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1. Uvod
Rychla plynovd chromatografia je v stcasnosti dolezitym
trendom kapildrnej plynovej chromatografie. V konvenc¢nej
kapildrnej plynovej chromatografii sa ¢as analyzy bezne po-
hybuje medzi 10-60 minttami a zdvisi od typu a poctu zloZiek
vzorky, experimentdlnych podmienok, pricom sa uvazuju ko-
16ny s vnitornym priemerom medzi 0,20 a 0,32 mm. Skrétenie
Casu analyzy je predmetom zaujmu analytickych chemikov —
chromatografistov uz od roku 1958, kedy Golay prvykrat
prezentoval pouzitie kapilarnych kolén v plynovej chromato-
grafii’. Odvtedy boli popisané rozne spdsoby zrychlovania
analyz v kapildrnej GC, ako napriklad pouZitie ,,narrow-bore*
kolén?, rychle programovanie teploty>, pouZitie krétkych ko-
16n*, pripojenie vikua na koniec kolény®, pouzitie vodika ako
nosného plynu®, pouzitie vyssieho prietoku nosného plynu,
ako je optimum’, pouzitie viac selektivnej staciondrnej fazy
a redukcia jej hrlibkyg. Kombindciou uvedenych spdsobov je
mozné dosiahnut rdozne zrychlenie analyz, a preto sa zaviedlo
delenie na rychlu GC, velmi rychlu GC a ultrarychlu GC. Ako
kritérium delenia bolo zvolené zvySenie rychlosti nosného
plynu (zrychlovaci faktor)’ alebo 3irka piku'®. Teéria rychlej
GC je zhrnuté v prehladovom &lanku'’.

NajefektivnejSim sposobom, ktory umoznuje skratit Cas
analyzy a sdcasne zachovaf separanu ucinnost, je pouZzi-
tie ,,narrow-bore* kolon s tenkym filmom staciondrnej fazy
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v kombindcii s vodikom ako nosnym plynom. Skor ako bolo
mozné dspeSne pouZit ,,narrow-bore” koldny, bolo potrebné
vyvintf in§trumentdciu, ktord vyhovuje nasledujicim pozia-
davkdm: vysoké vstupné tlaky nosného plynu, uzka vstup-
nd zona vzorky a vysokd vzorkovacia frekvencia detektora.
Zhodnotenie inStrumentécie pre rychlu GC je rozpracované
v prehladovom &lanku'?, Typicky vstupny tlak v rychlej GC
je 400-2000 kPa. Dnesné plynové chromatografy si uz doda-
vané s elektronickou kontrolou tlaku az do 900 kPa s mozZnos-
tou pouzit externy reguldtor tlaku s vacsim rozsahom. Chro-
matografické rozsirovanie zony je imerné Casu analyzy, a pre-
to so skracovanim analyzy sa $irka pikov zmenSuje. Typickd
Sirka pikov v polovi¢nej vyske je 0,2 s (v rychlej GC) — 0,01 s
(v ultrarychlej GO)'". Aby ddvkovacie zariadenie neovplyv-
novalo vyslednd Sirku piku (a tym separacnu ic¢innost kolony),
musi poskytovat dostatocne tizku vstupni zénu. Na ddvkova-
nie v rychlej GC boli preto vyvinuté Specidlne ddvkovacie za-
riadenia (ddvkovacie Ventily”, kryofokusac¢né dévkovaéel4),
ale dobré vysledky velmi ¢asto poskytuje aj Standardny ,,split™
ddvkovac s vys§im ,,split“ prietokom'. Pri praci s programo-
vanou teplotou je mozné za uréitych podmienok pouzif aj
,»splitless* davkovac, davkovac s programovanou teplotou od-
parovania PTV (programmed temperature vaporization) a ,,on-
-column* davkova¢'®!7, lebo tizka vstupna z6na je zabezpece-
nd tepelnou fokusaciou pri nizkej pociatocnej teplote termo-
statu. Specidlne poziadavky vyplyvajtice z malej $irky pikov
musia spliiaf aj detektory. Na dostatoéné popisanie piku je
potrebnych aspori 15-20 bodov, preto detektory musia posky-
tovat dostatocnu vzorkovaciu frekvenciu. Zo zndmych chro-
matografickych detektorov su pre rychlu GC vhodné nasledu-
juce detektory: FID (max. 200 Hz), u-ECD (cit.'®) (max.
50 Hz), TCD a z hmotnostnych detektorov TOF-MS (cit.'%)
(max. 500 Hz).

Okrem toho si vel'mi rychla plynova chromatografia nasla
unikdtne vyuzitie v uplnej dvojrozmernej plynovej chromato-
grafii (GCxGC) (cit. %). Obrovskou vyhodou GCxGC techni-
ky je, ze poskytuje ovela vicsiu pikovi kapacitu, identifikdcia
zloZiek je presnejSia, pretoze kazdd zlozka je ur¢end dvoma
reten¢nymi ¢asmi. Moduldtor fokusuje chromatograficku z6-
nu pred vstupom do detektora, ¢o priaznivo vplyva na medzu
detekcie (cca 10x niz$ia v porovnani s jednorozmernou GC).

V tomto prehladovom ¢ldnku nadviazeme na vyvoj rychlej
plynovej chromatografie' L2y poskytneme prehlad o najnov-
Sich trendoch v aplikdcidch rychlej plynovej chromatografie
na analyzu zmesi organickych latok.

2. Vyuzitie rychlej plynovej chromatografie

v analyze zmesi organickych litok

Pouzitie rychlej GC je vyhodné vSade tam, kde sa GC
pouziva na rutinné analyzy, pretoZze ma rovnakdu, a niekedy
dokonca vyssiu separa¢nd tcinnost ako konvenénd kapildrna
GC a kazdé€ skrdtenie Casu analyzy umoziuje zvysif pocet
analyzovanych vzoriek, a tym vyrazne zniZit prevddzkové
ndklady. Konvenc¢né zariadenia novsej generdcie, pouzivané
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pre rychlu GC (vnitorny priemer kolény <0,1 mm), umoziuji
dosiahnut faktor zrychlenia 10-30. Specidlne vyvinuté zaria-
denia pre rychlu GC, pouzivané hlavne pre velmi rychlu a ul-
trarychlu GC, umoziuju skrdtenie doby analyzy v porovnani
s konvencnou kapildrnou GC 100-1000 x. Ultrarychla GC
vsak poskytuje velmi nizku tcinnost (cca 7000 teoretickych
priehradiek), a preto jej praktické uplatnenie je takmer zane-
dbatelné. Velmi rychla GC (cca 25 000 teoretickych priehra-
diek) sa pouZziva pri rutinnych separdcidach jednoduchych zme-
si a hlavne pri monitorovacich analyzach, kde je potrebné
poznat vysledok ¢o najskor po odbere vzorky.

Latky analyzované rychlou GC sme rozdelili do skupiny
prchavych a semiprchavych organickych zlic¢enin a v nasle-
dujucich kapitolach podla uvedeného rozdelenia poskytneme
prehlad najcastejSie analyzovanych vzoriek, spésobov ddvko-
vania, experimentdlnych podmienok a pouZitej inStrumentd-
cie. Uvedieme takisto prehlad dosiahnutych ¢asov GC analyz
a medzi{ detekcie podla pouzitého detekéného systému.

2.1. Analyza prchavych organickych
ldtok

Vzorky — typy, Uprava a davkovanie

Najcastejsie analyzovanymi prchavymi organickymi lat-
kami su prchavé organické kontaminanty, ktoré si povazova-
né za dolezitd skupinu prioritnych polutantov a st zaujimavé
z hladiska ochrany zZivotného prostredia a zdravia ¢loveka.
Vzhladom na to, Ze u tychto ldtok nie je problém s ich preve-
denim do plynného stavu, najpouzivanej$ou technikou na ich
analyzu je kapildrna GC. Je vyhladdvanou technikou nielen
v analyze vzoriek Zivotného prostredia, ale aj ropy, ropnych
produktov, biologickych vzoriek, chemikdlii a pod. Medzi
najcastejSie analyzované latky patria: BTEX (benzén, toluén,
etylbenzén, xylény), n-alkiny a rozvetvené alkdny, niektoré
halogénderivéty uhlovodikov, étery, acetdty a cykloalkdny.

Najvicsia pozornost v literatire je venovand environmen-
tdlnym vzorkdm, ako je voda alebo vzduch®2, zriedkavejSie
sa vyskytli aplikdcie na analyzu ldtok v zlozitych tuhych
matriciach, ako napriklad pédazc‘, lieciva®"?®, a kvapalnych,
ako st napriklad tryskové paliva®’. V niektorych pripadoch
boli analyzované len zmesi skimanych latok v modelovych
zmesiach, napriklad modelovd zmes BTEX (cit.Z(’).

