93 0.60 0.32
SF, S-F 0.98 0.98 0.73 0.25
B-B 0.82 0.85 0.79 0.06
BH! B-H, 0.97 0.99 0.94 0.06
B-H, 0.48 0.49 0.46 0.03
Propellany*:
[1.1.1] c-c 0.80 0.83 0.76 0.07
[2.1.1] c-c 0.83 0.86 0.79 0.07
[2.2.1] c-C 0.95 0.99 0.87 0.11
[2.2.2] c-c 1.01 1.05 0.99 0.06

**F_iF oznaczaja ekwatorialne i aksjalne atomy fluoru.
# Centralne wigzanie mig¢dzy przyczétkowymi atomami wegla C* (Rys. 5).
' H,iH, odpowiednio oznaczajg terminalne i mostkowe atomy wodoru.
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Dla bardziej odlegltych atoméw, np. w oddzialywaniach 7 typu meta i para
w benzenie, te warunki skutecznej interferencji konstruktywnej nie sg spetnione.
Pojawia si¢ pytanie: czy dla takich ,,dalszych sgsiadow” istniejg inne zrodla wigzania
chemicznego, ktére thumaczylyby czesto kontrowersyjne zagadnienie strukturalne?
Jest nim na przykiad problem wiazania miedzy przyczolkowymi atomami wegla
w propellanach [1.1.1] i [2.1.1.], dla ktérych diagramy réznicowej gestosci elektro-
nowej oraz gestosci informacji nie wykazujg bezposredniego wigzania (Rys. 6) cho-
ciaz indeksy w Tabeli 2 wskazuja na istnienie jego krotnosci utamkowe;j.

Przypomnijmy, ze dla uzasadnienia ,istnienia” wigzania bezpo$redniego bez
udzialu fadunku wigzania zaproponowano niedawno nowy mechanizm realizowany
przez tzw. ,,Charge-shift” [99], czyli fluktuacje w rozkladzie elektronéw miedzy ato-
mami zwigzanymi wynikajace z silnego rezonansu struktur kowalencyjnych i jono-
wych metody Valence Bond (VB). Nasuwa si¢ wiec kolejne pytanie: czy to dodat-
kowe, wybitnie korelacyjne zrédto wigzan bezposrednich wyczerpuje wszystkie
mozliwo$ci wigzan miedzy bardziej odleglymi atomami w czgsteczce? Zauwazmy, ze
kazdy mechanizm powinien w zasadzie da¢ si¢ realizowa¢ w dowolnej z alternatyw-
nych, w zasadzie réwnowaznych, perspektyw na strukture elektronowsg czasteczek:
VB, MO lub OCT. Przypomnijmy takze, Ze jednokonfiguracyjna metoda Hartree-
Focka (HF) lub Kohna-Shama (KS) na ogoél bardzo dobrze opisuje strukture wigzan,
wiec poszukiwania tych potencjalnych, dodatkowych zrodel wigzania chemicznego
powinni$my zacza¢ juz na tym najprostszym poziomie zajetych MO opisu jedno-
wyznacznikowego, zanim siggniemy po bardziej ,wyrafinowane” wyjasnienia kore-
lacyjne. Rzeczywiscie, jedli takie najprostsze przyblizenie poprawnie opisuje wig-
zania w wiekszych propelanach, to powinno by¢ ono réwniez adekwatne w opisie
wigzan mniejszych ukladéw tego typu.

Idac tym tropem zauwazmy dalej, ze zgodnie z réwnaniem (35) rzut danego AO
na podprzestrzen wigzan czasteczki wyraza sie przez kombinacje rzutéw wszystkich
AO na zbidr zajetych MO,

=2, d,, albo [y =[x d, + %, I d (50)

Jesli wiec rozumie¢ elementarne wigzanie chemiczne jako emanacje wzajemnych
zaleznosci (nieaddytywnosci) migdzy zadang parg AO, x,€A oraz y.€B, takze uwi-
ktanych, to ta relacja wskazuje, ze oprdcz zaleznosci bezposredniej miedzy nimi w
podprzestrzeni wigzan czasteczki, reprezentowanej przez pochodng czastkowa

o’ V..
dij=| =7 e (51)
/ [ale ]{X}J:(w)} 2

istnieje miedzy nimi takze zaleznos$¢ uwiklana, np. poprzez pojedyncze funkcje ze
zbioru y, # (x, Xj),
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ox?\ (ox’ oxl\ ox’
b 1= =3 + Z A vl=d+ de,kdk,j
X, X, oy EED o’ )\ oxy K2Gi))

= ;[y,/ Zy; Wk /J (52)

k#(i,j)

Zr6dtem tych uwiktanych nieaddytywno$ci moga by¢ takze pary AO ze zbioru
pozostalych funkcji bazy, (Xk, x) = (x» Xj), itd.:

b |=di,+ Zdi,kdk,j + Z ( 5 0 |+
X, ko) wHmin\ 0% N OX, N\ Oxx

=d, + Ydd + > ddd, +. (53)

k#(i,)) (k.D#(i,])

W teorii komunikacyjnej kolejne przyczynki do tej pochodnej wyznaczajg
odpowiednio amplitude rozpraszania bezposredniego,

l_)] J/l . / 2)/1 i di,_/' (di,i)71/2 s (54)

oraz kolejnych rzedow t-krotnego rozpraszania posredniego (Rys. 171I), porzez sek-
wencyjng kaskade zawierajgcg jeden zbior y, pozostatych funkcji bazy (¢ = 1), dwa
zbiory takich funkcji posrednich (x,, x,) (t = 2), itd., kazdy z nich nie obejmujacy
(s X))

(A=A A =dd (dd )" k=3

i—jlk i—k k*}] 1k k,j

A=A A A =d.dd(dd.d)"kD=(3j}, itd (55)

i—jlk,l ik TLIN T kL

Generujq one odpowiednie prawdopodobier'lstwa rozpraszania bezposredniego (38),
P . =|A_J, przez ,przestrzen’, i posredniego przekazywania informacji poprzez
posrednikow AO w ukladzie molekularnym (patrz réwnanie 40):

Py =AisiP= 1, GBS P PO = 1 IS = (di) (di)s

Pisjik = |AH_/\k| = Pis Proj = (di,idk,k)_l< JISISS1 )

ik IS | ) =
= (diadir)” (dii)*(di),
Pissjiks = |Aisjiedl = Pisk Piost Piosy = (diaddiadis) <J’é S8, =

= ikt 1S i ) = (diidiadiy) (di)X(dr)’ (diy)’s itd. (56)
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oraz odpowiedajace im kwadratowe indeksy typu Wiberga, ktore charakteryzuja
krotnosci wigzan takiej hierarchii oddziatywan bezposrednich i posrednich [84-86,
91, 92]:

: //Hj = //z; : //Hj\k =AMy //k,j’ : //Hj\k,l =M Mt /{,j’ itd. (57)
Z tych iloczynéw wynika, ze tylko pary AO zwigzanych bezposrednio generujg
istotne wklady do oddzialywan posrednich w czasteczce. Ponadto, utamkowy cha-
rakter wigkszodci elementarnych krotnosci { 7} powoduje, ze dla wigkszej liczby
posrednich par AO wigzanie chemiczne poprzez taki ,,mostek” szybko zanika [91,
92].

Deskryptory informacyjne formutowane w OCT, $redniego szumu komuni-
kacyjnego, wzajemnej informacji wejscia i wyjscia, oraz tacznej krotnosci wigzan
chemicznych w kaskadowych kanatach propagacji prawdopodobienstw elektro-
nowych wyznaczonych przez {P_ ., P, , ..} podobnie dostarczaja entropowego
opisu posrednich oddziatywan chemicznych w czasteczce. Rozpoznawcze badania
numeryczne potwierdzajg zbieznos¢ ocen struktury oddziatywan posrednich opar-
tych na uogdélnionych krotnosciach Wiberga (57) teorii MO oraz na entropowych
indeksach OCT [84-86, 91, 92].

Zilustrujmy to nowe pojecie wigzan posrednich na przykladzie oddzialywan
n-elektronowych w wybranych weglowodorach, w allilu, butadienie, benzenie
i polienach liniowych. Przestrzenie wigzan chemicznych tych modelowych ukladow
wyznaczajg znane analityczne rozwigzania dla zajetych MO otrzymane z metody
Hiickela. Gléwnym celem tej analizy jest rozpoznanie wigzan miedzy dalszymi
sgsiadami w trzech pierwszych uktadach oraz zasiegu oddzialywan posrednich
w modelowych polimerach. Zakladamy ciagla numeracje atoméw w tancuchu poli-
meru lub pierécieniu 7-elektronowym. Przypomnijmy, ze dla wszystkich weglowo-
doréw naprzemiennych metoda Hiickela przewiduje y,, = 1.

W tym przyblizeniu macierz CBO dla wigzan n w benzenie jest w pelni okre-
slona przez elementy pozadiagonalne y,, , =2/3,y, ,=0orazy,, =-1/3. Wyzna-
czaja one odpowiednie (bezposrednie) krotnosci Wiberga (przez przestrzen):
A = 0,44 (orto), . 7.,=0 (meta) i. 7., =011 (para), oraz wlasciwy zestaw ele-
mentarnych prawdopodobienstw warunkowych komunikacji bezposredniej: P,_
=%,P . =2/9,P_,, =0,P . . =1/18. Bezposrednie oddzialywania elektronéw
n w butadienie podobnie opisuja nastgpujace elementy macierzy CBO: y , =y, =
2/45, Yis=Yy,=0,0razy,, =—y =1/ /5. Wyznaczajg one odpowiednie krotnosci,
M= 1,=080,.7, = /4,4 =0,.4,=.7,,=0.20, oraz potaczenia komunikacyjne:
p_.=%P ,=P ,=040,P =P  =0iP , =P, =0,10. Analogiczne dane dla
allilu obejmuyja rzedy wigzan, Yia=Vas = J272 7;,=0, ich krotno$ci, . Ay=tyy= Y,
-7, =0, oraz komunikacje bezposrednie: P_ =%, P =P, =%iP _,=0.Ztych
danych wynika, ze we wszystkich ukladach wigzania bezposrednie miedzy drugimi
sasiadami, np. weglami we wzajemnym polozeniu meta w benzenie, znikaja tozsa-
mosciowo, chociaz dla dalszych sasiadéw w pozycji para sa one skonczone.
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Rysunek 21. Po$rednie komunikacje miedzy terminalnymi atomami wegla (oznaczonymi gwiazdka) we wza-
jemnych pozycjach orto (Panel a), meta (Panel b) i para (Panel c) w benzenie realizowane przez
pojedynczy orbital ,mostka”

Figure 21.  Indirect communications between terminal carbon atoms (denoted by asterisks) in the mutual
positions ortho (Panel a), meta (Panel b) and para (Panel ¢) in benzene effected via the single
“bridge” orbital

—

Przykladowe komunikacje posrednie dla réznych par (terminalnych) n-AO,
poprzez pojedynczych posrednikéw AO w pierscieniu przedstawia Rysunek 21. Ich
prawdopodobienstwa warunkowe wynoszg:

i—i+1|{k} = i—i+3|{k} = O i Pi—>i+2|{k} = Pi—>i+2\i+1 + Pi—>i+2|i+3 + Pi—>i+2\i+5 = 2/27’
poniewaz wszystkie pozostale komunikacje posrednie przez pojedynczy AO w pier-
$cieniu benzenowym zawierajg przynajmniej jeden etap propagacji meta, dla kto-
rej komunikacja bezposrednia znika. Tak wigc tylko atomy meta w pierscieniu,
np. (1, 3), generuja skonczone przyczynki do kwadratowej krotnoéci posredniego
wigzania poprzez pojedynczy AO:

: //lﬁS\Z = ( /{,i-v-l)z = 0’20’ : //1a3\6 = //1a3\4 = //i,i+1 : /{,i+3 = 0’05’
dajac w sumie posredni rzad wigzania od wszystkich takich pojedynczych mostkow:
g = 0,30. Atomy meta wykazujg wige posredni rzad okoto 0,3 wigzania 7 od

»mostkéw” jedno-orbitalnych, chociaz bezposrednio si¢ nie wigza. Ukltad m-elek-
tronowy w benzenie charakteryzuje takze kilka wielo-orbitalnych mostkéw wnosza-
cych niezerowe wklady do posrednich krotno$ci wigzan miedzy weglami meta, np.

o= (7, )= 0,04, 7

1-3/6,5,4 153[2,5,4

= ( //i,i+1)3‘ //i,i+3 =0.01,

: //1~>3\2,5,6 = //1~>3\4,5,6 = ( /{,M)Z(‘ /{,Hs)z = 0,002.

Stad wigzanie 7 miedzy drugimi sgsiadami w pierscieniu, ktore w przyblizeniu Hiic-
kela wykazuje zerowq skladowa bezposrednia, daje taczny , kwadratowy” rzad wia-
zania posredniego: . 7/ (meta) =. 7, ~(,35.

1-3|bridges
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Sasiednie atomy orto, ktore wykazuja najwyzszy bezposredni rzad wigzan
7, generuja wzglednie maly sktadowa posrednia od podwdjnych i czterokrotnych
mostkow AQO,

’ //1~>Z|6,5 = //1»2\4,3 = ( /{,m)z' /{,143 = 0,02 i ' //1~>2\6,5,4,3 = ( //i,i+1)5 = 0,02,
ktore dajg tacznie:
. //Hz‘bﬁdges ~0,06 oraz ./(orto)=. Ayt //laz\hridges =0,50.

W tej ocenie pominieto bardzo mate wktady od mostkdw zawierajacych etapy para,
np.

’ //142\6,3,4,5 = ( /{,i+1)3(' /{,HZ»)Z =0,001,. //1H2‘4,3,6,5 = ( /{,Hl)z(' /{,143)3 = 0,0003.

Najbardziej znaczace posrednie przyczynki krotnosci wigzania 7 miedzy
atomami para w pierécieniu benzenowym, ktére wykazuja takze malg sktadows
bezposrednig, wynikaja z podwojnych mostkdéw orbitalnych poprzez najblizszych
sgsiadow:

: //1—>4\2,3 = //1—>4\6,5 =( /{,Hl)s: 0,09.

Poza tym dwa mostki czterokrotne, zawierajace dwie komunikacje para, generujg
jedynie nieznaczne wklady do krotnosci posrednich miedzy dwoma weglami para
w benzene:

: //1—>4\2,5,6,3 = //1—>4\6,3,2,5 = ( //i,i+1)2 ( //i,i+3)2 = 0,002.
Dajg one tacznie . 7_,, . goes = 0,18, 2 wigc wypadkowg kwadratowa krotno$¢ wigza-
nia 77, Z(para)= .7, + . 4,00 = 0,29, jedynie nieznacznie stabszg niz odpowiedni

rzad wigzania miedzy atomami meta.

W tej uogdlnionej perspektywie uzupelnionej o wigzania posrednie znika
wiec sztuczne wyrdznienie oddzialywan meta w opisie Wiberga jako kompletnie
niewiazacych:

./(para) = 0,29 <. 7(meta) = 0,35 <. /(orto) = 0,50.

Warto jeszcze raz podkresli¢ réznice w pochodzeniu tych wypadkowych indek-
sow kwadratowych: oddzialywania para wykazuja poréwnywalne przyczynki bezpo-
$rednie i posrednie, krotno$ci meta sg realizowane wylgcznie przez mostki orbitalne,
podczas gdy najsilniejsze wigzania orto maja dominujacy wklad od oddzialywania
przez przestrzen.
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Podobny obraz otrzymamy dla butadienu: sztuczna dystynkcja oddzialywan
153 i 2¢>4 miedzy drugimi-sasiadami w fancuchu weglowym, jako niewigzacych
w opisie Wiberga, znika po uwzglednieniu wigzan posrednich:

2=, + =0,83

1->2|bridges

> VA= A+ A = 7(2-3) = 0,332 /(1-3)= 7, =0,32.
Najsilnejsze, terminalne wigzania 7 1-2 i 3-4, miedzy najblizszymi sgsiadami, s
znowu zdominowane prez oddzialywania przez-przestrzen, wigzania 1-3 i 2-4,
miedzy drugimi sasiadami znowu wykazujg czyste pochodzenie posrednie, podczas
gdy wypadkowo réwne tym ostatnim wigzania 1-4 i 2-3 zawieraja poréwnywalne
sktadowe posrednie i bezposrednie.

W allilu jedynie oddzialywanie 7 miedzy terminalnymi atomami wegla gene-

ruje korekte mostkowg:. 7. - i =y = Y Tak wiec wypadkowe krotnosci kwa-
dratowe wigzan 7 w lancuchu weglowym tego rodnika wynosza:
’ //(1_2) = //1,22' //(2_3) =%>. //(1_3) = //1—>3\bridge =,

Pisi lub Pisjlbridges
pi (p) > i > > pi

Pisj lub  Pisjipridges

Pi>i lub P j>ipridges

0 . .
pi ;) > > > b
P > lub P j—jlbridges

Rysunek 22. Uktady komunikacyjne dla bezposrednich (poprzez-przestrzen) i wypadkowych posrednich (po-
rzez-mostki) oddziatywan 7 miedzy dwoma (terminalnymi) AO: y, =i oraz y, = j. W przyblize-
niu Hiickela prawdopodobiefistwa AO wynosza: {p; = p, = p° = [1/6 (benzen), 1/4 (butadien)]}.
Warunkowe prawdopodobienstwa mostkow weglowych 7 {P_, .. 1, ktére wyznaczajg suma-
ryczny kanat poéredni, zawieraja przyczynki od rozproszen poprzez najwazniejszych posredni-
kéw orbitalnych

Figure 22.  The communication systems for the direct (through-space) and the resultant indirect (through-
bridges) interactions 7 between the two (terminal) AO: y, = i and x, = j. In the Hiickel approxi-
mation the AO input probabilities read: {p} = p, = p’ = [1/6 (benzene), 1/4 (butadiene)]}. The
conditional probabilities of the 7 carbon bridges {P, }, which determine the resultant indirect

kellbridges
channel, include contributions due to scatterings via the most important orbital intermediates.

Do podobnych wnioskéw prowadzi analiza krotnosci entropowych dla ben-
zenu i butadienu (Tab. 3 i 4) wypadkowych polaczen komunikacyjnych elektronow
7w tych weglowodorach (Rys. 22), ktdre tacza wklady bezposrednie i tgczne przy-
czynki posrednie od najwazniejszych mostkéow {a} laczacych zadane terminalne
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AO, x,=iorazy, =j, P .. = ZaPi_}j‘a. W rozpoznaniu tych oddzialywan mozna
stosowac zaréwno pelny kanat wypadkowy Rysunku 22, ktory symetrycznie traktuje
oba orbitale terminalne w indeksach kowalencji/jonowosci wigzania i—j Tabeli 3, jak
tez jego wskazang komunikacje kierunkowg i, od i na wejsciu do j na wyjsciu. Te
ostatnie reprezentuja czastkowe indeksy kowalencyjne Tabeli 4, ktére silnej rozni-
cuja badane wigzania posrednie.
Tabela 3 zawiera indeksy entropii warunkowej (S, ), wzajemnej informacji (I, )
oraz lacznej krotnosci informacyjnej (N, = S, + I ), gdzie
S, =P° Zypei PUK) log, P(Ilk), 1. =p°%, .. Pk) log, [P(Ik)/p), (58)

b

oraz P(Ilk) = (P,_,lub Pk—)l\bn dges) Indeks S, mlerzy wiec entropowg kowalencje (szum
komunikacyjny) takiego wypadkowego 'kanatu informacyjnego, I, jego informa-
cyjng jonowos¢ (przepltyw informacji) a suma obu tych przyczynkow odzwierciedla
taczng krotno$¢ oddzialywania i—j. Trzy ostatnie kolumny tabeli zawierajg indeksy
laczne, otrzymane przez sumowanie odpowiednich przyczynkéw posrednich i bez-
posrednich. Czastkowe (skierowane) kowalencje entropowe dla wybranych komu-
nikacji bezposrednich i (wypadkowych) komunikacji posrednich w benzenie i buta-
dienie,

S(i=j) =S+, (59)

i—>j|bridges®

Siﬁj =-P Hjlogzp i Si~>j|bridges =-P Hj|bridgeslogzp i—>jlbridges’

poréwnano w Tabeli 4.

Tabela 3. Informacyjne deskryptory (w bitach) krotnosci wigzan oraz ich sktadowych w OCT
dla benzenu i butadienu
Table 3. Information descriptors (in bits) of the bond multiplicities and their OCT components
for benzene and butadiene

Terminalne Komunikacje Wypadkowe indeksy
Uklad AO bezposrednie posrednie informacyjne

s OV R IV O B VO
orto 0,33 0,41 0,74 0,12 0,08 0,21 0,45 0,49 0,94
Benzen meta 0,17 0,43 0,60 0,21 0,11 0,32 0,37 0,54 0,92
para 0,24 0,39 0,64 0,15 0,08 0,23 0,40 0,47 0,87
(152),(3>4) | 0,51 0,50 1,01 0,22 0,08 0,31 0,74 0,58 1,32
Butadien | (13), (2>4) 0,25 0,50 0,75 0,36 0,14 0,50 0,61 0,64 1,25
(223),(1>4) | 0,42 0,40 0,82 0,26 0,15 0,41 0,68 0,55 1,23
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Tabela 4. Czastkowe entropie SHJ, Siéj‘bn dges i S(i>j) (w bitach) dla benzenu i butadienu
Table 4. Partial entropies SQ/., SHJ‘ pridges and S(i-) (in bits) for benzene and butadiene
Komunikacje
Terminalne A Indeks
Uktad ermn.la n ¢ AO bezposrednie posrednie nde s e;rczny
(i) S(i»j)
Sis S s lorides

orto 0,48 0,03 0,51
Benzen meta 0,00 0,29 0,29
para 0,23 0,12 0,35
(1>2), (3>4) 0,53 0,01 0,54
Butadien (1-3), (2>4) 0,00 0,29 0,29
(253), (14) 0,33 0,02 0,36

Z Tabeli 3 wynika, ze informacyjne krotnosci dla bezposrednich oddziatywan
7 implikujg w miar¢ adekwatne zréznicowanie wigzai w benzenie, poprawnie prze-
widujac maksymalnag kowalencje wigzan miedzy sgsiednimi atomami wegla, oraz
obnizona ale nieznikajacg jej wartos¢ dla oddzialywan poprzez-pierscien miedzy
dalszymi sasiadami. Bezpo$rednie oddzialywanie meta, ktore nie istnieje w opi-
sie Wiberga, wykazuje najnizszg entropowg kowalencje i najwyzszg informacyjng
jonowos¢. Jest ono jednak najsilniej korygowane przez komunikacje pos$rednie,
dajac w rezultacie indeksy wypadkowe poréwnywalne do tych ktdre charakteryzuja
pozostale oddzialywania. Podobny wniosek wynika z indekséw informacyjnych dla
butadienu. Zauwazmy jednak, Ze symetryzowany kanal Rysunku 22 stabo réznicuje
informacyjne krotnosci wiazan silnych (miedzy najblizszymi sasiadami) i wigzan
stabych (miedzy dalszymi sgsiadami).

»Skierowane” kowalencje Tabeli 4 daja natomiast obraz krotnosci wigzan zgodny
z poprzednia analizg indeksow ,, kwadratowych” dla wszystkich wiazan w tych ukta-
dach modelowych: oba typy oddzialywan sg silnie zréznicowane, oddzialywania
silne sg praktycznie pochodzenia bezposredniego, oddziatywania miedzy drugimi
sgsiadami, nie wykazujace skladowej bezposredniej, sa silnie korygowane posrednio,
dajac w rezultacie indeks taczny poréwnywalny z pozostatymi wigzaniami stabymi.

Podsumowujagc, w poréwnaniu z opisem opartym wylacznie na oddziatywa-
niach bezposrednich perspektywa 1laczaca oddzialywania przez-przestrzen
z oddzialywaniami przez orbitalnych posrednikéw (mostek) daje bardziej zréwno-
wazony obraz struktury wigzan w czasteczce, w ktorym zacierajg si¢ rdznice mie-
dzy wigzaniami stabszymi, np., oddzialywaniami poprzez pierscienn w benzenie czy
tez nieterminalnymi wigzaniami w butadienie. Innymi stowy, oddzialywania typu
»przez-mostek” wygladzaja nadmierne zréznicowanie wynikajace z oddzialywan
typu ,przez-przestrzen.

Ta kompensujaca rola wigzan posrednich jest szczegdlnie widoczna w ,,skiero-
wanych” indeksach entropowej kowalencji Tabeli 4. Podobnie do opisu bezposred-
niego sumaryczne indeksy S(i—j) wyrdzniaja silne i stabe wigzania 7 z matym zréz-
nicowaniem tych ostatnich, ktére wyrdzniajg jedynie proporcje jego przyczynkow
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pos$rednich S bridges 1 bezposrednich S, Na przyklad, w benzenie bezposrednia
kowalencja typu para jest umiarkowanie korygowana przez posrednikéw orbital-
nych, podczas gdy posrednia korekta dla stabych wigzan (2—3)/(1—4) w butadie-
nie jest tylko marginalna.

Zbadajny na koniec skladowe posrednie w oddzialywaniach wzdtuz fancucha
weglowego liniowych polienéw C H, , dla ktérych znane s analyticzne wyraze-
nia okreslajace same MO oraz ich energie orbitalne w przyblizeniu Hiickela. Dla
parzystych n w stanie podstawowym tych naprzemiennych wglowodoréw jedynie
najnizsze MO {¢ } dlas=1, 2, ..., n/2 s3 (podwdjnie) zajete, dajac rowne obsadzenia
orbitali 2p_bazy funkcyjnej: {y,, = 1}. Dla ciaglej numeracji atoméw w tanicuchu
element macierzy CBO sprze;gajécy najblizszych sgsiadéw wynosi:

T

1 . | i . . i B
e (R C G ORI SR

Wyznacza on komunikacje migdzy sgsiadami w fancuchu polimeru i ich kwadra-
towe rzedy wigzan:

P = (yk,k+1)2/2 = gl ? (61)

S

W tym modelowym polimerze dominujagcym kanatem dla mostkowej propa-
gacji informacji migdzy zadang parag orbitali/atoméw terminalnych rozdzielonych
przez m atomow wegla, i —j = i+m+1, jest ten wlasnie, szeregowy mostek chemicz-
nie powigzanych m atoméw wela, dla ktérego:

Pisitmiilivrit2, .itm = Pi(m) = Hpk—>k+1 , (62)
k=i

Aottt i2, iim = ZAm) = [T Zgn s (63)
ki

i Ui L2, i Si(m) = _Pi(m) logz Pi(m)' (64)

Ten model daje wiec mozliwo$¢ zbadania jak rozmiar ukltadu (n), dlugos¢ mostka
(m) oraz polozenie (i) tego ostatniego w tancuchu n-elektronowym wplywaja na
posrednia propagacje prawdopodobienstw/informacji w tym uktadzie molekular-
nym. Wplyw liczby atoméw wegla n wyniknie z poréwnania butadienu (n = 4) z
bardzo dlugim tancuchem polienu n—o. W tej granicy otrzymamy:

2 .
lm y,,,, =—[2i+1-(-1) 65
ey }/l,H—l 7[(21_‘{_1)[ I+ ( ) ] ( )

Na przyklad, dla czesci zewnetrznej tancucha, na jego poczatku (i = 1) lub koncu (j
= n—m), wzor ten przewiduje silne oscylacje wartoéci rzedéw wigzan miedzy sasied-
nimi atomami wegla,
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Yin = 8/(3m) ~ 0,85, Yoy = 8/(5m) = 0,51, Via= 16/(7m) ~ 0,73,
V,s=16/(9m) % 0,57, y, =24/(11m) ~ 0,69,  y,,=24/(13m) ~ 0,59, (66)

podczas gdy w jego wnetrzu (i = #n/2) ten rzad wigzania ulega wyréwnaniu na
poziomie
Vurzuizyen = 2170 = 0,64. (67)

Teoria Hiickela przewiduje wiec silng alternacje wiazan 7 na obu koncach tancucha
polienu, ktora zanika w jego czesci srodkowej, gdzie

Plk—k+1) =2/,  P(m)=(Q2/m)™, . /m)= (4w, (68)

Numeryczne wyniki tej analizy dla réznych dlugosci mostka w takim bardzo
diugim tancuchu polienowym podsumowuje Tabela 5. Jej gléowym celem bylo zba-
danie efektywnego zasiegu wigzan posrednich poprzez chemicznie powigzane atomy
mostka. Obserwowane zachowania kwadratowych i entropowych indekséw wigzan
posrednich sa podobne, z atomami zewnetrznymi wykazujacymi nieco silniejsze
sprzg¢zenia. Oddzialywania poprzez mostek szybko zanikaja ze wzrostem jego dlu-
gosci m, dajac znaczace wkiady do facznych krotnosci wigzan m tylko dla m < 3. Dla
takiego zasiegu obserwujemy dobrg zgodnos¢ miedzy kwadratowymi indeksami
teorii MO oraz ,,skierowanymi” entropiami OCT. Dla mostkéw dtuzszych kowalen-
cyjne deskryptory informacyjne zanikaja nieco szybciej niz ich odpowiedniki typu
Wiberga.

Tabela 5. Indeksy Wiberga oraz informacyjne deskryptory OCT (w bitach) posrednich wigzan =
poprzez m atomowy mostek w nieskonczenie dtugim (n->0) faricuchu weglowym polienu liniowego
Table 5. The Wiberg indices and information OCT descriptors (in bits) of the intermediate 7 bonds

via the m-atom bridge in the infinitely long (n->00) carbon chain of the linear polyene

Dlugos¢ Lokalizacja mostka
mostka i=1 i=n/2
(m) P (m) 7 (m) S (m) P (m) 7 (m) S (m)
1 0,047 0,187 0,206 0,041 0,164 0,189
2 0,012 0,099 0,079 0,008 0,067 0,057
3 0,002 0,032 0,018 0,002 0,027 0,016
4 0,000 0,015 0,005 0,000 0,011 0,004
5 0,000 0,005 0,001 0,000 0,004 0,001

Kwadratowe krotnosci wigzan pochodzenia bezposredniego i poéredniego
mozna fatwo wyznacza¢ w dowolnych bazach funkcyjnych zaréwno w analitycz-
nym przyblizeniu SCF MO metody RHF jak tez w przyblizeniu Kohna-Shama (KS)
metody DFT. Takie obliczenia dla butadienu i benzenu oraz dla wybranych polime-
réw zawierajacych 15 atoméw w gléwnym ich tancuchu podsumowuja Tabele 6 1 7
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[92]. Wyniki pierwszej z nich potwierdzaja dobra zgodno$¢ z modelowymi rozwa-
zaniami metody Hiickela oraz wykrywaja na ogot stabg zaleznos¢ od wyboru bazy
funkcyjnej: bazy poszerzone daja nieznacznie wyzszg krotno$¢ wigzn chemicznych.
Ponownie gradacja krotnoséci wigzan miedzy najblizszymi i dalszymi sgsiadami
w pierécieniu jest w opisie taczonym bardziej naturalna. Jak mozna bylo oczeki-
wa¢ intuicyjnie, najsilniejsze s3 wigzania orto, podczas gdy wigzania meta i para sa
poréwnywalne, z nieznacznie wyzszymi rzedami wigzan przewidzianymi pomiedzy
drugimi sgsiadani w pier§cieniu, ktore sg bezposrednio niewiagzace.

Wyniki Tabeli 7 potwierdzaja bliski zasieg oddzialywan bezposrednich oraz
jego efektywne wydluzenie w oddzialywaniach posrednich. Podobnie jak w Tabeli
5 sktadowa przez-mostek polimeru wykazuje znaczace wkiady do krotnosci do 3
wigzan posrednich miedzy atomami, zanikajac monotonicznie z dalszym wzrostem
diugos$ci mostka. Ten wybor ilustracyjnych polimerdéw generuje réznorodno$é¢ wia-
zan 7 oraz ich wzajemnego sprzegania w tancuchu czgsteczki. Dla pojedynczego
atomu w mostku polien generuje najwyzszg posrednig krotno$¢ wigzania z uwagi
na silnie sprzezony uklad alternujgcych wigzan 7 w tancuchu.

Tabela 6. Wypadkowe kwadratowe krotno$ci wigzan (o + ) (liczba gérna) miedzy atomami wegla
w butadienie* i benzenie® oraz ich rozklad (liczby dolne) na bezposrednie (pierwsza liczba)
i poérednie (druga liczba) wktady do rzedu wigzania
Table 6. Resultant quadratic bond multiplicities (o + ) (upper number) between carbon atoms in butadiene*
and benzene® and their resolution (lower numbers) into the direct (first number)
and indirect (second number) contributions to bond-order

RHF DFT: BP86 DFT: B3LYP
Wigzanie Hiickel®
STO-nG 631G STO-nG 631G STO-nG 631G
Butadien
1,837 1,97 2,08 1,95 2,05 1,95 2,06
1= 1,80/0,03 1,94/0,03 2,02/0,06 1,91/0,04 1,99/0,06 1,92/0,03 2,00/0,06
0,32 0,43 0,31 0,51 0,35 0,48 0,34
= 0,00/0,32 0,00/0,43 0,04/0,26 0,00/0,51 0,05/0,30 0,00/0,48 0,05/0,29
0,33 0,23 0,15 0,31 0,21 0,29 0,20
- 0,20/0,13 0,08/0,15 0,09/0,06 0,12/0,18 0,14/0,08 0,11/0,17 0,12/0,08
1,337 1,14 1,16 1,21 1,21 1,19 1,20
> 1,20/0,13 1,06/0,08 1,10/0,06 1,10/0,11 1,14/0,06 1,09/0,10 1,13/0,07
Benzen
1,537 1,97 2,08 1,95 2,05 1,95 2,06
orto 1,44/0,09 1,94/0,03 2,02/0,06 1,91/0,04 1,99/0,06 1,92/0,03 2,00/0,06

* Dla wspdlnej geometrii rownowagowej w bazie 631G.

* For common equilibrium geometry in the 631G basis set.

# Dla wspdlnej geometrii rownowagowej w bazie TZV.

# For common equilibrium geometry in the TZV basis set.

T Dla przejrzystosci poréwnania dodano pojedyncza krotnos¢ pominietego wigzania o.

T For transparency of this comparison the single multiplicity of the neglected o bond has been added.
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RHF DFT: BP86 DFT: B3LYP
Wigzanie Hiickel®
STO-nG 631G STO-nG 631G STO-nG 631G
. 0,36 0,65 0,38 0,66 0,32 0,66 0,39
meta
0,00/0,36 0,00/0,65 0,04/0,34 0,00/0,66 0,06/0,26 0,00/0,66 0,05/0,34
0,34 0,48 0,24 0,49 0,27 0,49 0,26
ara
P 0,11/0,23 0,12/0,36 0,12/0,12 0,12/0,37 0,13/0,14 0,12/0,37 0,13/0,13

* Dla wspdlnej geometrii réwnowagowej w bazie 631G.

* For common equilibrium geometry in the 631G basis set.

¥ Dla wspdlnej geometrii rownowagowej w bazie TZV.

# For common equilibrium geometry in the TZV basis set.

" Dla przejrzystosci poréwnania dodano pojedyncza krotnos¢ pominietego wigzania o.

T For transparency of this comparison the single multiplicity of the neglected o bond has been added.