Koncentrdcie ddvkovanych analytov sa pohybovali vacsi-
nou v oblasti pod 1 ppm, teda v ultrastopovej oblasti!**?>
Niektoré latky boli analyzované v stopovej oblasti, teda od 1 ppm
do 100 ppm'®* Vyskytli sa aj koncentrdcie nad 100 ppm
(cit®yav jednom pripade bolo treba na analyzu pouzif velmi
maly objem vzorky s vysokou koncentrdciou analytov, pretoZe
citlivost metédy bola nizka®. Dévkované objemy boli rozne
v zdvislosti od pouzitého ddvkovacieho systému.

V pripade, Ze analyzované zlozky su pritomné v matri-
ciach nekompatibilnych s GC alebo ich koncentrécie si pod
detekénym limitom, je potrebné robif predkoncentrdciu ana-
lytov, ich izoldciu z neziaducej matrice, pripadne odstrdnenie
interferujucich zloziek. Na izoldciu prchavych latok z vody
a pody sa pouzivala najm , headspace* technika'%?2262731 gle-
bo mikroextrakcia tuhou fazou (SPME) (cit.*)).

Pri vzorkovani vzduchu za atmosferického tlaku sa pouzi-
va Tedlarovo plastikové vrecko, spojené restriktorom cez sep-
tum so systémom GC. Nevyhnutnou sucastou takéhoto dav-
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kovacieho systému je kryofokusacné zachytdvacie zariadenie
na zakoncentrovanie vzorky a jej nasledné nadavkovanie do
chromatografickej kolény v tizkej z6ne**>?%%2 Zaujimavym
spdsobom ddvkovania je pouzitie termického desorpéného
moduldtora, pouZzitého na vyhrievanie kolony priamo spojene;j
so vzorkovacou vialkou®?. Takouto technikou je mozné ziskat
chromatogramy s frekvenciou 1.s' pre analyzu n-alkdnov
C5—C8. Popri pouziti ddvkovania pomocou ddvkovacich ven-
tilov ddvkovania ,,split”, Magni a kol.** popisali novy kryo-
génny systém, ktory dovoluje ddvkovanie ,,splitless“ do ,,na-
rrow-bore* kolény.

V tabulke I je uvedeny detailny prehlad vzoriek, pouzitych
sposobov vzorkovania, predkoncentricie, ddvkovania a ddvko-
vanych objemov pri analyzach prchavych organickych zlicenin.

InStrumentdcia a chromatografické podmienky

Na separaciu prchavych organickych latok rychlou GC sa
preferuji kremenné kapildrne kolény s malym vnitornym
priemerom (tzv. ,,narrow bore capillary columns*). Z porov-
nania kapildrnych ndpliiovych a ,,open tubular* kolén pre
analyzu Sirokej Skdly uhlovodikov metédou rychlej GC vy-
plyva, Ze pre jednoduché zmesi obsahujice médlo zbrzdované
latky je vyhodnejsie pouzif ndplnovi kolénu, nakolko najdole-
zitejsiu tlohu zohrdvaju retencné faktory a selektivita. Pre
zlozité zmesi obsahujice vysokozbrzdované latky, pre sepa-
rdciu ktorych je vyznamnd tucinnost kolény, je vhodnejSie
pouzit ,,open tubular* kol(’)ny35. V sidcasnosti sa pouzivaju aj
nerezové kapildrne kolony, alebo sa kapildrna koléna vklada
do kovovej rirky s moznostou odporového Vyhrievania%.

Ako nosny plyn pri analyzach sa pouziva hélium'®?'223032

a vodik?***-!. Najkrat3i ¢as analyzy bol dosiahnuty pri ultra-
rychlej separdcii zmesi 11 prchavych organickych ldtok,
500 ms (cit.'%), kde sa vyzadoval velmi vysoky vstupny tlak
hélia 450 kPa (kon3tantny prietok 400 ml.min"). Ostatné Gasy
analyz sa pohybovali v rozmedzi od niekolko sekind po
niekolko mintit (do 4 min).
Nanéastej Sie sa pouzival plamenovo-ionizacny detektor (FID)
(cit.20-21:24-203h hmotnostny spektrometer (MS) (cit.!?223)
zriedkavejsie tepelno-vodivostny detektor (TCD) (cit.*?) a ,,pul-
sed discharge helium ionisation detector (PD HID) (cit.30).

Prehlad pouzitej chromatografickej inStrumentdcie, tep-
lotnych rezimov, ¢asov analyz a medz{ detekcie pre jednotlivé
aplikdcie rychlej GC na analyzu zmesi prchavych organickych
latok je zhrnuty v tabulke II.

b}

2.2. Analyza semiprchavych
organickych ldtok

Podla vyskytu publikovanych préc v literatire sa v nasle-
dujucich podkapitolach sustredime na nasledovné skupiny se-
miprchavych latok: lieciva a steroidy, pesticidy, vyssie vriice
uhlovodiky, polychlérované bifenyly a iné semiprchavé ltky.

2.2.1. Analyza lieciv, drog a steroidov
Vzorky — typy, iprava a divkovanie
Rychlou plynovou chromatografiou boli analyzované via-

ceré druhy lieciv, drog a steroidov. V literatire boli opisané
aplikdcie na analyzu ldtok detailne sumarizovanych v tabul-
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ke I1I. Vécsina z uvedenych zlicenin boli tepelne nestéle latky
a pri ich analyze konven¢nou GC dochddzalo k tepelnému
rozkladu®¥’. Heroin je jedna z najmenej prchavych drog, a aj
napriek tomu sa ho podarilo dspeSne analyzovaf pouzitim
rychlej GC (cit.*).

Vzorkami najcastejSie analyzovanymi rychlou GC su vzor-
Ky so zloZitymi matricami, ako je mo¢, plazma, krv®*"%, dalej
tuhé vzorky ako tabletka lieku a list pomaranovnika® alebo
jednoduché modelové vzorky9‘37‘39.

Na ddvkovanie vzorky do plynového chromatografu bolo

pouzitych viacero davkovacich systémov:
ultrarychla GC — ,split/splitless* injektor’® a upraveny
,split/splitless* injektor spojeny s 50 cm ,,megabore* ka-
pilarnou kolénou”?’,
velmi rychla GC — septom vybaveny ,,splitless injektor
s programovatelnou teplotou (SPI - septum equipped tem-
perature programable injector)37,
rychla GC —, split/splitless* injektor”’.
Shahar a kol.* vo svojej praci prezentovali metédu, ktord
je zaloZena na ddvkovani vzorky desorpciou laserom. Vyho-
dou tohto sposobu ddvkovania je, Ze sa snazi tplne vyhnut
predidprave vzorky alebo ju obmedzif, a umoznil tak pracovat
so vzorkami, ako je napriklad list pomarancovnika alebo celd
tabletka lieku.

Koncentrdcie skimanych analytov sa pohybovali v stopo-
vej (1 ppm az 100 ppm) (cit.*”*% a ultrastopovej oblasti (pod
1 ppm) (cit.>*"*), teda v oblasti nizkych koncentrécii. D4v-
kované objemy boli malé, v rozmedz{ od 0,1 ml do 0,3 ml
(cit.>"%).

Detaily o jednotlivych vzorkdch, ddvkovanych objemoch,
koncentrdciach latok a spdsoboch ddvkovania sme zhrnuli
v tabulke III.

Instrumentdcia a chromatografické podmienky

Na separdcie jednotlivych zmesi boli pouzité kolény roz-
nych rozmerov. Pri ultrarychlej a velmi rychlej GC sa vicsi-
nou pracovalo s 50 centimetrovou kolénou s vnitornym prie-
merom 0,53 mm (megabore capillary column) s nepoldrnou
staciondrnou fazou’>"* Niektoré poldrne litky sposobovali
chvostovanie chromatografickych pikov, ktoré mohlo byt po-
tlacené pouzitim kolény s vysSou polaritou. Pouzitie ,,mega-
bore* kolén s vnitornym priemerom 0,53 mm bolo velmi
vyhodné, pretoze umoziiovalo ,,on-column‘ divkovanie, a tak
minimalizovalo rozklad analytu v injektoreg. Pre rychlu GC
sa pouzili kolony s vnitornym priemerom 0,1 mm (cit.”")
a 0,25 mm (cit.”).

Casy analyz sa pohybovali v rozmedzi od 3 s do 3 min.
Nosnym plynom bolo hélium®”*® a jeho prietoky boli ovela
vii¢iie pri krat$ich analyzach, napr. 80 ml.min"' pre analyzu tr-
vajticu okolo 8 s a 2 ml.min™" pre analyzu trvajticu 90 s (cit.*).

Vo vsetkych pripadoch bol na detekciu pouzity hmotnost-
ny spektrometer. Vzorka bola pred samotnou detekciu ionizo-
vand v supersonickom molekulovom 16&i®¥%8 Pri pouziti
SMB-MS (supersonic molecular beam) systému pre detekciu
termicky nestdlych zlic¢enin nebol pozorovany rozklad tychto
14tok, ¢o je velkou vyhodou tohto sposobu detekcie. SMB-MS
detektor je velmi citlivy a selektivny a dovoluje velmi rychlu
analyzu’. Medza detekcie pre lidokain v ludskej plazme, ktory
bol analyzovany ultrarychlou GC, bola pod 100 ppt (1,6 fg
lidokainu) a pre zmes 6 lieciv (kafein, lidokain, amitriptylin,
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imipramin, fenylbutazon, chlérpromazin) sa medza detekcie
pohybovala v nizkych ppb oblastiach®’. V ostatnych pripadoch
medza detekcie nebola udana.

V tabulke III je uvedeny prehlad inStrumentdcie, pouzi-
tych kolén, nosnych plynov, ¢asov analyz a teplotnych rezi-
mov.

2.2.2. Analyza pesticidov
Vzorky — typy, iprava a divkovanie

Metddou rychlej plynovej chromatografie boli analyzova-
né nasledovné skupiny pesticidov: karbamatové pesticfdy9’38,
organofosfore¢né insekticidy***!, triazinové herbicidy*’, orga-
nochlérované pesticidy*+*43

Vzorky boli do kolény ddvkované okrem najfrekventova-
nejSie pouzivaného split/splitless* davkovaga® 04243 aj ,,ho-
me-made* injektorom pri ultrarychlej analyze’, pouZitim la-
serovej desorpcie®, alebo pouzitim on line kombinacie su-
perkritickej fluidnej extrakcie (SFE) a rychlej GC, kde bol
medzi analytickud kolénu a extrakénu celu zaradeny termicky
desorpény modulitor na zavedenie vzorky do kolény®.

Davkované objemy vzorky a mnozstvd analytov boli roz-
ne. Pri analyze kvapalnych vzoriek sa najcastejsie davkoval
1 ul vzorky s analytmi v nanogramovych mnozstvach.

Na desorpciu laserom a ndsledné naddvkovanie do kolé-
ny™® sa pouzilo 5 pl vodného roztoku aldikarbu a metylpara-
tiénu obsahujiiceho analyty v mnozstve 1 mg.ml™". Termalne
modulovany systém SFE/fast GC bol pouZzity na analyzu
prchavych organickych zlic¢enin v pddnych matriciach. Vzor-
ka pddy bola vlozend do extrakénej cely a pred extrakciou
vyhriata na teplotu 50 °C na 5 minit. Potom nasledovala
dynamicka extrakcia pri konStantnom tlaku a teplote. Prid
extrakéného plynu po vyextrahovani analytov bol kontinudlne
deleny na dve cCasti, z ktorého jedna Cast bola vedend do
zariadenia TDM (termdlny desorpény moduldtor) a odtial
odporovym vyhrievanim v pravidelnych ¢asovych intervaloch
boli skimané analyty desorbované a vedené do kolc’)ny23.

Pred analyzou je potrebné urobif dpravu vzorky, ktord
vidcsinou zahffia rozpustanie alebo zakoncentrovanie vzor-
ky. Zmes organofosforecnych pesticidov a zmes triazinovych
herbicidov boli rozriedené v etylacetdte*”. Organochlérované
pesticidy boli izolované z vodnej matrice mikroextrakciou na
tuhej fdze (SPME). Extrakcia trvala 2 minity a potom nasle-
dovala desorpcia tiez 2 minuty priamo do analytickej kol(’)ny“.

Vzorka s obsahom pesticidov® linddn, fordt a ronel bola
upravend superkritickou fluidnou extrakciou pri 50 °C a tlaku
350 atm. SFE jednotka bola v ,,on line* zapojeni s fast GC
systémom. Do extrakénej cely bolo umiestnenych cca 0,2 g
vzorky pody v pripade, ked sa analyzovali zli¢eniny obsahu-
juce chlér, respektive siru. V pripade pouzitia laserového
desorp&ného injektora nebolo treba vzorky upravovat™®.

V tabulke IV je uvedeny prehlad jednotlivych analytov,
pouzitych sposobov ddvkovania a koncentricii pri analyze
pesticidov.

InStrumentdcia a chromatografické podmienky
Na analyzu karbamdtovych pesticidov velmi rychlou

a ultrarychlou GC boli pouZité kolény s velkym vnitornym
priemerom (0,53 mm) — megabore capillary columns s dlzkou
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3 m pre velmi rychlu analyzu, alebo 0,5 m pre ultrary-
chlu analyzu® *®. V ostatnych pripadoch boli pouZité kolény
s mensim vnutornym priemerom (narrow bore capillary col-
umns)*>#04243 pri analyze modelovej zmesi 10 pesticidov
a analyze vzorky pddy obsahujtcej tri pesticidy sa pracovalo
s kolénami s vnuitornym priemerom len 0,05 mm.

Vo vicsine pripadov sa ako nosny plyn pouZziva hélium.
Casy analyz boli najnizsie pri kratkych kolénach a vysokych
prietokoch nosného plynu, napriklad ultrarychla analyza v 50-
-centimetrovej kolone s vnitornym priemerom 0,53 mm pri
prietoku hélia 240 ml.min~' trvala menej ako 5 sekiind™.
Tymto spdsobom mohli byt vSak analyzované len jednoduché
zmesi. Pre komplexnejsie zmesi bola pouzitd rychla GC, ateda
aj kolény s mensimi priemermi.

Analyty boli detegované hmotnostnym spektrometrom
s ionizdciou v supersonickom molekulovom li¢i (SMB-MS)
(cit.g’3 8), plameiiovo-ionizacnym detektorom (FID) (cit.4°), de-
tektorom elektronového zachytu (ECD), ECD s pulznym vy-
bojom***a prvkovo-selektl’vn;/m rddiofrekvenénym plazmo-
vym detektorom (RPD) (cit.”). Medza detekcie pri pouZziti
ECD pre hexachlérbenzén a dieldrin bola 0,1 pg (minimdlna
detegovatelnd koncentrdcia 0,2 ppb). Pre uspe$né spojenie
kapildrnej kolény (vnitorny priemer 0,05 mm) s ECD boli
potrebné vysoké prietoky pridavného plynu do detektora kvoli
velkému objemu detekénej cely. Tymito velkymi prietokmi
autori dokdzali minimalizovat chvostovanie pikov a dosiahnuit
dobri citlivost detekcie>. Medza detekcie pri pouziti ECD
s pulznym vybojom pre organochlérované pesticidy vo vode
bola 10 ng.I"". Tento detektor poskytoval citlivé a selektivne
meranie®’. RPD je prvkovo-selektivny detektor, selektivny na
sitru a chlor. Jeho selektivita a citlivost zdvisi od prietoku
nosného plynu (CO,) a plazma-reagencného plynu (O,). Vply-
vy prietokov tychto plynov na selektivitu a citlivost boli
Studované a z vysledkov skimania sa zistili optimalne pracov-
né podmienky. Medza detekcie RPD detektora pre chlér bola
24,8 pg.s’] a pre siru 9,2 pg.s™' (cit.?).

Detailné udaje o koldnach, nosnom plyne, Case analyzy,
teplotnych rezimoch, detektoroch a inStrumentdcii pri analyze
pesticidov su uvedené v tabulke I'V.

2.2.3. Vyssie vriice uhlovodiky, polychlorované bifenyly
a iné semiprchavé ldtky

Vzorky — typy, dprava a divkovanie

V tejto kapitole sa sistredime na analyzu vysSie vricich
uhlovodikov, predovsetkym alkdnov s poctom uhlikovych
atomov vy$§im ako 10 (cit!735:40434% polyaromatickych uhlo-
vodikov (PAH) (cit.***% a polychlérovanych bifenylov (PCB)
(cit #2408, Rychla plynovd chromatografia nasla uplatnenie
aj pri analyze esencidlnych olejov*®*, oligomérov*, mast-
nych kyselin** a butylcinovych zli¢enin®,

Vzorky obsahujice semiprchavé ldtky s védcsinou upra-
vované riedenim do vhodného rozpustadla, ako je hexan a cy-
klohexdn, alebo extrakciou, ak sa latky nachddzaju v zlozitej
matrici, ako st sedimenty alebo oleje.

Najcastejsie pouzivanymi ddvkovacimi technikami si ,,split™
a ,,splitless“. Vyhodou ,,split* ddvkovania je, Ze ddvkovanim
malych mnozstiev 0,2—1 pl v kombindcii s velkymi ,,splitova-
cimi® pomermi (1:500 az 1:1200) mozno ddvkovat vzorku bez

akejkolvek tpravy, napriklad oleje*®**,
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Pouzitie ,,nesplitovacich* technik divkovania (hortci ,,split-
less®, studeny ,,splitless a ,,on-column‘* ddvkovanie) pri sto-
povej analyze v kombindcii s ,,narrow-bore* kolénou boli
detailne diskutované'® spolu s aplikdciami na analyzu vzoriek
zmesi n-alkdnov so Sirokym rozpitim teplot varu n-C8-n-C36,
citrusového oleja a dieselového oleja rozpusteného v hexdne.
Spojenie kolény pre rychlu GC s ,,normal-bore” (0,32 mm)
predkolénou umoznuje ddvkovat objemy 1-5 ul technikou
,,on-column* (cit.”). Davkovanie ,,on-column® je vhodné aj
pri analyze simulovanou destildciou, nakolko vysledky nie sd
zatazené diskrimindciou a mozno ich pouzif na kvanti-
tativnu analyzu®'. Vyhodou dédvkovania vzorky do studeného
injektora PTV s ndslednym splynenim vzorky velmi rychlym
ohrevom v porovnani s klasickym ,,splitless* ddvkovanim je
predovsetkym odstranenie diskrimindcie ldtok a minimdlne
chvostovanie PAH (cit.52).