Tabela 7. Bezposrednie i posrednie (poprzez segment fanicucha polimeru oddzielajacy wskazane atomy)
kwadratowe krotnosci wigzan w przyktadowych liniowych polimerach (z obliczert RHF w bazie minimalnej)
Table 7. Direct and indirect (through the segment of the polymer chain separating the indicated atoms)
quadratic bond multiplicities in representative linear polymers (from the RHF calculations
in minimum basis set)

. ) Polien Polietylen Polibutadien Poliglicyna
Wigzanie*
Bezp. Posr. Bezp. Posr. Bezp. Posr. Bezp. Podr.
1-2 1,930 1,014 1,017 1,023
1-3 0,003 0,465 0,002 0,370 0,004 0,411 0,005 0,339
1-4 0,076 0,214 0,007 0,134 0,012 0,141 0,005 0,111
1-5 0,000 0,061 0,001 0,049 0,001 0,050 0,001 0,041
1-6 0,013 0,026 0,000 0,018 0,000 0,017 0,000 0,014
1-7 0,000 0,008 0,000 0,006 0,000 0,007 0,000 0,004
1-8 0,003 0,003 0,000 0,002 0,000 0,002 0,000 0,004
1-9 0,000 0,001 0,000 0,001 0,000 0,001 0,000 0,002

* Miedzy wskazanymi atomami w tancuchu polimeru, dla ciagtej ich numeracji (w poliglicynie rozpoczyna
sie ona od atomu azotu).

* Between the indicated atoms in the polymer chain, for their continuous numbering (in polyglycene it starts
from the nitrogen atom).

PODSUMOWANIE

Niniejszy przeglad podsumowuje ostatnie badania Autora nad geneza i struk-
tura wigzan chemicznych czasteczek, ktdre stosujg szerokie spektrum poje¢ i metod
wypracowanych w teorii informacji, wprowadzonych w Sekcji 1. Wykazalismy w
nim Ze sama zawarto$¢ informacyjna prawdopodobienstw elektronowych stanowi
cenne narzedzie w rozpoznaniu zmian ,,promocyjnych” i ,interferencyjnych” jakie
atomy zwigzane ukladéw molekularnych wykazuja w poréwnaniu z atomami wol-
nymi ,promolekuly”. Pokazali$my, Ze nieaddytywna skltadowa jej miary gradientowej
(Fishera) wyznacza poprzez gestosci ELF i CG bardzo skuteczne kryteria lokalizacji
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elektrondéw i wigzan chemicznych w ukfadzie molekularnym. W kolejnych sekcjach
wprowadzilismy podstawy OCT, ktdra traktuje czasteczke jako system komunika-
cyjny IT, w ktérym AO stanowig zaréwno ,,nadajniki” jak i ,,odbiorniki” sygnatow
dotyczacych zdarzen przynaleznosci elektrondéw do tych typowych funkeji bazy
kwantowo-mechanicznych obliczen SCF MO struktury elektronowej czasteczek.
Zdefiniowalismy tam takze deskryptory szumu informacyjnego w molekularnych
kanatach komunikacyjnych, na skutek delokalizacji elektronéw w wigzaniach che-
micznych, oraz konkurujgcego z nim przeptywu informacji w tych sieciach komu-
nikacyjnych, ktére w OCT wyznaczaja ogélne miary odpowiednio kowalencji
i jonowosci wigzan chemicznych, czasteczki jako calosci oraz jej dwuatomowych
fragmentow.

Kaskadowe uogdlnienie OCT oraz kwadratowych krotnosci wigzan (Wiberga)
pozwolito nam wprowadzi¢ nows, posrednig kategorie oddzialywan chemicznych
(poprzez orbitalnych posrednikéw), ktore uzupelniajg znane wigzania bezposrednie
(poprzez przestrzen) miedzy atomami na skutek konstruktywnej interferencji ich
walencyjnych AO. Te nowe pojecia zilustrowali$my na modelu dwuorbitalnym oraz
wybranych ukladach 7-elektronowych w przyblizeniu teorii Hiickela. W oparciu
o wyniki dla modelowego polienu liniowego wykazali$my, ze zasi¢g tych oddzia-
tywan przez orbitalych posrednikow efektywnie wydluza si¢ do okolo 3 wigzan
posrednich w czasteczce. Podobne przewidywania wynikajg z obliczen ab initio SCF
MO dla innych polimeréw liniowych.

W tym uogdlnionym punkcie widzenia krotno$¢ wigzania chemicznego jest
miarg wszystkich zaleznosci (nieaddytywno$ci) miedzy orbitalami na réznych cen-
trach atomowych. Z jednej strony ta zalezno$¢ miedzy funkcjami bazy réznych ato-
moéw ma zrédlo bezposrednie, w konstruktywnej interferencji oddzialujacych AO,
ktora zwykle generuje akumulacje gestosci elektronowej (informacji) miedzy jadrami
atomow zwigzanych. Z drugiej jednak strony moze mie¢ ona réwniez pochodzenie
posrednie, poprzez wzajemng zaleznos¢ tych orbitali generowang przez ich wspolne
sprzegganie do pozostaltych, chemicznie oddzialujacych funkcji bazy w ogélnym sys-
temie wigzan chemicznych czasteczki wyznaczonym przez jej zajete MO.

Ta nowa kategoria wigzan stanowi alternatywne wyjasnienie w stosunku do
fluktuacyjnego mechanizmu ,,Charge-shift” dodatkowych zrodet wigzania w ukta-
dach nie wykazujgcych tadunku wigzania, np. centralnego wigzania chemicznego
w malych propelanach. Oddzialywania po$rednie wynikajg z uwiktanych zalez-
nosci miedzy rzutami orbitali atomowych na podprzestrzen wigzan chemicznych
czasteczki, tzn. z ich jednoczesnego uczestnictwa we wszystkich zajetych orbitalach
molekularnych. To wlasnie warunki orto-normalnosci tych ostatnich sg Zrédlem
uwiklanych zaleznosci miedzy funkcjami bazy. W teorii komunikacyjnej gene-
ruja one prawdopodobienstwa warunkowe kaskadowych rozproszen informacji
w uktadzie molekularnym, ktére dostarczajg informacyjnych miar krotnosci wia-
zan posrednich i uzupelniajg analogiczne wktady bezposrednie. Sumaryczne rzedy
wiazan, faczace udzialy bezposrednie i posrednie, dajg bardziej zréwnowazona per-
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spektywe na stabsze wigzania chemiczne, ktérych znaczna czg$¢ byta klasyfikowana
w samym ujeciu bezposrednim, np. poprzez krotnosci Wiberga, jako oddziatywania
niewigzace. Tym samym obraz struktury wypadkowych krotno$ci wigzan jest mniej
dychotomiczny niz dotychczas sgdzono: silne wigzania chemiczne majg zwykle
malg korekte posrednia, podczas gdy wigzania stabe sg na ogé! uzupelniane zna-
czacy korektg posrednia.

Waznym wnioskiem plyngcym z tej analizy jest takze stwierdzenie, ze dana para
AO wnosi wklad do wigzania chemicznego nawet wtedy, gdy odpowiada zerowemu
elementowi macierzy gestosci (CBO), pod warunkiem ze te funkcje bazy sprzegaja
sie chemicznie porzez nieznikajace elementy tej macierzy do zbioru chemiczne
powigzanych orbitali posrednich (mostka). Jak pokazalismy, wydtuza to efektywny
zasieg wigzan chemicznych i wyjasnia szereg dotad kontrowersyjnych zagadnien
teorii struktury elektronowej czasteczek.
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ABSTRACT

Nucleophiles add to electron-deficient arenes, also those containing halogens,
initially in positions occupied by hydrogen to form ¢" adducts. This addition is
faster than addition in similarly activated positions occupied by halogens. Formation
of the oH adducts is a reversible process, thus they dissociate and slower addition
in positions occupied by halogens results in formation of ¢" adducts followed by
fast departure of X" to form products of nucleophilic substitution of halogen, S Ar.
In the review it is shown that there are a few ways for fast further conversion of ini-
tially formed o™ adducts into products of nucleopilic substitution of hydrogen such
as oxidative substitution, vicarious substitution, etc. Since formation of o' adducts
is faster than ¢ adducts and the former undergo fast transformations into products
of nucleophilic substitution of hydrogen we should accept than this is the major,
primary reaction whereas conventional nucleophilic substitution of halogens, S Ar
reaction “ipso” substitution is just a secondary process. In modern textbooks only
SNAr reactions are discussed whereas nucleophilic substitution of hydrogen is not
mentioned, thus it is necessary to introduce proper corrections in textbooks and
teaching of this chapter of chemistry of arenes.

Keywords: Nitroarenes, Nucleophilic Substitution, Oxidation, Vicarious Substi-
tution
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WSTEP

Wprowadzanie podstawnikéw do pierscieni aromatycznych jest jednym z naj-
wazniejszych proceséw chemii i syntezy organicznej. Szczegélnie wazna jest reak-
cja aromatycznego podstawienia elektrofilowego przebiegajaca droga przyfaczenia
czynnika elektrofilowego E* (NO;, CI", R,C" i inne) do pier$cienia z utworzeniem
kationowego adduktu o, w istocie kationu cykloheksadienylowego. W wyniku przy-
aczenia nastepuje niekorzystna energetycznie dearomatyzacja pierscieni aroma-
tycznych, co powoduje, ze addukty o daza do odtwarzania uktadu aromatycznego
i w wyniku odejsécia czastki kationowej tworza produkty podstawienia [1, 2]. Elek-
trofilowe podstawienie aromatyczne moze przebiega¢ droga przylaczenia czynnika
elektrofilowego w pozycji zajetej przez wodor lub inny podstawnik X z utworzeniem
kationowych adduktow ¢"i o*. Odejécie protonu lub kationu X" od tych adduktow
daje produkty podstawienia. Przylaczenie czynnika elektrofilowego w pozycji zajetej
przez wodor jest szybsze od przylaczenia w pozycji zajetej przez inny podstawnik X,
réwniez odejscie protonu od adduktu o jest szybsze niz odejscie X" od adduktu o*.
Jest wiec oczywiste, ze elektrofilowe podstawienie wodoru jest procesem gtéwnym
»hormalnym”, podczas gdy podstawienie X jest procesem wtérnym, ubocznym pod-
stawieniem ,,ipso” (Schemat 1). Niemniej jednak podstawienie ipso jest dos¢ czesto
obserwowane i wykorzystywane w syntezie organiczne;j.

H E E
k2H
k,H - +HY (@)
1
A ;

+ Et

E
\\kix E
X
X k2_> + X*  (b)
\

E* = NOS, CI*, Br? —/c+, SO, iinne  kM>kX  kH>kX

Schemat 1. Aromatyczne podstawienie elektrofilowe: (a) podstawienie wodoru, ,,normalne”, (b) podstawienie
ipso
Scheme 1. Aromatic electrophilic substitution: (a) substitution of hydrogen “normal’, (b) substitution ipso

W odréznieniu od podstawienia elektrofilowego, podstawienie nukleofilowe
w pier$cieniach aromatycznych napotyka istotne trudnoéci i ograniczenia. Elek-
trony 7 pierScienia utrudniaja przylaczenia czynnikéw nukleofilowych, a utwo-
rzenie nowego wigzania z czynnikiem nukleofilowym wymaga odejscia podstaw-
nika z parg elektronéw (np. CI), co wydaje si¢ wykluczaé podstawienie wodoru.
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Te pierwsza przeszkode mozna oming¢ stwarzajac warunki do przebiegu reakcji wg
innych mechanizméw: eliminacji-addycji (poprzez aryny) [3], przeniesienia elek-
tronu (mechanizm S_ 1) [4], kataliz¢ metalami przej$ciowymi (Cu, Pd, Ni i inne)
[5]. Z drugiej strony przylaczenie czynnikéw nukleofilowych do pierscieni aroma-
tycznych jest mozliwe, gdy te ostatnie maja charakter elektrofilowy spowodowany
obecnoscig grup elektronoakceptorowych, a szczegélnie grupy nitrowej, komplekso-
waniem metalami przejsciowymi (np. heksahaptokompleksy Cr, Mn, Fe) lub specy-
ficzng konfiguracja elektronows jak w przypadku azyn, azulenu itp. Grupa nitrowa
w nitroarenach aktywuje pozycje orto i para, co umozliwia addycje czynnikow
nukleofilowych w tych pozycjach. Przylaczenie czynnikéw nukleofilowych w pozy-
cjach orto lub para zajetych przez chlorowiec X prowadzi do anionowych adduktéow
0%, ktore sg anionami nitrocykloheksadienow i jest zwigzane z niekorzystng energe-
tycznie utratg aromatycznosci. Odtworzenie uktadu aromatycznego droga odejscia
anionu X', prowadzace do produktu podstawienia S Ar, jest wiec procesem korzyst-
nym energetycznie i szybkim. Sytuacje te potwierdza relacja szybkosci podstawienia
réznych chlorowcéw w o- i p-chlorowconitrobenzenach, podstawienie fluoru znacz-
nie szybsze niz chloru F>>CI>Br, co jednoznacznie wskazuje, ze przylaczenie jest
etapem wolnym, determinujagcym obserwowana szybkos¢ dwuetapowego procesu
podstawienia droga addycji-eliminacji, (Schemat 2) [6]. Nukleofilowe podstawienie
chlorowcéw w nitroarenach i innych elektrofilowych arenach nukleofilami weglo-
wymi, tlenowymi i innymi jest procesem o duzym znaczeniu w syntezie organicznej
i byto przedmiotem obszernych badan mechanistycznych. Jest ono szeroko opisane
w monografiach i podrecznikach [7, 8].

X Nu
X Nu

Z + Nu= —> 7 —_— > Z + X

NO, NO,~ NO

\
Nu™ = RO~, RS —/C_, RNH,; X=F>>Cl, >Br, |

Schemat 2. Nukleofilowe podstawienie chlorowcéw w chlorowconitroarenach, reakcja S Ar
Scheme 2. Nucleophilic substitution of halogen in halonitroarenes, S Ar reaction

Czynniki nuklofilowe mogg sie rdwniez przylacza¢ do nitroarenéw w pozycjach
orto- i para-zajetych przez wodor z utworzeniem adduktéw o™ Tg drogg biegnie np.
reakcja von Richtera [9], czy synteza podstawionych benzoizoksazoli w reakgji kar-
boanionu fenyloacetonitrylu z p-chloronitrobenzenem w srodowisku protonowym
(Schemat 4) [10].
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Cl Cl
—) —_,
EtOH
COOH
NO, NO; K+
Schemat 3. Reakcja von Richtera
Scheme 3. Von Richter reaction
CN
SHPh PhCHCN
—_— (a)
Cl
NO; NO,
+ PhCHCN
(KOH)

N

OH
NO H,0
CHCN (b)
NO_

Schemat 4.  Reakcja karboanionu fenyloacetonitrylu z p-chloronitrobenzenem: (a) w pirydynie, (b) w wod-
nym metanolu

Scheme 4.  Reaction of carbanion of phenylacetonitrile with p-chloronitrobenzene: (a) in pyridine,
(b) in aqueous methanol

Reakcje te, przedstawione na Schematach 3 i 4, s3 wczesnymi przykla-
dami nukleofilowego podstawienia wodoru. Dla dalszych rozwazan szczegdl-
nie interesujaca jest reakcja przedstawiona na Schemacie 4. Podstawienie chloru
w p-chloronitrobenzenie przebiega droga wolnego przylaczenia karboanionu
W pozycji para i nastepnie szybkiego odejscia anionu chlorkowego, co powoduje,
ze przylaczenie jest procesem nieodwracalnym. W tej sytuacji reakcja karboanionu
z p-chloronitrobenzenem biegnaca poprzez addukt ¢", jest mozliwa jedynie gdy
addycja w pozycji orto zajetej przez wodor jest szybsza od addycji w pozycji para
zajetej przez chlor i jest procesem odwracalnym. Na tej podstawie sformutowali$my
ogolng hipotezg, ze przylaczenie czynnikéw nukleofilowych do chlorowconitroare-
néw przebiega szybciej w pozycji zajetej przez wodor z utworzeniem adduktow o™
niz w pozycji zajetej przez chlorowiec z utworzeniem adduktéw ¢* i jest procesem
odwracalnym, co przedstawia Schemat 5 [11, 12].
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X Nu Nu
Q - s X (@) —=
X
X l/ NO; NO,
+ Nu~ X X
\\\<
2
NO, H — > (b) —>=
Nu Nu
NO; NO,

kh>kX X = F, Cl, Br, OMe i inne

Schemat 5. Relacje szybkosci przylaczenia czynnikéw nukleofilowych do p-halonitroarenéw w pozycji zaje-
tej: (a) przez chlorowce, (b) przez wodor

Scheme 5. Relation of rates of addition of nucleophiles to p-halonitroarenes in positions occupied by:
(a) halogen, (b) hydrogen

Spontaniczne odejscie anionu wodorkowego od adduktéw o™ nie nastepuje,
co powoduje, ze w wyniku ich dysocjacji i wolniejszego przylaczenia nukleofila
w pozycji zajetej przez chlorowiec nastepuje nukleofilowe podstawienie chlorowca
S Ar, a szybkie powstawanie adduktow ¢"' pozostaje niezauwazone. W tej sytuacji
stworzenie warunkéw dla szybkiej dalszej przemiany adduktéw " powinno umoz-
liwi¢ nukleofilowe podstawienie wodoru. Co wiecej, podstawienie wodoru powinno
by¢ procesem szybszym od podstawienia chlorowcow.

1. OKSYDATYWNE NUKLEOFILOWE PODSTAWIENIE WODORU

Skoro aniony wodorkowe nie opuszczaja spontanicznie adduktow ¢%, nalezy je
usung¢ dzialaniem reagenta zewnetrznego — utleniacza. To proste i oczywiste roz-
wigzanie napotyka jednak istotne przeszkody zwigzane z odwracalnoscig procesu
przylaczenia i podatnoscig wigkszoséci nukleofili na utlenianie. A priori analiza sytu-
acji pozwala sformulowaé warunki umozliwiajgce utlenianie adduktow o*, a wiec
zrealizowanie oksydatywnego nukleofilowego podstawienia wodoru, (ang. Oxida-
tive Nucleophilic Substitution of Hydrogen, ONSH) [13]. Jest to mozliwe, gdy czyn-
niki nukleofilowe sa odporne na dziatanie utleniacza oraz gdy addycja przebiega
do konca, dzigki czemu w ukladzie nie wystepuja wolne czynniki nukleofilowe.
Ten ostatni warunek jest spetniony w przypadku aktywnych nukleofili, aktywnych
nitroarenéw oraz gdy reakcje prowadzi si¢ w niskich temperaturach, gdyz czynnik
entropowy spowalnia dysocjacje, co zapewnia przesunigcie rOwnowagi w strone
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adduktow. Ten warunek jest réwniez spetniony w przypadku nukleofili, ktorych
addycja jest procesem nieodwracalnym.

Do czynnikéw nukleofilowych odpornych na utlenianie mozna zaliczy¢ aniony
hydroksylowe i amoniak. Reakecja p-chloronitrobenzenu z anionem hydroksylowym
jest szczegodlnie przekonywajacym przykladem zasadnosci relacji szybkosci przed-
stawionej na Schemacie 5.

Prawie w kazdym podreczniku opisana jest ,,hydroliza” p-chloronitrobenzenu
droga ogrzewania z wodnym roztworem KOH lub NaOH, co prowadzi do p-nitro-
fenolu. Ten proces nukleofilowego podstawienia chloru jest niewatpliwie reakcja
wtdrna, gdyz p-chloronitrobenzen w reakcji z KOH, w ciektym amoniaku, w obec-
nosci tlenu daje z wysoka wydajnoscig 2-nitro-5-chlorofenol, produkt oksydatyw-
nego nukleofilowego podstawienia wodoru, (Schemat 6) [14].

e G-

+ CI—

1400C  NO;
NO, \

o @ > @
NO,

Schemat 6.  Reakcje p-chloronitrobenzenu z anionami OH™. Szybka reakcja oksydatywnego podstawienia
wodoru i wolna, wtdrna reakcja podstawienia chloru

Scheme 6. Reaction of p-chloronitrobenzene with OH™ anions. Fast ONSH and slow secondary S Ar
reactions

Amoniak nie ulega utlenieniu nadmanganianem potasu w niskich temperatu-
rach, roztwory tego utleniacza w cieklym amoniaku sg wykorzystywane do oksyda-
tywnego aminowania wielu zwigzkéw heterocyklicznych, jest to tzw. oksydatywna
reakcja Cziczibabina [15]. Rozpuszczenie 2,4-dinitrochlorobenzenu w ciektym amo-
niaku, zawierajacym nadmanganian potasu prowadzi do oksydatywnego nukleo-
filowego podstawienia wodoru grupa aminowa, podczas gdy w samym ciektym
amoniaku nastepuje podstawienie chloru (Schemat 7) [16].
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Cl Cl
NO; NO,
H KMnO4
T
Cl / H,N H,N
NO, NO, NO,
+ NH,liq
NH
\ Clw__NH, 2
NO, NO, NO,
—_—
NO; NO,

Schemat 7. Szybkie oksydatywne podstawienie wodoru i wolne podstawienie chloru amoniakiem w 2,4-dini-
trochlorobenzenie
Scheme 7. Fast ONSH and slow S Ar with ammonia in 2,4-dinitrochlorobenzene

Wynik ten jednoznacznie potwierdza hipoteze przedstawiong na Schemacie
5. Przyfaczenie karboanionéw o duzej nukleofilowosci, np. 2-fenyloalkanonitryli,
do nitrobenzenu i innych nitroarenéw jest procesem szybkim i odwracalnym.
W niskiej temperaturze przylaczenie przebiega catkowicie i w uktadzie nie wyste-
puja wolne karboaniony. Utlenienie tak powstalych adduktéw ¢ nadmanganianem
potasu w ciektym amoniaku daje produkty oksydatywnego podstawienia wodoru
- pochodne p-nitroarylowe wyjsciowych nitryli [17]. Utlenienie tych adduktéw o™
wytworzonych w THF dimetylodioksiranem, DMD, przebiega na grupie nitrowej,
co prowadzi do pochodnych p-hydroksyarylowych tych nitryli [18]. Z przyczyn
sterycznych przylaczenie karboaniondw trzeciorzedowych nastepuje wylacznie
w pozycji para do grupy nitrowej, Schemat 8.

Me
Ph CN
KMnO, z
—_—
Ph CN NH, lig
H NO,
Ph NH, lig lub THF Me
z + y >—CN e Z >< Me
° K Ph—1—CN
NO, NOS Oo-0_
THF
z
OH
Schemat 8.  Oksydatywne nukleofilowe podstawienie wodoru w nitroarenach karboanionem 2-fenylopro-
pionitrylu

Scheme 8. ONSH in nitroarenes with carbanion of 2-phenylpropionitrile
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Nalezy podkresli¢, ze karboaniony te w wyzszej temperaturze, np. w warun-
kach katalizy przeniesienia miedzyfazowego, podstawiaja chlorowce w o- i p-chlo-
ronitrobenzenach [19]. Jest to jednoznaczny dowod na odwracalnos¢ przytaczenia
i role czynnika entropowego w reakcji ONSH. Karboaniony drugorzedowe moga
przylaczac si¢ w pozycji orto- i para-, zawsze jednak przylaczenie w pozycji zaje-
tej przez wodor jest szybsze niz w pozycji zajetej przez chlorowiec. Oksydatywne
nukleofilowe podstawienie wodoru stanowi obecnie dogodng droge wprowadzania
podstawnikéw p- i o-nitroarylowych do czasteczek nitryli i estréw kwasow kar-
boksylowych, [20] szczegdlnie a-aminokwasow [21], estréw kwaséw fosfonowych,
(Schemat 9) [22] i innych.

9 ~70°C__
+ PhCHP(OE),
CH

NO, NO, P(OEY), NO, P(OEt)z
o

F

Schemat 9.  ONSH w pozycji orto p-fluoronitrobenzenu karboanionem benzylofosfonianu dietylu
Scheme 9.  ONSH in position ortho of p-fluoronitrobenzene with carbanion of diethyl benzylphosphonate

W reakcje te wstepuje rowniez anion difenylofosfiny, co prowadzi do tlenkow
difenylonitroarylofosfin, Schemat 10 [23].

NH; lig KMnO
+ Ph,P-
—70°C Fen,
2

Schemat 10. ONSH w p-fluoronitrobenzenie anionem difenylofosfiny
Scheme 10.  ONSH in p-fluoronitrobenzene with carbanion of diphenylphosphine

NO,

Pierwszorzedowe odczynniki Grignarda przylaczajg si¢ do pierscieni nitroare-
néw nieodwracalnie, co powoduje, ze podstawienie chlorowcow tymi nukleofilami
nie jest obserwowane. Powstajace addukty ¢ mozna utleni¢ ré6znymi utleniaczami,
co prowadzi do produktéw oksydatywnego alkilowania nitroarenéw (Schemat 11)
(24, 25].
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Cl
THF KMnO
75%
+ BuMgCl 7 e BU TNH,liq @ °
H

NO,MgCl

Cl

NO,

Schemat 11.  Alkilowanie nitroarenéw drogg ONSH odczynnikami Gringarda
Scheme 11.  Alkylation of nitroarenes via ONSH with the Grignard reagents

Reakcje ONSH s3 oméwione w licznych przegladach [26-28].

2. ZASTEPCZE NUKLEOFILOWE PODSTAWIENIE WODORU

Zastgpcze nukleofilowe podstawienie wodoru, (ang. Vicarious Nucleophilic
Substitution, VNS), przebiega gdy czynniki nukleofilowe zawierajg przy centrum
nukleofilowym grupy nukleofugowe X takie jak chlorowce, grupy alkoksylowe
lub aryloksylowe itp. Szczegélnie waznym rodzajem takich nukleofili s3 a-halo-
karboaniony. Addukty ¢" a-halokarboanionéw do nitroarenéw ulegaja zasadowe;j
p-eliminacji halogenowodoréw kosztem wodoru pierScienia aromatycznego
z utworzeniem karboanionéw nitrobenzylowych. Protonowanie tych anionéw
daje produkty zastepczego podstawienia wodoru. Szczegolnie dogodnym modelo-
wym nukleofilem dla tej reakgeji jest karbanion chlorometylofenylosulfonu, ktéry
w odréznieniu od wiekszo$ci a-halokarboanionéw jest dos¢ trwaly. W reakeji kar-
boanionu tego sulfonu z nitrobenzenem nastepuje podstawienie wodoru w pozy-
cji orto- i para- z utworzeniem sulfonéw o- i p-nitrobenzylofenylowych, a w jego
reakcji z p-halonitrobenzenami, nawet z p-fluoronitrobenzenem, nastepuje
wylacznie podstawienie wodoru [11, 29]. W przypadku reakeji tego karboanionu
z p-fluoronitrobenzenem (lecz nie z p-chloronitrobenzenem) mozliwe jest rowniez
podstawienie fluoru w warunkach sprzyjajacych odwracalnosci addycji (wyzsza
temperatura) i niskiego stezenia zasady, co spowalnia f-eliminacje chlorowodoru
z adduktu ¢". Rzeczywiscie, powolne dodawanie roztworu karboanionu tego sul-
fonu do roztworu p-fluoronitrobenzenu w DMSO, w temp. 25°C umozliwia otrzy-
manie produktu S Ar (Schemat 12) [30].
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Schemat 12.  Zastepcze nukleofilowe podstawienie wodoru, VNS, i podstawienie fluoru, S Ar, w reakcji
p-fluoronitrobenzenu z karboanionem chlorometylofenylo sulfonu

Scheme 12.  Vicarious nucleophilic substitution of hydrogen, VNS, vs substitution of fluorine, S Ar, in the
reaction of p-fluoronitrobenzene with ¢ arbanion of chloromethyl phenyl sulfone

Wuyniki te jednoznacznie potwierdzajg stuszno$¢ hipotezy przedstawionej na
Schemacie 5 oraz koncepcji mechanistycznej zasadowej eliminacji HX z adduktow
0" a-halokarboanionéw. Produkty VNS powstaja w postaci karboanionéw nitro-
benzylowych i nie maja charakteru elektrofilowego dzigki czemu reakcja przebiega
selektywnie jako monopodstawienie. Jednak produkt reakcji m-dinitrobenzenu -
karboanion dinitrobenzylowy, mimo obecnosci tadunku ujemnego, wykazuje cha-
rakter elektrofilowy, co umozliwia dipodstawienie (Schemat 13) [31].
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Schemat 13.  Zastepcze mono i dipodstawienie wodoru w m-dinitrobenzenie
Scheme 13.  Mono- and disubstitution of hydrogen via VNS in m-dinitrobenzene

Zastepcze nukleofilowe podstawienie wodoru jest procesem ogo6lnym dla nitro-
arenow i karboaniondw, co przedstawia Schemat 14.
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Schemat 14.  Ogolny charakter reakcji VNS
Scheme 14.  General character of the VNS reaction

W reakcje wstepuja nitroareny karbo- i heterocykliczne, zawierajace dowolne
podstawniki Z pod warunkiem, ze w pozycji orto- lub para- wzgledem grupy nitro-
wej znajduje sie wodor, co umozliwia powstawanie adduktow o w reakcji z kar-
boanionami o budowie przedstawionej na Schemacie 14, gdzie X to grupa nukle-
ofugowa (Cl, Br, PhO, PhS i inne). Nastepcza, indukowana zasadg f-eliminacja
HX prowadzi do produktéw VNS w postaci karboanionéw nitrobenzylowych.
Pewne ograniczenie tego procesu wynika z faktu, ze drugi etap — f-eliminacja HX
jest reakcja dwuczgsteczkowy i wymaga znaczacego stezenia adduktu ¢™. Tak wiec
a-halokarboaniony o niskiej nukleofilowosci np. chloromalonianu dimetylowego
nie podstawiajg wodoru w malo aktywnym nitroarenie takim jak nitrobenzen, nato-
miast skutecznie reaguja z bardziej aktywnym nitrotiazolem (Schemat 15) [32].
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Schemat 15. VNS w 2-chloro-5-nitrotiazolu karboanionem chloromalonianu dimetylu
Schemat 15. VNS in 2-chloro-5-nitrothiazole with carbanion of dimethyl chloromalonate

Duzg szybkos¢ podstawienia wodoru droga VNS ilustruje przyklad reakcji
2,4-dinitrofluorobenzenu, zwigzku Sangera, z a-halokarboanionami, w ktérej naste-
puje wylacznie podstawienie wodoru, Schemat 16 [33].
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Schemat 16. VNS w odczynniku Sangera karboanionem dichlorooctanu ¢-butylu
Scheme 16. VNS in the Sanger reagent with carbanion of t-butyl dichloroacetate

Liczne przyklady reakcji VNS zebrane s3 w przegladach [12, 28, 34].

W reakcji VNS nastepuje zastgpienie wodoru w pierscieniu aromatycznym
przez podstawnik weglowy, podobnie jak ma to miejsce w reakeji Friedla-Craftsa,
F-C. Mozna wiec uznad, ze sg to procesy o analogicznej stechiometrii lecz biegnace
z odwrotng polarno$ciag. W reakcji F-C pier$cien aromatyczny jest partnerem
nukleofilowym i reaguje z alifatycznym elektrofilem - karbokationem, podczas gdy
w reakcji VNS nitroaren jest partnerem elektrofilowym reagujacym z karboanio-
nem - alifatycznym nukleofilem. VNS jest wiec w relacji ,,umpolung” z reakcja F-C
i jest procesem komplementarnym do tej reakcji, gdyz zazwyczaj nitroareny nie
wstepuja w reakcje F-C. Dobrg ilustracjg tych relacji miedzy reakcja F-C i VNS jest
dichlorometylowanie arenéw chloroformem przedstawione na Schemacie 17.
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Schemat 17. Dichlorometylowanie arenéw chloroformem droga podstawienia elektrofilowego (reakcja F-C)
i nukleofilowgo (reakcja VNS)

Scheme 17.  Dichloromethylation of arenes with chloroform via electrophilic (F-C) and nucleophilic (VNS)
substitution

Chloroform traktowany AICI, tworzy karbokation dichlorometylowy, ktéry
reaguje z arenami w wyniku czego nastgpuje wprowadzenie grupy dichloromety-
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lowej. Zazwyczaj reakcja ta nie zatrzymuje sie na etapie pochodnej dichloromety-
lowej. Aktywacja tej grupy przez AlCI, i nastgpczee reakcje F-C powoduja, ze kon-
cowymi produktami sg triarylometany. Niemniej jednak pierwotnym produktem
reakcji jest dichlorometyloaren. Z drugiej strony chloroform dzialaniem zasady jest
przeksztalcany w karboanion trichlorometylowy, ktéry ulega szybkiej dysocjacji do
dichlorokarbenu. Jednak gdy deprotonowanie chloroformu jest prowadzone w obec-
nosci nitroarenéw nastgpuje przylaczenie karboanionu do nitroarenu, a powstajace
anionowe addukty o™ w wyniku zasadowej f-eliminacji chlorowodoru i nastepnie
protonowania dajg pochodne dichlorometylowe nitroarenéw. Proces ten ilustruje
przyklad przedstawiony na Schemacie 18 [35]. Tak wiec mozna do pierécieni aro-
matycznych wprowadzi¢ grupe dichlorometylowa droga elektrofilowego (reakcja
F-C) i nukleofilowego (VNS) podstawienia wodoru.
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Schemat 18. VNS w p-chloronitrobenzenie karboanionem trichlorometylowym
Scheme 18. VNS in p-chloronitrobenzene with trichloromethyl carbanion

Reakcja zastepczego podstawienia wodoru zostala gruntownie przebadana,
wykazano ze przylaczenie karboanionéw przebiega jako proces jednoetapowy, a nie
poprzez przeniesienie elektronu [36], przemiana adduktéw o™ w produkty nastepuje
droga zasadowej -eliminacji [37], a relacje szybkosci proceséw przylaczenia i eli-
minacji zaleza od budowy partneréw reakeji i warunkéw i mozna je w znacznym
stopniu kontrolowa¢. W duzym stopniu mozna réwniez kontrolowaé orientacje
podstawienia [38, 39].

Drogg VNS mozna wprowadza¢ do pierscieni aromatycznych réwniez grupy
aminowe i hydroksylowe. Znana od ponad 100 lat reakcja aminowania nitroare-
néw hydroksyloaming [40], aczkolwiek ograniczona do arenéw wykazujacych duza
aktywno$¢ elektrofilows, przebiega niewatpliwie wg mechanizmu VNS. W latach
1980-90 zaproponowano szereg znacznie bardziej skutecznych czynnikéw ami-
nujacych nitroareny droga VNS takich jak pochodne hydroksyloaminy (O-m-
etylohydroksyloamina [41], sulfenamidy [42]) i hydrazyny (4-amino-1,2,4-triazol
[43], jodek trimetylohydrazoniowy) [44]. Aminowanie nitroarendéw réznymi czyn-
nikami droga VNS przedstawia Schemat 19.
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Schemat 19. Aminowanie nitroarenéw droga VNS réznymi czynnikami aminujacymi
Scheme 19.  Amination of nitroarenes via VNS with various aminating agents

Dostepne i trwale wodoronadotlenki ¢-butylu i kumylu tworza umiarkowanie
nukleofilowe aniony, zawierajgce przy tlenowym centrum nukleofilowym grupy
opuszczajace RO. Addukty ¢", powstajace w wyniku przylaczenia tych anionéw do
nitroarendw, ulegaja zasadowej f-eliminacji alkoholi tworzac aniony nitrofenoli.
Jest to ogolna i praktycznie wazna metoda syntezy nitrofenoli [45]. Nalezy podkres-
li¢, ze i w tym przypadku nukleofilowe podstawienie wodoru jest znacznie szybsze
od nukleofilowego podstawienia chloru. Np. w reakcji 2,4-dinitrochlorobenzenu
z wodoronadtlenkiem ¢-butylu otrzymuje sie z wysoka wydajnoscig 2,4-dinitro-5-
-chlorofenol, podstawienie chloru, reakcja S Ar, w tych warunkach nie nastepuje.