Vyvoj rychlej plynovej chromatografie ddva moZznosti
urychlif separaény proces, a tym aj vyrazne zniZif Cas a nd-
klady aj pre metédgf spdjajice GC s inymi technikami, napri-
klad s pyrolyzou®=* Pri analyze styrén-butylakrylitovych
kopolymérov, vinylchlorid-vinylidénchloridovych kopolymé-
rov a akrylonitril-butadién-styrénovych terpolymérov meto-
dou pyrolyza — rychla GC sa experimenty zredukovali na Cas
kratsi ako 5 min, ¢o predstavuje viac ako 10-ndsobné zniZenie
Casu analyzy v porovnani s konvené¢nou GC.

InStrumentdcia a chromatografické podmienky

Jedna z moznych ciest, ako urychlif chromatograficku ana-
lyzu, je pouzitie vysokého teplotného ndrastu pri programova-
ni teploty za pouZitia odporovych vyhrievacich technik***.
Pri tejto technike programovania teploty autori pouZzili gra-
dienty do 20 °C.s™, pri¢om relativnu smerodajni odchylku
reten¢nych casov dosiahli mensiu ako 0,2 % (cit.*). v préci
van Lieshout a kol.*® boli hodnotené rézne pristupy k zrychle-
niu GC separdcif, a to: /. pouzitie ,,narrow-bore* kolén za
konven¢nych GC podmienok, 2. pouzitie ,,narrow-bore* ko-
16n za podmienok typickych pre rychlu GC (najmi pouZitie
vysokych teplotnych gradientov pre vyhrievanie chromato-
grafickej pece), 3. odporové vyhrievanie s moznosfou teplot-
ného gradientu az do 100 °C.s™". Z porovnania vyplyva, Ze
nahradenim 320 alebo 250 um kolény kolénou s priemerom
50 um sa zredukuje Cas analyzy pribliZzne 3x; ak sa navyse
zrychlil aj teplotny gradient vyhrievania pece, dosiahli v praci
faktor zrychlenia 10. PouZitie odporového vyhrievania kolény
je vhodné najmaé pre skriningové aplikdcie a nie prili§ zloZité
zmesi.

Meranim aktudlnej teploty v peci pocas analyzy sa zistilo,
7e skutoénd teplota sa pri teplote vyssej ako 250 °C odchyluje
od naprogramovanej. Po redukcii priestoru chromatografickej
pece na 50 % vloZenim ,,vankisa‘“ do pece neboli pozorované
odchylky teploty™®.

Zaujimavym pristupom, ako zrychlit analyzu a stcasne
zachovat pozadovand medzu detekcie, je pouzitie multikapi-
1ary™ na analyzu butylcinovych zli¢enin v referenénom sedi-
mente.

Najcastejsie pouzivanymi detektormi pri analyze semipr-
chavych latok v zdvislosti od typu stanovovanej latky si FID
a U-ECD, zriedkavejsie je pouzitie MS. Pri pouziti FID sa
testovali vzorkovacie frekvencie 5 a 50 Hz, z opakovatelnosti
urCenia reten¢nych ¢asov a ploch vyplyva nevyhnutnost po-
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uzitia rychlej elektroniky pre rychlu GC (cit.*®). Pri testova-
ni rychlej GC v kombindcii s hmotnostnym spektrometrom
s rychloscanujicim ,,double focusing™ magnetickym sekto-
rom™® sa ukdzalo, Ze vo ,.full scan“ mdde je mozné dosiahnut
az 20 scanov.s”' a medze detekcie pri analyze PCB sa pohy-
bovali v nizkej pikogramovej oblasti a pri SIM mdde sa
vylepsili na 5-50 fg.

Aplikdcie rychlej GC na analyzu semiprchavych ldtok
s prehladom stanovovanych analytov, vzoriek, sposobov dav-
kovania a pouzitej in§trumentdcie su zhrnuté v tabulke V.

3. Zaver

Clanok poskytuje prehlad o najnovsich trendoch v aplika-
cidch rychlej plynovej chromatografie na analyzu prchavych
a semiprchavych organickych latok. V jednotlivych kapito-
ldch je podla typu stanovovanych analytov uvedeny prehlad
najcastejSie analyzovanych vzoriek a matric, sposobov ddvko-
vania, experimentdlnych podmienok a pouzitej inStrumentd-
cie. Takisto je uvedeny prehlad dosiahnutych casov GC analyz
a medzi detekcie podla pouzitého detekéného systému.

Z mnozstva aplikdcii, najmi v poslednych rokoch, vyply-
va, Ze v dosledku neustdleho vyvoja a skvalitiovania inStru-
mentdcie sa moznosti vyuzitia rychlej chromatografie rozsiru-
ju arychla GC je vyhladdvanou metddou pre aplikdcie najmi
pri monitorovacich analyzach a pri rutinnych analyzach pre-
dovsetkym z ekonomickych dévodov.

Autori dakujii Vedeckej agentiire MS SR za financénii pod-
poruprojektu &. 1/9126/02, ktorého siicastou je tdto publikdcia.
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1. Uvod

Pro soudobou priimyslovou chemii je vodik jednou z nej-

na zdroj Cisté energie. Zdkladem velkokapacitni primyslové
vyroby vodiku jsou technologie parniho reformingu zemniho
plynu, nebo parcidlni oxidace ropného vakuového zbytku.
Podstatou zminénych technologif je rovnovaznd, silné endo-
termickd redukce vody uhlikatou surovinou.
—-[CH,],-~+nH,0 & nCO +2nH, (1)
Ze ziskané plynné smési CO + H,, nazyvané syntézni plyn
(synplyn), je oxid uhelnaty selektivné konvertovan reakci
s vodou na rovnovdznou smés reaktantl, z niZ Ize snadno
separovat vodik
CO +H,0 & CO, +H, AH=-41KJmol"  (2)
Tato slabé exotermickd reakce vystihuje podstatu procesu,
ktery je nazyvan konverze syntézniho plynu. Technologicky
je uvedeny proces zpravidla realizovdn ve dvou stupnich
s vloZenou absorpci oxidu uhli¢itého. V prvnim, tzv. vysoko-
teplotnim stupni, je uzivdn vici sirnym necistotim odolnéjsi,
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ale méné aktivni Zelezitochromity katalyzdator. Ve druhém,
nizkoteplotnim stupni, umoznuje aplikace vysoce aktivniho
médéného katalyzdtoru praci pfi vyrazné nizsi teploté (180-
200 °C), pfi niZ Ize dosdhnout rovnovazné koncentrace oxidu
uhelnatého 0,2-0,3 obj.%. Médéné katalyzdtory pro popiso-
vany proces se nejen svymi vlastnostmi, ale ani slozenim,
neli$i od katalyzdtord uzivanych v syntéze methanolu. Jsou
vyrdbény v masovém méftitku a mezi jejich producenty patii
pfedni evropsti vyrobci katalyzdtorti, napt. ICI, BASF AG
a Haldor Topsge A/S. Katalyzator pro nizkoteplotni konverzi
syntézniho plynu neddvno uvedl do vyroby pod obchodnim
oznacenim CHEROX 49-00 také Chemopetrol Litvinov.
Cilem prehledného ¢ldnku je shrnutf literarnich poznatkd
o katalyzdtorech pro tento proces, zptisobech piipravy téchto
katalyzdtort a faktorech ovliviiujicich jejich uzitné vlastnosti.

2. Typy katalyzatoru pro konverzi syntézniho
plynu a jejich sloZzeni

Pro nizkoteplotni konverzi synplynu jsou uZivdny jak ho-
mogenni, tak i heterogenni katalyzdtory. Prehled zndmych
a v literatufe popsanych homogennich katalyzétort, jejichz
uplatnéni v primyslové praxi je vyrazné mensi, poddvaji
Basifiska a Domka'. Rozgifengjsi heterogenni katalyzitory 1ze
rozdélit podle sloZeni (tab. ), Castéjsi je ale jejich déleni do ti{
skupin podle teploty, pii které jsou aplikovdny. Jde o kataly-
zdtory pro vysokoteplotni (i¢inné az pii 400 °C), stiednétep-
lotni (aktivni od 350 °C) a nizkoteplotni procesy, kde jsou
technicky vyuZitelné jiz teploty od 180 °C.

Tabulka I
Prehled heterogennich katalyzdtorti pro konverzi syntézniho
plynu

Katalyzdtor SloZeni Lit.
A — katalyzdtory Fe/Cr 2
na bdzi zeleza  — Cr,0O;max. 14 hm.%
— Co0, NiO nebo Al,O; + MgO
- CuO
B - katalyzatory viz tabulka II
na bdzi médi
C — katalyzdtory Mo/Mg 3-7
na bdazi Co/Mo  Mo/Co/Ni
Mo/Co/Ni — sulfidy
Co/Mo/Ni + alk. kov
Co/Mo
D - platinové Pt + TiO, 8
katalyzdtory
E — zeolity — mordenit + Cu®* nebo 9-12
7Zn, Ni, Cd, Co
— faujasit + Ir(NH; )"
—-Xa typy + Ru(NH,),Cl,
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Z tdaji v tabulce 1 je zfejmé, Ze pro konverzi oxidu
uhelnatého vodni parou byly zkoumdny katalytické vlastnosti
téméf vSech prechodnych kovu. Prakticky je vSak ve vysoko-
teplotnim procesu pouZzivan hlavné oxidem chromitym promo-
tovany oxid Zeleza, ktery je aktivn{ pfi teplotdch nad 400 °C,
a v nizkoteplotnim procesu katalyzdtor na bazi médi, aktivni
jiz pri teplotdch 180 °C.

Z rovnice (2) je zfejmé, Ze konverze CO je vratnd reakce.
V souladu s Le Chatellierovym principem hodnota rovnovaz-
né konstanty pro exotermni reakce s klesajici reak¢ni teplotou
roste, coz je dusledek posunu rovnovazného slozeni reakéni
smési z konverze synplynu ve prospéch produktii CO, a H,.
Z uvedeného plyne, Ze s rostouci hodnotou rovnovazné kon-
stanty roste efektivnost Zddané pfemény. Rovnici popisujici
zavislost rovnovazné konstanty na teploté uvadéji shodné ve
svych pracich Basifiska s Domkou' a Newsome'® ve tvaru (3):

oy

Pracovni teplota, kterd by zajistovala technicky tnosnou
reakeni rychlost, je v§ak urcovdna aktivitou katalyzatoru. Pri
uziti katalyzatoru na bazi Zeleza a chromu je to teplota kolem
400 °C, ta v8ak neni pro chemickou rovnovéhu pfiznivd. Vy-
sokd aktivita a selektivita katalyzatorti na bazi médi je pro
konverzi oxidu uhelnatého vodni parou zndma pomérné dlou-
ho. Aktivity srovnatelné s katalyzdtory zZelezitochromitymi
dosahuji m&déné katalyzétory jiz pfi teplotach 180 °C. Rozsi-
feni médénych katalyzdtort vsak branila jejich relativné mald
tepelnd stabilita a hlavné vysokd citlivost vi¢i katalytickym
jedim. Témito dvéma faktory, které vyznamné ovliviiuji pra-
béh deaktivace katalyzatoru, se zabyval Campbell'*. V citova-
né prici uvddi, Ze u médénych katalyzdtorl aplikovanych pii
pracovni teploté v rozmezi 200-250 °C prakticky nedochdzi
k sintraci. Hlavni pfi¢inou jejich deaktivace jsou podle Camp-
bella katalytické jedy, zejména slouceniny siry a chloru. Po-
znatky o dcinku katalytickych jedi a vlivu teplotou vyvolané
sintrace aktivni slozky na aktivitu nizkoteplotniho konverzni-
ho katalyzatoru shrnuje ve svém prehledném ¢lanku Amadeo
a Laborde". Ti uvadéji shodné se zdvéry prezentovanymi
Campbellem', 7e sira je slab3i katalyticky jed neZ chlor,
ponévadz katalyzator pro nizkoteplotni konverzi mize adsor-
bovat vétsi mnozstvi siry nez chloru, aniz by doslo k vyraz-
néjSimu snizeni jeho katalytické aktivity. ProtoZe syntézni
plyny jsou vsSak castéji kontaminovdny sirnymi necistotami
nez chlorem, je otrava sirnymi slou¢eninami frekventovanéjsi.
Ekonomika procesu je vSak kritériem urcujicim preferenci
katalyzdtorti na bazi médi, a proto je odsifeni reaktantd véno-
vdna ndlezitd pozornost. Pouze v procesech s vysokym obsa-
hem siry v uhlikaté suroviné (ropné vakuové zbytky) je kon-
verzi, katalyzované efektivnéjsim médénym katalyzatorem,
predrazen vysokoteplotni stupenl s katalyzdtorem zelezito-
-chromitym.

Meédéné katalyzdtory pro nizkoteplotni konverzi syn-
tézniho plynu Ize z hlediska jejich slozeni rozdélit na dvoj-,
tif- a Ctyfslozkové systémy (tab. II).

V priaci Newsomea'? se uvadi, 7e ani jeden ze samostatné
aplikovanych oxidt Cu, Zn a Al neni pro konverzi oxidu uhel-
natého vhodnym katalyzatorem, avSak jejich smési vykazuji
pro nizkoteplotni konverzi vysokou aktivitu. Porta a spol.'® ve

4
Kp —e 577,8

(3)

686

Referaty

Tabulka II
Typy katalyzdtorti na bazi médi nejCastéji uzivanych pro nizk-
oteplotni konverzi syntézniho plynu

Typ katalyzdtoru SloZen{

Dvojslozkovy Cu/Zn; Cu/Cr; Cu/Al; Cu/Mg;
Cu/Mn; Cu/Si

'l:ﬁ'sloikovy Cu/Zn/Al; Cu/Zn/Cr

Ctyftslozkovy Cu/Zn/Al/Cr

své praci uvddéji, Ze nehledé na fadu let a vysokou cetnost
aplikace nizkoteplotnich konverznich katalyzdtori v primy-
slové vyrobé, jsou ndzory a pozadavky na jejich vlastnosti
stdle zptresniovany a diskutovany.

Vyzkumné jsou sledovdny predevsim:

vliv podminek pfipravy na texturni a katalytické vlastnosti
katalyzatoru,

charakterizace a identifikace aktivnich center,

dloha oxidu zine¢natého a oxidu hlinitého v katalytickém
procesu,

podil médeéné slozky na celkovém specifickém povrchu
katalyzétoru.

Obsah oxidu médnatého v katalyzétorech pro nizkoteplot-
ni konverzi syntézniho plynu se pohybuje v Sirokém rozmez{
20-60 hm.%. Nejen z literatury, ale pfedevSim z obsahu médi
v aktudlni nabidce komercnich katalyzdtorti vSak vyplyvd, ze
doslo k pfehodnoceni nazort s vysledkem jednoznacéné prefe-
rence katalyzator(i s vy§§im obsahem ti¢inné slozky, 50-60 hm.%
CuO. Vzhledem k tomu, Ze oxid médnaty je prakticky vzdy
aplikovdn s oxidem zine¢natym, vedla tato skute¢nost k hypo-
téze, podle nizZ je tic¢innost médéné slozky podminéna pritom-
nosti oxidu zine¢natého. Campbell14 vsak tuto domnénku vy-
vraci na zdkladé zjiSténi, Ze aktivita katalyzdtort je pouze
funkci velikosti povrchu jejich médéné slozky. Jedinou aktivn{
slozkou katalyzétoru je proto podle Campbella kovova méd.
Presto, ze funkce kovové médi jako aktivniho centra je vSe-
obecné uzndvdna, existuje fada kontroverznich ndzorti na oko-
If centra a proménny oxidacni stav médi béhem reakce. Podle
Hermana a spol.!” hraji v aktivaci reaktantd vyznamnou roli
Castice Cu® izolované ve formé tuhého roztoku na povrchu
Zn0, zatimco podle nazori jinych badateld'®!?je stejny typ
Castic lokalizovdn na povrchu ¢éstic kovové médi. Nazori
i diikazd ve prospéch aktivni icasti ZnO pii formovdni aktiv-
nich center pfibyvd, je vSak pravda, Ze ptislusné zavéry jsou
formulovédny piedevsim pro aplikace katalyzdtoru v syntéze
methanolu. Je gopisovén synergicky efekt mezi médi a oxidem
zineénatymzo’ 3 funkce aktivniho centra®** a jeho povaha26.
Kanai a spol.”*a Nakamura a spol.**podali na zakladé vysledkii
analyz XRD a TEM-EDX vyklad vzniku center typu ZnO.,.
Vzniklé iitvary ZnO, migruji pfi teplotich 300-450 °C na
povrch médi, kde se Castecné rozpoustéji za tvorby neaktivn{
Cu—Zn slitiny a soucasné vytvareji na povrchu kovové médi
struktury Cu*~O-Zn.

Vzhledem k tomu, Ze Cistd kovovd méd podléhd sintraci
jiz pii déle trvajicim ptsobeni teplot nad 350 °C, je nutné, aby
katalyzdtor obsahoval nosi¢ nebo strukturni promotory, tedy
slozky, které zvysuji jeho teplotni stabilitu a mohou pfispivat
k prodlouZeni jeho Zivotnosti. PfestoZe byla vyzkousena fa-
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da rGznych materidlt, pfitomnost slozek oxidu zine¢natého
a zv14sté oxidu hlinitého vedla k pfipravée katalyzatord s nej-
lepsimi vlastnostmi.