Cl Cl
NO, NO, NO,
| NH, y HO
NO,

Cl

NO, NO,

Schemat 20. Hydroksylowanie 2,4-dinitrochlorobenzenu droga VNS wodoronadtlenkiem t-butylu
Scheme 20.  Hydroxylation of 2,4-dinitrochlorobenzene via VNS with t-butylhydroperoxide

3. INNE METODY PRZEMIANY ANIONOWYCH ADDUKTOW
0" W PRODUKTY NUKLEOFILOWEGO PODSTAWIENIA WODORU

Szczegdlnie interesujaca jest przemiana adduktéw o w podstawione nitrozo-
areny droga formalnej eliminacji anionu hydroksylowego. Przemiana taka przebiega
zazwyczaj w srodowisku protonowym i prawdopodobnie polega na protonowaniu
tlenu grupy nitrowej i nastepczej eliminacji wody. Stechiometria procesu odpo-
wiada wewnatrzczasteczkowej reakcji redoks. Rowniez i ta droga zapewnia szybka
przemiang adduktéw o™ i tym samym szybsze nukleofilowe podstawienie wodoru
od podstawienia chloru. T droga przebiega reakcja o- i p-chloronitrobenzenu z kar-
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boanionem fenyloacetonitrylu w $rodowisku wodnego metanolu, Schemat 21 [10].
Nitrozoareny sa bardzo aktywnymi elektrofilami i w $rodowisku reakcji zawieraja-
cym zasady i nukleofile ulegajg zazwyczaj dalszym przemianom.
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Schemat 21.  Reakgje o- i p-chloronitrobenzenéw z karboanionem fenyloacetonitrylu drogg przemiany adduk-
téw ¢ w nitrozoareny

Scheme 21.  Reactions o- and p-chloronitrobenzenes with carbanions of phenylacetonitrile via conversion of
o' adducts into nitrozoarenes

Warunki zapewniajace catkowite przylaczenie czynnikéw nukleofilowych do
pierscienia nitroarenu pozwalaja na przeksztalcenie adduktéw ¢ w nitrozoareny
pod nieobecnos¢ zasady i nukleofili. T3 droga mozna otrzymywaé podstawione
nitrozoareny zazwyczaj z dobrymi wydajno$ciami.

Anionowe addukty 6" moga ulec przemianie w produkty podstawienia wodoru
drogga eliminacji grup nukleofugowych, znajdujacych si¢ w nitroarenie w sgsiedztwie
lub wigkszej odleglosci od miejsca przylaczenia. Procesy te nazywane sg odpowied-
nio podstawieniem cine i tele [46]. Wprawdzie stechiometria tych reakcji odpowiada
podstawieniu grupy nukleofugowej, np. chlorowca, lecz podstawnik zajmuje miejsce
wodoru, a proces biegnie poprzez utworzenie adduktu ¢*, co uzasadnia traktowanie
tych reakcji jako nukleofilowego podstawienia wodoru. Przyktady reakcji nukleofi-
lowego podstawienia wodoru cine [47] i tele [48] w nitroarenach przedstawione sa
na Schematach 22 i 23.
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Schemat 22. Podstawienie cine w reakcji 2,4-dichloronitrobenzenu z karboanionem a-chloropropylofenylo-

sulfonu
Scheme 22.  Cine-substitution in the reaction of 2,4-dichloronitrobenzene z karboanionem a-chloropropyl-
phenylsulfone
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Schemat 23. Podstawienie tele w reakcji m-trichlorometylonitrobenzenu z chlorkiem n-butylomagnezowym
Scheme 23.  Tele substitution in the reaction of m-trichloromethylnitrobenzene with n-butylmagnesium
chloride

Addukty " czynnikéw nukleofilowych do niektérych chlorowcopochodnych
azyn ulegaja przemianie droga otwarcia pierscienia, eliminacji anionu chlorowco-
wego i zamkniecia pierscienia. Mechanizm ten nosi nazwe angielska Addition Nuc-
leophile Ring Opening Ring Closure, ANRORC [49], i formalnie spelnia kryterium
podstawienia tele, Schemat 24.
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Schemat 24. Podstawienie typu ANRORC w reakcji 2-bromo-4-fenylopirydyny z jonem amidkowym
Scheme 24. ANRORC substitution in the reaction of 2-bromo-4-phenylpyrimidine with amide anion
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Rézne mozliwosci i drogi przemiany adduktéow " w produkty nukleofilo-
wego podstawienia wodoru pozwolily na zrealizowanie unikalnego przykladu
powstawania pieciu réznych produktéw w reakcji dwoch substratéw prowadzo-
nej w réznych warunkach. Karboaniony a-alkoksyfenyloacetonitryli w reakcji
z 2-chloronitrobenzenem tworza 4 rézne produkty podstawienia wodoru i produkt
podstawienia chloru (reakcja S Ar) z dobrymi wydajnosciami i wysoka selektyw-
noscia, jak przedstawia Schemat 25 [50].
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Schemat 25. W reakgji karboanionéw a-alkoksyfenyloacetonitryli z o-chloronitrobenzenem moze powstaé
pie¢ réznych produktow

Scheme 25.  In the reaction of carbanions of a-alkoxyphenylacetonitriles with o-chloronitrobenzene five diffe-
rent products can be formed

Przytoczony wyzej przyklad jest réwniez potwierdzeniem przedstawionej na
wstepie hipotezy o relacji szybkosci addycji czynnikéw nukleofilowych do chlo-
rowconitrobenzendw, odwracalnosci addycji i wtérnym charakterze podstawienia
chlorowcow.

Na podstawie przedstawionego krétkiego przegladu mozna sformulowaé
paradoksalny na pozdér wniosek, ze chlorowiec w nitroarenach i innych arenach
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z deficytem elektrondéw chroni zajmowang pozycje przed atakiem nukleofilowym.
Whiosek ten mozna uogélni¢ na elektrofilowe alkeny. Na przyktad reakcja chloro-
naftochinonu z karboanionem chloromalonianu dimetylu biegnie wylacznie droga
zastepczego nukleofilowego podstawienia wodoru, podstawienie chloru nie naste-
puje (Schemat 26) [51].
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Schemat 26. W reakgji 2-chloronaftochinonu z karboanionem chloromalonianu dimetylu nastepuje podsta-
wienie wodoru droga VNS

Scheme 26. VNS of hydrogen in the reaction 2-chloronaphtquinone with carbanion of dimethyl chloro-
malonate

UWAGI KONCOWE

Przedstawiony w duzym skrocie material jednoznacznie wykazuje, ze nukleofi-
lowe podstawienie wodoru w arenach z deficytem elektrondw jest procesem ogol-
nym i szybszym niz klasyczne podstawienie chlorowcéw. Reakcje te maja ogromne
znaczenie dla syntezy organicznej gdyz umozliwiaja wprowadzenie podstawnikow
weglowych, tlenowych, azotowych i fosforowych do pierscieni aromatycznych karbo-
i heterocyklicznych oraz syntezy ukladdéw karbo- i heterocyklicznych. Powstawanie
nowych pierscieni moze nastepowac jako bezposredni wynik podstawienia wodoru
lub drogg przemian produktéw podstawienia wodoru. Praktyczne mozliwosci tych
reakcji przedstawione s w przegladach [12, 26, 28, 34, 52, 53, 54].

Omowione wyzej rézne warianty reakcji czynnikéw nukleofilowych z arenami
z deficytem elektronéw mozna przedstawi¢ ogolnym Schematem 27.
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Schemat 27.  Ogdlny schemat reakcji czynnikéw nykleofilowych z elektrofilowymi arenami
Scheme 27.  General scheme of the reaction of nucleophiles with electrondeficient arenes
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W reakeji tych arendéw z czynnikami nukleofilowymi pierwotnym szybkim
procesem jest przylaczenie nukleofili w pozycji zajmowanej przez wodor z utworze-
niem adduktow ¢%, ktére mogg ulegaé przemianie w produkty podstawienia wodoru
na wielu wyzej przedstawionych drogach. Dopiero, gdy budowa nukleofila, arenu
i warunki procesu powoduja, ze zadna z oméwionych wyzej przemian adduktow
o™ nie przebiega z wystarczajaca szybkoscia, dysocjacja adduktéw o' i wolniejsza
addycja nukleofili w pozycji zajetej przez chlorowiec prowadzi do ogdlnie znanego
nukleofilowego podstawienia aromatycznego S Ar Jest dla mnie niezrozumiate, ze
w obszernych badaniach mechanizmu reakcji nukleofilowego podstawienia chlo-
rowcow S Ar w nitroarenach, gtéwnie metodami kinetycznymi, [7, 8] nie wykryto,
ze jest to proces wtorny poprzedzony odwracalnym powstawaniem adduktéw o*.

W tym miejscu nalezy zaznaczy¢, ze w podrecznikach chemii organicznej,
nawet najnowszych [55], omawiane jest jedynie nukleofilowe podstawienie chlo-
rowcow, podstawienie wodoru jest calkowicie ignorowane lub przedstawione jako
ewentualna mozliwos¢ [56], mimo iz, jak to przedstawitem wyzej, i w wielu publi-
kacjach oryginalnych i przegladowych [12, 13, 28, 52, 53] jest to proces pierwotny,
podczas gdy klasyczne S Ar jest procesem wtérnym. W tym wzgledzie wystepuje
istotna analogia miedzy aromatycznym podstawieniam elektrofilowym i nukleofi-
lowym. W obu tych procesach pierwotnym, gléwnym ,,normalnym” procesem jest
podstawienie wodoru, podczas gdy podstawienie innych grup, w tym nukleofilowe
podstawienie chlorowcéw, podstawienie ipso, jest procesem wtornym. Sytuacje te
przedstawia Schemat 28.

E Nu
H E H Nu
_H*
X = X X — X
Zz V4
A k\H\\ kH%
E
Et + X‘@ + Nu
z X
E k Nu Nu
E X A \ X Nu
_X* E
. + X
z z kHE > kXE kHNu > kXNu 4 z

Schemat 28. Podobienstwo miedzy elektrofilowym i nukleofilowym podstawieniem aromatycznym: w obu
przypadkach podstawienie wodoru jest gléwnym, szybkim procesem, podczas gdy podstawienie
ipso jest procesem wtérnym

Scheme 28.  Similarities between electrophilic and nucleophilic aromatic substitution in both cases substitu-
tion of hydrogen is the main, fast reaction whereas ipso substitution is a secondary process

Wyniki badan szybkosci i orientacji podstawienia elektrofilowego, szczegdlnie
nitrowania, w pochodnych benzenu pozwolily sformulowa¢ podstawowe koncepcje
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elektronowych i sterycznych efektéw podstawnikéwi i ich wplywu na aktywnos¢
arenow jako partneréw nukleofilowych w podstawieniu elektrofilowym. Konse-
kwencjg tych koncepcji byto sformutowanie liniowych zalezno$ci swobodnej ener-
gii wyrazonych réwnaniem Hammetta i ilosciowych charakterystyk nukleofilowo-
$ci i elektrofilowosci. Ostatnio najbardziej ogélne i trafne ilosciowe charakterystyki
nukleofilowosci i elektrofilowosci opracowal Mayr [57].

Natomiast wplyw podstawnikéw na szybko$¢ podstawienia nukleofilowego,
a $cislej aktywno$¢ elektrofilowg nitroarendw nie zostal dotagd zadowalajaco ozna-
czony. Wyniki licznych badan wplywu podstawnikéw w podstawionych o- i p-chlo-
rowcononitrobenzenach na szybkos¢ reakcji S Ar zebrane w monografiach (7, 8] sg
niemiarodajne w tym wzgledzie, gdyz jest to reakcja wtorna, poprzedzona odwra-
calnym powstawaniem adduktow o". Rzeczywisty wplyw podstawnikéw na aktyw-
no$¢ elektrofilowg nitroarenéw zostal ostatnio oznaczony z uzyciem reakcji VNS
jako procesu modelowego.

W warunkach zapewniajgcych kinetyczna kontrole reakeji, drogg eksperymen-
tow konkurencyjnych, oznaczono wzgledng szybkos¢ reakcji VNS karboanionem
sulfonu chlorometylofenylowego szeregu podstawionych nitroarenéw i heteroare-
néw [58]. Wybrane dane przedstawia Schemat 29.

t-Bu
07 F cl Br CN
0, L O
= S NO.
0,36 1 50 130 150 1100 4600 MeO™  "N” 17000 2
NO, NO, NO, NO, NO, NO, NO,

Schemat 29.  Wzgledne szybkosci addycji karboanionu chlorometylofenylo sulfonu do podstawionych nitro-
arenéw
Scheme 29.  Relative rates of addition of carbanion of chloromethylphenyl sulfone to substituted nitroarenes

Na schemacie przedstawione sg wzgledne szybkosci reakcji VNS para-podsta-
wionych nitroarenéw w poréwnaniu z nitrobenzenem. Zostaly one w kilku przypad-
kach potwierdzone oznaczeniami bezwzglednych statych szybkosci. Warto zwrdci¢
uwage na poréwnanie wplywu chlorowcow. W szeregu E Cl, Br, fluor wykazuje
najmocniejszy akceptorowy efekt indukeyjny, jednocze$nie niewigzace pary elek-
tronowe fluoru w wyniku zblizonych rozmiaréw orbitali elektronowych C i F s3 naj-
skuteczniej sprzezone z grupg nitrowa. Ten efekt powoduje, ze p-fluoronitrobenzen
jest w tym szeregu najmniej aktywnym elektrofilem mimo iz indukcyjny akcepto-
rowy efekt fluoru jest najwigkszy. W tym miejscu nalezy zaznaczy¢, ze w reakcji
S Ar nukleofilowe podstawienie fluoru w p-fluoronitrobenzenie przebiega znacznie
szybciej niz podstawienie chloru w p-chloronitrobenzenie. To oznacza, ze czyn-
niki nukleofilowe przylaczajg si¢ w pozycji orto p-chloronitrobenzenu szybciej niz
p-fluoronitrobenzenu. Jednak gdy przemiana powstajacych adduktéow o w pro-
dukty podstawienia wodoru nie nastepuje, nukleofile uwolnione w wyniku dyso-
cjacji adduktow o™ przytaczajq sie szybciej w pozycji para p-fluoronitrobenzenu niz
p-chloronitrobenzenu.
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Interesujagce jest rdwniez pordwnanie nitrobenzenu i p-cyjanonitrobenzenu
z l-nitronaftalenem i 2-nitrotiofenem. Utworzenie adduktéw o jest zwigzane
z utratg aromatycznosci i jest tym fatwiejsze im mniejsza jest energia aromatyzacji,
co powoduje, ze przylaczenie karboanionéw do nitronaftalenu i nitrotiofenu jest
znacznie szybsze niz przylaczenie do nitrobenzenu, a nawet cyjanonitrobenzenu.
Podobne zaleznosci wystepuja w reakcji podstawienia elektrofilowego. Nitrowanie
fluoronitrobenzenu jest szybsze od nitrowania chloronitrobenzenu, a naftalen i tio-
fen ulegaja nitrowaniu znacznie szybciej niz benzen.

Przedstawiony material i dyskusje upowazniaja do sformutowania waznych
wnioskow. Nukleofilowe podstawienie wodoru w arenach z deficytem elektronow
ma charakter ogélny i moze przebiega¢ na kilku drogach. Jest to szybki proces pier-
wotny, podczas gdy klasyczne, nukleofilowe podstawienie chlorowcéw, reakcja S Ar,
podstawienie ipso, jest procesem wtornym.

Nukleofilowe podstawienie wodoru ma duzg warto$¢ dla syntezy organicznej,
gdyz otwiera nieznane wcze$niej mozliwoéci wprowadzania réznych podstawnikow
do pierécieni arenow jak i syntezy pierscieni karbo- i heterocyklicznych.

Wyniki badan reakcji czynnikéw nukleofilowych z nitroarenami i drég prze-
mian powstajacych adduktéw ¢" majg réwnie duze znaczenie poznawcze gdyz
pozwolity wyjasni¢ wiele waznych kwestii chemii arendw.

Pomijanie tych waznych proceséw w podrecznikach wynika z pewnego kon-
serwatyzmu autoréw. Nie jest jednak zrozumiala przyczyna, dla ktdrej ostatnio
opublikowany przez prof. Schlossera przeglad o reakcjach nukleofili z nitroarenami
zatytutowany ,,Nucleophilic Substitution of Nitroarenes and Pyridines: New Insi-
ght and New Applicationa” nie zawiera nawet wzmianki o tych reakcjach, sic! [59].
Mam nadziejg, ze przedstawiony przeglad, jak i opublikowane wcze$niej [12, 13, 28,
34, 52, 53] spowoduje odpowiednie korekty w podrecznikach chemii organicznej,
zmiany w programach nauczania chemii arendw i znacznie szersze wykorzystanie
tych proceséw w syntezie organicznej.
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ABSTRACT

Honey is a natural food product reach in variety of chemical compounds, which
are responsible for its quality and aroma. Unifloral honeys are especially attractive
for buyers and are quite frequently falsified. Thus, the assessment of their quality
is indispensable. Today it relays on identification of the pollen and determination of
honey physicochemical properties. In this paper the new methods for the assessment
of honey quality are described. They relay on analysis and identification of volatile
compounds typical for certain uniflolar honeys. These compounds are called mar-
kers. These could virtually all natural products with products of decomposition of
phenylalanine, terpenes, flavonoids, aromatic acids, heterocycles, caretonoids and
non-typical sugars. The second approach is to study metabolome of these honeys.
The most effective metabolomic studies relay on building up “finger-prints” of
certain honey branch basing on relative concentrations of chosen set of volatile
compounds.

Keywords: honey, food quality, breeding, natural products
Stowa kluczowe: midd, pszczelarstwo, jakos¢ zywnosci, produkty naturalne
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WPROWADZENIE

Midd jest naturalnym produktem wytwarzanym przez pszczolty miodne z nek-
taru kwiatowego. Nektar jest stodkim sokiem ros§linnym wydzielanym przez spe-
cjalne gruczoty zwane nektarnikami. Rosliny wytwarzajace duze ilosci tej wonne;j
cieczy sa okreslane jako rosliny miododajne.

Drugim rodzajem surowca pszczelego jest spadz, ktora jest sokiem roslinnym
wydzielanym przez owady. Mszyce, czerwce i muchowki naktuwaja liscie i wysy-
saja sok z rosliny, z ktdrego pobieraja gtdownie biatka, a pozostata ciecz wydalaja.
Dlatego smak, barwa, zapach i konsystencja miodu spadziowego zalezy od gatunku
owadow wydalajacych spadz.

Pszczoly pobieraja surowce miodowe (pozytek) jezyczkiem i dodaja do niego
nieco wydzieliny swoich gruczotéw §linowych. Po powrocie do ula oddaja go mtod-
szym pszczotom, ktore wciagaja kropelke nektaru do wola miodowego i wyrzucaja
pobrana ciecz na jezyczek. Czynno$¢ t¢ powtarzaja kilka razy. Wymieszany ze $§lina
nektar umieszczaja w jednej z dolnych komorek plastra, gdzie nastgpuje czgsciowe
odparowanie wody. Po pewnym czasie midd cze¢sciowo juz zageszczony zostaje
przeniesiony do gornej czgsci plastra. Po wypehieniu komorek plastra zachodzi
jego dojrzewanie, podczas ktorego nastepuje utrata wody. Do odparowywania wody
pszczoly uzywaja pradu powietrza wytwarzanego za pomoca skrzydet. Odparowa-
nie wody zapobiega fermentacji tego stodkiego produktu. Komérki z catkowicie
dojrzalym miodem pszczoty zasklepiaja wieczkiem woskowym [1, 2].

Midd jest bardzo popularnym i cenionym produktem spozywczym we wszyst-
kich miejscach $wiata. Na przyklad, w grobach Faraondéw odnaleziono miod
pszczeli i1 ziarna pszenicy. Owe produkty miaty petni¢ rolg¢ pozywienia podczas
wedrowki dusz. Zaskakujace jest to, ze znaleziony midd ulegt konserwacji do tego
stopnia, ze nadal nadawat si¢ do spozycia [1].

Mibd jest przede wszystkim wykorzystywany w zywieniu, medycynie i kosme-
tyce. Wykorzystanie miodu jest mozliwe nie tylko dzigki jego walorom smakowym
1odzywczym, ale przede wszystkim jest on tatwo dostgpnym zrédtem energii, makro
i mikroelementow oraz posiada aktywnos$¢ antybakteryjna i przeciwutleniajaca
[1-5]. Jego cechy pozwalaja zaliczy¢ go do zywnosci ,,minimalnie przetworzonej”,
midd poza standaryzacja nie jest poddawany zadnym technologicznym procesom.

Coraz wigksza swiadomos$¢ konsumentéw oraz rozwdj apiterapi sprawia, ze
wzrasta znaczenie miodow odmianowych w przeciwienstwie do wielokwiatowych.
Sondaze rynkowe dowodza, ze ok. 70% konsumentéw preferuje miody odmia-
nowe. Wciaz wzrasta zainteresowanie polskimi miodami odmianowymi, nie tylko
w Polsce, ale takze w krajach Unii Europejskiej bowiem polscy pszczelarze styna
z produkcji miodéw wysokiej jakosci.

Mibd jest produktem falszowanym od dawna i powszechnie. Najczeséciej miod
fatszuje si¢ przez dodatek dekstryn skrobiowych, cukréw buraczanego i trzcino-
wego, otrzymanych z nich syropdéw lub ich hydrolizatéw oraz kredy i krochmalu.
Do falszowania dochodzi¢ moze juz na etapie pozyskiwania miodu, gdy dokarmia-
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nie pszczol w ulu przebiega z nadmiernym dodatkiem sacharydoéw. Fatszowanie
miodu dotyczy roéwniez mieszania roznych jego odmian lub tez przypisywania mio-
dom innego pochodzenia botanicznego lub innego rejonu geograficznego. Dlatego
bardzo wazne jest kontrolowanie jakosci miodow [6, 7].

Do identyfikacji odmianowej miodow stosowane sa r6zne metody. Najwazniej-
sze sa badania wlasciwosci sensorycznych (smak, zapach, konsystencja, barwa). Do
najstarszych i powszechnie stosowanych nalezy metoda pytkowa (przyklad takiej
analizy pokazano na Rysunku 1), polegajaca na mikroskopowej ocenie jako$ciowe;j
i ilo$ciowej pytku kwiatowego zawartego w miodzie [6].

(R
Cy #7

Rysunek 1. Obraz mikroskopowy miodu wrzosowego (pytek w tetradach)
Figure 1. Microscopic study of heather honey (tetrad pollen)

Do identyfikacji pochodzenia botanicznego i geograficznego miodéw stosuje
si¢ rowniez metody fizyczne, chemiczne oraz biologiczne polegajace na pomiarze
wilgotno$ci, zawartosci popiotu, przewodnosci elektrycznej, kwasowosci i1 aktyw-
nosci enzymatycznej [7-9]. Na przyklad, przewodnos¢ wiasciwa miodow nek-
tarowych oraz nektarowo-spadziowych miesci si¢ w granicach 0,45-0,8 mS/cm.
Miody spadziowe, kasztanowe i ich mieszanki charakteryzuje przewodno$¢ wyz-
sza niz 0,8 mS/cm. W przypadku miodéw pochodzacych z drzewa truskawkowego
(Arbutus unedo), wrzosca (Erica), eukaliptusa, lipy (Tilia spp.), wrzosu pospolitego
(Calluna vulgaris), leptospermum, czy drzewa herbacianego (Melaleuca spp.) nie
okresla si¢ przewodnosci wlasciwej [9, 10].

Poniewaz metody te sa zawodne w wielu krajach poszukuje si¢ zwiazkow
charakterystycznych dla konkretnej odmiany miodu (tu bada si¢ gldwnie terpeny)
lub tworzy si¢ profile chemiczne konkretnej klasy produktéw naturalnych (najczes-
ciej fenylopropanoidow lub kwasoéw fenolowych), ktére stanowia co$ w rodzaju
»finger-printu” poszczegdlnych miodéw odmianowych. Badania takie prowadzimy
takze w Opolu.
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1. SKEAD CHEMICZNY MIODU

Dojrzaty midd jest gesta, higroskopijna ciecza o cigzarze wlasciwym w grani-
cach od 1,38 do 1,45 g/cm?®. Miody posiadaja konsystencje ptynna (patok), lepka,
czesciowo lub catkowicie skrystalizowang (krupiec) [11].

Sktad miodu jest bardzo ztozony, zalezy od wielu czynnikow. Jako jeden z naj-
wazniejszych wymieni¢ nalezy gatunek rosliny, z ktorej zostat zebrany nektar lub
spadz. Sklad miodu zalezy réwniez od warunkow srodowiskowych i klimatycz-
nych. Miéd zawiera okoto 300 substancji nalezacych do réznych grup zwiazkow
chemicznych [8, 12].

Poszczegbdlne odmiany miodow rdznia si¢ pomigdzy soba kolorystyka (Rys. 2),
zapachem, smakiem oraz konsystencja. Miody nektarowe maja zazwyczaj barwe
od biatej (lipowy, rzepakowy) do ciemnobursztynowej (wrzosowy, gryczany) i sa
bardzo aromatyczne a ich zapach jest zblizony do aromatu nektaru.

Rysunek 2. Barwy wybranych miodéw
Figure 2. Colours of chosen honeys

Miody spadziowe natomiast sa ciemne i moga posiada¢ odcien zielonkawy
lub szary, charakteryzuje je intensywny zapach przypominajacy zapach zywicy
lub igliwia. O intensywnos$ci koloréow miodu decyduja w duzej mierze barwniki
roslinne znajdujace si¢ w nektarze. Naleza do nich gléwnie karotenoidy i flawo-
noidy, ktére sa roéwniez odpowiedzialne za wtasciwos$ci przeciwutleniajace miodu
[4, 5]. Zazwyczaj im ciemniejszy miod tym silniejszy smak i lepsza jego jakos¢.

Zgodnie z norma mi¢dzynarodowa zawarto$¢ wody w dojrzatym miodzie nie
powinna przekracza¢ 20%. Wyjatkiem jest miod wrzosowy, dla ktérego dopusz-
czalna zawarto$¢ wody wynosi 23%. Wigkszo$¢ miodow zawiera wodg w grani-
cach 17-18%. Zalezy to od wielu czynnikow, takich jak stopien dojrzatosci miodu,
sezon i pora zbioru, a takze od warunkow klimatycznych [14].

Najliczniejsza grupg zwiazkow chemicznych zawartych w miodzie stanowia
cukry ($rednio 77%). Zawarto$¢ weglowodanéw w rodzimych miodach nektaro-
wych i spadziowych waha si¢ od 68 do 78%, przy czym przewazaja cukry proste.
Srednia zawarto$¢ glukozy wynosi 30%, a fruktozy 38%. We frakcji dwucukrow
dominuje sacharoza. Sacharoza wystegpuje w miodach odmianowych w granicach od
0,8% (midd wrzosowy i gryczany) do 7,7% (midd akacjowy). Drugim dwucukrem
jest melitoza, ktérej moze by¢ do 5,4%. W miodach spadziowych znajduje sig tez
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trisacharyd melecytoza, ktorej zawarto$¢ moze by¢ znaczna, bo az do 28%. W réz-
nych typach i odmianach miodu stwierdzono niewielkie ilo$ci 22 innych cukrow:
migdzy innymi melibiozy, trehalozy, izomaltozy, i gencjobiozy [4, 9, 14, 15]. Cha-
rakterystycznym zwiazkiem zawartym w miodzie powstajacym na skutek kwaso-
wego rozktadu cukréw prostych (gldwnie fruktozy) jest 5S-hydroksymetylofurfural.
Poziom tego zwiazku ro$nie wraz z wiekiem miodu.

Bardzo waznym czynnikiem wplywajacym na warto$¢ i smak oraz w znacz-
nej mierze decydujacym o dojrzatosci miodu jest zawarto$¢ kwasoéw organicznych.
W najwigkszej ilosci wystepuja kwasy: glukonowy, jabtkowy, cytrynowy, mlekowy,
bursztynowy, winowy, szczawiowy, mastowy, propionowy, mrowkowy i octowy.
Ponadto w miodzie spotyka si¢ ponad 15 innych kwaséw, w tym kwasy benzoe-
sowy 1 pirogronowy [8, 16—18]. Zatem odczyn miodu jest kwasny, niezaleznie
od jego geograficznego pochodzenia. Na przyktad, wartos¢ pH polskich miodow
wynosi od 3,6 do 5,0; indyjskich od 3,7 do 4,4; miodow z Algierii od 3,4 do 4,5,
za$ hiszpanskich miodow waha si¢ od 3,6 do 5,0 [19, 20]. Najwyzsza kwasowoscia
cechuja si¢ miody gryczane, najnizsza miody akacjowe i rzepakowe.

Zwiazki azotowe wystepuja w miodzie w niewielkich ilo$ciach, okoto 0,6%,
przy czym zawarto$¢ biatka nie przekracza 0,5%. Najwigksze jest stgzenie albumin
i globulin. Mimo, ze wystgpuja one w minimalnych ilo§ciach waznymi biatkami
sa enzymy. Pochodza one gléwnie z wydzieliny gruczotow $linowych pszczot,
ale niewielkie ich ilosci moga pochodzi¢ z ziaren pytku kwiatowego oraz ze spa-
dzi. W miodzie stwierdzono obecnos¢ enzymoéw takich jak: a- 1 f-amylazy, kata-
lazy, inwertazy, maltazy, melacytazy, glukooksydazy, fosfatazy i lizozymu [9].
a-Amylaza (diastaza) jest enzymem, ktéry odpowiada za proces hydrolitycznego
rozpadu cukrow zlozonych. W celu wykrycia przegrzania, falszowania miodow lub
innych niedozwolonych zabiegow, ustalono skalg Schade, ktora okresla aktywnos¢
diastazy [16]. Midd zawiera rowniez niewielkie iloSci wolnych aminokwaséw (do
0,03%), w réznych jego odmianach zidentyfikowano od 11 do 21 (mi6d wrzosowy)
aminokwasow [21].

Zwiazki mineralne wystepuja w miodach w niewielkich ilo$ciach i zaleza od
jego rodzaju. W miodach nektarowych substancje te stanowia 0,05-0,5%, nato-
miast w miodach spadziowych okoto 1%. Miodd zawiera zaskakujaco niewielka
ilo$¢ witamin, a ich zawarto$¢ jest zmienna i zalezy gtdéwnie od obecnosci pytku
kwiatowego i mleczka pszczelego.

Grupe zwiazkow decydujaca o smaku i aromacie miodu, stanowia sktadniki
olejkow eterycznych pochodzace z nektaru. Wyodrebniono z miodu ponad 50 sub-
stancji aromatycznych, wsérdd ktorych najwazniejszymi sa mono- i seskwiterpeny,
wyzsze alkohole alifatyczne, aldehydy, ketony, estry i zwiazki polifenolowe.

Rolg barwnikow, przeciwutleniaczy, insektycydow i fungicydow petnia zwiazki
fenolowe. Naleza one do bardzo zréznicowanej grupy substancji, jakie znajduja si¢
w miodzie. Wystepuja bowiem w postaci prostych zwiazkow, pochodnych, flawo-
noidow, garbnikow oraz jako glikozydy fenolowe w $wiezych miodach. Ponadto,
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wyrdznia si¢ jeszcze estry fenolowe, pochodne karbonylowe, fenylopropanoidy,
flawonoidy pochodzace z propolisu (kit pszczeli), czy tez z nektaru i pytku.

Wiasnie propolis i pytek stanowia, wraz z sterolami, fosfolipidami i kwasami
thuszczowymi te pozostate sktadniki znajdowane w miodach. Ich zawarto$¢ na
ogo6l nie przekracza 1%. Na przyktad $rednia liczba pytkow kwiatowych w gramie
miodu wynosi okoto 3000, a zawarto$¢ mleczka pszczelego nie przekracza 1 mg
na gram.

Warto wiedzie¢, ze w miodzie moga wystgpowac substancje toksyczne dla
cztowieka. Na pierwszym miejscu wymieni¢ nalezy diterpen andromedotoksyne
(miod z azali zottej), a takze alkaloidy takie jak hioscyjamina i skopolamina (z bie-
lunia indianskiego), akonityna (z tojadu mocnego) czy kokaina (z krasnodrzewu
pospolitego) [8, 22].

2. CHEMICZNE MARKERY MIODOW ODMIANOWYCH
I SPOSOBY ICH IDENTYFIKACJI

W ostatnich kilku latach nastapit wzrost zainteresowania poszukiwaniem
metod analitycznych, ktore moga uzupetni¢ mikroskopowa analizg pytkowa w celu
okreslenia geograficznego i botanicznego pochodzenia miodu. Dlatego podejmuje
si¢ proby okreslenia profili chemicznych miodow odmianowych i identyfikacji
markerow — substancji charakterystycznych dla danego gatunku miodu.

Markerami odmian miodéw moga by¢: substancje lotne, produkty rozktadu
fenyloalaniny, aromatyczne kwasy karboksylowe i ich estry, produkty degradacji
karotenoidow, aromatyczne aldehydy, aminokwasy, zwiazki heterocykliczne oraz
zwiazki fenolowe, nietypowe cukry, mineraty i pierwiastki §ladowe [9]. Zatem sa
to zwiazki wystepujace w bardzo niewielkich stezeniach.

Technika pozwalajaca na bezposrednie badanie miodu jest 'HNMR. Jednakze
ze wzgledu na wysoka zawarto$¢ glukozy i frukozy widma NMR sa trudne do inter-
pretacji. Jest to mozliwe w zakresie widma gdzie nie wystgpuja piki pochodzace od
cukrow. Nie mniej jednak koncowa identyfikacja markera i tak wymaga badz jego
wydzielenia i zdefiniowania jego struktury chemicznej, badz zastosowania indy-
widualnego zwiazku jako wzorca wewngtrznego [23-26]. Fakt, Zze analiza takich
widm nie jest jednoznaczna dobrze pokazuje Rysunek 3, na ktorym pokazano
widma 'HNMR sze$ciu probek miodu lipowego [23]. Na podstawie tych widm
stwierdzono, ze charakterystycznym markerem tego miodu jest nietypowy kwas
terpenowy, ktorego wzor rowniez pokazano na tym rysunku.
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Rysunek 3. Widmo "HNMR szeéciu probek miodu lipowego. Strzalkami wskazano sygnaly pochodzace od
struktury pokazanego obok monoterpenu

Figure 3. "HNMR spectrum of six samples of lime honey. Peaks corresponding to the structure of terpenic
compounds shown in this Figure are indicated by arrows

Spektroskopie¢ NMR stosuje si¢ zatem raczej jako technike pomocnicza. Na
przyktad zostata ona uzyta jako metoda wspomagajaca spektrometri¢ MS w iden-
tyfikacji markerow miodow pochodzacych z Korsyki [26]. W wyniku analizy
wykorzystujacej roznorodne pomiary (1D, 'H i 2D 'H-'H; TOCSY) wykryto cztery
zwiazki wystepujace tylko w miodach z tego rejonu geograficznego. Jeden z nich,
kwas kynureinowy, zostat zaproponowany jako charakterystyczny dla miodéw
z kasztanowca pochodzacych z Korsyki.

Jako metod identyfikacji charakterystycznych sktadnikéw miodéw odmiano-
wych znacznie czgéciej stosuje si¢ spektrometri¢ masowa i techniki chromatogra-
ficzne (chromatografia bibutowa, TLC, HPLC czy GC). Poniewaz matryca jaka sta-
nowi miodd odznacza si¢ bardzo ztozonym sktadem, a badane zwiazki wystepuja na
niskim poziomie stgzen, bardzo wazne jest odpowiednie przygotowanie probek.

Najstarsza technika wydzielania mieszanin zwigzkow z miodow jest ekstrakcja,
ktoéra prowadzi si¢ w uktadach: wodny roztwor miodu/rozpuszczalnik organiczny
(najczesciej dichlorometan). Ekstrakcje dobrze jest wspomoc ultradzwigkami [27].
Mozna rowniez ekstrahowaé midd bez uprzedniego rozpuszczania w wodzie, na
przykltad w aparacie Soxhleta. Stosowano réwniez techniki kombinowane [28].
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I tak, jedna z procedur polegata na wstgpnej ekstrakcji miodu acetonem, a nastgpnie
zastosowaniu destylacji z para wodna. Midd koniczynowy z Kanady analizowano
uzywajac specjalnie w tym celu skonstruowanej aparatury gdzie izolowanie zwiaz-
kéw lotnych polegato na jednoczesnej destylacji probki miodu z para wodna oraz
ekstrakcji krazacego w aparacie rafinatu [29].