Ke stabilizaci textury a mechanickych vlastnosti jsou nej-
Castéji uzivany slouceniny hliniku. Obsah oxidu hlinitého se
v katalyzdtoru pohybuje v rozmezi 1-20 hm.%. Podle Shisko-
va a spol.”’ ma piidavek oxidu hlinitého vliv na zvy3eni
disperzity médi, coz je ddno tvorbou tuhého roztoku Cu®*
v oxidu zine¢natém nebo tvorbou klastr Cu—Al na povrchu
oxidu zine¢natého. Vlivem piidavku riznych kovovych oxidi
na aktivitu a tepelnou stabilitu katalyzatoru tyg)u Cu/Zn/Cr se
ve svych pracich zabyvali Putanov a spol.”*" Zjistili, ze
pridavek oxidu manganatého ma za ndsledek zlepseni aktivity
a soucasné tepelné stability katalyzdtoru, a Ze ani po jeho
ohfevu na 350-400 °C nedoslo k sintraci médi. Tento ndzor je
nutné korigovat s ohledem na nové€jsi poznatky o aktivaci
nesnadno redukovatelnych oxid Zn a Cr pro rozklad N,0O,
ktery je uzivan pro hodnoceni stability disperze médi.

2.1. Pfiprava katalyzdtort na bdzi
meédi a jejich fdzové slozenf

Zpusob a podminky piipravy katalyzatord ovliviuji jejich
katalytické vlastnosti. Je nutné konstatovat, Ze idaje publiko-
vané o ptipravé katalyzétort jsou jen ziidka podrobnéjsi a vy-
Cerpdvajici. Firmy, které katalyzdtory vyrdbéji, se snazi chra-
nit informace o pfesném slozZeni katalyzatoru, ale predevsim
o zptsobech a podminkéch jeho piipravy. Z patentd lze nej-
jsou dostupné jen z literatury, kterd se zabyva laboratornim
studiem piipravy katalyzdtor. Ale ani v této literatufe nejsou
vzdy k dispozici komplexni informace o pripravé katalyzato-
ra.

Z tady postupti piipravy katalyzdtord (tab. III), které jsou
v literatufe a patentech uvddény a pii vyrobé katalyzdtort pro
nizkoteplotni konverzi syntézniho plynu aplikovdny, se nejvi-
ce uplatiiuje klasicky srdZeci postup nebo zplsob srdzeni
ucinnych sloZzek na nosi¢ (A). Podstatné méné jsou k vyrobé
konverznich katalyzdtord uZzivany postupy s mechanickou
homogenizaci slozek (B) a (C), ostatni postupy nenalezly
v primyslové praxi uplatnéni. Oba zminéné srdZeci postupy
(A) maji prakticky shodné technologické schéma, které sestd-
vé z nasledujicich krokd: pfiprava srazecich roztoku, srazen{
a ndsledné zrdni katalyzdtorové hmoty, filtrace a promyvdni,
kalcinace a tvarovéni do technologicky vyuzitelné podoby.

2.1.1. Faktory ovliviiujict viastnosti katalyzdtorii
pripravovanych srdZecim postupem

Piiprava srdzecich roztokd a zejména podminky srdZen{
maji velky vliv na vlastnosti pripravovaného katalyzdtoru.
Mezi parametry, které mohou v procesu srdZeni vyznamné
ovlivnit charakter katalyzdtoru, jsou koncentrace aktivnich
latek ve srdazecich roztocich, teplota, zptisob a pH srdZeni.

V naprosté vétsiné piipadu se pii piipravé katalyzétort pro
nizkoteplotni konverzi syntézniho plynu vychazi z dusi¢nanti
piislusnych kovii. V praci Himelfarba a spol.®! je uvedeno
pouziti acetdtu.

Jako srdzedla se pouZzivaji nejcastéji vodné alkalické roz-
toky. Je popsdna aplikace alkalickych hydroxidd, amoniaku,
uhli¢itanu amonného a uhli¢itanu sodného.
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Tabulka IIT

Prehled zdkladnich postupl piipravy prekurzord citovanych
v souvislosti s piipravou nizkoteplotnich katalyzétort pro kon-
verzi syntézniho plynu

Zpusob piipravy prekurzord

A — Sradzeni zdkladnich sloZek nebo srdZeni na nosic¢
B — Kombinace srdzeni a hnéten{

C — Hnéteni a miseni zdkladnich slozek katalyzatoru
D - Impregnace nosict

E — Hydrotermadlni reakce

F — Plazmochemicka syntéza

Cerkasov a spol.32 popisuji ve svém patentu zptisob piipra-

vy katalyzdtorG pro nizkoteplotni konverzi oxidu uhelnatého
smésnym srazenim dusi¢nani médi, zinku a hliniku uhlicita-
nem alkalického kovu. Uvadéji, Ze takto pfipraveny katalyzd-
tor md nedostatecnou tepelnou stabilitu. Za ucelem jejtho
zvyseni vychdzeli pii ptipravé katalyzatoru ze smésného roz-
toku dusi¢nanu hlinitého a kyseliny $tavelové, ktery byl srdzen
amonnym, amonno-dusi¢cnanovym a amonno-uhli¢itanovym
roztokem médi a zinku. Tento zplsob je podle citovanych
autorti vyhodny v tom, Ze nepotiebuje dikladné promyvani
nerozpustnych sloucenin kovli od amonnych soli, protoze ty
se lehce rozklddaji pri kalcinaci. Dals{ prednosti takto pfipra-
venych katalyzatort, na rozdil od katalyzatorti sraZenych uhli-
¢itany alkalickych kovi, je vysoky stupenn homogenity, vyso-
ka aktivita a stabilita, dobra reprodukovatelnost ptipravy a pfi
promyvani katalyzatorové hmoty mensi spotfeba vody.

Cerkasov a spol.¥ ddle pouzivali jako sraZedlo roztok
hydroxidu amonného a $tavelanu amonného. Vyhodu tohoto
srazedla spatiuji v tom, Ze vysraZeni vSech kovili nenf zdvislé
na pH prostiedi, a Ze neni potieba dikladného promyti sra-
Zeniny. SrdZedlo neobsahuje alkalické kovy a koncentrace
amonnych ionti je podle autori takov4, Ze nedochdzi ke tvorbé
ve vodé rozpustnych amosloucenin médi a zinku. Autofi pa-
tentu piipravili popsanym postupem ¢tyfi katalyzdtory o rtz-
ném sloZeni a uvadéji, Ze jejich aktivita je dvakrat vyS$si nez
aktivita katalyzdtoru pifipravovaného s pouzitim $favelové
kyseliny.

Shutov a spol.34 ve svém patentu vychdzeji ze smési médi,
zinku, amoniaku a oxidu uhlic¢itého, kterd je predehidta na 60—
70 °C. Jako srazedlo byly pouzity roztoky ziskané smichanim
minerdlni kyseliny (HNO,) nebo organické kyseliny (CH,COOH)
s oxidem chromitym, oxidem a hydroxidem hlinitym, oxidem
manganatym a oxidem titani¢itym. Takto pfipravené katalyza-
tory byly porovndny s katalyzatorem, ktery obsahoval 50,6 hm.%
CuO a49.,4 hm.% ZnO. Teplota sraZeni byla udrzovdna v roz-
mezi 80-90 °C, pH 6-7 a teplota kalcinace 320-480 °C. Zi-
skané katalyzdtory mély vyssi aktivitu, specificky povrch
a mechanickou pevnost.

Teplota srdZeni je ve vétsiné piipadd uddvédna v rozmezi
20-80 °C. Hoppener a spol.35 pfipravili dva katalyzdtory stej-
ného slozeni Cu/Zn/Al = (58/24/18 at.%), srézené pti riznych
teplotdch (60 a 80 °C). Z vysledkii DTA vyplyvd, Ze srdzeni
pfi vys$si teploté ddvd Cist€jsi hydrotalcit (tab. IV).

Dalsi z faktor, které vyznamné ovliviiuji vlastnosti sraze-
niny, a tim i vlastnosti katalyzdtoru, je pH srdZeni. Z literatury
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Tabulka IV
Prehled jednotlivych fazi v prekurzorech katalyzatorti na bazi
Cu/Zn/Al pro nizkoteplotni konverzi syntézniho plynu

Faze Vzorec

Hydrozinkit Zny(CO;),(OH),

Aurichalcit (Cu,Zn)5(CO5),(OH),
Malachit Zn Cu, (OH),CO,

Gerhartit Cu,NO,(OH),

Hydrotalcit (Cu,Zn)(AlL(OH),,C0O,.4H,0
Rosasit (Cu,Zn),(OH),(CO5)

Roderit dosud neurcen

vyplyvd, Ze srdzeni muze byt vedeno pii konstantnim pH
v pribéhu celé operace srdZeni, nebo za proménného pH.
Katalyzdtor pti proménném pH srdzeni pfipravoval Herman
a spol.'” priddvanim 1 M-Na,CO; po kapkdch do 1 M roztoku
dusi¢nanti Cu, Zn po dobu 1,5 hodiny. SrdZeni bylo vedeno
z pocdtecni hodnoty pH 3 do kone¢né hodnoty 6,8-7.0.

Katalyzdtory sraZené pii konstantnim pH jsou Pfipravova’l-
ny pfi hodnotdch pH v rozmezi 6,0-8,0. Campbell ' se zabyvi
vlivem pH srdZeni na vlastnosti srazeniny. Jestlize je pH
srazeni nizké, vede to ke vzniku srazenin s ¢dsticemi vétSich
rozmérd, a tudiz k nizké pocdtecn{ aktivité a k mensi zivotnosti
katalyzdtoru. V pripadé vyssi hodnoty pH srdzeni vznikaji
¢dstice menSich rozmért a pocdtecni aktivita katalyzatoru je
velkd. Campbell'* viak neuvadi hodnotu pH srazent, pii které
by aktivita katalyzdtoru byla nejvyssi. Ostatni autofi zminuji
pH srdzeni v rozmezi 6,0-8,0. Campbell'* se rovnéz zabyval
otazkou zmény hodnoty pH srdzeni. Jestlize je sraZzeni prova-
déno z niz8i na vyssi hodnotu pH, jsou zinec¢naté kationty
srdzeny pozdéji neZ médnaté, pfi postupném snizovdni hod-
noty pH je potfadi obrdcené.

Doba zrdnf srazeniny je v literatufe uddvdna v rozmezi
30-60 minut pfi teplotdich 80-95 °C. Promyvani filtra¢niho
kol4&e, jak ve své préci uvadi Vosolsobé a spol.*®, je provadé-
no destilovanou vodou, kterd ma teplotu 80 °C. Promyvanim
se z katalyzdtorové hmoty odstranuji dusicnanové ionty. Fran-
couzsky patent37 uvadi limitni zbytkovou koncentraci dusic-
nanovych ionti < 0,1 hm.%.

Suseni je pfevdzné provddéno v diskontinudlnich kabino-
vych susdrnach pfi teplotdch v rozmezi 80-200 °C po dobu
15-24 hodin.

Kalcinace je dalsi z dilezitych etap piipravy katalyzdtoru.
Pfi ni se méni slozité struktury prekurzori na oxidy CuO, ZnO
a AL,O,, jejichz disperzita a morfologie je zdvisld na sloZeni,
piipravé a zpracovani plivodni sraZeniny. Teplota kalcinace se
pohybuje kolem 350 °C.

Vliv podminek tepelného zpracovdni na velikost specific-
kého povrchu katalyzatord Cu/Zn = (40/60 hm.%) studovali
Bohac a Glaser®®. Zjistili, ze korelace mezi dobou kalcinace
a hodnotou specifického povrchu katalyzdtoru vykazuje ma-
ximum. Poloha maxima vzhledem k casové soufadnici je
funkei teploty. Cim vys3i je teplota, tim je maxima dosazeno
diive. Velikost specifického povrchu, kterd odpovida dosaze-
nému maximu, v§ak na teploté nezdvisi. Zavislost specifické-
ho povrchu katalyzdtoru na dobé kalcinace pii dané teploté
autori vysvétluji predstavou, Ze prekurzor se pii zahi{vani
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rozkladd a vznikaji zdrodky oxidd jednotlivych komponent,
které maji vétsi specificky povrch nez povrch srazeniny. Pri
dal§im zahtivani v8ak dochdzi ke zmenSovani povrchu v di-
sledku rekrystalizace vzniklych oxidd, a vyslednd hodnota
specifického povrchu katalyzdtoru je tudiz vyslednici téchto
dvou protichtidnych dé&ji.

Tento zavér autori popsali jednotnou korelaci mezi veli-
kosti specifického povrchu a stupném rozkladu prekurzoru.
Celkovy specificky povrch vzristd do stupné rozkladu 0,7-
0,8; pti dalsim rozkladu pak dosti prudce klesa.

Katalyzdtory pro nizkoteplotni konverzi syntézniho plynu
jsou nejcastéji tvarovany do formy tablet o velikosti 3—5 mm.

2.1.2. Fdzové sloZeni prekurzorii katalyzdtoru
na bdzi Cu, Zn a Al

V prekurzorech tzv. nizkoteplotnich katalyzatorti byly
identifikovdny riizné slouceniny s hydroxyuhli¢itanovymi an-
ionty, jejichz slozeni a mnozstvi je zavislé na zptisobu pripravy
aobsahu jednotlivych reakénich slozek ve srazecich roztocich.
Tabulka IV poddvd ptehled vSech v literatuie popsanych slo-
zek prekurzord.

Terndrni prekurzor Cu/Zn/Al o slozeni (5/85/10 at.%),
ktery ve své praci studovali Porta a spol.'®, obsahoval hydro-
zinkit. Prekurzor o sloZeni (60/30/10 at.%) vsak obsahoval
malachit, coZz je v dobrém souladu s vysledky ziskanymi
stejnymi autory pii studiu sloZeni prekurzorti v bindrnich
systémech s analogickou koncentraci kli¢ovych slozek. Binar-
ni katalyzdtor o sloZeni (Cu/Zn = 67/33 at.%), piipraveny'®
v prostiedi proménného pH v rozmezi 4-8, obsahoval hlavné
gerhartit a malé mnozstvi hydrozinkitu a aurichalcitu. Hoppe-
ner a spol.”> pozorovali v binarnich prekurzorech Zn/Al o slo-
Zeni 90/10 at.% krystalovou modifikaci, kterou nazvali rode-
rit. Autofi uvddéji, Ze roderit md nezndmou strukturu, ale
charakteristické rentgenové spektrum, které je velmi podobné
hydrozinkitu.

Hoppener a spol.®® ve své préci uvadgji, ze v prekurzo-
rech katalyzdtorové hmoty je pfitomen hydrotalcit tehdy, jest-
lize pomér piislugnych kationtd lezi v rozmezi 2< [(Cu®* +
Zn?Y)/AIP*]<3. V terndrnich systémech pozorovali také pi-
tomnost roderitu. Podle Bussetta a spol.* je v terndrnich
prekurzorech bezprostfedné po srdZeni pritomna pouze hy-
drotalcitova faze, kterd se promyvanim sraZeniny rozklada na
stabilnf malachitovou fdzi. Na zdkladé znalosti hodnot poméru
kovovych kationtd Me*/Me**v hydrotalcitu je mozno konsta-
tovat, ze vyskyt hydrotalcitové faze je podminén stimulaci
poméru (Cu®* + Zn**)/A1**, jehoz velikost by méla byt v roz-
sahu hodnot 2-3.

Ginés a spol.*’ piipravili metodou smésného srdzeni pat-
ndct vzorki katalyzator Cu/ZnO/Al,0, o rizném chemickém
slozeni. Pfitomnost indikovanych krystalickych fazi v pre-
kurzorech pripravenych katalyzatord je zaznamendna v tabul-
ce V prevzaté z jejich prace. Jednotlivé katalyzatory pfipravili
ve tfech sériich: vzorky prvé série (B) obsahovaly stejné
mnozstvi médi, ale rizny atomdrni pomér Zn/Al; vzorky druhé
série (M) mély atomdrni pomér Cu/Zn roven 1 a rlizny pomér
Zn/Al a vzorky tieti série (T) mély stejné chemické slozeni
(Cu/Zn =1, (Cu+Zn)/Al =4), ale byly kalcinovany pfi riiznych
teplotach. V pfipravenych prekurzorech a nasledné v kalcino-
vanych katalyzdtorech urcili metodou XRD zastoupeni kry-
stalickych fazi a jejich vyskyt korelovali s obsahem jednotli-
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Tabulka V
Slozeni a charakteristika prekurzori katalyzitora*’; Au —
aurichalcit, Hy — hydrozinkit, Ro — rosasit, HT — hydrotalcit

Vzorek (Cu+Zn) Cu/Zn* Al/Zn*  Krystalické — Sg
NG faze m%ig™]
B-1 = 0,7 0 Au, Hy" 23
B-2 6,0 0,8 0,3 Au, Ro® 29
B-3 4,0 1,0 0,5 HT, Ro, Au® 39
B-4 3,0 1,1 0,7 HT 43
B-5 1,2 2,0 2.5 HT, Ro® 60
M-1 o 1,0 0 Au, Hy 14
M-2 6,0 1,0 0,33  Au,Ro®, HT® 36
M-3 4,0 1,0 0,5 HT, Ro, Au® 40
M-4 3,0 1,0 0,67 HT 45
M-5 2,0 1,0 1,0 HT 38
M-6 1,0 1,0 2,0 HT 29
T 40 1,0 0,5 Ht, Ro, Au® 38

@ Teoreticky atomovy pomér, ° krystalickd fize byla dete-
govdna jen ve stopovém mnoZzstvi

vych slozek. Ve vSech studovanych katalyzatorech ddle mérili
velikost krystald CuO a ZnO (L), celkovy specificky povrch
(Sg) a distribuci kovové médi (D).