Inne sposoby przygotowania probki polegaja na usunigciu cukrow i zwigzkow
polarnych, czyli rozdzieleniu analitow od matrycy, a nastgpnie zatezeniu badanych
zwiazkow. W tym celu najczesdciej stosuje si¢ technike ekstrakcji do fazy statej
(ang. Solid Phase Extraction, SPE) [30, 31]. Polega ona na tym, ze probke miodu
przepuszcza si¢ przez kolumienke wypetniona odpowiednim adsorbentem i prze-
mywa woda celem usunigcia cukrow 1 zwiazkow polarnych. Badane mieszaniny
zwiazkoéw adsorbuja sie na nosniku skad wymywane sa innym rozpuszczalnikiem,
na przyktad roztworem wodnym metanolu [30, 31]. W badaniach tych najczgsciej
uzywa si¢ jako adsorbenta zywic jonowymiennych typu Amberlite [32, 33]. Oczy-
wiscie sktad otrzymanej mieszaniny zwiazkow jest silnie zalezny zarowno od tego
jakiego uzy¢ adsorbenta, jak i od tego jakich rozpuszczalnikéw uzywa si¢ w proce-
sie elucji probki i jej odzysku z fazy statej [34].

Mikroekstrakcja do fazy statej stanowi szybka, bezrozpuszczalnikowa i nie-
droga technike pozwalajaca na analiz¢ zwiazkéw lotnych zawartych w miodach
[35-37]. Metoda ta polega na stabilizacji probki miodu umieszczonej w fiolce —
ustala si¢ wtedy rownowaga pomiedzy faza stala i gazowa. Nastepnie zwiazki lotne
adsorbowane sg na wioknie szklanym. Po termicznej desorpcji z widkna miesza-
ning tych substancji analizuje si¢ za pomoca GC-MS.

Popularne w ostatnim czasie stalo si¢ potaczenie dwdch metod: mikroekstrakcji
do fazy stalej ze wspomagana ultradzwigkami ekstrakcja rozpuszczalnikiem, jako
wstepne przygotowanie probek przed analiza GC-MS. Technika ta badano probki
miodow pozyskanych z dwukolczaka srodziemnomorskiego (Paliurus spina-christi
Mill.), pochodzacych z Chorwacji [38]. Mikroekstrakcja do fazy stalej umozliwia
bowiem selektywna izolacje¢ zwiazkow lotnych, za$ ekstrakcja rozpuszczalnikiem
pozwala na izolacj¢ wigkszej gamy zwiazkéw o zréznicowanej polarnosci. Jak
pokazano na Rysunku 4 profil substancji zawartych w tym miodzie uzyskany za
pomoca mikroekstrakcji do fazy stalej rozni si¢ istotnie od profilu substancji uzy-
skanego za pomoca ekstrakcji eterem dietylowym [38].
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Rysunek 4.  Chromatogramy gazowe otrzymany dla substancji lotnych izolowanych z miodu z Paliurus spina-
christi otrzymanych przez mikroekstrakcje do fazy statej (lewy panel; wiokno PDMS/DVB), oraz
przez ekstrakcje mieszaning pentanu i eteru dietylowego (prawy panel).

Figure 4. Gas-chromatograms obtained for Paliurus spina-christi honey after isolation of volatile substan-
ces by solid phase microextraction (left panel; PMDS/DVB fiber) and by extraction to mixture of
pentane and diethyl ether (right panel)
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Tak zwana technika P&T (ang. purge and trap) sktada si¢ z dwoch operacji
realizowanych jednocze$nie: wymywania i wychwytywania analitow na zlozu sta-
fego sorbenta. Lotne zwiazki organiczne wydziela si¢ z probki przez przepuszcza-
nie przez nig obojetnego gazu (zazwyczaj jest to hel). Substancje, ktore znalazly si¢
w fazie gazowej wylapuje si¢ przepuszczajac ten gaz przez kolumng z sorbentem.
Kolumng z sorbentem desorbuje si¢ termicznie, przemywa gazem oboj¢tnym, ktory
kieruje si¢ na kolumng¢ chromatograficzna [39].
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Rysunek 5. Markerymiodéw: (a) cytrynowego (antranilan metylu [9] ihesperytyna [40); (b) drzewa truskawko-
wego Arbutus unedo (kwas homogentyzynowy [24]); (c) z kasztnowca (3-aminoacetofenon [12]);
(d) manuka (kwas fenylomlekowy, syringinian metylu i metyloglioksal [41]; (e) wrzosowego
(kwasy abscyzynowy i elagowy [32] oraz 5,5-dimetylo-3-winylocykloheks-2-en-1-on [37,42]);
(f) lipowy (kwasy salicylowy i waniliowy [33]); (g) lewandowego (naringenina [43]); (h) eukalip-
tusowego (2-hydroksy -5-metyloheksan-3-on [39, 44]); (i) rzepakowy (disiarczek dimetylowy
[45])

Figure 5. Markers of honeys of: (a) lemon (methyl antranilate [9] and hesperetin [40]); (b) Arbutus unedo
(homogentisic acid [24]); (c) chesnut (3-aminoacetophenone [12]); (d) Manuca (phenyllactic
acid, methyl syringate and methylglyoxal [41]; (e) heather (abscisic and ellagic acids [32] and
5,5-dimethyl-3-vinylcyclohex-2-ene-1-one [37, 42]); (f); tilia (salicylic and vanilic acids [33];
(g) lavender (naringenin [43]); (h) eucaliptus (2-hydroxy -5-methylhexan-3-one [39, 44]); (i) rape
(dimethyl disulfide [45])
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Zastosowanie okreslonej metody izolacji nigdy nie pozwala na wydzielenie
wszystkich substancji zawartych w miodach. Co wigcej, rodzaj i sktad mieszaniny
jest silnie zalezny od uzytej metody. Dlatego tez w roznych pracach poswigconych
poszukiwaniom markeré6w miodow odmianowych znajdowane sa czesto rozne sub-
stancje pehiace t¢ funkcje dla tej samej odmiany miodu. Za marker powinno si¢
uznaé substancje wystepujaca we wszystkich miodach danej odmiany na okreslonym
terenie. Powinny one wystgpowa¢ w znaczacym stgzeniu w porownaniu z innymi
zwiazkami otrzymanymi po przygotowaniu probki do pomiaréw. Na Rysunku 5
pokazano struktury chemiczne wybranych markerow réznych odmian miodow.

Jak wida¢ na Rysunku 5 markerami miodéw odmianowych sa raczej proste
produkty naturalne. W bardzo nielicznych przypadkach mozna powiedzie¢, ze
role markera pelni jedna substancja wystepujaca tylko i wylaczne w konkretnej
odmianie miodu. Warto zwroci¢ uwagg, ze brak w probece miodu zwiazku, ktory
wystepuje powszechnie w miodach wielu odmian jest takze dobrym wskaznikiem
konkretnej odmiany. Na przyktad w miodach lawendowych nie zauwazono obec-
nosci, powszechnego w wigkszosci innych odmian, 3-metylobutanalu [36].

3. PROFILE LOTNYCH ZWIAZKOW CHEMICZNYCH
JAKO WSKAZNIKI ODMIAN MIODOW

Efektem kazdej analizy probki miodu jest widmo otrzymane dowolna technika
(NMR, spektrometria mas, rozne techniki chromatograficzne, elektroforeza kapi-
larna itp.). Takie widmo stanowi profil konkretnej probki miodu. Jak pokazano na
Rysunku 3 widma otrzymane dla poszczeg6lnych probek tej samej odmiany miodu,
cho¢ podobne, réznia si¢ od siebie. Dlatego dopiero analiza serii widm pozwala
opracowac algorytm wskazujacy z jakim miodem mamy do czynienia. Tak wigc,
jest to typowe badanie metabolomu i dlatego mozna by tu zastosowac techniki che-
mometryczne [46]. Jak na razie nie stosowano technik metabolomiki do badania
jakosci miodow.

Klasyczne badania chemii produktow naturalnych polegaja na tym, ze doko-
nuje si¢ identyfikacji mozliwie jak najwigkszej liczby substancji zawartej w badane;j
mieszaninie, a nastgpnie porownuje ich zawartosci w okreslonych odmianach mio-
dow. Uproszczeniem jest wybranie jednej tylko grupy zwiazkéw i analiza ich obec-
nosci. Na przyktad, badania miodéw pochodzacych z Francji, Grecji, Hiszpanii,
Portugalii i Chin, pokazaly, ze wystepuje w nich 12 kwaséw benzoesowych [43].
We wszystkich badanych miodach wystgpowat kwas kawowy, w 9 miodach wyste-
powat kwas p-hydroksybenzoesowy i kwas p-kumarowy. Do$¢ czgsto wykrywano
kwasy: chlorogenowy, syryngowy, m-kumarowy, ferulowy i waniliowy. Rzadko
wystepowal kwas o-kumarowy i kwas galusowy. Kwas elagowy znaleziono jedynie
w miodzie wrzoScowym pochodzacym z Portugalii. Kwas rozmarynowy nie zostat
wykryty w zadnym z badanych miodéw. Wzory chemiczne tych kwasow pokazano
na Rysunku 6.
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Rysunek 6.  Struktury kwaséw aromatycznych badanych w pracy [43]: (a) p-hydroksybenzoesowy;
(b) p-kumarowy; (c) chlorogenowy; (d) syryngowy; (e) m-kumarowy; (f) ferulowy; (g) rozma-
rynowy; (h) o-kumarowy i (i) galusowy. Wzory kwaséw elagowego i waniliowego pokazano na
Rysunku 5

Figure 6. Structures of aromatic acids studied in Ref. [43]: (a) p-hydroxybenzoic; (b) p-coumaric; (c) chlo-
rogenic; (d) siringic; (e) m-coumaric; (f) ferulic; (g) rosmarinic; (h) o-coumaric and (i) gallic.
Structures of ellegic and vanilic acids are shown in Figure 5

Badajac flawonoidy w argentynskich miodach zidentyfikowano, migdzy
innymi, mircetyng, kwercetyng i luteoling. Zwiazki te byly obecne we wszyst-
kich badanych prébkach miodu, a dominujacym flawonoidem byla kwercetyna,
ktéra stanowita okolo 45% catkowitej zawartosci zwiazkow fenolowych. Roznice
w zawarto$ciach mircetyny, luteoliny i kwercetyny zalezaty od warunkow klima-
tycznych i geograficznych Argentyny [47].

Jeszcze lepszym sposobem jest analiza pordwnawcza zawarto$ci wybranych
markerow miodéw odmianowych. I tak, badajac dolno$laskie miody wrzosowe, za
pomoca HPLC okreslono w kazdym z nich relatywne stgzenie kwasow benzoeso-
wych (3-hydroksybenzoesowy, 4-hydroksybenzoesowy, chlorogenowy, kawowy,
elagowy, syryngowy, ferulowy, waniliowy, p-kumarowy i rozmarynowy), flawono-
idoéw (mircetyna, kwercetyna, kemferol, pinocembryna, chryzyna i galangina), oraz
kwasu abscyzynowego. Dla poréwnania badano tez miody wrzosowe pochodzace
z wojewodztwa matopolskiego i Niemiec [48]. Jak wida¢ na Rysunku 7 wszystkie
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z pigtnastu analizowanych miodéw wrzosowych charakteryzuja si¢ zblizonym pro-
filem zwiazkéw fenolowych.

Miody wrzosowe

B galangina

W chryzyna

@ pinocembryna

B kemferol

B kwercetyna

@ mircetyna

DOkwas abscysynowy

mkwas elagowy

W kwas rozmarynowy

O kwas p-kumarowy

m kwas ferulowy

@kwas syryngowy
W kwas kawowy

Zawartos¢ zwiazkow fenolowych (%]

O kwas waniliowy

O kwas 4-OH-benzoesowy

B kwas chlorogenowy

mkwas 3-OH-benzoesowy

Rysunek 7. Relatywne procentowa zawarto$¢ badanych zwigzkéw aromatycznych w miodach wrzosowych
Figure 7. Relative percent content of studied aromatics in heather honeys

Kwas abscyzynowy oraz elagowy, charakterystyczne markery miodu wrzo-
sowego, wystgpuja w najwigkszych stezeniach. W niektorych miodach wystgpuja
wigksze zawarto$ci kwasu p-kumarowego i 4-hydroksybenzoesowego. Uzy-
tecznos$¢ tej metody pokazuje dopiero poréwnanie profili miodéw wrzosowych
z profilami innych miodow odmianowych. I tak, w miodach lipowych najwigk-
sza jest zawarto$¢ pinocembryny, w miodach spadziowych iglastych — kwasu
p-kumarowego, a spadziowych lisciastych — kwaséw elagowego, rozmarynowego
i 4-hydroksybenzoersowego. Tak wigc, zastosowanie jako markerow zwiazkow
powszechnie wystepujacych w §wiecie roslin pokazato, ze réznice ich wzglednej
procentowe]j zawartosci sa dobrym sposobem konstrukeji profili metabolicznych
miodéw odmianowych. Konstrukcja takich profili dla probek wielu miodow tej
samej odmiany pokazuje uderzajace podobienstwa i zdecydowane réznice z profi-
lami innych odmian.

UWAGI KONCOWE

Midd jest bardzo cenionym i najstarszym produktem odzywczym i leczniczym.
Roczna produkcja miodu na §wiecie wynosi okoto 1,4 milionéw ton (FAO, 2005),
co stanowi mniej niz 1% catkowitej produkcji cukru. Jest to takze produkt stosun-
kowo drogi. Nie dziwi zatem fakt, ze jest on czgsto falszowany.
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Polskie miody ciesza si¢ zasluzona dobra opinia. Warto wspomnie¢, iz midd
wrzosowy pochodzacy z Boréw Dolnoslaskich, dzigki Janowi Biernackiemu (zdo-
bywca Certyfikatu Unii Europejskiej Nr 1/2008 na ,,Miod wrzosowy z Borow Dol-
noslgskich™), zostal wpisany do rejestru Chronionych Nazw Pochodzenia i Ozna-
czen Geograficznych Unii Europejskiej [49]. Warto zatem chroni¢ jako$¢ polskich
miodow. Pomoéc w tym moze stworzenie nowego sposobu ich oceny opartego na
badaniu markeréw odmian tych miodow.
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Autorzy pragna podzigkowac¢ Panu Zdzistawowi Zieniewiczowi za zaintereso-
wanie nas problemem jako$ci miodéw i cierpliwe wyjasnianie zawitych problemow
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ABSTRACT

Polynuclear metal alkoxides are nearly as common in today’s chemistry as any
other simple inorganic complexes and constitute an interesting family of species
with a very broad structural diversity (Fig. 3 and Tab. 1) [14]. These compounds
form structural motifs which range from simple bimetallic complexes to very spe-
cific aggregates that result from the versatile coordinating abilities of an alkoxo and
aryloxo ligands (Fig. 1).

For the last few decades, there has been a growing interest in the development of
the chemistry of metal alkoxides. Such interest derives from their fascinating struc-
tural chemistry, interesting catalytic properties, and a high potential for industrial
utilization. The fact that most of them can generate highly pure and well-defined
metal oxides (Table 4) has resulted in high research activity in chemistry of mate-
rials. Alkoxides and their derivatives, e.g. organometallics, are easily accessible and
consist inexpensive compounds. Moreover, alkoxide ligands are easily removable
during thermal treatment in a relatively low temperatures compare to conventio-
nal methods involving inorganic salts. Such compounds already have metal-oxygen
bonds established on molecular structure. Due to these, alkoxides can generate
oxide ceramics in a single step — so-called single-source precursors (SSPs) [11]. SSPs
deliver appropriate metal elements of a final oxide product(s) eliminating the need
to match the reaction rates required from a multicomponent mixture. All of these
features made the metal oxides derived from metal alkoxides highly pure products
possessing specific properties, chemical and mechanical resistance, excellent func-
tions and shapes.

The aim of this article is to serve as a guide in understanding the principles in
a one step strategy for oxide ceramics using metal alkoxide compounds. It includes
synthesis of alkoxides and their derivatives, the concept of SSPs strategy and design
of molecular precursors for oxide ceramic materials.

Keywords: metal alkoxides, molecular compounds, oxide ceramic materials
Stowa Kkluczowe: alkoholany metali, zwigzki molekularne, tlenkowe materialy
ceramiczne
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WPROWADZENIE

Nowe dziedziny nauki zwigzane z nanotechnologia, nanomateriatami oraz
tlenkowymi materialami ceramicznymi przezywaja od kilkunastu lat swdj renesans.
Jestesmy $wiadkami ich gwaltownego rozwoju, ktéry w najblizszych latach pozwoli
dostosowaé nowe materialy do naszych potrzeb [1].

Okreslenie ,,materialy tlenkowe” stosowane w niniejszym manuskrypcie doty-
czy nowych substancji szeroko ostatnio uzywanych w mikroelektronice, telekomu-
nikacji, motoryzacji, przemysle zbrojeniowym i petrochemicznym, w naukach bio-
logicznych, medycznych, farmaceutycznych, a takze w optoelektornice. Niektore,
np. tlenki tytanu, indu, galu i glinu - jako nanomaterialy — s3 wykorzystywane
w technologii kosmicznej oraz do produkeji materiatéow i widkien ceramicznych,
a tlenki krzemu - do produkcji $wiattowodéw. Zainteresowanie tymi materiatami
jest ogromne i wcigz rosnie. Znalezienie zastosowan dla nowego typu urzadzen elek-
tronicznych jest dzi§ jednym z gtéwnych czynnikéw determinujgcych chemiczne
i tizyczne badania na poziomie molekularnym [2], w tym badania alkoksylanowych
kompleksow metali i zwigzkéw metaloorganicznych. Zwigzki te, zawierajace wiele
centréw metalicznych i wykazujace stabilno$¢ termiczng sg niezwykle pozadanymi
prekursorami w syntezie, m.in. tlenkowych materialéw nadprzewodzacych [3].
Efektem zastosowania alkoholanéw i ich pochodnych jest bezposrednie polaczenie
centrum metalicznego z atomami tlenu liganda, dzi¢ki czemu rozktad tych zwiaz-
kéw nastepuje z zachowaniem rdzenia metal-tlen i utworzeniem wlasciwych pota-
czen tlenkowych. Ponadto sg stosowane jako katalizatory, m.in. do polimeryzacji
olefin [4-6], odwodornienia hydrosilanéw sprzezonych z terminalnymi alkinami
[7], w reakcjach polimeryzacji laktydéw [8, 9] itp.

Alkoksylanowe kompleksy metali i ich metaloorganiczne pochodne stanowia
wazna grupe prekursorow molekularnych (ang. Single-Source Precursors, SSPs) dla
materialow tlenkowych [10-12], charakteryzujacych si¢ wysoka czystoscig. Nowe
tlenkowe materialy ceramiczne, ze wzgledu na swe specyficzne wlasciwosci, takie
jak wysoka twardos¢, wytrzymalosé, odpornosé chemiczna i stabilno$¢ w wysokich
temperaturach tworzga grupe ceramik zaawansowanych (ang. High-Tech Ceramics),
stosowanych jako materialy konstrukcyjne. Zastosowanie zwigzkéw metaloorga-
nicznych jako prekursoréw materiatéw ceramicznych umozliwilo otrzymanie two-
rzyw w postaci amorficznej i nanometrycznej [10]. Materialy te eliminujg podsta-
wowe wady ceramik, jakimi sg kruchos¢ i niska odpornoé¢ na pekanie. Ponadto
uzycie prekursorow metaloorganicznych do wytwarzania ceramik umozliwia rady-
kalne obnizenie temperatury spiekania, co wplywa na znaczne obnizenie kosztow
produkcji oraz poprawe mikrostruktury materialu [13]. Ten kierunek syntezy
zaawansowanych tlenkowych materialéw ceramicznych oraz ich kompozytow jest
intensywnie rozwijany na $wiecie i jest jednym z najbardziej perspektywicznych
w dziedzinie inzynierii materiatowe;j.
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1. METODY SYNTEZY ALKOKSYLANOWYCH KOMPLEKSOW METALI

Znanych jest wiele metod syntezy alkoksylanowych komplekséw metali. Ich
wybor zalezy od energii jonizacji metalu, ktérego alkoholan chcemy otrzymac. Pier-
wiastki o niskim potencjale jonizacji reaguja bezposrednio z alkoholami, natomiast
reakcje metali o wyzszym potencjale, np. magnezu czy glinu, wymagajg aktywacji
poprzez dodanie I, lub HgCl,. Przy otrzymywaniu alkoholanéw innych pierwiast-
kow stosuje sie inne reakcje [14]. W niniejszym rozdziale zostana krotko omoéwione
najczesciej stosowane metody syntezy alkoholandw.

1.1. BEZPOSREDNIA REAKCJA METALI Z ALKOHOLAMI

Pierwiastki 1 grupy ukladu okresowego, m.in. Na, K, Rb, Cs, reaguja z alko-
holami energicznie, czemu towarzyszy intensywne wydzielanie ciepta i diwodoru
(Reakcja 1).

1 1
M+ (1+x)ROH > — [MOR-xROH]y + EHZ (1)
y

M = Li, Na, K, Rb, Cs; R = Me, Et, 'Pr, ‘Bu; x = 0 [15]
M = Li; R = ‘Bu, CMe Ph; x = 0 [16]

M=K,Rb,Cs; R="Bu;x=1[17]

M =K, Rb; R = Bu; x = 0 [17]

Pierwiastki 2 grupy ukladu okresowego maja wyzsza energi¢ jonizacji oraz
ulegaja pasywacji, co powoduje, ze ich reakcje z alkoholami sg wolniejsze. Dobrze
rozpuszczalne alkoholany mozna otrzymacé w reakcjach z alkoholami [18] o rozbu-
dowanych podstawnikach R [19]. Stosowanie takich alkoholi zapobiega aglomeracji,
a powstajacy alkoholan jest dobrze rozpuszczalny w weglowodorach alifatycznych
(Reakcja 2).

M + 2ROH > M(OR), + H, )

M = Ba; R = CMe,, CEt,, CHMe,, CH(CF),
M = Ca, Sr; R = C(CF,),

Zkolei lantanowce oraz pierwiastki 3 i 13 grupy ukladu okresowego w reakcjach
z alkoholami wymagaja stosowania do aktywacji HgCl,. Powstajacy na powierzchni
metalu amalgamat inicjuje reakcje pomigdzy metalem i alkoholem. Przykladami sg
reakcje itru, dysprozu i iterbu z propan-2-olem (Reakcja 3) [20] oraz reakcje meta-
licznego glinu z alkoholami I-, II- i ITII-rzedowymi (Reakeja 4) [21].
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. HgCl, .
Ln + 31PrOH(nadmiar) temp. [Ln(OlPr)3] + 3/2H2 (3)
Ln=Y, Dy, Yb
1% HgCl,
2A1 + 6ROH(nadmiar) temp. 2[A1(OR)3] + 3H2 “4)

ROH = alkohole I-, II- i IlI-rzgdowe

W podwyzszonej temperaturze (temperatura wrzenia) tworzg si¢ dimery, tri-
mery itd. danego alkoholanu.

1.2. REAKCJE ALKOHOLI Z HALOGENKAMI METALI

W wyniku reakcji alkoholu z halogenkiem metalu nastepuje substytucja jonu
halogenkowego na alkoholanowy i utworzenie odpowiedniego kompleksu alkoksy-
lanowego (Reakcja 5).

MCI, + (y + 2)ROH > MCl_(OR) (ROH)_ + yHCI (5)

W zalezno$ci od typu rozpuszczalnika, stosunku molowego substratow i tem-
peratury, mozna otrzymac rézne kompleksy. Przykladem jest reakcja TiCl, z PrOH
w CH,CIL, (Schemat 1) [22]. W zaleznosci od stosunku molowego reagentéw, two-
rza si¢ kompleksy o sktadzie: [Ti (u-Cl),CL(OPr),], [TiCL(OPr)(HOPr),] oraz
[Ti,Cl,(4-OPr),(OPr), (HOPr),].

,,H\ Pr
cr o
i - 2HC1 Cly,, | WCl, | WOPr
2TiCly + 4'PrOH —— T e
w0 | N | e
o Cl
iPr/ \H/
+2'PrOH
JH i B H ipr n
N Pr
cl ipy o \O/
Cl///,,,| \\\\\O///,,,'| \\\\\O’Pr Z2HCI Cl W, | \\\\\O’Pr
v Ti‘\ v Ti‘\ ip T
iPrO | 0 | cl r\/o/| ~
o. 'Pr ] o
. \ L
lPr/ H i 4 |

Schemat 1. Reakgja TiCl, z propan-2-olem
Scheme 1. Reaction of TiCl, and propan-2-ol
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1.3. REAKCJE HALOGENKOW METALI Z ALKOHOLAMI W OBECNOSCI ZASAD

Podczas reakeji halogenkéw metali z alkoholami w obecno$ci zasad Bronsteda
otrzymuje sie alkoksylanowe kompleksy wielu metali [23-25]. Na przyktad w wyniku
reakcji chlorku tytanu(IV) z izopropanolem w obecnosci amoniaku powstaje mono-
mer Ti(O'Pr), (Reakcja 6). Uzyta w tej reakcji zasada (amoniak) reaguje z wydziela-
jacym sie chlorowodorem i tworzy chlorek amonu.

benzen

TiCl, + 4'PrOH + 4NH; —— Ti(O'Pr); + 4NH4Cl (6)

Homoleptyczne alkoholany tworza si¢ takze podczas Reakeji 7 i 8. Ich ,sila
napedowy” jest wydzielanie soli.

: THF .
Bal, + 2KOC(‘Bu)(CH,0'Pr) — [Ba{OC('Bu)(CH,O'Pr),},], + 2KI (7)

3YCl; + 7NaOBu ——  [Y3(O'Bu):Cly(THF),] + 7NaCl  (8)

1.4. REAKCJE ALKOHOLI Z WODOROTLENKAMI I TLENKAMI METALI

Wodorotlenki i tlenki pierwiastkow grup gléwnych, jak i pobocznych reaguja
z alkoholami tworzac odpowiednie kompleksy alkoksylanowe i wode (Reakcja 9
i10).

M(OH)_+ xROH <> M(OR)_+ xH,O 9)
MO, + 2xROH <> M(OR), + xH,0 (10)

Ze wzgledu na odwracalny charakter tych reakcji, niezbedne jest usuwanie wody
z uktadu reakcyjnego. Na przyktad w wyniku reakcji tlenku wanadu(V) z alkoholem
etylowym lub izopropylowym, powstaje zwigzek VO(OR), (Reakcja 11) [26, 27].

V.0, + 6ROH > 2VO(OR), + 3H,0 (11)

1.5. REAKCJE WYMIANY LIGANDOW

Jedna z wlasciwosci alkoholandw, zwlaszcza tych z monodentnymi grupami
OR, jest labilno$¢ w reakcjach substytucji grup alkoksylowych na inne, o wiekszych
zawadach sterycznych oraz na di- i polidentne (Reakcja 12).

M(OR), + yROH > M(OR)_ (OR) + yROH (12)
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Na przebieg reakcji substytucji majg wplyw: (I) rzedowos¢ alkoholu i stopien
rozgalezienia grup alkilowych, (II) wartos$¢ energii wigzania O-H alkoholu oraz (III)
energia wigzania M—O. Przykladami sg reakcje alkoksylowych komplekséw metali
M(OR), (gdzie M = Zr, Al, Nb; RO = ‘BuOr, 'PrO, EtO) z metanolem, izopropano-
lem i n-butanolem (Reakcje 13-15).

27Zr(OBu), + 2MeOH - [Zr(u-OMe)(O'Bu),], + 2'BuOH (13)
Al(O'Pr), + 3"BuOH » Al(O"Bu), + 3’PrOH (14)
Nb(OEt), + 4PrOH > Nb(OEt)(O'Pr), + 4EtOH (15)

W wyniku tych reakeji otrzymano szereg komplekséw homo- i heteroleptycz-
nych [28-30].
1.6. REAKCJE ALKOHOLI Z AMIDKAMI M(NR,), (R = Me, Et, SiMe,)

Dialkiloamidki metali reaguja z alkoholami zgodnie z ogélnym réwnaniem
chemicznym (Reakgcja 16):

M(NR,) +xROH > M(OR)_+ xR NH (16)

Metoda ta jest uzyteczna w przypadku metali, ktore maja wieksze powinowac-
two do atomow tlenu, anizeli azotu [31-33]. Jej zaletg jest to, Ze powstajace w niej
dialkiloaminy sg tatwe do usunigcia z ukltadu reakcyjnego, dzigki czemu powstajacy
produkt alkoholanowy charakteryzuje sie wysokg czystoscig [14].

1.7. REAKCJE ZWIAZKOW METALOORGANICZNYCH
Z ALKOHOLAMI I ALKOHOLANAMI

Kolejng metoda syntezy alkoksylanowych komplekséw metali, intensywnie
eksploatowang przez wiele grup badawczych, sg reakcje zwigzkéw metaloorganicz-
nych z alkoholami lub alkoholanami (Reakcje 17-21).

MR, + ROH > 1/x[M-OR]_+ xRH (17)

M = Mg; R = grupa alkilowa; R = CH,CH,OCH,
MR, + HOR » 1/x[R M-OR’]_+ RH (18)
R MX + M'OR > 1/x[R M-OR]_+ M’X (19)

M = Ga, In; M’ = metal 1 grupy;
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R, R’ = grupa alkilowa, arylowa; X = anion halogenkowy
4AIR, + 6ROH > AI[R Al(OR) ], (20)

R = Me, Et; R’ = bidentny ligand typu O-0, O-S

2AIR, + 2AI(OR’), > Al[R AI(OR)) ], (21)
R = Me, Et, ‘Bu; R = Et

Reakgje te polegajg na podstawieniu grupy badz grup alkilowych zwigzku meta-
loorganicznego i zastapieniu jej/ich anionem alkoholanowym. Metode te stosuje sie
przy otrzymywaniu alkoholanéw pierwiastkow 2, 12 i 13 grupy ukladu okresowego
[34-38].

Ciekawa modyfikacja tej metody syntezy jest bezposrednia reakcja pomiedzy
zwigzkiem metaloorganicznym a alkoholanem, ktéry posiada czasteczki alkoholu
skoordynowane do centrum metalicznego (Reakcja 22).

M(OR) (ROH) +yM'R,> M(OR) , MR + (z-1)RH (22)

Obecno$¢ niezdeprotonowanych grup hydroksylowych powoduje, ze alkoho-
lany te sg atrakcyjnymi substratami do syntezy zwiazkéw heterometalicznych [39].

2. STRUKTURY ALKOKSYLOWYCH KOMPLEKSOW METALI

Od 1980 roku, dzieki rozwojowi badan krystalograficznych, obserwuje sie
wzrost struktur alkoksylowych kompleksow metali [40-42]. Wsrdd tej grupy zwigz-
kow jest malo przyktadow komplekséw homoleptycznych. Wigkszos¢ zwigzkow
posiada rézne ligandy alkoksylowe lub inne, najczesciej halogenkowe. Pod koniec lat
50. ubiegtego wieku, Bradley przedstawit na tamach czasopisma Nature [43] swoja
koncepcje na temat struktury komplekséw alkoholanowych. W pracy tej postulowat
m.in., ze:

- alkoholany wykazuja silng tendencje do tworzenia aglomeratéow

koordynacyjnych,

- stopien aglomeracji wzrasta z rozmiarem promienia atomowego metalu,

- powstajace aglomeraty koordynacyjne sa relatywnie mniejsze od typowych

polimeréw organicznych i krzemowych,

- alkoholany przyjmuja najmniejsza jednostke strukturalng mozliwa dla naj-

wyzszej liczby koordynacyjnej metalu.

Anion alkoholanowy RO™ posiada donorowy atom tlenu z trzema parami elek-
tronow, ktdre tworzg wigzanie kowalencyjne z metalem. Aniony te moga by¢ skoor-
dynowane terminalnie lub mostkowo do centréw metalicznych (Rys. 1).
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Rysunek 1. Typy koordynacji liganda RO~ do centrum metalicznego wedlug Bradleya, Mehrotry, Rothwella
i Singha [14]
Figure 1. Coordination modes of RO ligand according to Bradley, Mehrotra, Rothwell and Singh [14]

Alkoholany wykazuja tendencj¢ do tworzenia aglomeratéw typu [M(OR) ],
w ktorych grupy RO™ tacza dwa lub wiecej centrow metalicznych. Zjawisko to decy-
duje o wlasciwosciach i reaktywno$ci chemicznej tych komplekséw [14]. Ponadto,
obecnos¢ grup hydroksylowych wpltywa na wzrost ich stabilnosci, ze wzgledu na
mozliwos¢ tworzenia wigzan wodorowych.

Efekt steryczny i elektronowy grup alkoksylowych wplywa na wlasciwosci two-
rzonych komplekséw. Na przyklad, obecnos¢ halogenkéw lub grup aromatycznych
w podstawniku alkoholanowym powoduje obnizenie gesto$ci elektronowej na ato-
mie tlenu, ostabiajac jednoczes$nie mozliwoé¢ tworzenia poltgczen mostkowych mie-
dzy centrami metalicznymi [44]. Jednoczes$nie elektrofilowa natura kationéw metali
umozliwia przylaczenie neutralnych ligandéw (L), np. tetrahydrofuranu, pirydyny,
itp. Takie nasycenie koordynacyjne metali prowadzi do utworzenia monomerycz-
nych alkoholanéw typu [M(OCH,X) L ]. Przyktadami s3 kompleksy lantanu i itru
o liczbie koordynacji 6 i geometrii nieznacznie zdeformowanego oktaedru: [La{OC-
Me(CF,) } (THF),] i [Y(OC,H Me -2,6) (THF) ] (Rys. 2) [45, 46].
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Rysunek 2. Struktury molekularne: (a) [La{OCMe(CF,),},(THF),] i (b) [Y(OC H,Me,-2,6),(THF),]
Figure 2. Molecular structures of (a) [La{OCMe(CF,),},(THF),] and (b) [Y(OCH,Me,-2,6),(THF),]
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Rysunek 3. Rodzaje struktur alkoholanowych komplekséw metali [14]
Figure 3. Various structure motifs of metal alkoxides [14]

Alkoholany, ktore sg dobrze rozpuszczalne w organicznych rozpuszczalnikach,
wykazujg niski stopien aglomeracji n = 2, 3 lub 4 [43]. W przypadku grup MeO",
EtO", "PrO" itp., niski stopien jest osiaggany poprzez tworzenie pofaczen z sasiednimi
centrami metalicznymi (ang. face-sharing polyhedra). Motyw strukturalny wspol-
nych $cian wystepuje m. in. w zwigzkach, w ktérych atomy metalu posiadajg liczbe
koordynacji 4 lub 6, np. [AL (4-O'Bu),(O'Bu),] (Rys. 3a i b) [47]. W kompleksach
o0 ogolnym wzorze [M,(u-OR)(OR),] (Rys. 3e), trzy centra metaliczne maja liczbe
koordynacyjna 4 [48]. Z kolei pomiar masy czasteczkowej dla tetraetoksylanu tytanu
»Ti(OEt),” przeprowadzony w temperaturze bliskiej krzepnigcia benzenu, dowiodt
iz alkoholan ten jest trimerem, podczas gdy badania struktury krystalicznej jedno-
znacznie wskazaly, ze jest to tetramer o strukturze otwartego dikubanu (Rys. 3g),
o skladzie [Ti,(OEt)]. Dalsze badania wykazaly, ze ten typ struktury krystalicznej
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wystepuje w wielu innych zwigzkach o ogélnym wzorze [M (OR) X L ] (gdzie: X =
anionowy ligand; L = neutralny ligand; x + y + z = 16) [49].

Tréjcentrowe alkoksylanowe kompleksy metali posiadajg typ struktur moleku-
larnych pokazanych na Rysunku 3d. Przykladami sg [Y,(u,-Cl)(u,-O'Bu)(u-OBu),
(O'Bu),(THF),] [50] i [W,(u,-X)(¢,-OR)(u-OR),(OR) ] (gdzie: X = O lub NH),
w ktorych sze$ciokoordynacyjne centra metaliczne maja geometrie znieksztalco-
nych oktaedréw [51].

Strukture szescianu (kubanu) typu [M,(4,-OR),] (Rys. 3f) posiadajg zwigzki
tert-butanolanow takich pierwiastkow jak K, Rb, Cs [52] oraz alkoholandw talu(I)
(53] i pokrewnych zwigzkéw, np. [Me,Zn, (u-OMe),] [54]. Z kolei strukture cztero-
centrowy, o ogélnym wzorze [M,(u-OR) (OR) | (Rys. 3h), posiada kompleks erbo-
wo-glinowy o sktadzie [ErAlL(OPr) ,] [55]. W zwigzku tym atomy glinu posiadajg
geometrie tetraedru, natomiast atom erbu oktaedru.

W Tabeli 1 zebrano przyklady homo- i heterometalicznych alkoksylowych
komplekséw metali o réznej budowie.

Tabelal.  Przyklady homo- i heterometalicznych alkoksylowych komplekséw metali o roznej

strukturze
Table 1. Examples of selected homo- and heterometallic metal alkoxides with various structures
Zwiazek Struktura Literatura
[Mg,(#,-OMe),(OMe), (MeOH),] Kuban z rdzeniem M,O, [56]
Warstwy polaczonych ze sobg otwartych

[Ca,(OCH,CH,0CH,),(HOCH,CH,OCH,),] | ;0 -, (57]
[(C,H,CH,),Y(u-OCH=CH,)], Dimer z rdzeniem M, 0, [58]
[Y,(4,-OBu)(p,-Cl)(#-O'Bu),(O'Bu) (thf), ] Analogiczna do struktury na Rysunku 3d [50]
[Ti,(u-OR),(OR),(acac),] . .

(R = Me, Et, 'Pr; acac = acetyloacetonian) Dimer z rdzeniem MO, [59]
[Me,Zn (4,-O'Bu),] Kuban z rdzeniem M,O, [60]
[W,(OCMe CMe,0),] Struktura z wigzaniem M=M [61]

Dimer z mostkujacym dwa atomy galu anio-
_Of t

[Ga,(u-O'Bu),Bu,] nem alkoholanowym (62l
[Mg,V,(thffo) Cl,] .

(thffoH = alkohol tetrahydrofurfurylowy) | OtWarty dikuban [63]
[(thf)(O'Bu) Y{(#-O'Bu)(u-CH,)AlMe.} ] Analogiczna do struktury na Rysunku 3h [14]
[Zr,Co,(4,-O"Pr),(u-O"Pr) (O"Pr),(acac),] Otwarty dikuban [14]
[Al{(OEt),GaMe,}.] Analogiczna do struktury na Rysunku 3h [64]

Sposrdd aryloksanowych kompleksow metali stosowane s najczesciej ligandy
mono-, bis- i poliaryloksanowe (Rys. 4). Do tej ostatniej grupy zaliczy¢ mozna row-
niez kaliksareny, ktére sa makrocyklicznymi oligomerami, otrzymywanymi w reak-
cji kondensacji podstawionych w pozycji para fenoli z formaldehydem [65], ktdrymi
w ostatnich latach zajmuje si¢ coraz wigcej zespotéw badawczych [66, 67]. Pierw-
szymi byly badania Funka zapoczatkowane juz w 1937 roku, a dotyczace prostych
aryloksanowych komplekséw metali przej$ciowych [69]. Od kilkunastu lat zainte-
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resowania koncentruja si¢ wokoél metaloorganicznych pochodnych kompleksow
aryloksanowych [14].

'B
u e CH,
SUSh ~
Bu Q
- N~ on

NR, OH NR,

(€))
- . (\ m
OH OH HO
By S ‘Bu OH
OH OH
‘Bu
(b)
Q ‘Bu ‘Bu
HO N N OH
HO OH
tBu 'Bu
t
(C) Bu

Rysunek 4.  Przyklady trzech grup ligandéw: (a) mono-, (b) bis- i (c) poliaryloksanowych [68]
Figure 4. Examples of (a) mono-; (b) di- and (c) polyaryloxide ligands [68]

Metody syntezy aryloksylowych komplekséw metali nie rdznig si¢ zbytnio od
metod syntezy alkoksylowych zwigzkéw opisanych w Rozdziale 1. Do najcze$ciej
stosowanych nalezg bezposrednie reakcje aromatycznych alkoholi z metalami,
solami metali, halogenkami metali, dialkiloamidkami metali, alkoksylowymi kom-
pleksami metali na zasadzie wymiany ligandow, zwigzkami metaloorganicznymi
oraz wodorkami metali. W Tabeli 2 podano przyklady homo- i heterometalicznych
komplekséw aryloksanowych.



ZWIAZKI ALKOHOLANOWE W SYNTEZIE NANOMATERIALOW 853

Tabela2.  Przyklady homo- i heterometalicznych komplekséw aryloksanowych
Table 2. Examples of homo- and heterometallic aryloxides

Zwigzek Rodzaj liganda ArOH Literatura

[Ba (OAr),,(HMPA),] [70]

(71]

H
H
H
[Ca(OAr) (THF) ] ><<j>< (72]
H
A
[AL(OAY),] & [74]
H
H
H
H

fo)

Ol

[Sr,(OAr) (HOAr),(THF) ] ©
fo)

OH

[Y(OA)], (73]

[Ti(OAr),CL] (75]

Ol
Ol
Ol
O
E

[Ti(OAr),(NMe,) ] ><©>< [76]
[Mg,(u-OAr),(OAr),] ><©>< (77]

o]

[In,(4-OAr),] (78]
FiC CF,

Ol
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OH ¢}

Zwiazek Rodzaj liganda ArOH Literatura
OH
(Zr(OAr) (CH,Ph) | ><<j>< [79]
[Ti,(u-OMe),(OMe),(OAr),] (80]
[(ArO)Y(THF)(OAr’)] (81]
[Ti,(u-OAr),(N'Bu) (NH,Bu),| (82]
N
[Ga(u-OAr)Me,], & (83]
OH
X
[Zn,(OAr),] & OH [84]




ZWIAZKI ALKOHOLANOWE W SYNTEZIE NANOMATERIALOW

855

Zwigzek Rodzaj liganda ArOH Literatura
[Ti,(u,-di-OAr),(O'Pr),]
(L,
(85]
998
[(C,H,,O)(thf),Li(y,-di-OAr) Al(di-OAr)] OO
OH
(86]
e9)
[Ba,Sr,(OAr),,(0),(H),(HMPA) ] OH
[(THF) (ArO) Nd(u -OAr)AlEt ] OH
[K(THF),][Zn(OAr),]
(89]

[Ti(u-OAr),Me,(u-AlMe,), ]

[90]
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3. RODZAJE ZWIAZKOW MOLEKULARNYCH
DLA MATERIALOW TLENKOWYCH

»Strategia jednego kroku” przy wytwarzaniu materiatéow tlenkowych obejmuje
syntez¢ chemiczng, prowadzaca do otrzymania zwigzku w postaci krystalicznej
i wyznaczenie jego struktury metodami rentgenograficznymi. Scisle zdefiniowane
prekursory molekularne o znanej strukturze krystalicznej moga by¢ uzyte — w zalez-
nosci od ich wlasciwosci — do otrzymywania materialéw tlenkowych takimi meto-
dami, jak: CVD (ang. Chemical Vapor Deposition), MOCVD (ang. Metal Organic
Chemical Vapor Deposition), ALD (ang. Atomic Layer Deposition), PACVD (ang.
Plasma Assisted Chemical Vapor Deposition), zol-zel i innymi. Metody te sg wioda-
cymi we wspodlczesnej chemii materiatow.

Alkoksylanowe kompleksy metali sa efektywnymi prekursorami molekular-
nymi typu SSP (ang. Single-Source Precursor) dla materialéw tlenkowych. Materiaty
tlenkowe, powstajace w wyniku ich rozkladu, otrzymuje si¢ w jednym etapie, unika-
jac mieszania wielu substratow. W konicowym produkcie tlenkowym stechiometria
pierwiastkéw metalicznych jest zazwyczaj taka sama jak w prekursorze. Klasyfika-
cja prekursorow molekularnych, po raz pierwszy zaproponowana przez Veitha, jest
krétko przedstawiona, wraz z przyktadami, w niniejszym rozdziale [11].

3.1. ZWIAZKI TYPU SSP-1

Zwigzki typu SSP-1 zawieraja pierwiastki niezbedne do utworzenia koncowego
tlenku w takim samym stosunku molowym, jak w prekursorze (Reakcja 23).

ABO, CD>ABO +C+D (23)

W powyzszym réwnaniu skladniki A i B to atomy metali, a ,,ligandy” C i D
sg lotnymi grupami organicznymi. Przykladami heterometalicznych prekursoréw
typu SSP-1 s3 [BaZr,(OBu), ], [BaTi,(O'Pr) ], [BaZr(OH)(O'Pr),(HOPr),], (Rys.
5) [91, 92]. Ich rozklad termiczny umozliwia otrzymanie materialéw tlenkowych o
nastepujacych sktadach: BaZr,0,, BaTi,O,, Ba,ZrO, i BaZrO,.

275 377
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Rysunek 5. Struktura molekularna [BaZr(OH)(O'Pr) (HO'Pr),], (atomy H pominigto)
Figure 5. Molecular structure of [BaZr(OH)(OPr),(HO'Pr),], (the H atoms are omitted)

3.2. ZWIAZKI TYPU SSP-2

W prekursorach typu 2 (SSP-2) stosunek molowy pierwiastkow A i B jest iden-
tyczny przed i po rozkladzie, natomiast ligandy sa tak dobrane, aby w wyniku roz-
kfadu termicznego utworzyly lotny zwigzek organiczny (Reakcja 24).

ABO, CD>ABO +C-D (24)

Przyktadem prekursora SSP-2 jest kompleks [Ba{(u-OR),AlEt } ] (gdzie ROH =
2,3-dihydro-2,2-dimetylobenzofuran-7-ol) (Rys. 6), ktéry w wyniku rozkladu ter-
micznego tworzy spinel barowo-glinowy o sktadzie BaAl, O, [39].
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Rysunek 6. Struktura molekularna kompleksu [Ba{(u-OR),AlEt,},] (gdzie ROH = 2,3-dihydro-2,2-dimetylo-
benzofuran-7-ol) (atomy wodoru pominigto)

Figure 6. Molecular structure of [Ba{(u-OR),AlEt },] (where ROH = 2,3-dihydro-2,2-dimetylobenzofuran-
7-ol) (the H atoms are omitted)

3.3. ZWIAZKI TYPU SSP-3
Na skutek rozkiadu prekursoréw typu SSP-3, tworza si¢ uklady wielofa-
zowe, wbrew stechiometrii ,narzuconej” na poziomie struktury molekularnej
(Reakcja 25).
ABO CD-AB O +2zBO, +C-D (25)

Przyktadem jest kompleks [Ca Ti(u,n>-OR).Cl] (gdzie ROH = Me,NCH,
CH,OH), ktérego strukture molekularng przedstawia Rysunek 7 [93].

Rysunek 7. Struktura molekularna [Ca,Ti(u,7*-OR)Cl,] (gdzie ROH = Me,NCH,CH,OH) (atomy wodoru
pominieto)

Figure 7. Molecular structure of [Ca, Ti(y,#°-OR) CL] (where ROH = Me,NCH,CH,OH) (the H atoms are
omitted)

Rozklad termiczny tego zwigzku prowadzi do utworzenia mieszaniny o skla-
dzie CaO i CaTiO,.
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4. ALKOHOLANY JAKO ZWIAZKI DLA MATERIALOW TLENKOWYCH

Badania dotyczace tlenkéw metali, prowadzone w laboratoriach badawczych
na calym $wiecie, doprowadzity do rozwoju nowej dyscypliny naukowej — nauki
o materiatach. Nadrzedng cechg inzynierii materialowej jest jej interdyscyplinarny
charakter i wynikajgcy z tego nieustajacy rozwoj badan oraz wzrost liczby odkry¢
i zastosowan praktycznych. Chemia spelnia tutaj dwie zasadnicze role. Pierwszg jest
synteza nowych materiatéw. Przyktadem jest odkrycie w 1987 roku wysokotempe-
raturowych nadprzewodnikéw o sktadzie YBa Cu,O, [2, 94]. Druga to intensywne
poszukiwania nowych technik syntezy umozliwiajacych wyréb materiatu o z géry
zalozonym ksztalcie, wielko$ci i morfologii.

Alkoholanowe kompleksy metali majg wiele zastosowan zaréwno jako kataliza-
tory w waznych reakcjach organicznych, jak i prekursory do otrzymywania cienkich
warstw tlenkowych, materialéw ceramicznych lub szkiel. Katalityczna aktywnos¢
wynika z chemicznej labilnosci alkoholandéw, a w szczegdlnosci ich reaktywno-
$ci ze zwigzkami zawierajacymi grupy hydroksylowe. Lotnos¢ i rozpuszczalnosé
w powszechnie uzywanych rozpuszczalnikach organicznych czyni je znakomitymi
prekursorami do otrzymywania materialéw tlenkowych metodami CVD, zol-zel
i innymi. Do najczeéciej stosowanych chemicznych metod syntezy materiatéw tlen-
kowych zalicza si¢ reakcje w fazie stalej, metody wspodlstraceniowe, reakcje w sto-
pionych solach, procesy w uktadach zol-zel koloidéw i alkoksylowych kompleksow
metali, synteze hydrotermalng, rozklad termiczny komplekséw metali, reakcje
w roztworach bezwodnych, reakcje prowadzone w fazie gazowej, pirolize aerozoli,
reakcje spaleniowe, reakcje z uzyciem prekursoréw Pechiniego i inne. Uzytecznos¢
heterometalicznych tlenkéw, jako materiatéw m.in. w przemysle elektronicznym,
stymuluje nadal badania w tej dziedzinie chemii.

Dlaczego kompleksy alkoholanowe i ich pochodne znalazly si¢ w centrum zain-
teresowania chemikéw materialowych? Po pierwsze, alkoksylowe kompleksy metali
s zwigzkami tanimi i mozna je tatwo otrzymywac. Po drugie, dzieki obecnosci wia-
zania metal-tlen, maja od razu zdefiniowany rdzen matrycy tlenkowej juz na pozio-
mie struktury molekularnej. Ponadto, ligandy alkoholanowe mozna tatwo usuwac
w warunkach rozktadu termicznego, uzyskujac gotowy produkt tlenkowy. Zalety te
czynig je idealnymi kandydatami dla prekursoréw typu single-source przy wytwarza-
niu materiatéw z wigzaniem M-O. Niestety, zwiazki te posiadaja tez pewne wady.
Ogodlnie alkoholany sg wrazliwe na wilgo¢ i tlen atmosferyczny i ulegajg trudnym
do kontroli reakcjom hydrolizy. Na przyktad, ,Ti(O'Pr),” trudno jest przechowy-
wad, a praca z nim bywa klopotliwa bez odpowiedniego sprzetu laboratoryjnego.
Oksofilowa natura centréw metalicznych w alkoholanach, zwtaszcza tych z matymi
podstawnikami monodentnymi, moze zosta¢ zablokowana przez wigksze ligandy
bi- i polidentne. Najczgsciej stosowang strategia syntezy jest uzycie funkcjonalizowa-
nych alkoholi, zawierajacych eterowe atomy tlenu lub aminowe atomy azotu. Takie
kompleksy s3 zdecydowanie bardziej odporne na wilgo¢ i tlen. Przykladem moze
by¢ kompleks tytanowy [Ti,(u-OR),(OR),] (gdzie ROH = 2,3-dihydro-2,2-dimetylo
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benzofuran-7-ol) [95], ktéry nie zmienia swojego sktadu po dluzszej ekspozycji na
powietrzu, co potwierdzono badaniami spektroskopowymi '"H NMR (Rys. 8).

CH3
i ddbfo = o o
n
M :

) L S

ok o

7 —
7 [ 5 4 3 2 [ppm]

Rysunek 8. Widmo "H NMR kompleksu [Ti,(#-OR),(OR) ] (gdzie ROH = 2,3-dihydro-2,2-dimetylobenzo-
furan-7-ol): (A) po syntezie i (B) po 4 tygodniowej ekspozycji na wilgo¢ i tlen atmosferyczny

Figure 8. "H NMR spectra of [Ti,(#-OR),(OR),] (where ROH = 2,3-dihydro-2,2-dimethylbenzofuran-7-ol):
(A) as synthesized and (B) after four weeks of exposure to the air and a moist atmosphere

Ponadto, dzigki wiekszym zawadom sterecznym rozbudowanych ligandow
alkoksylowych, otrzymuje si¢ kompleksy mono- i dimeryczne, ktore s preferowane
m.in. w metodach chemicznego osadzania par CVD [12].

Nasze dotychczasowe badania koncentrowaly si¢ na otrzymywaniu nowych
heterobi- i heteropolimetalicznych kompleksow alkoholanowych metali grup glow-
nych oraz przejsciowych. W reakcjach tych pierwszym etapem jest synteza dobrze
zdefiniowanych homoleptycznych komplekséw alkoholanowych 2 grupy. Pier-
wiastki te posiadajg duze liczby koordynacji - 6, 8, 9 i wieksze. Na przyklad w reakeji
metalicznego baru [96] lub strontu z 2,3-dihydro-2,2-dimetylobenzofuran-7-olem
powstajg jonowe kompleksy [M(OR),](OR),-ROH, w ktdérych centrum metaliczne
jest oémiokoordynacyjne i otoczone przez cztery niezdeprotonowane ligandy ary-
loksylowe (Rys. 9).
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Rysunek 9. Struktura molekularna komplekséw [M(OR),](OR),-ROH (gdzie M = Ba*, Sr**; ROH = 2,3-di-
hydro-2,2,dimetylobenzofuran-7-ol) (atomy wodoru pominigto, z wyjatkiem atoméw wodoru
grup hydroksylowych)

Figure 9. Molecular structure of [M(OR),J(OR),-ROH (where M = Ba*, Sr*; ROH = 2,3-dihydro-
-2,2,dimethylbenzofuran-7-ol) (the H atoms are omitted except hydroxy hydrogens)

Dotychczasowe badania wykazaly, ze alkoholany posiadajace niezdeprotono-
wane czgsteczki alkoholi badz grupy hydroksylowe, stanowig atrakcyjne substraty w
reakcjach ze zwigzkami metaloorganicznymi [39, 97]. Ogdlna koncepcje tego typu

reakcji przedstawia Rysunek 10 [98].
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Rysunek 10. Synteza heterometalicznych komplekséw baru
Figure 10.  Sythesis of hetorometallic barium complexes
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Sila napedowg tych reakcji jest utworzenie lotnych weglowodoréw prostych,
ktore powstaja w wyniku odlgczenia jednego podstawnika alkilowego R™ od zwigzku
metaloorganicznego i polagczenie go z jonem H' grupy hydroksylowej. Z kolei
powstajacy labilny kation MR przylacza si¢ do atomu tlenu liganda alkoholano-
wego (gdzie M = Zn*, AP*, Ga**, In**; R = Me, Et, x = 1, 2).

W przypadku homoleptycznych komplekséw, ktore nie zawieraja wolnych
czasteczek niezdeprotonowanych alkoholi, stosowane sg inne strategie syntezy ze
zwigzkami metaloorganicznymi. Na przyklad, oligomeryczne alkoholany magnezu
i wapnia o strukturze otwartych dikubanéw (Rys. 3g) nie posiadaja mozliwos$ci
oderwania grupy alkilowej ze zwigzku metaloorganicznego. Bezpo$rednia reakcja
[Ca,(OR),] (ROH = 2,3-dihydro-2,2-dimetylobeznofuran-7-ol) z AlMe, w toluenie
prowadzi do deoligomeryzacji alkoholanu wapnia i utworzenia kompleksu z trime-
tyloglinem o sktadzie [Ca(u-OR){(u-OR)(u-Me)AlMe }], (Rys. 11) [99].

Rysunek 11.  Struktura molekularna [Ca(u-OR){(u-OR)(u-Me)AlMe }], (gdzie ROH = 2,3-dihydro-2,2-dime-
tylobenzofuran-7-ol) (atomy wodoru pominieto)

Figure 11. Molecular structure of [Ca(u-OR){(#-OR)(u-Me)AlMe,}], (where ROH = 2,3-dihydro-2,2-dime-
thylbeznofuran-7-ol) (the H atoms are omitted)

W roztworze alkoholany dysocjuja na mniejsze fragmenty. Aby nie utworzyly
trudno rozpuszczalnych aglomeratéw, mozna je ,,zablokowal” przy uzyciu zwigz-
kéw metaloorganicznych lub zasad Bronsteda, np. tetrahydrofuranu. Ogdlng ideg
»blokowania” tworzenia aglomeratéw za pomoca AlMe, i THF przedstawiono na
Schemacie 2 [99].
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Schemat 2. Ogodlna idea ,blokowania” tworzenia aglomeratéw za pomoca AlMe, i THF (gdzie M = pierwia-
stek 2 grupy)

Scheme 2. General idea of blocking the formation of agglomerates by AlMe, and THF (where M = Group 2
metal)

Interesujacg grupa prekursoréw molekularnych dla materiatéw tlenkowych sa
réwniez chlorkowe pochodne alkoholanéw. Ogoélne zwiazki te s postrzegane jako
nieskuteczne w syntezie czystych fazowo ceramikéw tlenkowych, co tlumaczy sie
obecnoscig liganda CI, ktéry w wyniku rozkladu tworzy lotny HCI przyczyniajacy
sie do korozji urzgdzen. Ponadto, konicowy material czesto jest zanieczyszczony
solami zawierajagcymi atomy chloru. Jednakze w literaturze znanych jest kilka
przyktadéw chlorkowych pochodnych alkoholanéw z powodzeniem uzywanych
w syntezie materialéw tlenkowych o wysokiej czystosci. Na przyktad [Zn (OAc) g
(u-OH),Cu (OR),Cl,] (gdzie ROH = Me NCH,CH,OH), w wyniku chemicznego
osadzania par CVD, jest prekursorem dla Cu,Zn O, z zachowaniem stechiometrii
metali zdefiniowanej na poziomie struktury molekularnej [100].

Inna efektywna i prosta metoda syntezy obejmuje reakcje tanich prekurso-
réw metaloorganicznych typu Cp,MCI, (gdzie M = Ti*', Zr*", Hf*") z alkoholanami
M’(OR), (gdzie M” = Ca*, Sr**, Ba**, Mn*; ROH = funkcjonalizowany alkohol)
(Reakcja 26) [93, 101]. Dzigki tej metodzie otrzymano szereg heterometalicznych
prekursoréw dla materiatéw tlenkowych (Tab. 3).

2Cp,MCl, + 4M’(OR), + 8ROH - [M’,M,(O)CI,(OR), (HOR),] + 4CpH (26)
Przykladem kompleksu otrzymanego w wyniku tego typu reakcji jest

[Ba,Hf, (4,-O)(,,1*-OR),(4-OR),(u-ROH),Cl,] (gdzie ROH = CH,OCH,CH,OH)
(Rys. 12).
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Tabela 3.  Przyklady alkoholanowych zwiazkéw otrzymanych z prekursoréw cyklopentadienylowych
(ROH = CH,0CH,CH,OH; ROH = Me,NCH,CH,OH ) [93]

Table 3. Examples of series alkoxide compounds obtained from cyclopentadienyl precursors (ROH
= CH,0CH,CH,OH; ROH = Me,NCH,CH ,0OH) [93]

Zwigzek

[Ca,Ti,(u,-O)(u,,n*-OR),(#-OR),Cl,]
[Sr,HE,(4,-O) (u1*-OR), (11-OR), (-HOR),Cl,]
[Ca,Zr,(u-O)(u-C) (u1*-OR) CL,]

[Sr, Ti, (4,-O) (,1*-OR)(#-OR) (#-HOR) C ]
[Ca,Zr,Cp,(#,-C1) (u-Cl),(,,7*-OR) (4,7*-OR), CL ]
[CaTiCL(u,7*-OR),(1-HOR’),][OR]
[Ca,Ti(u,7*-OR) Cl]

[Mn, Ti, (u-Cl) (4, 7*-OR), (,17-OR), CL]

[Mn, Zr (4,-O), (4,-O) (u,,1*-OR), (4, *-OR), (14,7-OR) (#-OR),Cl]
[Ba,Ti,(1,-O)(OR), (HOR),Cl,]
[Ba,Zr,(4,-O)(OR)  (HOR),CL]

[Ba Hf,(4-0)(OR), (HOR),CL]

W temperaturze 800°C zwigzek ten rozktada si¢ do mieszaniny BaHfO,/BaCl,
w stosunku 1 : 1. Chlorek baru mozna tatwo oddzieli¢ od perowskitu barowo-hat-
nowego poprzez przemycie surowego produktu po termolizie woda destylowang
[102].

Rysunek 12.  Struktura molekularna [Ba,Hf (1 -O)(u,,#*-OR),(u-OR),(u-ROH) Cl,] (gdzie ROH = CH,OCH,
CH,OH) (atomy wodoru pominigto)

Figure 12. Molecular structure of [Ba Hf,(1,-O)(u,,n’-OR),(u-OR),(u-ROH),Cl,] (where ROH = CH,OCH,
CH,OH) (the H atoms are omitted)
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Przedstawione w niniejszym rozdziale kompleksy alkoholanowe sa przydat-
nymi prekursorami dla tlenkowych materiatéw ceramicznych. W Tabeli 4 znajduja
sie inne przyklady alkoksylowych prekursoréw oraz otrzymanych z nich tlenkow

metali.
Tabela4.  Przyklady tlenkéw metali otrzymanych z prekursoréw alkoholanowych
Table 4. Examples of metal oxides derived from alkoxide precursors

Zwigzek TLENEK Literatura
[Me,Al(u-ddbfo)] * ALO, [68,103]
[Me,In(u-ddbfo)] * In,0, 68,103
[Ti,(u-ddbfo),(ddbfo) ]* TiO, [95]
[Ti(O'Pr),(maltolato),]® TiO, [104]
[(VO)CIL (OCH,) ] V,0, [105]
[Ba{(u-ddbfo),AlMe,},]* BaAlO, [39]
[Ba{(u-ddbfo),GaMe.}, ]* BaGa,0, [39]
[Ca{(u-OCH,CH,OCH,)(u-Me)(AlMe,)} ] CaAlLO, (68, 99]
[Ca{(u-OCH,CH,OCH,)(AlMe,)},(THF),] CaAl O, (68, 99]
[CaTiCL(u,7n*-OCH,CH,NMe,),(y-OCH,CH,NMe,),][OCH,CH,NMe, ] CaTiO, [93]
[Ca,Ti(u,n>-OCH,CH,NMe,) CL] CaTiO,/Ca0O [93]
[MnAl(acac),(O'Pr),(OAc)]* MnALO, [106]
[CoAl(acac),(O'Pr),(OAc)]* CoALO, [106]
[ZnAl(acac) (OPr) (OAc)]* ZnAlLO, [106]
[NiAl (acac),(O'Pr) ¢ NiALO, [107]
[MgAL(O'Pr),] MgALO, [108]
[MgAL(OBu),] MgALO, [108]
[Nd{Al(O'Pr) },(PrOH)] NdAIO/ALO, | [109]
[Ba,Ti,(11,-O)CL(OCH,CH,0CH,), (HOCH,CHOCH,),| BaTiO, (110]
[Ba,Zr,(u -0)Cl,(OCH,CH,OCH,), (HOCH,CHOCH,),] BaZrO, [110]
[Ba{(u-ddbfo) InMe,},J* Baln,0, [68]
[Sr{(u-ddbfo),AlMe,},]* SrALO, [68]

*ddbfoH = 2,3-dihydro-2,2-dimetylbenzofuran-7-ol; *maltol = 3-hydroksy-2-metylo-4H-pyran-4-on); “(x + y)

= 4; Yacac = acetylacetonian.
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ABSTRACT

In the present review our interest is focused on the hydrogen bonded complexes
of tetramethylpyrazine (TMP) with strong proton donors, in particular with chlorani-
lic (CLA) or squaric (H,SQ) acid. The x-ray diffraction studies show that, depending
on the proton donor, various assemblies with the acid are formed, e.g. the infinite
O-HN hydrogen bonded chains without proton transfer in the case of the complex
with CLA. On the other hand with H,SQ the assemblies of [HSQ]>"-2TMP-H* com-
position are created, in which the ionized HSQ™' molecules are present in the form
of dimers. These dimers are bound with the TMP-H" cations on its both sides via
the "N-HO™ hydrogen bonds. Picric acid forms with TMP the complex of the 2:1
composition with a double protonated TMP molecule. In the case of HI, acid the inte-
resting units of the (TMP-H"),-TMP composition are formed, in which two TMP-H"
cations are coordinated with one TMP molecule through the "N-HN bridges.

In the infrared spectra of the TMP complexes, both with CLA and H,SQ,
the similar absorption continua are observed. They can be interpreted in terms of
an asymmetric potential for the proton motion, with either the double minimum or
the single broad minimum potential for the CLA and H,SQ complexes, respectively.

An analysis of the neutron scattering spectra concerns the phenomena of the tun-
neling splitting, quasielastic neutron scattering (QNS) and inelastic (INS) scattering.
In the case of tunneling splitting neat TMP does not show any tunneling transitions
in the peV energy region, because they are overlapped by the elastic scattering band.
In the case of the TMP-CLA complex four tunneling transitions are seen correspon-
ding to the four crystallographically nonequivalent CH, groups in the TMP molecule.
In the spectrum of the complex with squaric acid the observed two transitions are
ascribed to the two different CH, groups. The two remaining CH, group tunneling
transitions are overlapped by the elastic scattering. The measurements in various low
temperature ranges yield information about the shape of the CH, group rotational
potential. The shape of the potential is also reflected in the spectra of quasielastic
scattering. In particular the temperature dependence of the quasielastic band allows
us to find the activation energy for the CH, rotations. Finally the inelastic neutron
scattering spectra are analyzed in the energy range of the CH, torsional modes (below
200 cm™ = 25 meV). The analysis shows that for the complexes the torsional vibration
frequencies are markedly lower than those for neat TMP. In the case of the TMP-CLA
complex frequencies found are particularly low. They are close to the frequencies cal-
culated for the TMP" cation. A general conclusion can be drawn that in the complexes
the CH, groups behave more loosely than in neat TMP.

Keywords: tetramethylpyrazine, chloranilic acid, squaric acid, x-ray diffraction, infra-
red spectra, neutron scattering spectra

Stowa kluczowe: tetrametylopirazyna, kwas chloranilowy, kwas kwadratowy, rentge-
nografia, widma w podczerwieni, widma rozpraszania neutronow.
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1. KWAS CHLORANILOWY (CLA)  KWAS KWADRATOWY (H,SQ)
JAKO DONORY PROTONU W KOMPLEKSACH ORGANICZNYCH

Kwas chloranilowy (CLA) i kwas kwadratowy (H,SQ) trzeba zaliczy¢ do atrak-
cyjnych skladnikéw chemii supramolekularnej i inzynierii krysztatow, gdyz oba
posiadaja po dwie grupy protonodonorowe OH i protonoakceptorowe >C=0.

O
Cl OH
O OH
HO cl |
O 0] OH
CLA H,SQ
Schemat 1
Scheme 1

W krétkim przegladzie [1] odnotowano szereg przykladow komplekséw CLA,
na przyktad z pirydyna i 1,2-diazyna [2] o skladzie 1:11 1:2 oraz z pirazolem i imida-
zolem [3]. W przypadku pirymidyny i pirazyny [4] tworza sie kompleksy o skladzie
1:2 z rozwidlonymi wigzaniami wodorowymi. Interesujace kompleksy CLA opisano
w przypadku bipirydyli [5-7] z punktu widzenia architektury supramolekularne;j.
Obiektem szczegdlnego zainteresowania byty tez kompleksy CLA z dimetylobipiry-
dylami [8].

Zwrocono uwage na zachowanie si¢ CLA jako sktadnika reakeji przeniesienia
elektronu w ukladach biologicznych [9-11]. Na uwage zastuguje tez aspekt reakcji
kompleksowania z metalami [12, 13]. Warto tez odnotowa¢ mozliwo$ci wykorzysta-
nia CLA w zastosowaniach analitycznych i elektronicznych [14, 15].

W niniejszym przegladzie wazne miejsce zajmujg kompleksy CLA z metylo-
pochodnymi pirazyny [1, 16-19] a zwlaszcza tetrametylopirazyny. Wzbudzity one
zainteresowanie z punktu widzenia wptywu kompleksowania na dynamike grup
metylowych. Trzeba takze odnotowa¢ kompleks CLA z 4,4’-di-t-butylo-2,2’-bipi-
rydylem [20] wykazujgcy wlasciwosci antyferroelektryczne.

Zgodnie z danymi zawartymi w krotkim przegladzie [21] sam kwas kwadratowy
H,SQ nalezy do ciekawych uktadéw, gdyz krystalizuje tworzac dwuwymiarowe war-
stwy molekul powigzanych wigzaniami wodorowymi [22-24]. Powyzej 374 K zwig-
zek wykazuje nieuporzagdkowanie protonéw (faza paraelektryczna) natomiast poni-
zej tej temperatury wystepuje pod postacig uporzadkowanej fazy ferroelektryczne;.

Z akceptorami protonu H,SQ tworzy réznorodne kompleksy o ciekawej
strukturze. Krytyczny przeglad supramolekularnych przejawéw tych kompleksow
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wyrazonych asocjacja molekul H SQ i ich zjonizowanych fragmentéw opubliko-
wat Gilli i in. [25]. Ciekawe struktury komplekséw H,SQ znaleziono z udzialem
4,4’-dipirydyloacetylenu oraz 1,2-bis(4-pirydyl)etylenu [26]. Opisano takze struk-
tury komplekséw H,SQ wielu cyklicznych zasad azotowych [27] oraz uwodnionej
soli amonowej [28]. Interesujacg uwodniong s6l H.SQ z gabka protonowsa 1,8-bis-
(dimetyloaminometylo)naftalenem opisano w pracy [29]. Kwas H,SQ byt takze
wykorzystany do wytworzenia betainy 4-metoksypirydyniowej w kierunku poszu-
kiwan ukladoéw z przemiang fazowg typu porzadek-nieporzadek [30]. Z punktu
widzenia nauki o materialach, ciekawie przedstawia si¢ praca po$wiecona strukturze
iwlasno$ciom magnetycznym kompleksu H SQ z tlenkiem p-pirydylonitronylowym
[31]. Na uwage zastuguje wreszcie kompleks (1:1) H,SQ z tetrametylopirazyna [21],
ktorego struktura i wlasnosci beda obiektem niniejszego przegladu.

2. STRUKTURY KOMPLEKSOW TETRAMETYLOPIRAZYNY
Z WYBRANYMI PROTONODONORAMI

W niniejszym rozdziale zostang przeanalizowane przykladowe struktury
i upakowanie komplekséw tetrametylopirazyny (TMP). W przypadku kompleksu
TMP-CLA (1:1) tworza si¢ nieskonczone tancuchy réwnowaznych wigzan wodo-
rowych O-H---N o dlugosci 2,692(2) A (Rys. 1) wzdluz osi a [1], bez przenoszenia
protonu.

Rysunek 1. Nieskonczony tancuch czgsteczek CLA-TMP z wigzaniem wodorowym O-H:-N. Atomy ozna-
czone prim (‘) sa w pozycji (-x+1, —-y+1, —z+1) dla CLA i (-x, -y+1, —z+1) dla TMP; wedlug [1]

Figure 1. The infinite chain of CLA-TMP complex with O-H---N hydrogen bonds. Atoms marked with prim
() are in position (-x+1, -y+1, —z+1) for CLA and (-x, -y+1, -z+1) for TMP [1]
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Rysunek 2. Uporzadkowanie molekul TMP-CLA widziane wzdtuz osi a; wedtug [1]
Figure 2. The ordering of TMP-CLA units seen along the a-axis [1]

Pierscienie TMP i CLA (niemal idealnie ptaskie) sg do siebie zwrdcone pod
katem 84,4°, co w upakowaniu odzwierciedla si¢ obrazem pokazanym na Rysunku 2.
Byly przeprowadzone dokladne badania wplywu temperatury i podstawienia izoto-
powego H/D na strukture i upakowanie [17]. W temperaturze 82K dochodzi do
przemiany fazowej, co przejawia si¢ podwojeniem komorki elementarnej z alterna-
cja sasiednich wigzan wodorowych O-H~N. W temperaturze 14K diugosci wigzan
O-H-N wynoszg 2,668 i 2,714 A. Po zdeuterowaniu obserwuje si¢ typowy efekt
Ubbelohdea, tzn. wydluzenie mostkéw wodorowych. W temperaturze pokojowej
wydluzenie to wynosi 0,022 A.
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W przypadku kompleksu TMP z kwasem kwadratowym H,SQ [21] dochodzi
do sprotonowania molekul TMP, natomiast zjonizowane po deprotonacji molekuty
HSQ' tworza dimery [HSQ];?, jak to pokazuje Rysunek 3. Jednostkami struktury s3
wiec zespoly [HSQ];>2TMPH".

N2d

Rysunek 3. Upakowanie zespolu jednostek [HSQ];22TMP-H" w sieci krystalicznej; wedtug [21]
Figure 3. The packing of [HSQ];>2TMP-H" assemblies in the crystalline lattice [21]

Pierécienie kwasu kwadratowego i TMP sa koplanarne, kgt miedzy nimi
wynosi zaledwie 1,4°. Katy miedzy wigzaniami C-C anionéw HSQ™ s3 bli-
skie 90°, natomiast atomy tlenu s3 skierowane w przyblizeniu wzdluz diagonali
kwadratow atomoéw wegla w kwasie kwadratowym. Sprotonowane pierscienie
TMP zachowuja plaszczyzng symetrii wzdiuz osi N--N. Jednostki strukturalne
[HSQ]Z‘Z-ZTMP-H+, w sieci krystalicznej sg rozmieszczone wzdiuz osi a. Kon-
takty pomiedzy kationami TMP-H" zachodzg poprzez niekonwencjonalne mostki
C-H-N.

Dlugosci mostkéw (O-H~O) w dimerach anionéw HSQ™ wynosza 2,524 A,
natomiast dtugosci mostkéw ("N-H~O") 2,619 A. W strukturze rozwazanych jed-
nostek wystepuje bogactwo niekonwencjonalnych mostkéw wodorowych C-H-O.

Dla pordéwnania postanowiliSmy przytoczy¢ wyniki protonowania TMP kwa-
sem pikrynowym i trijodowodorowym (HI,). W przypadku kompleksu z kwasem
pikrynowym wystepuje sprotonowanie obu atoméw azotu czgsteczki TMP [32], jak
to pokazuje Rysunek 4.
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Rysunek 4. Struktura kationéw (TMP-H,)*" i zdeprotonowanych molekut kwasu pikrynowego; wedtug [32]
Figure 4. The structure of assemblies composed of double protonated (TMP-H,)*" molecules and deproto-
nated molecules of picric acid [32]

Kation TMP-H}* powigzany jest z obu stron z réwnowaznymi anionami
pikrynianowymi. Dlugosci rownowaznych wigzan wodorowych "N-H~O~ wyno-
sz 2,602 A. Kat miedzy pierécieniami pikrynianowym i tetrametylopirazynowym
wynosi 82,9°. Upakowanie sktadnikéw kompleksu w sieci podyktowane jest niekon-
wencjonalnymi mostkami C-H-O.

n

Rysunek 5. Struktura kationow (TMP-H*),-TMP z obecnymi anionami trijodkowymi; wedtug [33]
Figure 5. The structure of (TMP-H"),- TMP cations with present triiodine anions [33]

W przypadku trijodku TMP obserwujemy ciekawe jednostki strukturalne
zlozone z kationéw o sktadzie (TMP-H"),TMP i dwoch anionéw trijodkowych 7.
Wystepuja wiec dwie pojedynczo sprotonowane molekuty TMP-H" koordynujace
jedng molekute TMP powigzang wigzaniem wodorowym ‘N-H~N, jak to pokazano
na Rysunku 5 [33].
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Dlugosci wigzan wodorowych *N-H~N w temperaturze pokojowej wynosza
2,874 A. Schiodzenie do temperatury 100K prowadzi do skrécenia tego mostka
do 2,828 A. Obliczenia dla izolowanego kationu dajg warto$¢ odpowiadajaca
dlugosci tego mostka réwna 3,038 A. Mamy wiec do czynienia z raczej stabym
oddziatywaniem.

3. WIDMA OSCYLACYJNE KOMPLEKSOW

We wszystkich przedstawianych kompleksach wystepuja silne wigzania wodo-
rowe bez przeniesienia lub z przeniesieniem protonu. W widmach podczerwonych
kompleksy te z reguly charakteryzuja si¢ szerokimi kontinuami absorpcji. Dla przy-
ktadu przeanalizujmy sytuacje w kompleksie TMP-CLA [1]. Widmo w podczerwieni
tego kompleksu przedstawiono na Rysunku 6.

Absorbance [a.u.]

e sr— P PR N, —— =S

3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 0

Wavenumber [cm™]

Rysunek 6. ' Widmo w podczerwieni kompleksu CLA-TMP z podziatem na trzy sktadowe z maksimami przy
2750, 19001 1150 cm™'; wedtug [1]

Figure 6. The continuous infrared spectra of CLA-TMP complex composed of three components with
maxima at 2750, 1900 and 1150 cm™' [1]

Kontinuum mozna roztozy¢ na trzy sktadowe z maksimami przy okoto 1100,
1900 i 2750 cm™, ktore okresla sie zwykle jako trio Hadziego [34]. Obserwowany
obraz pasuje do asymetrycznego potencjatu z podwdjnym minimum dla ruchu pro-
tonu. Potencjal ten opisuje rownanie [35],

V(r,R) = a,(R)7* + a,(R)r’ + a (R)r*
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w ktérym r oznacza wspélrzedng ruchu protonu, R zas wspélrzedng drgan mostka,
natomiast a,, a,, a, s3 parametrami zaleznymi od R. Profile sktadowych trio wynikajg
ze sprzezenia anharmonicznych drgan rozciagajacych protonu mostkowego z drga-
niami samego mostka, ktdre sg przyttumione wskutek oddzialywania z fononami
sieci. Jezeli zastosowa¢ model stochastyczny [36, 37] mamy do czynienia z kwazista-
tycznym rozkladem dlugosci mostkéw wodorowych.

Obraz absorpcji w podczerwieni otrzymany dla kompleksu TMP-CLA jest
bliski temu, jaki otrzymuje si¢ z obliczen dla asymetrycznego wigzania wodorowego
OH0, o dlugosci 2,60 A [38, 39]. Niemal doktadnie odpowiada to dtugosci wigza-
nia O-HN réwnej 2,65 A, ktéra jest bliska dtugoséci obserwowanej w fazie stalej dla
kompleksu CLA-TMP. Tak wiec obserwowane kontinuum w podczerwieni mozna
zinterpretowa¢ w ten sposob, ze pasmo przy 1100 cm™ odpowiada przejsciu 01,
pasmo przy 1900 cm™ przejsciu 152 za$§ pasmo przy 2750 przejsciu 0->2. Zgodnie
z przewidywaniami pasmo przy 1900 cm™ charakteryzuje sie bardzo malg inten-
sywnoscig [39]. Analiza oparta na potencjale dla ruchu protonu z podwéjnym mini-
mum nie wyklucza dodatkowych efektéw zwigzanych z rezonansem Fermiego.

W przypadku komplekséw kwasu kwadratowego z tetrametylopirazyna, jak
to pokazuje Rysunek 3, tworza si¢ dimery anionowe (HSQ'), z silnymi wigza-
niami wodorowymi O-H~O=C z udzialem grup karbonylowych oraz wigzaniami
"N-H~O" pomiedzy skladowymi kompleksu. Na Rysunku 7 poréwnano widma
w podczerwieni kwasu kwadratowego oraz jego kompleksu z TMP.
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Rysunek 7. Poréwnanie widm w podczerwieni kwasu kwadratowego i jego kompleksu z TMP w Nujolu
oddzielonych od absorpcji Nujolu; wedtug [21]
Figure 7. The comparison of infrared spectra for squaric acid and its complex with TMP in Nujol suspen-

sion separated from the absorption of Nujol [21]
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Widzimy dalekie podobienstwo tych widm, w ktérych decydujaca role odgry-
waja wlasnie wiazania wodorowe O-H-~O=C. Ten obraz pasuje do sytuacji z asyme-
trycznym potencjalem dla ruchu protonu z pojedynczym minimum energii [40].
Zachodzi pytanie dotyczace polozenia pasma drgan rozciagajacych "N-H. W wid-
mie kompleksu obserwujemy dublet przy 2069 1 2176 cm™, ktéry mozna by przypi-
sa¢ wlasnie drganiom v(NH), ale nie mozna wykluczy¢, ze dublet ten pochodzi od
nadtonu i modéw sumacyjnych drgan deformacyjnych grup CH,. By¢ moze wigc
nie obserwujemy pasma v(NH) wskutek nalozenia na kontinuum przypisanego
drganiom O-H-O=C.

Warto w tym miejscu poréwna¢ pasma drgan v(O=C) kompleksu i kwasu kwa-
dratowego lezace przy 1660 i 1803 cm™. Nie ma réznicy w polozeniu tych pasm, ale
w przypadku samego kwasu kwadratowego sg one znacznie szersze. Mozna wyciag-
na¢ wniosek, ze sie¢ w kwasie kwadratowym jest mniej sztywna, co pociaga za soba
zwiekszenie roli moddw libracyjnych.

4. DYNAMIKA GRUP METYLOWYCH W TMP;
ZASTOSOWANIE METOD ROZPRASZANIA NEUTRONOW

Jednym z gtéwnych tematéw podjetych w badaniach komplekséw metylopo-
chodnych pirazyny byl wplyw oddzialywan na dynamike grup metylowych. Naj-
wazniejsza technikg badawcza wydawalo sie rozpraszanie neutrondéw poczawszy
od rozszczepienia tunelowego i nastepnie kwazielastycznego oraz nieelastycznego
rozpraszania neutrondw [41-43]. Zjawiska, o ktorych mowa wiaza si¢ z funkcjg
potencjatu rotacji grup metylowych w postaci

]
V..
Vi)=Y 11 - cos(3je — @3]

Jj=1

gdzie ¢ jest katem obrotu grupy metylowej wokét wigzania C-C, natomiast j jest
zwykle réwne 1 lub 2. W przypadku nieelastycznego rozpraszania neutronéw (INS)
V(¢) dotyczy torsyjnych/libracyjnych modéw. Przejscia tunelowe leza w obszarze
neV, kwazielastyczne rozpraszanie odpowiada energii rzedu 0,5-1,0 meV, natomiast
czestosci drgan w nieelastycznym rozpraszaniu lezg w obszarze kilkadziesigt do kil-
kusetcm™ (1 meV =8 cm™). Pomiary zaleznosci temperaturowej przej$¢ tunelowych
(potozenia i szeroko$ci linii) i kwazielastycznego rozpraszania neutronéw ($rednia
energia libracji) dostarczaja waznych informacji o ksztalcie potencjatu rotacji grup
metylowych i ich otoczeniu. Wielko$cig mierzong w rozpraszaniu neutrondw jest
funkcja przekazu momentu i energii S(Qw).

Na Rysunku 8 przedstawili$my wielkoséci S(Qw) (w arbitralnych jednostkach)
dla kompleksu TMP-CLA dla rozszczepienia tunelowego w temp. 4,5K. W sieci
krystalicznej kompleksu wystepuja cztery rézne grupy metylowe, wigc powinnismy
obserwowac cztery piki. W rozwazanym przypadku wystepuje najprawdopodobniej
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nalozenie dwoch pikéw w obszarze ca. 3 peV. Zwigkszenie temperatury prowadzi do
istotnych zmian polozenia i szerokosci linii. Dotyczy to szczegdlnie linii z najwyzsza
wartoscia S(Qw).

S(Qw) [a.ul]

Energy transfer [meV]

Rysunek 8. Widmo rozszczepienia tunelowego kompleksu TMP-CLA w 4,5K; dla protonowanych (x) i deute-
rowanych (o) wigzan wodorowych,wedtug [17]

Figure 8. The tunneling splitting spectrum of TMP-CLA complexes at 4.5K for protonated (x) and deutera-
ted (o) hydrogen bonds [17]

W przypadku samej tetrametylopirazyny nie obserwuje sie sygnaloéw przejscia
tunelowego. Jak zobaczymy, zgodnie z przewidywaniami, przejécia takie odpowia-
daja wartosciom zaledwie 0,02 i 0,001 peV. W przypadku TMP wystepuja dwie
rézne grupy metylowe, jak to wynika ze struktury krystalicznej. W przypadku
przejs¢ tunelowych o znanych wartosciach przekazu energii, ponizej 1 peV, piki sa
przykryte przez linie¢ elastycznego rozpraszania neutrondw.

Na Rysunku 9 przedstawiliémy wykresy kwazielastycznego rozpraszania
neutronéw w réznych temperaturach od 41 do 138K dla kompleksu TMP-CLA.
Kwazielastyczne rozpraszanie dostarcza informacji o stochastycznych procesach
reorientacji. Poszerzanie pasma w miare wzrostu temperatury opisane jest relacja
Arrheniusa, skad mozna wnosi¢ o energiach aktywacji. Ilosciowo mozna opisaé
zachowanie kwazielsatycznego rozpraszania przy zalozeniu dwu nieréwnowaznych
grup metylowych.
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Rysunek 9.

Figure 9.

S(Qw) [o.ul]
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T T T
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Energy transfer [meV]

Temperaturowa zalezno$¢ widma rozpraszania kwazielastycznego kompleksu TMP-CLA; (Tempe-
ratury probki T = 41,3K (O), 58,0K (x), 118K (O), 138K (V)) wedlug [16]
The temperature dependence of quasielastic neutron scattering spectra for TMP-CLA complex,
(Sample temperatures T = 41.3K (O), 58.0K (x), 118K (), 138K (V)) [16]

W Tabeli 1 zestawiono wartoéci parametréw potencjalu rotacyjnego wraz
z wielko$ciami przejécia tunelowego hw, i energii aktywacji rozpraszania kwaziela-

stycznego E .

Tabela 1. Parametry potencjalu rotacyjnego Vi V,, wartosci przejs¢ tunelowych

i energii aktywacji rozpraszania kwazielastycznego dla TMP i kompleksu TMP-CLA
Table 1. The parameters of rotational potential V, and V,, tunneling transitions and activation energies
of quasielastic scattering for TMP and TMP-CLA complex

Potencjal ho, E,
V, (meV) V, (meV) (neV) (meV)
TMP 95,0 (0,02) 22,0
108,0 (0,001) 23,6
37,0 4,0 33 14,6
TMP-CLA 21,6 5,0 20,9 11,0
21,0 2,0 28,8 9,9

Wielko$ci w nawiasach oceniane na podstawie dopasowania do wartosci E .
The values in bracket are estimated based on the adjusting to E, .

Widma INS dla TMP i TMP-CLA przedstawia Rysunek 10. Rzucajg si¢ w oczy
przede wszystkim pasma przypisane przejsciom torsyjnym o duzej intensywnosci
i niskich warto$ciach przekazywanej energii.
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Rysunek 10. Widma nieelastycznego (INS) rozpraszania neutronéw TMP-CLA (gorne) i TMP (dolne); wedtug
(16]

Figure 10. The spectra of inelastic neutron scattering (INS) for TMP-CLA (top) and neat TMP (bottom)
(16]

Wystepujag cztery przejscia torsyjne, ktdrych wartosci zestawiono w Tabeli 2.
Oprocz wartoéci eksperymentalnych podano czestosci obliczone metoda DFT/
B3LYP/6-31(d,p) dla izolowanych molekut TMP.

Tabela 2. Zmierzone energie pasm INS dla TMP i TMP-CLA poréwnane
z wielko$ciami obliczonymi dla izolowanych molekutl TMP w cm™!
Table 2. Experimental energies of INS bands for TMP and TMP-CLA compared
with calculated values for isolated TMP molecules

Eksperyment INS Wielkos¢ obliczona
TMP TMP-CLA B3LYP/6-31G(d,p)
171 68 120
171 74 122
190 122 140
CH, tors
190 124 156

Z danych przedstawionych na Rysunku 10 i w Tabeli 2 wida¢ wyraznie, ze grupy
metylowe w kompleksie zachowujg sie znacznie swobodniej niz w czystym zwigzku
TMP.

W przypadku kompleksu TMP z kwasem kwadratowym [44] obserwuje sie
dwa przejscia tunelowe o malej energii 1,55 i 1,20 peV, natomiast dwa pozostale
piki sg przykryte przez lini¢ elastyczng. Dane dla poszczegdlnych przej$¢ przedsta-
wiono w Tabeli 3. W nawiasach podano wartosci przejs¢ tunelowych dopasowa-



WIAZANIA WODOROWE W KOMPLEKSACH WYBRANYCH KWASOW ORGANICZNYCH 883

nych do wartosci E . Mozna z przytoczonych danych wyciggna¢ wniosek, ze grupy
metylowe w czystej TMP podlegaja silniejszym oddzialywaniom z otoczeniem niz
w przypadku kompleksu TMP-CLA.

Tabela 3. Parametry potencjatu rotacyjnego, przejscia tunelowe i energia aktywacji rozpraszania
kwazielastycznego dla kompleksu TMP-H,SQ
Table 3. The parameters of rotational potential tunneling transitions and activation energies of quasielastic
scattering for TMP-H,SQ complex

Potencjal ho, E,
V, (meV) V, (meV) (neV) (meV)
46,5 0 1,55 15,0
37,5 0 4,20 13,2
73,5 (0,13) 19,2
84,4 (0,05) 20,7

Pomiary INS dla kompleksu TMP-H,SQ pozwolily na okreslenie moddéw tor-
syjnych/libracyjnych i z kolei na ich poréwnanie z czestosciami modoéw dla czystej
tetrametylopirazyny (patrz Tabela 4).

Tabela 4. Czgstosci moddéw torsyjnych grup CH, w tetrametylopirazynie
ijej kompleksach z CLA i H,SQ w cm™
Table 4. The frequencies of torsional modes of CH, groups for TMP
and its complex with CLA and H,SQ

v, v, v, v,
Czysta TMP 171 171 190 190
TMP~HZSQ 106 121 108 161, 173*
TMP-CLA 68 74 122 124
TMP* (obliczona) 70 71 121 134

* Jeden z obserwowanych pikéw powinien by¢ przypisany nadtonowi lub czgstoéci sumarycznej.

Wida¢ wyraznie, ze grupy metylowe w kompleksie TMP z H,SQ zachowuja
sie mniej swobodnie niz w kompleksie z CLA. Jednocze$nie wazny wniosek mozna
wyciaggna¢ z poréwnania czestosci torsyjnych dla kompleksu TMP-CLA z obli-
czonymi dla swobodnego kationu TMP*. Poréwnanie to sugeruje, ze na czgsto$¢
torsyjna grup metylowych ma istotny wplyw zaangazowanie wolnych par elektro-
nowych atomoéw azotu w tworzeniu silnych wigzain wodorowych zwlaszcza z prze-
niesieniem protonu grup OH do atomoéw azotu.
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mgr Karolina M. Werengowska ukonczyla studia w 2010 roku na Wydziale Chemii
UMK w Toruniu. Od 2010 roku odbywa studia doktoranckie na Wydziale Chemii
UMK. Prace doktorska wykonuje pod kierunkiem dr hab. A.P. Terzyka, prof. UMK.
Jest wspoétautorky jednej publikacji w czasopismie o zasiegu miedzynarodowym
oraz posteru prezentowanego na konferencji krajowej. Jej gtéwne zainteresowania
naukowe koncentrujg sie¢ woké! funkcjonalizacji nanorurek weglowych do celow
biomedycznych (jako nosnikéw lekéw) oraz syntezy i wlasciwosci uporzadkowa-
nych materialéw weglowych.

dr Marek Wisniewski ukonczyt studia w roku 1998 na Wydziale Chemii UMK
w Toruniu. Prace doktorska (2003) pt. Filmy weglowe jako materialy modelowe
w badaniach mechanizmu katalitycznej redukcji tlenku azotu(II) za pomocg amoniaku
wykonat pod kierunkiem prof. dr hab. J. Zawadzkiego (rozprawa zostala wyrdz-
niona). Jest wspdtautorem ponad trzydziestu publikacji w czasopismach o zasiegu
miedzynarodowym oraz ponad czterdziestu komunikatéw konferencyjnych. Jego
gltowne zainteresowania naukowe koncentruja sie wokdt kalorymetrii adsorpcyjnej
oraz syntezy nowych materialéw weglowych.

dr hab. Artur P. Terzyk, prof. UMK ukonczyt studia w roku 1991 na Wydziale Che-
mii UMK w Toruniu. Prac¢ doktorska (1995) pt. Kalorymetryczne badanie oddzia-
tywan miedzyczgsteczkowych w uktadzie: adsorbat-mikroporowaty wegiel aktywny
wykonat pod kierunkiem prof. dr hab. G. Rychlickiego (rozprawa zostala wyrdz-
niona). Jest stypendystg Fundacji na Rzecz Nauki Polskiej (1996 rok). Rozprawe
habilitacyjna Wegle aktywne — nowoczesne metody charakteryzacji oraz zastosowa-
nie do adsorpcji substancji biologicznie czynnych obronil (z wyréznieniem) w roku
2005. Rozprawa zostala wyrdzniona takze nagroda Prezesa Rady Ministrow. Jest
wspotautorem dwoch monografii: PA. Gauden, A.P. Terzyk, Zarys teorii adsorpcji
par gazéw w mikroporach materiatow weglowych, WIChiR, Warszawa, 2002; Artur
P. Terzyk, Piotr A. Gauden i P. Kowalczyk (Eds.), Carbon Materials Theory and Prac-
tice, Research Signpost, 2008. Od 2008 roku pelni funkcje kierownika zespotu Fizy-
kochemii Materiatéw Weglowych. Jest cztonkiem komitetu naukowego konferencji
ISSHAC, wspétautorem 160 publikacji w czasopismach o zasiggu mi¢dzynarodo-
wym oraz 100 komunikatéw konferencyjnych. Jest promotorem dwoch rozpraw
doktorskich. Jego gltéwne zainteresowania naukowe koncentruja si¢ wokol zagad-
nien zwigzanych z adsorpcja z roztwordw, kalorymetrig adsorpcji oraz teoretycz-
nym opisem proceséw sorpcji zachodzacych na materiatach weglowych z zastoso-
waniem modeli analitycznych i symulacji komputerowych.
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mgr Natalia Gurtowska w 2009 r. ukonczyta studia magisterskie na Wydziale Lekar-
skim Uniwersytetu Mikofaja Kopernika w Toruniu, Collegium Medicum w Bydgosz-
czy, kierunek - biotechnologia. W tym samym roku rozpoczeta studia doktoranckie
z zakresu nauk medycznych. Rozprawe doktorska przygotowuje pod kierunkiem
prof. dr hab. Gerarda Drewy. Wyniki pracy doktorantki zostaly opublikowane w cza-
sopismach naukowych mieszczacych sie na liscie filadelfijskiej (6 publikacji) oraz
zaprezentowane na kilku konferencjach naukowych w kraju i za granica. Jest wspot-
autorem jednej monografii. Jej zainteresowania naukowe koncentruja si¢ wokot
poszukiwania nowych Zrédel komédrek macierzystych ze szczegélnym uwzglednie-
niem tkanki tluszczowej otrzymywanej podczas zabiegdw liposukeji.

dr hab. Tomasz Drewa, prof. UMK dyplom lekarza otrzymat w 1996 w Akademii
Medycznej w Gdansku. Od 1999 do 2009 roku pracowal w Katedrze i Klinice Uro-
logii Ogodlnej, Onkologicznej i Dzieciecej CM UMK w Bydgoszczy, pod kierunkiem
prof. Zbigniewa Wolskiego. Prace doktorska z onkologii eksperymentalnej pod
kierunkiem prof. Mariusza Wysockiego obronil na Wydziale Lekarskim Akade-
mii Medycznej w Bydgoszczy, gdzie w 1999 roku otrzymat stopien naukowy dok-
tora nauk medycznych. Dyplom specjalisty w dziedzinie urologii oraz tytut Fellow
of the European Board of Urology (FEBU) otrzymat w 2006, kierownikiem specja-
lizacji byt prof. Zbigniew Wolski. W 2010 Rada Wydzialu Lekarskiego CM UMK
w Bydgoszczy przyznata mu tytul doktora habilitowanego w dziedzinie medycyna
- urologia, na podstawie pracy opisujacej Jego dorobek naukowy, pt. Hodowle komo-
rek macierzystych, zréznicowanych i ustalonych linii w wybranych chorobach uktadu
moczowo - plciowego. Badania eksperymentalne. Od 2010 r. pelni funkcje¢ kierow-
nika Zakltadu Inzynierii Tkankowej CM UMK w Bydgoszczy. Od maja 2010 pracuje
w Klinicznym Oddziale Urologii Onkologicznej, Centrum Onkologii w Bydgosz-
czy, gdzie zajmuje si¢ nowoczesnymi technikami operacyjnymi i robotyka w urolo-
gii. Jest autorem lub wspotautorem ponad 240 prac naukowych. Przedstawit facznie
37 doniesien na konferencjach miedzynarodowych. Dr hab. Tomasz Drewa dwu-
krotnie otrzymal Nagrode Naukowg Polskiego Towarzystwa Urologicznego (2001
i 2004) oraz Nagrode Naukowg Polskiego Towarzystwa Farmaceutycznego (2007).
Jego zainteresowania naukowe koncentrujg si¢ wokét roli enzymow lizosomalnych
oraz prooksydacyjno-antyoksydacyjnych w przebiegu réznych chordb, onkologii
eksperymentalnej oraz toksykologii in vitro, etiologii i leczenia choréb stercza, uro-
logii rekonstrukcyjnej, regeneracji tkanek w chorobach skory, eksperymentalnych
rekonstrukcji narzadéw ukladu pokarmowego.
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ABSTRACT

In this study we describe the most popular biomedical engineering nanopar-
ticles including carbon nanotubes [17-20], liposomes [4-7], polymeric micells
[11-13], quantum dots [3, 21-23], hydrogels [24-27], dendrimers [14-16] which
are recently considered as modern drug carriers. These nanomaterials are applied
for cancer diagnostic and targeted delivery of active compounds as chemotherapeu-
tics in so called targeted therapy. Thus, we characterized the ideas of targeted the-
rapy for which compositions of carriers with antibody are constructed (Figs. 3, 4).
We also compared the traditional and targeted mechanisms [1, 3, 28-29] of drug
delivery (Fig. 2). During targeted therapy only the essential dose of drug (less than
during conventional chemotherapy) is delivering to the cancer cell. In additional,
the application of targeted therapy reduces side effects, being very characteristic
for the traditional treatment. The anticancer compound can selectively hits the tar-
get only, due to the presence of the ligands attached to the surface of nanocarirer.
We characterized ligands which are often use in nanomedicine: antibodies [33-37],
folic acid [30-33], peptides [33, 38, 39], aptamers [33, 40, 41] and transferrin [33,
42-44]. The purpose of this study is description of the bioconjugation of ligand-na-
nocarrier. This step is necessary and very important in synthesis of the novel drug
delivery systems in targeted anticancer therapy. We report recent advances in the
field showing the formation of amides (Figs. 6-8) [51-57], thioethers (Figs. 9-11)
[52, 60-66], disulfides (Fig. 12) [69], and acethyl-hydrazone groups (Fig. 13) [73].
Special attention is paid to the process such as Diels-Alder (Figs. 14, 15) [74, 75] and
»click chemistry” through the cycloaddition of Huisgen (Figs. 16, 17) [79-82]. We
describe also the reaction of Staudinger [83] and the process of formation Schiff’s
base [84]. The processes enable very mild and selective modification of the carriers
through formation of amide bound. These methods ware less popular but allow the
fictionalization of nanocarriers in biomedical application. Each reaction or process
needs special and individual environment and conditions, which are summarized
in Table 1.

Keywords: nanocarriers of drugs, targeted therapy, ligands, covalent bond, antican-
cer drug delivery system

Stowa kluczowe: nanonosniki lekow, terapia celowana, ligandy, wigzania kowalen-
cyjne, system dostarczania lekéw przeciwnowotworowych



CHEMICZNE ASPEKTY CELOWANE] TERAPII PRZECIWNOWOTWOROWE]. CZESC 1. 891

WYKAZ STOSOWANYCH SYMBOLI I OZNACZEN

BSA - surowicza albumina wolowa (ang. bovine serum
albumin)

CcC - click chemistry”

CNT - nanorurka weglowa (ang. carbon nanotube)

DA - reakcja Dielsa Aldera

DSP - ditiobis(propioniansukcynoimidu) (ang. dithiobis(suc-
cinimidylpropionate))

DSPE - fosfatydyloetanolamina (ang. phosphatidylethanola-
mine)

DTT - ditiotreitol (ang. dithiothreitol)

EDC - l-etylo-3-(3-dimetyloaminopropyl) karbodiimid
(ang. 1-ethyl-3-(3-dimethylaminopropyl) carbodiimide)

EGF - czynnik wzrostu naskérka (ang. epidermal growth
factor)

EPR - efekt zwiekszonej przepuszczalno$ci i retencji (ang.
enhanced permeability and retention)

FR - receptor foliowy (ang. folate receptor)

MWCNT - wielo$cienna nanorurka weglowa (ang. mutli-walled
carbon nanotube)

NHS - N-Hydroksysukcynoimid (ang. N-hydroxysuccinimide)

PAMAM - dendrymer poliamidoaminowy (ang. polyamidoamine
dendrimer)

PDP - pirydylditiopropionian (ang. pyridyldithiopropionate)

PDP-PE - N-[3-(2-pirydylditio)propionylo]fosfatydyloetanola-
mina (ang. N-[3-(2-pyridyldithio)propionyl]phosphati-
dylethanolamine)

PDP-SA - N-[3-(pirydyltio)propionylo]-stearylamina (ang. N-[3-
-(2-pyridylthio)propionyl]-stearylamine)

PEG - glikol polietylenowy (ang. polyethylene glycol)

PCL - poli(e-kaprolakton) (ang. poly(e-caprolactone))

P-gp - P-glikoproteiny (ang. P-glycoprotein)

PPF - poli(fumaran propylenu) (ang. poly(propylene fuma-
rate))

RGD - tripeptydarginina-glicyna—kwasasparaginowyArg-Gly-
-Asp

SATA - N-sukcynimidowy-S-acetylotiooctan (ang. N-succin-
imidyl-S-acetylthioacetate)

SPDP - N-sukcynimidowy-3-[2-pirydylditio]-propionian
(ang. N-succinimidyl-3-(2-pyridyldithio) propionate)

SWCNT - jednoscienna nanorurka weglowa (ang. single-walled

carbon nanotube)
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TEG
TEM

TF
QD

- glikol tetraetylenowy (ang. tetraethylene glycol)

- elektronowa mikoskopia transmisyjna (ang. Trans-
mission Electron Microscopy)

- transeferyna (ang. transferrin)

- kropka kwantowa (ang. Quantum Dot)
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WPROWADZENIE

Nanotechnologia jest obecnie bardzo popularng dziedzing, majaca coraz szer-
sze zastosowanie we wspolczesnej medycynie. Tzw. nanomedycyna opiera si¢ na
wykorzystaniu nanomaterialéw jako potencjalnych ,narzedzi” zaréwno w diagno-
styce medycznej jak réwniez w dostarczaniu lekdw czy transferze gendw (Rys. 1 [1])
[1,2].

diagnoza ("urzadzenie") <:|

dostarczanie gendw (transfekcja)

obserwacja transportu leku <:|
(znakowanie)

|:> dostarczanie lekow (terapia)
‘::> wykrywanie (obrazowanie)

:> diag] anie/monitorowanie
(markery choroby)

1 Eniled

funkc

Rysunek 1. Zastosowanie nanomedycyny (rysunek wykonany na podstawie [1])
Figure 1. The application of nanomedicine (the figure based on [1])

Nanomedycyna ma na celu m.in. wczesne i szybkie rozpoznanie choroby oraz
rozwijanie tzw. ,,celowanej” terapii przeciwnowotworowej [1, 2]. Terapia wydaje si¢
by¢ korzystna dla pacjentéw, bowiem rokuje poprawa jakosci zycia i jego wydluze-
niem [2, 3].

Role ,nanonarzedzi” spetniajg m.in.:

- liposomy [4-7] - odznaczajg si¢ ré6znorodnoscia strukturalng, co poszerza

ich mozliwo$ci wykorzystania;

- nanoczastki [3, 8-10] - naleza do grupy koloidalnych molekul o rozmia-
rach submikronowych. Stosowane sa nie tylko jako nosniki lekow, ale takze
jako kontrastowe czynniki obrazowania. Gléwng ich zaletg jest przenikanie
przez bariery biologiczne np. krew-mozg;

- micele polimerowe [11-13] - przygotowywane s3 z amfifilowych kopoli-
meréw zlozonych z hydrofilowych (otoczka) i hydrofobowych (korona)
blokéw. Korona strukturalna sklada sie z komponentéw umozliwiajacych
selektywne docieranie do okreslonego miejsca. Cremophor EL jest pierwsza
formg polimerowej miceli, uzyskang na bazie preparatu paklitakselu;

- dendrymery [14-16] - makroczasteczkowe zwigzki z rozgalezieniami doo-
kota wewnetrznej korony. Korzystna ich cecha jest mozliwos¢ kontrolowa-
nia ksztaltu i rozmiaru;

- nanorurki weglowe [17-20] - zbudowane s3 ze zwinietych w cylindry polia-
romatycznych warstw grafenowych. Interesujaca struktura i ciekawe wila-
$ciwosci optyczne, mechaniczne oraz elektryczne sprawiajg, iz z sukcesem
znajdujg zastosowanie w medycynie i biologii. Leki transportowane przy
uzyciu nanorurek weglowych wykazuja korzystniejszy efekt terapeutyczny
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w pordéwnaniu z zastosowaniem samego farmaceutyku. Inng cechg charak-
terystyczng CNTs jest zdolno$¢ do absorpcji promieniowania podczerwo-
nego, ktore zamienione na ciepto moze by¢ wykorzystane do niszczenia
komorek nowotworowych;

kropki kwantowe (QDs) [3,21-23] - zaliczane s3 do grona fluorescencyjnych
zwigzkéw stosowanych w oznaczeniach medycznych. Charakteryzuja
sie szeroka absorpcja oraz waska emisja promieniowania w zakresie
UV-Vis, przez co wykazuja ciekawe wlasciwosci optyczne wykorzystywane
w morfometrii;

hydrozele [24-27] - szeroko rozpowszechnione w zastosowaniu medycznym,
szczegolnie jako no$niki lekow. Gtéwne ich atuty to: biokompatybilnos¢
ibiodegradowalnos¢. Zazwyczaj tworzone sa z polimeréw (np. poli(fumaran
propylenu) PPF) lub biomakroczasteczek (np. chitozanu, alginianu).

Celowana terapia przeciwnowotworowa musi spetnia¢ kilka warunkéw. Po
pierwsze, lek przeciwnowotworowy powinien by¢ dostarczany do komoérek nowot-
worowych przez penetracje barier ukladu krwionosnego, jedynie z niewielkimi
stratami aktywnosci. Po drugie, w tkankach powinien wykazywa¢ wlasciwosci selek-
tywnego zabijania komérek nowotworowych. Ponadto, uwalnianie aktywnej formy
musi odbywac¢ si¢ w sposdb kontrolowany [3]. W czasie celowanej terapii podawane
sg jedynie niezbedne dawki leku (mniejsze niz podczas konwencjonalnej chemio-

terapii),

dzieki czemu minimalizowane sg skutki uboczne [1, 3]. Rozprowadzane

leki przenoszone sg we wnetrzach bagdz na powierzchni nosnikéw (tj. nanorurek
weglowych) poprzez mechanizm pasywny w konwencjonalnej chemioterapii, nato-
miast selektywne dostarczanie takich ,,nanonarzedzi” do komoérki nowotworowej
jest osiagniete poprzez terapie celowana [1] (Rys. 2 [1]).

Klasycmy mechanizm - i Terapia celowana

.x‘ . ,-1%

e
: o ¢ h
s [ N5 »
. ¥ o
ki = . F‘E} 3 ]
et e = Ak [
‘ Komérka nowotworowa Komérka &rédblbnka
' «‘
i\  Nosnik leku *h Antycialo-nosnik leku
Rysunek 2. Mechanizm dostarczania leku w terapii klasycznej i celowanej (rysunek wykonany na podstawie
(1)
Figure 2. The mechanism of drug delivering in classic and targeted therapy (the figure based on [1])
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Klasyczny mechanizm opiera sie na zjawisku kumulacji terapeutykéw (w postaci
nos$nik-+lek) w chorych tkankach poprzez tzw. efekt zwigkszonej przepuszczalnosci i
retencji (ang. enhanced permeability and retention, EPR). EPR okresla sie jako zdol-
nos¢ do selektywnego gromadzenia oraz utrzymywania przez wydluzony czas nano-
czystek — terapeutykéw w tkankach nowotworowych [28]. Wykorzystuje nieprawi-
diowa budowe naczyn krwionosnych w okolicy guza, dzieki czemu lek z fatwoscia
dostaje sie do tkanki otaczajacej komodrki nowotworowe [29].

Leczenie celowane zwigzane jest z dodatkowym przylaczeniem do terapeutyku
ligandow (przeciwcial). Dzieki czemu uklad przenoszenia leku wigze si¢ z odpo-
wiednimi receptorami komorki nowotworowej dziatajac selektywnie. Terapia celo-
wana, w przeciwienstwie do systemowego leczenia konwencjonalnego, opiera sie
na nadekspresji receptora w komdrkach nowotworowych w stosunku do zdrowych
komorek, oraz powinowactwie ligandu do receptora [28]. Gléwnym atutem lecze-
nia celowanego jest dostarczanie chemioterapeutykéw nawet do najbardziej opor-
nych komoérek nowotworowych oraz dlugi czas utrzymywania si¢ w ich wnetrzu.
Dodatkowo zastosowanie takiej techniki skutkuje wysokim stezeniem leku w guzie.
Kolejna zaleta to uniemozliwienie wyptukania leku do krwiobiegu. Najwazniejszym
wyznacznikiem okre$lajacym mozliwo$¢ zastosowania danego rodzaju ligandu
jest immunogenno$¢ [29]. Rozwazania dotyczace najpopularniejszych przykladow
zwigzkow uzywanych jako lekow celowanych zostaly przedstawione w kolejnym
rozdziale.

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie najwazniejszych sposobéw bioko-
niugacji, jako niezbednego etapu produkcji nowoczesnych ukladéw przenoszenia
lekéw przeciwnowotworowych, na podstawie krotkiego przegladu literaturowego.

1. LIGANDY W TERAPII CELOWANE]

Do najczesciej stosowanych ligandéw w terapii celowanej zalicza si¢ kwas
foliowy i bialka: aptamery, transferyne oraz przeciwciala.

Kwas foliowy charakteryzuje si¢ niewielkim rozmiarem czgsteczkowym,
ponadto jest powszechnie dostepny oraz nie wykazuje immunogennosci. Wspom-
niane cechy umozliwiajg proste tgczenie tego zwigzku z odpowiednimi no$nikami
m.in. liposomami [30], nanorurkami [31, 32]. Zastosowanie kwasu foliowego jako
ligandu umozliwia selektywne oddzialywanie ukladu przenoszenia leku z recepto-
rem foliowym (FR) znajdujacym si¢ na powierzchni komérki nowotworowej m.in.
piersi czy jajnikow. Bardzo czgsto wykorzystywany jest rowniez jako mediator
w selektywnym rozprowadzaniu chemioterapeutykow [33].

Do najbardziej popularnych przeciwcial monoklonalnych stosowanych
w medycynie nalezg: trastuzumab, rytuksymab oraz alemtuzumab [33]. Monoklo-
nalne przeciwciata sg identyczne. Przeciwciata monoklonalne uzyskuje si¢ w wyniku
fuzji komorki nieSmiertelnej (komorki szpiczaka) z limfocytem B wytwarzajacym
przeciwciala o odpowiedniej swoistosci, pobranym od poddanego immunizacji
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zwierzecia lub czlowieka. Czasteczka przeciwciala zbudowana jest z czterech lan-
cuchéw polipeptydowych: dwdch lekkich oraz dwoch cigzkich, polaczonych wig-
zaniami disiarczkowymi (Rys. 3). W obydwu typach ancuchéw wystepujg czesci
zmienne i czeéci stale. Czasteczka przeciwciata zawiera dwie identyczne domeny
Fab (miejsce wigzace antygen, determinujace swoisto$¢ danego przeciwciala) i Fc
(odpowiedzialne za aktywacje przeciwciala z receptorami komoérkowymi) [34].

Miejsce wiazania Miejsce wiazania
antygenow antygendow

23

Zmienna odleglosc¢

Lekki lancuch

Cigzki lancuch

Rysunek 3. Schemat struktury przeciwciafa (rysunek wykonany na podstawie [35])
Figure 3. The scheme of an antibody (the figure based on [35])

Przeciwciala sg szeroko stosowane w leczeniu neoadjuwantowym, gdyz sa
wysoce specyficzne do receptoréw komorek nowotworowych. Jednakze koszt ich
zastosowania jest bardzo wysoki [33]. Dodatkowo polaczenie przeciwciata z nano-
czasteczkami wydaje sie zwiekszac ich efektywnos¢ i specyficznos¢ (Rys. 4 [34]).

Antyciala Nanoczgstki

niespecyficzne

biologiczne
komponenty

nano-rozmiar
wlasciwosci:
moga aktywowac system | magnetyczne, termiczne
odpornosciowy obrazujace

specyficznost

pozyskiwanie
komponentow
ukladu

odporno$ciowego

noéniki

dostraczanie lekow -
kontrolowane

Moga znalez¢é okreslony Duzo wisciwoscei,
cel, specyficznosce wszechstronnosc¢

Rysunek 4. Zalety polaczenia przeciwcialo-nanoczastka (rysunek wykonany na podstawie [34])
Figure 4. The advantages of antibody-nanoparticle binding (the figure based on [34])
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Stuart i wspolpracownicy [36] przedstawili przylaczenie monoklonalnego
przeciwciala do powierzchni liposomu, z kolei grupa Li [37] zaproponowata wigza-
nie P-gp (P-glikoproteiny) do nanorurek weglowych w celu dostarczenia doksorubi-
cyny do komorek bialaczkowych. Cytotoksyczno$¢ doksorubicyny przenoszonej za
pomoca ukladu dostarczania lekéw Ap-SWCNTs znacznie wzrosta wobec opornych
wielolekowo komorek biataczki in vitro. Udowodniono, ze przylaczenie przeciwciala
do nosnika tworzy obiecujacy i efektywny uklad selektywnego dostarczania lekow
(w tym przypadku doksorubicyny) do komoérek nowotworowych.

Innymi stosowanymi w celowanej terapii ligandami sg peptydy zawierajace
ugrupowania argininy i/lub lizyny [33]. Uktad uzyskany na bazie polaczenia siRNA-
peptyd jest szybko wychwytywany przez odpowiednie komoérki, powodujac efek-
tywne ,wyciszenie” okreslonego genu [38]. Selektywne docieranie do guza mialo
takze miejsce przy zastosowaniu peptydu arginina-glicyna-kwas asparaginowy
(RGD) zwiazanego z SWNTs, ktorych powierzchnia zostala otoczona tancuchami
PEG (glikol polietylenowy) [39].

Réwniez dekorowanie nosnikéw aptamerami (oligonukleotydy lub peptydy
odznaczajagce si¢ niskim poziomem immunogennos$ci) jest stosunkowo proste
i nie wymaga duzego nakladu finansowego. Zastosowanie ich w celowanej terapii
wydaje sie by¢ obiecujace [33]. Badano mozliwosci ich polaczenia z siRNA lub
z nanorurkami weglowymi [40, 41]. Van den Bossche i inni [41] zaproponowali
wewngtrzkomdrkowe przenoszenie biologicznie aktywnych aptameréw za pomoca
wielo$ciennych nanorurek weglowych. Potaczenie takie (MWNT-Apt) daje mozli-
wosci uzyskania nowych uktadéw dostarczania lekow.

Powszechnie dostepnym biatkiem jest takze transferyna. Transferyna nalezy do
glikoprotein [33]. Heidel [42] zaproponowal biokoniugacje nanonosnikéw z trans-
feryna w terapii przeciwko miesakowi Ewinga. Podobne rozwigzanie przedstawita
grupa Hu-Lieskovan [43], z kolei Tietze i inni [44] zastosowali transferyne chemicz-
nie polaczong z nosnikiem polimerowym przeciwko neuroblastomie (Neuro2A).

Istnieja dwa sposoby przylaczenia ligandu do no$nika — przez oddzialywania
kowalencyjne i niekowalencyjne [29]. Pierwszy typ wigzan okazuje si¢ by¢ bardziej
efektywny, chociazby ze wzgledu na wysoka stabilnos¢ i odtwarzalnos¢ polaczen
[45] niz w przypadku zastosowania niekowalencyjnych oddzialywan (adsorpcja)
[46-48]. Chemiczne polgczenia sg bardziej pozadane ze wzgledu na mozliwos¢ pre-
cyzyjnej kontroli gestosci i orientacji wigzanych czasteczek z powierzchnig nosnika
[28]. Efektywnos¢ wigzania kowalencyjnego uzalezniona jest od rodzaju i umiej-
scowienia grup funkcyjnych na powierzchni ligandu oraz ilosci dostepnych miejsc
do powiazania ligand-nosnik. Dodatkowo, podczas syntezy aktywnos¢ ligandu
powinna zosta¢ zachowana [45]. W zwiazku z powyzszym, gtéwna uwaga w dal-
szych rozwazaniach zostala poswiecona oddzialywaniom kowalencyjnym.
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2. POLACZENIA KOWALENCYJNE

Praktycznie kazdy typ oddzialywan kowalencyjnych wymaga wstepnej mody-
fikacji powierzchni nosnika, ktéra nastepnie wigze si¢ z czasteczka ligandu. Tzw.
bifunkcjonalizacja jest niezbedna w efektywnej, celowanej terapii przeciwnowotwo-
rowej. Dekoracja krzemionkowych mikroczgsteczek tanicuchami glikolu tetraety-
lenowego (TEG) i biatkiem (przeciwcialem) polepsza polaczenie tak uzyskanego
ukfadu z blong komérkows oraz umozliwia migracje do komérki nowotworu ztosli-
wego — miedzyblonniaka (mesothelioma). Uwolniona wowczas doksorubicyna jest
bardziej skuteczna w niszczeniu komoérek guza niz w przypadku stosowania samego
leku. W przypadku modyfikacji nosnika tylko biatkiem, miatoby miejsce jedynie
gromadzenie czgstek przy okreslonej komorce bez mozliwosci ich uwewnetrznienia
(Rys. 5 [49]) [49].

mikroczastki: tylko Ab mikroczastki: Ab+TEG

‘éﬁgﬁﬁﬁ G

V.Y
nanoczastki

Rysunek 5. Oddzialywania modyfikowanych czastek z komorka (rysunek wykonany na podstawie [49])
Figure 5. The interaction of modified particles with cell (the figure based on [49])

Do najbardziej popularnych i powszechnych kowalencyjnych metod zalicza si¢:
tworzenie wigzan amidowych oraz tioeterowych [28].

2.1. GRUPA AMIDOWA

Grupy karboksylowe znajdujace si¢ na powierzchni nosnika aktywowane sa
za pomocg EDC (1-etylo-3-(3-dimetyloaminopropyl) karbodiimidu). Reagent
ten jest powszechnie stosowanym karbodiimidem zdolnym do tworzenia réznych
polaczen chemicznych. Jego zaleta jest stosunkowo duza rozpuszczalnosé¢ w wodzie,
ktéra umozliwia bezposrednie zastosowanie w wodnej mieszaninie reakcyjnej bez
wstepnego rozpuszczania w zwigzkach organicznych. Takie warunki okazujg sie by¢
odpowiednie dla przyfaczenia czasteczek bioaktywnych. Mechanizm dziatania EDC
polega na reakcji zwigzku z ugrupowaniami karboksylowymi i utworzeniu bardzo
reaktywnego produktu posredniego - acylaminoestru, ktory reaguje nastepnie
z nukleofilem, czyli pierwszorzedowq aming tworzac wigzanie amidowe.
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Rysunek 6. Schemat reakcji tworzenia grupy amidowej
Figure 6. The scheme of the formation of amide group

Zasadniczg zaleta metody jest brak wstepnej modyfikacji ligandu, ktéra mogtaby
spowodowac czesciowa utrate jego aktywnosci [45, 50]. Niestety w przypadku wig-
zania aminokwaséw mogloby doj$¢ do aktywacji grup karboksylowych pochodza-
cych od bialka. Grupy te nalezy wiec zablokowa¢ przed procesem np. za pomoca
NHS (N-hydroksysukcynimidu). Grupa Ishida [51] zaproponowala przylaczenie
transeferyny (TF) do liposomu dekorowanego glikolem polietylenowym (PEG).
W tym celu zastosowano DSPE-PEG-COOH, ktéry dostarczal niezbednych ugru-
powan karboksylowych. Utworzony uklad TF-PEG-liposom charakteryzowal sie
interesujacymi wlasciwosciami: dlugim czasem biodystrybucji oraz duzg akumula-
cja w guzie moézgu. Maruyama [52, 53] czy Blume [54] wraz ze wspolpracownikami,
takze opisywali tworzenie wigzan amidowych ligandéw z powierzchnig liposomoéw
otoczonych PEG-COOH. Z kolei grupa Zenga [55] opisala polaczenie czynnika
wzrostu naskorka (EGF) z grupa karboksylowa no$nika micelarnego. Wygenerowany
uklad zastosowano w celowanym dostarczaniu chemioterapeutykow. Wiazanie ami-
dowe spotykane jest takze w literaturze dotyczacej nanorurek weglowych. Ou wraz ze
wspolpracownikami [56] zaprezentowali modyfikacje SWNT glikolem polietyle-
nowym oraz przeciwcialem mAb, ktore bylo selektywnie wychwytywane przez
komorki nowotworowe zawierajace receptor integryny. Schematyczny przebieg pro-
cesu biokoniugacji pokazany jest na Rysunku 7.
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Rysunek 7. Schemat procesu syntezy SWCNT-PEG-mAb
Figure 7. The scheme of the synthesis of process SWCNT-PEG-mAb

Otrzymany uklad SWNT-PEG-mAb wykazywat wysoka dyspersje w $rodo-
wisku wodnym, duzg stabilno$¢ oraz minimalng cytotoksycznos¢. Dodatkowo
odznaczal si¢ duzym powinowactwem do receptoréw komdrek nowotworowych, co
znacznie zwiekszylo jego wychwyt [56]. Zhang i wspdtpracownicy [57] zmodyfiko-
wali utleniong powierzchni¢ MWCNT za pomocg biokompatybilnego dendrymeru
poliamidoaminowego (PAMAM). Lanicuchy PAMAM zostaly z powodzeniem przy-
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faczone do nanorurek weglowych, co potwierdzily zdjecia TEM. Powstaly uklad
MWCNTs-PAMAM odznaczal sie bardzo dobra dyspersja i stabilno$cia w $rodo-
wisku wodnym. Dodatkowo podjete badania ukazaly mozliwo$¢ potencjalnego
zastosowania w terapii genowej oraz bialkowej w celu dostarczania biomolekut
[57].

Powyzsze rozwazania obejmowaly aktywacje grupy karboksylowej znajdujacej
sie na powierzchni nosnika. Istnieje takze mozliwos¢ aktywowania pierwszorzedo-
wej grupy aminowej no$nika, faczacej si¢ z grupa aminowg ligandu przez utworze-
nie posredniego estru. Schemat takiego procesu przedstawiono na Rysunku 8 [28].

o
DSP /
O_NH2 g O—NH CHZ—C/
\C CH S C{1 \O
- 2 - 2
/ / \
o CH,-S N
0 0
T
//0
<. @ ond
SulfioNHS C—CH, S—CH, NH
/ \ /
o) CH,-S

Rysunek 8.  Schemat reakcji grupy aminowej nosnika z grupa aminowsg ligandu
Figure 8. The scheme of the reaction of carrier amine group with ligand amine group

Taki mechanizm ma miejsce przy zastosowaniu homobifunkcjonalnego ditio-
bis(propionianu sukcynoimidu) (DSP). Zwigzek ten zostal wykorzystany w synte-
zie nosnika leku zastosowanego w celowanej terapii przeciwnowotworowej raka
piersi [58]. Czynnik DSP aktywowal grupe aminowa polietylenoiminy. Utworzenie
estru z NHS umozliwito dalszg reakcje z monoklonalnym przeciwcialem, trastuzu-
mabem. Metodologia okazala si¢ bardzo skuteczna i selektywna w genowej terapii
przeciwnowotworowe;j.
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2.2. GRUPA TIOETEROWA

i /
R—SH =+ c||/\\/N—R2 4-}{ c|:1/\N—R2
{ ~

Rysunek 9.  Schemat reakcji tworzenia grupy tioeterowej
Figure 9. The scheme of the formation of thioether group

Reakcja pomiedzy grupg tiolowa ligandu a weglem C, imidu maleinowego
przytaczonego do no$nika R, umozliwia powstanie wigzania tioeterowego, charak-
teryzujacego sie bardzo duzg trwalo$cig [45]. Jest stabilne przez 24 h w ludzkim
osoczu w obecnosci czynnika redukujacego, np. DTT [59]. Na ogoél opisana reak-
cja zgodna ze schematem przedstawionym na Rysunku 9 przebiega w stosunkowo
krotkim czasie i tagodnych warunkach (temperatura pokojowa, srodowisko wodne
[28]). Niestety, reaktywnos¢ grup tiolowych bardzo szybko ulega zmniejszeniu
w roztworze, co skutkuje niewystarczajaca iloscig tych ugrupowan, aby mogta zajs¢
reakcja z duzg wydajno$cia. Wowczas dodatkowo stosowane moga by¢ czynniki
aktywujace (np. SPDP - N-sukcynimidowy 3-[2-pyridylditio]-propionian oraz
SATA - N-sukcynimidowy-S-acetylotiooctan), a nastepnie odbezpieczajace reagenty
redukujace (np. DTT - ditiotreitol). Niereaktywne grupy tiolowe moga wywoly-
waé niepozadane reakcje uboczne. Utworzenie uktadéw tioeterowych majacych
zastosowanie w medycynie, z jednej strony wymaga spelnienia wielu kryteriow, za$
z drugiej, pozwala na osiggniecie wysokiej selektywnosci dostarczania lekdéw oraz
dostatecznie dlugiego czasu ich cyrkulacji w obiegu krwi [45, 28].

Kirpotiniin. [60] wygenerowali selektywne uklady przenoszenia farmacetykow
na bazie liposomu, cholesterolu oraz PEG modyfikowanego DSPE (ang. phosphati-
dylethanolamine, DSPE), do ktorych przylaczone byly przeciwciala anty-HER2 Fab
z wykorzystaniem wolnych grup tiolowych. Synteza opierala si¢ na dwoch ideach.
Pierwsza z nich obejmowala sprzezenie przeciwciata blisko podwdjnej warstwy
liposomu. Z kolei druga, alternatywnie, polegala na wigzaniu ligandu do koncowych
tancuchéw PEG. Wykazano, ze mozliwo$¢ wychwytu utworzonego uktadu anty-
HER2-immunoliposom koreluje z gesto$cig powierzchni komdérki nowotworowe;j
oraz z efektem zahamowania wzrostu guza. Dodatkowo efektywno$¢ wzrasta wraz
z ilo$cig uwewnetrznionych przeciwcial Fab. Podobna metodyka, z zastosowaniem
réznych przeciwcial, byla stosowana z powodzeniem m.in. przez Maruyama [52],
Allena [61], Hansena [62], Zalipskyego [63] wraz z innymi. Park i wspotpracownicy
[64] takze uzyskali immunoliposomy analogiczng metoda, efektywnie wykorzystane
do dostarczania leku przeciwnowotworowego, mianowicie doksorubicyny.
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Anhor wraz ze wspolpracownikami [65], jako pierwsi zaproponowali tioete-
rowe przylaczenie monoklonalnego przeciwciala, transtuzumabu, do nanoczasteczki
wypelnionej cytostatycznym lekiem, doksorubicyng. Kowalencyjne wigzanie miato
miejsce pomigdzy grupa tiolowa ligandu a maleinoimidowa nosnika (Rys. 10 [65]).
Reakcja poprzedzona byla wstepna modyfikacja nosnika polegajaca na kumulacji
czasteczek doksorubicyny oraz aktywacji nanoczasteczki w wyniku zastosowania
estru PEG-R-imidu maleinowego-w-NHS. Zastosowany ligand umozliwil efek-
tywny wychwyt ukfadu przeciwnowotworowego przez receptor HER2 komorek raka
piersi, ktory dzialal selektywnie tylko na komdrki nowotworowe uwalniajac w nich
jedynie niezbedng dawke leku wykazujacg wydtuzony czas cyrkulacji. Uzyskanie
takich efektow pozwolilo na eliminacje¢ skutkéw ubocznych w powszechnie stoso-
wanej chemioterapii. Nanoczasteczki okazaly sie bardziej efektywne niz liposomy
stosowane do gromadzenia doksorubicyny. Te pierwsze charakteryzowaly si¢ wigk-
$z3 pojemnoscig, szczelnoscig oraz stabilnoscig.
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Rysunek 10. Schemat reakcji przeciwciala transtuzumabu z nanoczgsteczka poprzez wigzanie tioeterowe
Figure 10.  The scheme of the reaction of transtuzumab antibody with nanoparticle by thioether binding

Przylgczenie biatka do nanoczastek za pomocg wigzania tioeterowego opisata
grupa badawcza Gindy [66]. Nosnik (PEG-b-PCL ang. poly(ethylene glycol)-b-
-poly(e-caprolactone)) modyfikowano imidem maleinowym, z kolei zastosowa-
nym ligandem byla albumina (BSA) zawierajgca wolne ugrupowania — SH. Proces
prowadzony byl w $rodowisku wodnym. Analiza rozmiaru no$nika przed oraz po
procesie potwierdzita kowalencyjne przylaczenie albuminy do jego powierzchni.
Wzrost stezenia biatka w roztworze podczas reakcji powodowal zwiekszenie ilosci
powstajacych wigzan BSA-nanoczastka.

Znane s takze alternatywne sposoby syntezy, w ktérych grupy tiolowe znajduja
sie na powierzchni nos$nika, za$ maleinoimidowe na powierzchni ligandu. Ugrupo-
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wania tiolowe moga by¢ wprowadzane za pomocg amin badz grup karboksylowych,
zgodnie ze schematami zamieszczonymi na Rysunku 11 [45, 28].
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Rysunek 11.  Schemat reakeji grup maleinoimidowych ligandu z grupami tiolowymi no$nika wprowadzonymi
za pomocg amin badz grup karboksylowych

Figure 11.  The scheme of the reaction of ligand maleimide group with carrier thiol group which were initia-
ted by amines or carboksylate groups

Metody bazujace na utworzeniu wigzan amidowych oraz tioeterowych sa gtow-
nymi sposobami stosowanymi do uzyskania polaczenia ligand-nosnik. Przedsta-
wione kolejne rodzaje sg pochodnymi wyzej omdwionych [28].

2.3. GRUPA DISIARCZKOWA

Jednym z najszybciej oraz najlatwiej powstajacych polaczen na bazie dwdch
grup tiolowych (pochodzacych odpowiednio od noénika i ligandu) jest wiagzanie
disiarczkowe (Rys. 12).

R,—SH 4+ HS—R, ——>»  R,—S—S—R,

Rysunek 12. Schemat reakcji tworzenia grupy disiarczkowej
Figure 12.  The scheme of the formation of disulfide group

Grupy tiolowe ligandu moga powstawa¢ w wyniku redukeji innego wigzania
disiarczkowego [67], badZ poprzez zastosowanie odpowiednich odczynnikéw, jak
SATA lub SPDP [68]. Z kolei na powierzchnie nanono$nika wprowadzane sg zazwy-
czaj ugrupowania PDP-PE, PDP-SA, PDP-PEG-DSPE, gdzie zrédlem grup tiolo-
wych jest PDP [28].

Jednym z przykladow powyzszej reakeji jest utworzenie wigzania disiarczko-
wego pomiedzy liposomem monenzyny a monoklonalnym przeciwcialem anty-
My?9. Powierzchnia no$nika byla dekorowana PDP-SA, za$ ligand modyfikowano
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przy uzyciu SPDP. Wprowadzone przeciwcialo zachowalo swéj stopient immunore-
aktywnosci. W konsekwencji uzyskany uktad silnie dziatal na komorki linii biatacz-
kowej (HL-60) [69].

2.4. GRUPA N-ACETYLOHYDRAZONU

Sprzezenie ligandu zawierajacego ugrupowania hydroksylowe z no$nikiem, na
ktdérego powierzchni znajduja si¢ ugrupowania hydrazydowe, poprzedzone jest utle-
nieniem w celu wytworzenia grup aldehydowych (Rys. 13) [45]. Najczesciej stoso-
wanymi czynnikami utleniajagcymi sg nadjodan sodu [70] oraz oksydaza galaktozy
[71]. Zaleta takiej metodyki jest $cista kontrola modyfikacji ligandu [72], jednakze
okazuje sie by¢ malo wydajna [62].

0 ‘{)L 0
o< - o pt
NH—NH, NH—N//

Rysunek 13.  Schemat reakcji tworzenia grupy N-acetylohydrazonu
Figure 13.  The scheme of the formation of acethyl-hydrazone group

Hardingiwspolpracownicy [73] opisali przylaczenie przeciwciata (C225) zawie-
rajgcego ugrupowania aldehydowe z grupami hydrazydowymi liposoméw. Badania
in vivo pokazaly, ze aktywno$¢ przeciwciala w immunoliposomie zostalta w pelni
zachowana. Uzyskany uklad charakteryzowal si¢ wydluzonym czasem przebywa-
nia w krwiobiegu oraz wysoka immunogennoscig. Szczegdlng zaleta wykorzystanej
metodologii jest fatwa kontrola syntezy struktury immunoliposomu.

2.5. GRUPY POLICYKLICZNE

Reakcja Diesla Aldera DA (Rys. 14) polega na cykloaddycji dienu i dienofila
w celu utworzenia zwigzku bicyklicznego. Wykorzystanie tego typu polaczen pod-
czas sprzegania ligandow z nosnikami lekdw jest korzystne ze wzgledu na wysoka
wydajno$¢ reakeji oraz mozliwo$¢ przeprowadzenia w stosunkowo prosty sposob
i w dogodnych warunkach. Wydajnos¢ przyfaczenia przeciwciata do nanono$nika
za pomocg reakcji DA moze sigga¢ nawet do 100%. Wynika to z wysokiej selektyw-
nosci w pierwszym etapie. Uklad ligand-nanonosnik generowany na drodze reak-
cji DA powoduje wywolanie specyficznych wigzan pomiedzy ligandem a komoérka
nowotworows [28].
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Rysunek 14. Schemat reakcji tworzenia grup policyklicznych
Figure 14.  The scheme of the formation of policyclical group
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Rysunek 15. Schemat reakcji DA przeciwciata anty-HER2 z powierzchnig polimerowego no$nika
Figure 15.  The scheme of DA reaction of antibody anti-HER2 with the surface of polymeric micells
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Shi i wspodlpracownicy [74] wykorzystali reakcje DA w celu sprz¢zenia prze-
ciwciata anty-HER2 z powierzchnig polimerowego no$nika, zgodnie ze schema-
tem reakcji przedstawionym na Rysunku 15. Noénik syntetyzowany byl zgodnie
z metodg ,,miekkiego tempaltowania”.

Grupa furanowa na zewnetrznej powierzchni nosnika spelniata role diena, zas
dienofilem byta grupa maleimidowa przeciwciata. Obserwowano korelacje efektyw-
nosci techniki wraz z wydtuzeniem czasu prowadzenia reakcji DA oraz ze wzrostem
stosunku nanoczgstka:przeciwciato. Uzyskany immunosystem zbadano pod wzgle-
dem skutecznosci w stosunku do raka piersi [75, 76].

2.6. GRUPY WPROWADZANE PRZEZ CC

Termin CC (ang. click chemistry) zostal wprowadzony przez grupe badawcza
Kolb [77] i obejmuje polaczenia matych elementéw z heteroatomem (C-X-C).
Reakcje nalezace do grupy ,click chemistry” charakteryzuja si¢ szerokim zasig-
giem, wysoka wydajnoscia, stereospecyficznos$cia oraz nieszkodliwymi produktami
ubocznymi. Takie procesy wymagaja: (i) prostych warunkéw ich prowadzenia, (ii)
tatwo dostepnych reagentdw, (iii) tagodnych i tatwych do usuniecia rozpuszczalni-
kéw (np. wody).

Powstajacy produkt powinien by¢ stabilny w fizjologicznych warunkach oraz
prosty do wyizolowania. Najczesciej stosowanymi metodami do oczyszczania,
jesli jest to konieczne, sg krystalizacja oraz destylacja [77]. W grupie reakcji ,,click
chemistry” wegiel-heteroatom wyrdznia si¢ cztery najwazniejsze typy [77, 78]
(Rys. 16):

- cykloaddycja — np. katalityczna cykloaddycja azydkowo-alkinowa Huis-

gena;

- substytucja nukleofilowa — np. otwieranie pierscienia heterocyklicznych
elektrofili;

- reakcje karbonylowe niealdolowego typu — np. formowanie mocznika, tio-
mocznika, hydrazonu;

- reakcje wigzan wielokrotnych wegiel-wegiel — np. epoksydacja, dihydroksy-
lacja.
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Rysunek 16. Typy reakcji ,click chemistry”
Figure 16.  Types of ,.click chemistry” reaction

Na szczegdlng uwage zastuguje najpopularniejszy proces w grupie ,click
chemistry”, mianowicie reakcja cykloaddycji Huisgena. Polega na tworzeniu 1,2,3-
-triazolu w wyniku 1,3-dipolarnej cykloaddycji pomiedzy azydkami a koncowymi
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grupami alkilowymi w obecnosci katalizatora — miedzi(I) [28, 78]. Prawdopodobny
mechanizm reakgji jest zgodny ze schematem na Rysunku 17 [78].

L
Ry VAN
L \ Cu Cu
Cuk =—— Cu/ \Cu L R1M\L/
\I./ H

A / B
B k
\ » B—H
\
| RT‘“““N/N%N R
1 L
—_— ‘\\\—Cu/ \Cu
."I R L
B—H/ Ry—Ns
R . I k |
2““““N\/ %/N /NEN---- \\
S - metallocykle =<—— [R,—N
'~/ \ RPN
Cu Cu R, Cu Cu
\L/ \L

Rysunek 17. Schemat reakcji cykloaddycji Huisgena
Figure 17.  The scheme of Huisgen’s cycloaddition

Duza popularnos¢ reakeji zwigzana jest z zastosowaniem tatwo dostepnych
reagentdw, ktore toleruja m.in. tlen, wode, biologiczne molekuly oraz duzy zakres
skali pH, a takze wykazuja odporno$¢ na ekstremalne warunki. Dodatkowo cha-
rakteryzuja sie stabilno$cig w wiekszoséci rozpuszczalnikéw, w tym réwniez orga-
nicznych [78]. Efektywne polaczenie ligand-liposom na bazie cykloaddycji Huis-
gena przedstawil w swojej pracy Hassane wraz ze wspdtpracownikami [79]. W roli
ligandu zastosowano pochodng a-D-mannozylu z grupa azydkows, za$ liposom
zawieral grupy z potrdjnym wigzaniem. Badania potwierdzily niezbedny dodatek
katalizatora Cu(I), w celu osiagniecia wysokiej wydajnosci. Uzyskany produkt oka-
zal sie idealny, jako selektywny immunosystem [79].

Z cykloaddycjg Huisgena zwigzane sg pewne ograniczenia. Zaréwno zbyt duzy
deficyt elektronéw w strukturze dienu lub zbyt duzy nadmiar w strukturze dieno-
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fila spowoduje, ze reakcja nie zajdzie. Niekorzystnie na wydajnos¢, a zarazem efek-
tywnos¢ cykloaddycji Huisgena wplywa réwniez wystepowanie wigzan pomiedzy
alkinami, tzw. homopolgczenia alkinowe, zamiast azydek-alkin. Innym problemem
jest zastosowanie miedzi(I), jako katalizatora w procesie ,,click chemistry”, co ogra-
nicza jego mozliwosci praktyczne w dziedzinie farmacji. Dostarczanie zbyt duzej
dawki miedzi do organizmu ludzkiego wplywa na drastyczne pogorszenie jego
kondycji [78]. Katalizowanie reakcji noé$nika z biatkami, kwasami nukleinowymi
moze skutkowaé mutacja badz zmniejszeniem aktywnosci bioczgsteczki [28]. Mimo
wspomnianych ograniczen, cykloaddycja Huisgena jest jedng z najcze$ciej stoso-
wanych, korzystnych i wszechstronnych reakeji [78]. Badania De i wspotpracowni-
kow [80] potwierdzajg mozliwosci wykorzystania ,,click chemistry” do otrzymania
celowanego ukladu przeciwnowotworowego, poprzez przylaczenie kwasu foliowego
do micelarnego nosnika. Lu i inni [81] takze dekorowali nanoczasteczki selektyw-
nymi ligandami wykorzystujac cykloaddycje Huisgena. Proces okazal si¢ efektywny,
poniewaz ok. 400 molekul peptydéw (modyfikowanych kumaryng) zostalo przyta-
czonych do kazdej nanoczastki. Analiza intensywnosci fluorescencyjnej kumaryny
potwierdzita skuteczno$¢ reakcji pomiedzy biatkiem zawierajacym grupe alkinowa
a nonoczastka z grupa azydkows [81].

Nanorurki weglowe réwniez poddawane sa modyfikacji z wykorzystaniem
cykloaddycji Huisgena. Tak sfunkcjonalizowane no$niki weglowe przebadano pod
wzgledem selektywnego dostarczania metotreksatu do komdrek nowotworowych
piersi [82].

Opisane powyzej typy wiazan kowalencyjnych ligand-no$nik naleza do naj-
czesdciej stosowanych w praktyce. Jednakze mozna wyrdézni¢ w tym zakresie jeszcze
wiele innych odmian. Alternatywna i bardzo efektywng metoda funkcjonalizacji
nosénika okazuje si¢ tworzenie wigzan amidowych pomiedzy azydkami a ugrupowa-
niami trifosfinowymi znane jako reakcja Staudingera. Proces umozliwia chemicznie
selektywng modyfikacje, zazwyczaj przeprowadzany jest w temperaturze pokojowej
w wodnym $rodowisku i nie wymaga zastosowania katalizatora.

Grupa Zhanga [83] wykorzystata reakcje Staudingera do sprzezenia glikolipo-
somu z lipidem zawierajacym terminalne ugrupowania trifosfinowe. Opisano syn-
teze pecherzykow liposoméw otoczonych ugrupowaniami trifosfinowymi tgczacymi
sie nastepnie z azydkami laktozy (ligand). Zastosowane warunki reakcji nie zmienity
rozmiaru oraz struktury nosnika, a takze nie zaburzyly jego funkcjonowania [83].
Metoda jest wszechstronna oraz ukierunkowana w szczegdlnosci na czasteczki roz-
puszczalne w wodzie. Moze okaza¢ si¢ uzyteczna podczas taczenia innych rodzajow
ligandow do powierzchni no$nika [83].

W literaturze spotyka si¢ takze wigzanie pierwszorzedowej aminy z wolng
grupa aldehydowa ligandu tworzace zasade Schift’a [45]. Miedzy innymi, metodyka
ta zostala wykorzystana podczas sprzezenia transferyny (TF) z polilaktydem oto-
czonym taficuchami cholesterolowymi zawierajacymi na powierzchni zgromadzone
czasteczki indometacyny. Analiza badan uktadu TF-no$nik na komdrkach nowo-
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tworowych glejaka potwierdzila jego bioaktywnos¢ oraz dala szanse zastosowania
jako efektywnego uktadu przenoszenia lekéw w celowanej terapii przeciwnowotwo-

rowej [84].

Najwazniejsze oddzialywania kowalencyjne wraz z niezbednymi warunkami

reakcji pozwalajacymi na uzyskanie wydajnego wigzania zestawia Tabela 1.

Tabela 1. Typy wigzan kowalencyjnych ligand-no$nik
Table 1. Types of covalent ligand—carrier bindings

911

Nazwa Grupa funkcyjna | Grupa funkcyjna |  Warunki procesu Literatura
EDC, NHS,
pH 7,5-8,5, 2-24 h,
Grupa amidowa Karboksylowa Pierwszorzedowa 4°C [51-57]
lub
TP
Grupa tioeterowa Maleinoimidowa Tiolowa pH >7,4-24h, TP [52, 60-66]
Grupa o
N-acetylohydrazonu Hydrazydowa Hydroksylowa 24 h, 5-6°C [73]
pH 8,0, 2-24 h, 4°C
Grupa disiarczkowa Tiolowa Tiolowa lub [69]
TP
Dielsa-Aldera Furanowa Maleinoimidowa | pH 5,5,2-6 h, 37°C [74, 75]
,»Click chemistry” .
(HDC) Azydek Alkin Cu(I), TP, 2-3 h [79-82]
Staudingera Azydek Trifosfinowa PBS, pH 7,4, 6 h, TP [83]
Zasada Schiff’a Ple?wszorzgdowa Aldehydowa pH 9,2, TP [84]
amina
Oznaczenia: TP - temperatura pokojowa
PODSUMOWANIE

W ostatnich latach znaczaco wzrasta zainteresowanie zwigzane z rozwojem
nanotechnologii w medycynie. Nanomaterialy okazuja sie by¢ wszechstronnymi
»harzedziami” zaréwno do diagnostyki nowotworowej jak i do celowanego dostar-
czania aktywnych zwigzkow takich jak cytostatyki. Selektywne dziatanie lekami za
pomoca nanomaterialéw umozliwia: redukcje dawki, czyli minimalizacje skutkow
ubocznych, ochrone czasteczki leku przed degradacja oraz polepszenie jego stabil-
nosci. Terapia celowana zwigzana jest z modyfikacja powierzchni no$nikéw, ktéra
ma znaczacy wplyw na fizyko-chemiczne wlasciwosci oraz efekt terapeutyczny.

Funkcjonalizacja nanono$nikow stosowanych w celowanej terapii stanowi roz-
norodng game reakcji chemicznych. Typ syntezy ukladu dostarczania lekéw dobie-
rany jest w taki sposob, aby bioczasteczki zachowywaly w pelni swoja aktywno$¢.
Najczesciej ligand taczy si¢ z nosnikiem za pomocg wigzania kowalencyjnego, ktore
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charakteryzuje si¢ wieksza stabilnoscig niz oddzialywanie niekowalencyjne. Dodat-
kowo chemiczna reakcja determinowana jest przez rodzaj ligandu, a dokladnej
przez umiejscowione na jego powierzchni grupy funkcyjne. Nanonosnik powinien
by¢ odpowiednio przygotowywany poprzez wprowadzenie niezbednych ugrupo-
wan laczacych sie z ligandem. Do najbardziej popularnych polaczen kowalencyj-
nych zalicza si¢ wigzania amidowe oraz tioeterowe. Reakcje tworzace ugrupowa-
nia disiarczkowe lub N-acetylohydrazonu takze stosowane sa do syntezy uklfadow
dostarczania lekéw. Z omoéwionych typow wigzan najwieksza wydajnoscia i stabil-
no$cig wyrdznia si¢ oddzialywanie tioeterowe. Konwencjonalne metody zazwyczaj
wymagajg zastosowania reagentéw organicznych, przez co powstaja liczne reakcje
uboczne a polaczenie jest malo stabilne. Alternatywnym rozwigzaniem sg procesy
oparte na mechanizmach opartych na procesach Dielsa-Aldera oraz ,.click chemi-
stry”, ktore szeroko i z powodzeniem stosowane sa do dekorowania nosnikéw bio-
czasteczkami [28].

Dotychczasowe wyniki badan in vitro oraz in vivio [37, 49, 65] sugerujg, ze opi-
sane w niniejszej pracy nowoczesne uklady dostarczania lekéw powinny by¢ skutec-
zniejsze 1 efektywniejsze w stosunku do komoérek nowotworowych niz tradycyjna
chemioterapia. Zastosowanie wigec nanomedycyny ze szczegélnym uwzglednieniem
aktywnego celowania wydaje si¢ by¢ bardzo obiecujace.

Biorgc pod uwage powyzisze rozwazania, nalezy sadzi¢, ze niezbedne sa
dalsze badania majace na celu opisanie metod wigzania lekéw z powierzchnig
nanono$nikéw, jako finalnego etapu syntezy uktadéw dostarczania chemioterapeu-
tykow w celowanej terapii.
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21 pazdziernika 2011 roku odbyla si¢
uroczysto$¢ nadania profesorowi Lucjanowi
Sobczykowi tytulu Profesora Honorowego
Instytutu Niskich Temperatur i Badan Struk-
turalnych PAN we Wroctawiu. Tytul Profesora
Honorowego jest nadawany decyzja Rady
Naukowej Instytutu wybitnym uczonym,
ktorzy nie tylko w sposéb niezwykle istotny
przyczynili si¢ do rozwoju wiedzy z zakresu
tizyki i chemii ciala stalego, ale takze byli
zwigzani $cistg i wieloletnig wspolpracg z pra-
cownikami Instytutu. Dotychczas tytul ten
otrzymali nastepujacy wybitni uczeni: Tadao
Kasuya z Sendai, Frank Steglich z Drezna, Johannes Zittartz z Kolonii, Jacobus
J.M. Franse z Amsterdamu, Kazimierz Lukaszewicz z Wroctawia, Gerard H. Lander
z Karlsruhe, Vadim G. Manzhelii z Charkowa, Peter Fulde z Drezna, Renata Reisfeld
z Jerozolimy, Brian M. Maple z San Diego, Aleksander A. Kaminskii z Moskwy, oraz
Bernard Cogblin z Paryza. Promotorami tytutu byli profesorowie Andrzej Jezowski,
Jan Klamut oraz J6zef Sznajd. Zyciorys i osiggniecia naukowe profesora Sobczyka
przedstawit prof. Jan Klamut. Tekst laudacji zostal uroczys$cie odczytany przez prze-
wodniczacego Rady Naukowej, prof. Lechostawa Latos-Grazynskiego, a odznacze-
nie wreczone przez dyrektora Instytutu, prof. Andrzeja Jezowskiego. W zwigzku
z wielka stawg i sympatia, ktorg cieszy sie prof. Sobczyk, w uroczystoéci uczestni-
czylo wielu przedstawicieli srodowiska naukowego. Listy gratulacyjne przedstawili:
prof. Adam Jezierski (Uniwersytet Wroclawski), prof. Janusz Lipkowski (Komitet
Chemii, PAN), Andrzej Zelazniewicz (PAN, Oddzial we Wroctawiu), prof. Marek
Samo¢ (Politechnika Wroclawska), prof. Leszek Ciunik (Uniwersytet Wroctawski),
prof. Roman Micnas (Uniwersytet Adama Mickiewicza, Poznan) oraz prof. Andrzej
Jezierski (Instytut Fizyki Molekularnej PAN).
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Prace badawcze profesora Sobczyka dotycza réznych aspektéw wigzania wodo-
rowego, zastosowania metod fizykochemicznych do okreslania struktury i wlasci-
wosci czasteczek oraz badania przej$¢ fazowych w dielektrykach. W Jego zespole
naukowym otrzymano nowe krysztaty ferroelektryczne (m.in. RbHSeO,, NH,SeO,
oraz szereg krysztalow halogenoantymonianéw i halogenobizmutanéw alkiloamo-
niowych). Wazng dziedzing zainteresowan Profesora sg badania relaksacji dielek-
trycznej cieczy, krysztalow plastycznych i ferroelektrykdw. Najwazniejsze wyniki
Jego badan dotycza rozkladu fadunkoéw elektrycznych (w wiazaniach wodorowych)
wyznaczonych w oparciu o pomiary dielektryczne i jadrowego rezonansu kwadru-
polowego. W ramach wspdtpracy krajowej i zagranicznej profesor Sobczyk odkryt
niezwykly efekt izotopowy w widmach IR ukladéw z wigzaniami wodorowymi
typu (NHN*), ktory przypisano odwrotnej anharmonicznosci. Istnienie energii
potencjalnej z podwoéjnym minimum dla wigzan wodorowych takich jak (NHN")
i (O-H..N) i konsekwencje tego zjawiska byly szczegélnym obiektem zaintereso-
wania Profesor, ktory wnidst istotny wkiad do zrozumienia obecnosci kontinuéw
w widmach absorpcyjnych IR. Ostatnio, prof. L. Sobczyk skoncentrowal swoja
uwage na zastosowaniu metod nieelastycznego rozpraszania neutronéw do bada-
nia dynamiki grup metylowych w kompleksach molekularnych typu charge-transfer
i z wigzaniami wodorowymi.

W czasie swojej dzialalno$ci naukowej profesor wypromowal 22 doktordw,
sposrod ktorych 12 uzyskalo stopien doktora habilitowanego, a 9 - tytul profesora
nauk chemicznych. Jest autorem lub wspdtautorem 24 ksigzek i skryptow, 34 artyku-
16w przegladowych i 290 oryginalnych prac badawczych, w tym kilku wykonanych
we wspolpracy z INTiBS PAN. Stworzyl Wroclawska Szkole Wigzania Wodorowego
i jest wspoltworca Wroctawskiej Szkoty Chemii Fizycznej.

W 1976 r. zostal czlonkiem korespondentem, a w 1989 r. czlonkiem rzeczy-
wistym Polskiej Akademii Nauk. Pelnit wiele odpowiedzialnych funkcji na Uniwer-
sytecie Wroctawskim: Prodziekana, Dziekana Wydzialu Matematyki, Fizyki i Che-
mii, Prorektora ds. Nauki i Wspolpracy z Zagranica; byt wieloletnim czlonkiem
Senatu. Prowadzit dzialalno$¢ w licznych organizacjach naukowych; m.in. jako Pre-
zes Zarzadu Gléwnego Polskiego Towarzystwa Chemicznego (1979-1984). Przez
kilka kadencji byl czlonkiem Centralnej Komisji ds. Stopni i Tytuléow Naukowych.
Profofesor Sobczyk za swojg dziatalnos¢ uhonorowany zostal wieloma nagrodami,
medalami i wysokimi odznaczeniami panstwowymi. Zostal wyrézniony tytulem
doktora honoris causa przez Uniwersytet Leningradzki (1991) i Uniwersytet Wro-
clawski (2001). Profesor Sobczyk jest od wielu lat zwigzany z Instytutem Niskich
Temperatur i Badan Strukturalnych PAN we Wroctawiu. Przez 29 lat pelnil funkcje
Przewodniczacego Rady Naukowej.
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Ignacy Z. Siemion, urodzony w 1932 r., ukonczy! stu-
dia chemiczne na Uniwersytecie Moskiewskim w 1955 r.
Doktorat nauk technicznych na Politechnice Wroctaw-
skiej — 1964. Doktor habilitowany nauk chemicznych -
1968. Profesor nadzwyczajny — 1974, profesor zwyczajny
- 1981. Byl kierownikiem Zakladu Chemii Organicznej
Wydzialu Chemii Uniwersytetu Wroclawskiego. Wlasne
zainteresowania badawcze: chemia i stereochemia pep-
tydéw i bialek. Wypromowat 23 doktoréw chemii, z ktd-
rych czworo sie habilitowato. Autor 9 ksigzek, 275 prac
oryginalnych i ponad 140 artykuléw przegladowych oraz
dotyczacych historii nauki. W latach 1983-1994 Redaktor Naczelny ,Wiadomosci
Chemicznych” Obecnie opiekun Gabinetu Historii Chemii Wydzialu Chemii Uni-
wersytetu Wroctawskiego.
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Fot. 1. Dymitr Iwanowicz Mendelejew Fot. 2. Aleksander Michajlowicz
(1834-1907) Butlerow (1828-1886)

Tytut tej notatki wyraznie nawigzuje do tytutu znanego opowiadania Gogola
o sporze dwoch przyjaciot - zjadaczy arbuzéw w ukrainskim miasteczku. Ale doty-
czy nasze sprawozdanie sporu pomiedzy dwoma rosyjskimi luminarzami chemii,
Dymitrem Iwanowiczem Mendelejewem i Aleksandrem Michajlowiczem Butlero-
wem. Cale lata pracowali obok siebie na Uniwersytecie Petersburskim. Mendelejew
odegrat wazng role w sprowadzeniu Butlerowa z Kazania do Petersburga. Jego opi-
nie o Butlerowie, pisane przy okazji jego kolejnych awanséw stuzbowych i wyboréw
na rozmaite stanowiska, pelne sa najlepszych ocen jego dzialalnosci, kompetencji
i wiedzy. A przeciez doszto miedzy nimi do powaznego sporu

Mendelejew i Butlerow byly to dwie zupelnie odmienne osobowosci. Pewne
o tym pojecie daje wspomnienie asystenta Mendelejewa, a zarazem ucznia Butle-
rowa, W.J. Tiszczenki. ,,Egzaminowali we dwoch - pisze Tiszczenko — D.I. Mende-
lejew i A.M. Butlerow. Mendelejew egzaminowal szybko, nerwowo: popatrzy co
napisane na tablicy, zada kilka pytan z réznych czesci kursu, zeby pozna¢, do jakiego
stopnia $wiadomie kurs zostal przyswojony, i zdecydowanie stawia stopien. Butle-
row prowadzit egzamin spokojnie, pozwalal egzaminowanemu pomysle¢, zadawat
pytania naprowadzajace, itd., ale stopnie dawat nie nazbyt szczodre. Wierzacy w sie-
bie szli do Mendelejewa i zawsze mylili si¢ co do swojej samooceny, bardziej potulni
ciagneli do Butlerowa...

Nam, ,specjalistom-chemikom”, pozwalano w laboratorium Butlerowa pra-
cowac ile byto potrzeba, cho¢by do pdznej nocy, a my zatrzymywalismy sie do
12 godziny w nocy, a nawet do p6zniej. Idac do swojego laboratorium D.I. Mendele-
jew nieraz zatrzymywal si¢ w naszym pokoju, rozmawiajac z M.D. Lwowem (asystent
Butlerowa) i Butlerowem, jesli go zastal w laboratorium. Pamigtam dwie rozmowy;,
w ktérych D.I. Mendelejew wydat mi si¢ bardziej wyrozumiatym dla ludzkich sta-
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bosci, niz A.M. Butlerow. Za pierwszym razem A.M. Butlerow z oburzeniem zako-
munikowal D.I., Ze pewien profesor, wyznaczony na eksperta sgdowego w sprawie
o podpalenie drewnianego domu napisat, Ze podpalenie nastgpito przy pomocy roz-
tworu fosforu w kwasie siarkowym, zamiast ze w dwusiarczku wegla. A.M. bardzo
oburzat si¢ na takg elementarng niewiedze, chcial o tym zawiadomi¢ Towarzystwo
Chemiczne, a D.I. przekonywal go, by tego nie robi¢, bo czlowiek zwyczajnie omylit
sie. Innym razem sprawa dotyczyla zmarlego juz profesora, ktdry zglosil dysertacje
doktorska. Dysertacja byla staba, zwrécono mu jg dla uzupetnien. Ale i poprawiona
nie zadawalata ona Butleroewa, chcial jg odrzuci¢, ale D.I. przekonat go by ja dopus-
ci¢, biorgc pod uwage i inne prace autora” [1].

Obydwu uczonych poréznit stosunek do spirytyzmu i zjawisk mediumicznych.
Mendelejew reprezentowal w tej sprawie zgodny z jego postawa przyrodnika — eks-
perymentatora sceptycyzm. Butlerow ulegt modom, rozpowszechnionym w 70-tych
latach XIX wieku i stal si¢ gorliwym propagatorem spirytyzmu. Mial to spowodowaé
inny rosyjski wyznawca spirytyzmu i mistyk, A.N. Aksakow. Butlerowa natomiast
wspomodgl w jego doswiadczeniach z wirujgcymi stolikami, przyjaciel z czasow
wspdlnych studiéw w Kazaniu, a potem profesor zoologii w Kazaniu i Petersburgu,
Mikotaj Piotrowicz Wagner (1829-1907). Mikotaj Wagner byl synem profesora
mineralogii w Kazaniu, Polaka, Piotra Wagnera. Warto przy tej okazji zwrdcic
uwage na ten ,,polski §lad” w studiach rosyjskiego chemika, tym bardziej, ze wigzat
sie on z powaznym w zyciu Butlerowa wydarzeniem. W roku 1847 Piotr Wagner
zorganizowal ekspedycje badawcza w stepy kirgiskie. Dziewigtnastoletni Butlerow
wzial w niej udzial, ale w jej trakcie zapadt na tyfus brzuszny i zapewne sprawit
organizatorowi wyprawy niemalo klopotu. Dodajmy, Ze Wagner - ojciec ukonczyt
Uniwersytet Wilenski. W ,,Pamigtniku Farmaceutycznym Wilenskim” (czasopismo
wychodzilo w latach 1820-1821) opublikowal w jezyku polskim kilka prac przyrod-
niczych. Czy mial on co$§ wspoélnego ze znanym aptekarzem wilenskim, Karolem
Wagnerem, nie wiemy.

Ale wro¢my do spraw spirytystycznych. W XIX wieku liczni uczeni podejmo-
wali proby eksperymentalnego badania zjawisk obserwowanych podczas seansow
z udziatem mediow. Wystarczy tu wymieni¢ wspottworce teorii doboru naturalnego,
Alfreda Wallacea, czy odkrywce talu, angielskiego fizyka, Williama Crookesa. Ba,
nawet i sam Faraday zabieral si¢ do badania wirujacych stolikdw. W Rosji, w latach
70-tych XIX wieku dzialala trojka Aksakow, Butlerow, Wagner. Rozgtos tych dzialan
stymulowaly ich liczne wystapienia w prasie. Zaniepokojony tym Mendelejew spo-
wodowal utworzenie przy Towarzystwie Fizycznym, istniejacym na Uniwersytecie
Petersburskim, specjalnej komisji do zbadania zjawisk mediumicznych. Dzialala
ona od wiosny 1875, do wiosny nastepnego roku. Wymienieni tu trzej mediumisci
poczatkowo ochoczo zgodzili si¢ na wspdlne badania. Wyniki prac komisji i pro-
tokoly seanséw, odbytych w jej obecnosci, opublikowal Mendelejew w oddzielnej
ksigzce [2]. Dochdd z jej wydania mial postuzy¢ na sfinansowanie wyprawy aero-
statu do gérnych warstw atmosfery, co bylo wielkim pragnieniem Mendelejewa.
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Tekst Mendelejewa zostal niedawno zamieszczony w zbiorze pt. ,,Jestiestwo-
znanije i ateizm” [3], z ktorego tutaj korzystali$émy.

Ksigzka, opublikowana przez Mendelejewa, zawierata teksty jego wykladéw
publicznych, jakie o pracach komisji wygtosil 15 grudnia 1875 roku, a nastepnie
24 i 25 kwietnia 1876. Daja one doskonaly wglad w prace komisji, a takze jasno
wyrazajg stosunek Mendelejewa do calej tej sprawy. ,,Przyczyna zainteresowania sie
- mowil Mendelejew w swoim pierwszym wykladzie — przez Towarzystwo Fizyczne
spirytyzmem stalo sie rozpowszechnienie spirytyzmu w naszym spoleczenstwie
(...) Powszechna opinig rzadzili apostolowie spirytyzmu, pp. Aksakow, Butlerow
i Wagner. Jakiez nazwiska! Nazwisko pierwszego z nich przypomina rosyjskiemu
uchu rodzing goracych i wiernych poszukiwaczy prawdy (...) Wiez rodzinna
przejawia si¢ w tej bezprzykladnej wierze, w twardym kroku, w bojowym piorze,
w rosyjskim rozmachu marszowym, jakim stgpa Aleksander Nikolajewicz propa-
gujac wiedze spirytystyczna Rosji, wydajac niemieckojezyczne czasopismo ,,Physi-
sche Studien”, poswiecone spirytyzmowi i biorac na siebie nie mato trudu w bada-
niach nad nim. Imion Aleksandra Michajlowicza Butlerowa i Mikolaja Piotrowicza
Wagnera, moich towarzyszy w nauce i rodzaju pracy, nie potrzeba wam naswietlac,
jestem przeswiadczony, ze wy je dobrze znacie, jako pierwszorzednych dzialaczy
rosyjskiej nauki, pierwszego jako znanego chemika, drugiego jako biologa. Butlerow
uwierzyt w spirytyzm za posrednictwem Aksakowa, Wagner — poprzez Butlerowa.
Nasladowcy przerosli swojego nauczyciela i zwawo wzieli sie do roboty. W naszych
czasopismach zaczety sie pojawia¢, jeden za drugim, artykuly przez nich podpisane.
Ta okoliczno$¢ nie jest pozbawiona znaczenia. Jesli by Butlerow i Wagner nie mieli
autorytetu, jako przyrodnicy, nie bylo by poruszenia publicznosci, a nasze wielkie
czasopisma ledwo by chcialy przyjmowac¢ artykuly o spirytyzmie, tym bardziej, ze
prasa niemal wszedzie byta im przeciwna. I oto, moi szanowni towarzysze poszli
na bdj otwarcie i wprost, prezentujgc swoje spirytystyczne artykuly nie w towarzy-
stwach naukowych, gdzie bylo by wtasciwe miejsce dla nowych, oryginalnych pogla-
doéw na zjawiska przyrodnicze, gdzie jest nalezyte miejsce na rozbior i sprawdzenie
owych, jeszcze nieznanych faktow, gdzie spor przebiega i jest regulowany wedlug
norm, ustanowionych w nauce. Oni omingli t¢ droge, poszli za Aksakowem i omi-
jajac uczonych zaapelowali do spoteczenstwa” [4]. Prace nad spirytyzmem dopro-
wadzily jego uczonych kolegéw do mistycyzmu, ktory jest, zdaniem Mendelejewa,
»dziecinstwem mys$li”.

Mendelejew nie ukrywa, ze to wlasnie ta ostatnia okolicznos¢ sklonila go do
wystapienia. Powotana przez Towarzystwo Fizyczne komisja wyznaczyta sobie
na dzialanie czas do maja 1876 roku. ,,Spirytysci” przyjeli poczatkowo mozliwosé
wspoélnych badan z ochoty. Sprowadzenie dobrze juz znanych mediéw wzial na sie-
bie Aksakow. Swiadkami ze strony spirytystow we wszystkich seansach mieli by¢
Aksakow i Butlerow. Seanse odbywaly sie w mieszkaniu Mendelejewa, na parterze
budynku uniwersyteckiego. Aksakow wybral do tego celu pokéj z nisza, o dwdch
duzych oknach. Nisze¢ zasloniono solidng kotara, oddzielajaca przestrzen, gdzie
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mozna bylo ustawi¢ stol. Media sprowadzil Aksakow z Anglii. Byli to dwaj bracia
Petty: William (jego wiek ocenial Mendelejew na 17-19 lat) i Joseph (12-14 lat).
W ich obecnosci odbyly sie do konca 1875 roku cztery seanse. Nastroje u uczest-
nikéow seansow nie byly zapewne najlepsze, skoro w swoim wykladzie Mendele-
jew zzymal si¢ na reakcje swiadkow — spirytystow, ktorzy w prasie twierdzili, ze
- zacytujemy tutaj tekst wykladu - ich przeciwnicy ,,s3 przedstawicielami tych, kto-
rzy zawsze sprzeciwiali si¢ postgpowi. Zostalo to napisane w artykule mojego sza-
nownego przyjaciela i towarzysza A.M. Butlerowa na str. 348 ,,Russkogo wiestnika”
z listopada 1875. W goraczce obrony swoich pogladéw spirytysci nie spostrzegaja,
ze dzialaja nieostroznie, przesladujac ludzi nauki” [5].

Tak wiec, do zgodnej poczatkowo pracy cztonkdw komisji i ,,spirytystow”, wkra-
dly si¢ szybko wzajemne pretensje. Mimo to prace komisji trwaly nadal. Ich wyniki
zreferowal Mendelejew na swoich kwietniowych wykladach. Wyrazil tam swdj oso-
bisty, bardzo krytyczny stosunek do spirytyzmu. Nie bede jednak gtebiej wchodzit
w gaszcz argumentow i odczuc ujawnianych w tej sprawie przez Mendelejewa. Chce
sie nadal koncentrowa¢ na $ladach osobistego sporu Mendelejewa z Butlerowem,
jakie mozna dostrzec w bardzo skromnym materiale, jakim dysponuje.

Jako bardzo powazna przyczyne zjawisk mediumicznych, Mendelejew rozwazat
autosugestie (samoobman). Profesor Wagner replikowal mu na famach czasopisma
»Golos”, twierdzac, ze stosunek Mendelejewa do spirytyzmu wynika z ugruntowa-
nego wczeéniej przeswiadczenia, iz zjawiska mediumiczne nie istniejg. Dokladnie
analizujgc zjawiska, jakie miaty miejsce w obecno$ci braci Petty, jako mediow, komi-
sja przyszta do przeswiadczenia, ze byly one przejawem zwyklego oszustwa. Takiego
orzeczenia nie mogli uzna¢ uczestniczacy w seansach spirytysci. ,W nastepstwie —
moéwil Mendelejew — mojego grudniowego publicznego wystapienia, w ktorym sta-
ralem sie powstrzymac od jakichkolwiek osobistych wypowiedzi i odczytatem proto-
koly, oni zaczeli obwiniaé calg komisje o z gory przyjete wyprzedzajgce mniemanie,
ina tej podstawie przejawili nieche¢ do dalszej wspolpracy. Sprawa przeksztalcita sie
z naukowego badania, mogacego przynies¢ wyjasnienie, w walke przekonan. Nie my
zaczeliSmy pisaé uszczypliwosci w gazetach i czasopismach. Czy mieliSmy milcze¢?
Tego wlasnie chcieli i méwili wprost: ,,Niczegoscie nie widzieli, no to milczcie” [7].

Tym niemniej Aksakow postaral si¢ sprowadzi¢ do dalszych badan nowe
medium. Uzywal go uprzednio do swoich doswiadczen stawny Crookes. Do tych
badan komisja sporzadzita kilka stolikéw pomiarowych. Miedzy innymi stolik
manometryczny i stolik z uko$nymi nézkami. ,,Stolik manometryczny — wyjasniat
Mendelejew — ma wyglad zwyklego stolika do lombra i cztery proste nézki; nie-
ruchomy, pofaczony z nézkami blat jest tylko na skraju przymocowany do nich
dwoma wysokimi listwami, a miedzy nimi ktadzie si¢ ruchomg czes¢ blatu na ktorej
spoczywajg rece uczestnikow seansu. Miedzy ta, pokryta suknem, ruchomg czescig
blatu a resztg stolika nie ma bezposredniego kontaktu, zas blat naciska ukosnymi
wypustkami na podczepione gumowe rurki, napetnione cieczg. Jakiekolwiek cisnie-
nie wywierane na ruchoma czgs$¢ blatu jest przekazywane wczesniej niz stolikowi
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cieczy w rurkach. Od nich biegng cienkie rurki gumowe do rurek szklanych, czyli
manometréow. Sg one umieszczone w innym pomieszczeniu i w ogoéle, daleko od
stolika. Wskazujg one na ci$nienie przytozone do blatu” [7].

Oszczedzimy sobie tutaj doktadnego opisu dziatania stolika. W kazdym razie
pozwalal on wykry¢ kazdy nacisk rak, przytozonych do stolika. Zgodnie z oczeki-
waniem Mendelejewa manometryczny stolik nie wykazywal podczas seansow zad-
nych ruchéw, poskokoéw i stukéw. Przeciwnie, zwykly stolik zachowywat si¢ zgodnie
z oczekiwaniami spirytystow. Spirytysci odmowili wiec udziatu w doswiadczeniach
z tym stolikiem. Nie udawaly sie tez doswiadczenia ze stolikiem z uko$nymi noz-
kami. Podczas tych doswiadczen jeden z cztonkéw komisji zauwazyl zreszta, jak
medium nogg poruszala stolik. Na tym doswiadczenia zakonczono, bo spirytysci
odmowili udziatu w dalszych pracach. ,Po czterech posiedzeniach — wspominal
Mendelejew — w ktorych uczestniczyta pani Clyer, swiadkowie — spirytysci najpierw
wstrzymali, a potem w ogdle zaniechali pomocy komisji i odestali medium. Nie bede
tu prowadzit sporéw ze $wiadkami o motywach ich odmowy, nie bede prezento-
wal wynikow, jakie uzyskata komisja, ktéra zakonczyla prace wkrétce po odmowie
swiadkow. Pierwszego nie czynie, bo nie chce zajmowa¢ Waszej uwagi tymi wszyst-
kimi drobiazgami, sylogistycznymi konstrukcjami, na ktorych opiera si¢ odmowa
swiadkow. Drugiego nie czynig, bo w gazecie ,,Golos” zapewne przeczytaliscie orze-
czenie komisji, powotanej do zbadania zjawisk mediumicznych. Ono pojawilo si¢
w Nr 85 z 25 marca. By¢ moze pamietacie koncowe stowa naszego wyroku: ,,Zja-
wiska spirytystyczne zachodza od nieuswiadomionych ruchéw, albo §wiadomego
oszustwa’. Wszelkie szczegdly sprawy odnajdziecie w protokotach i zalacznikach do
nich, przedstawionych w ksigzce, ktdra sie juz drukuje i szybko si¢ ukaze Beda tam
tez uwagi do oswiadczen swiadkow — spirytystow, ktérzy w gazetach przedstawili
motywy swojej odmowy, a takze pewne inne artykuly” [8].

Oswiadczenie komisji wywarlo istotny wplyw na opinie spoleczng. Mendele-
jew przytacza przyklady jego widocznego wpltywu na opinie gloszone o spirytyz-
mie przez takich pisarzy jak A.S. Suworin, Dostojewski, Boborykin. Wyraznie tez
oszczedza uczonych, ktorzy ulegli spirytyzmowi. Podkresla, ze to zupelnie nie dys-
kredytuje ich dzialalno$ci naukowej. Mozna ich krytykowac za ,,blad sadu’, ale prze-
ciez nie odbiera¢ im ich istotnych osiagnie¢. Crookes odkryt tal, wynalazt radiometr
- przyrzad, ,.ktéry obraca si¢ pod wplywem promieni cieplnych’, tego nie przekresla
nieudane eksperymenty spirytystyczne. Trzeba tez zaznaczy¢, ze spirytysta — Butle-
row, tez staral sie oddzieli¢ sfer¢ swoich prywatnych pasji od spraw uprawianego
zawodu. Jak wspomina jego uczen, znany fiyko-chemik D.P. Konowatow, w labora-
torium Butlerowa nigdy nie méwilo sie o spirytyzmie i homeopatii, dwdch pasjach
uczonego.

Mendelejew nie odrzucal zreszta pogladu, iz zjawiska mediumiczne sg zjawi-
skami przyrodniczymi, a ich podfoze stanowig pewne stany psychiczne, wywotane
transem uczestnikow seansow. Ba, sprawa ta wydawala si¢ mu ciekawym polem
dociekan naukowych. Postulowal wigc, aby zjawiska spirytystyczne traktowa¢ jak
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normalne zjawiska przyrody. Za bardzo wazne zadanie nauki uwazal za§ walke
z przesagdami. ,Wydaje mi si¢ — pisal - Ze jedynie w sprawach pogody znajduje prze-
sad tak wiele miejsca, jak w rozumieniu dziatalno$ci psychicznej” [10]. Nawigza-
nie do pogody bylo Mendelejewowi potrzebne, bo jak juz wspomnieli$my, dochod
z wydania omawianej ksigzki mial by¢ przeznaczony na wyposazenie wyprawy balo-
nowej do stratosfery, gdzie, jak przypuszczal Mendelejew, ksztaltuje si¢ pogoda.

Rezolucja komisji Mendelejewa nie spowodowala, rzecz jasna, zaniechania zajg¢
spirytystycznych w Rosji. Zdania byly nadal podzielone, nawet w gronie uczonych.
W rok po $mierci Butlerowa profesor chemii w Charkowie, G.I. Langermark, tak
mowil o spirytystycznych dokonaniach zmarlego: ,On na pierwszym miejscu sta-
wial nakaz by bada¢, a ja mysle, ze jest to jedyna twarda podstawa, na ktdrej winien
sta¢ badacz przyrody. Potrzeba nie malo uczciwosci i obywatelskiego mestwa, zeby
wypowiadac si¢ w kwestii do tego stopnia trudnej i zdyskredytowanej w oczach spo-
tecznosci oszustwami szarlatanow, gdzie kazdy ma si¢ za sedziego i wydaje wyrok.
Dlatego nawet ten, co nie podziela pogladéw Butlerowa na sprawe zjawisk mediu-
micznych nie moze mu odmdwi¢ naleznego uznania za jego uczciwy, otwarty i cal-
kowicie godny stosunek do sprawy” [11]. Dodajmy, ze jeszcze w trzy lata po $mierci
Butlerowa wydano zbiér jego artykuldéw o spirytyzmie [12]. Niestety, ksiazki tej nie
udalo mi si¢ zdoby¢, a bylaby ona zapewne bardzo uzyteczna podczas pisania tej
notatki.

PISMIENNICTWO CYTOWANE

[1] Patrz: Aleksandr Michajtowicz Butlerow po materiatam sowremiennikow, Moskwa 1978, s. 74-75.
[2] D.I Mendelejew, Materialy dla suzdienija o spiritizmie, S{b 1976.
[3] Jestietwoznanije i ateizm. Krititika religii wydajuszczimisia jestestowispytatielami XIX-XX XX w.,
Moskwa 1973.
[4] Jak wyzej, s. 55.
[5] Jak wyzej, s. 60.
[6] Jak wyzej,s. 76.
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[12] A.M. Butlerow, Statii po mediumizmu, SPb., 1889.
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473. Wykaz skrotow wazniejszych czasopism chemicznych jest podany w ,,Wiadomosciach Chemicznych”,
1989, 43, 979. Jesli czgs¢ piSmiennictwa zebrana jest w monografiach lub innych wydawnictwach, nie
nalezy podawac¢ szczegdtowo wykazu tego pismiennictwa, lecz cytowaé odnosne wydawnictwo.

O przyjeciu pracy do druku decyduje Komitet Redakcyjny. Przed podjgciem decyzji wszystkie prace
sg przesylane recenzentom.

Autor wskazany w liscie przewodnim jako osoba kontaktowa otrzymuje droga elektroniczng plik
opublikowanej pracy w formacie pdf.
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