Ve vzorcich série B byl hydrotalcit, jako jedind krystalogra-
fickd modifikace, pozorovdan Ginésem a spol.40 jen u vzorku
B-4, u néhoz byl atomovy pomér (Cu/Zn)/Al roven 3. Tato hod-
nota atomového poméru odpovidd poméru kovovych kationtd
M**/M* v hydrotalcitové fazi [(Cu,Zn);AlL,(OH),C0,.4H,0].
Vyskyt jediné krystalické faze, odpovidajici hydrotalcitu, byl
prokdzéan pouze v prekurzorech tii vzorki série M, ve vzorcich
M-4, M-5 a M-6. Disperze médi v kalcinovanych vzorcich
klesala od vzorku M-4 do M-6 (tab. VI). Maximdlni velikost
celkového specifického povrchu (54 mz.%") autofi naméiili
v serii M u vzorku M-4. Ginés a spol.*’ také popsali vliv
struktury prekurzoru nizkoteplotniho konverzniho katalyzdto-
ru na katalytickou aktivitu. Nejvyssi aktivitu vykazoval opét
vzorek katalyzdtoru B-4, jehoZ prekurzor obsahoval pouze
hydrotalcitovou fazi. Vzorek B-1 bindrniho katalyzdtoru (Cu,

Zn) mél naopak nejnizsi aktivitu.
2.1.3. Fdzové sloZeni kalcinovanych katalyzdtorii

Kalcinaci se hydroxysoli, pfitomné v prekurzorech, roz-
kladaji na prislusné oxidy. Slozeni prekurzoru uréuje vysled-
nou morfologii katal_yzzitoru. Ginés a spol.40 potvrdili zdveé-
ry Hermana a spol."’, Garbassiho a Petriniho*' a Okamoty
a spol.42 o tom, ze velikost ¢astic CuO u bindrnich katalyzétort
roste s riistem hodnoty poméru Cu/Zn, jak je zfejmé z hodnot
L¢,ouvedenych v tabulce VI.

Porta a spol.'®pozorovali v kalcinovanych ternarnich pre-
kurzorech Cu/Zn/Al o obsahu 10 at.% Al pritomnost krysta-
lickych fazi CuO a ZnO. Kalcinaci vzorku Cu/Zn/Al o sloZe-
ni 5/30/65 byla ziskdna spinelovd fize CuZn, . Al,O,. Ve
vzorcich, obsahujicich malé mnozstvi Cu jsou po kalcinaci pii
350 °C podle Porty a spol.'® viditelné pouze linie ZnO. Autofi
tento fakt vysvétluji tim, Ze Cdst Cu?* je rozpusténa ve formeé
tuhého roztoku v hexagondlni mfizce ZnO.
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Ginés a spol.** charakterizovali vlastnosti oxidi kovii vznik-
lych rozkladem hydroxy-uhli¢itanovych prekurzori (tab. V).
Vybrané vlastnosti laboratorné ptipravenych vzorkd porovna-
vali se srovnatelnymi vlastnostmi tif komer¢nich katalyzatord
od firem ICI, Girdler a UCI. Ve vSech komer¢nich kata-
lyzdtorech pozorovali piitomnost pouze krystalickych fazi
CuO a ZnO. Tyto vysledky jsou v souladu s analyzou XRD
vzorkd série B a M (tabulka VI) a potvrzuji, Ze spinelova faze
je ve vzorcich pozorovdna aZ pii obsahu Al,O; vétSim nez
13 hm.%.

Z tdajt v tabulce VI, rovnéz prevzaté z jejich préce, je
vidét, Ze fazové slozeni kalcinovanych vzorkd priliS nezavisi
na chemickém slozeni prekurzord téchto katalyzétort. Veli-
kost krystald CuO a ZnO je naproti tomu fidzovym sloZenim
katalytického prekurzoru velmi ovliviiovdna. Z vysledku je-
jich prdce lze formulovat zdvér, Ze pfitomnost hydrotalcitu
v prekurzoru vede ke vzniku vyssi disperze smési krystald
CuO a ZnO ve vyslednych vzorcich katalyzdtord. Z tdaji
v tabulce VI je také zfejmé, Ze kalcinace prekurzord pii teploté
vyssi nez 500 °C je doprovdzena vznikem dalsi krystalické
faze ZnAlLO,. Velikost krystalti CuO roste s kalcinacni teplo-
tou, ale vyznamnéjsi ndrtist byl pozorovan az pii teploté vyssi
nez 613 °C.

Pozitivni vliv hydrotalcitu na vznik malych krystald CuO
byl popsdn jiz v praci Gherardi a spol.¥’. Autofi jeho vliv
interpretuji tak, Ze hydrotalcit obsahuje slozky prekurzoru
homogenné distribuované uvniti vrstevnaté struktury, kterd
v pribéhu kalcinace omezuje migraci, a tudiz vznik velkych
krystalti. Tento zavér lze dobfe ilustrovat na vlastnostech
oxidickych fazi ve vzorcich B-1 a M-1 dvojslozkovych kata-
lyzatort. Velikost primdrnich krystalitt CuO byla v téchto
vzorcich nejveétsi, tzn., Ze disperzita jejich médénych Castic
byla nejmensi (tab.VI).

Z poznatkd uvedenych v kapitoldch 2.1.2.a2.1.3. vyplyv4,
Ze obsah AlLO; v katalyzdtoru pro nizkoteplotni konverzi
synplynu je nezbytny i piesto, Ze zminénd slozka je v uvedené
reakci katalyticky neaktivni. Uloha hlinité slozky spociva
kromeé role nosice, stabilizujictho disperzi kovové médi, také
v jeji ucasti na formovani hydrotalcitové struktury prekurzoru.
Tato faze zajisfuje prostiednictvim homogenni distribuce slo-
Zek uvniti' vrstevnaté struktury vysokou disperzitu jednotli-
vych oxidl a vede k ptipravé aktivnéjsich katalyzétort.

2.2.Vliv alkalickych kovl na aktivitu
katalyzdtoru pro nizkoteplotni
konverzi syntézniho plynu

Ackoli je zndmo, Ze alkalické kovy Casto vyrazné ovliviiuji
aktivitu, zejména vsak selektivitu heterogennich katalyzatord
pro rizné pramyslové vyznamné procesy44, mnoZstvi praci
zabyvajicich se studiem vlivu alkalickych kovi na katalytické
a fyzikadlni vlastnosti nizkoteplotnich konverznich katalyzato-
rt je velmi omezené.

Vlivu iontli Na* a K* na aktivitu nizkoteplotnich kon-
verznich katalyzdtort a na nékteré jejich fyzikdlné-chemické
vlastnosti je obsahem praci Suchoruckiny a Semenové**S.
Z nich ptedevsim vyplynulo, Ze obsah alkalickych iontl Na*
a K* v mnozstvi do 1,5 hm.%, nemd na katalytickou aktivitu
prakticky Zadny vliv. Ndslednou tepelnou tpravou vzorkd
téchto katalyzétorti vSak doslo ke zvySeni jejich katalytické
aktivity, pficemz vyraznéjsi vliv na aktivitu byl zaznamendn
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Tabulka VI

Vlastnosti jednotlivych oxidi v kalcinovanych vzorcich dvoj- a trojslozkovych katalyzatora*
Vzorek Cu/Zn/Al XRD Velikost krystala® Sg D¢,

[hm% Mxov] LCuO LZnO [mz'g_l] [%]

B-1 42,7 57,1 0,0 CuO, ZnO 21,0 23,5 5 0,7
B-2 423 51,2 6,5 CuO, ZnO 17,0 11,8 41 2,5
B-3 42,5 43,9 13,9 Cu0, ZnO, ZnAl,0,” 13,0 9,6 52 3,1
B-4 42,7 39,0 18,3 CuO, ZnO, ZnAl,0, 8,0 7,0 55 4,8
B-5 42,2 22,3 355 CuO, ZnO, ZnAl,0, 14,5 8,0 50 3,6
M-1 49,3 50,1 0,0 CuO, ZnO 25,0 20,3 4 0,5
M-2 44,7 45,7 9,6 CuO, ZnO 15,3 16,1 33 23
M-3 42,7 43,6 13,7 CuO, ZnO, ZnALO," 13,0 9,5 51 3,1
M-4 40,8 41,7 17,5 CuO, ZnO, ZnAl,0, 7.9 7.3 54 4,6
M-5 37,6 384 24,0 CuO, ZnO, ZnAl,0, 8,4 8,0 38 3,0
M-6 30,3 31,0 38,7 CuO, ZnO, ZnAl0O, 8,7 10,1 34 2,8
T-673 42,6 43,7 13,7 CuO, ZnO 6,0 5,0 65 3,6
T-773 42,6 43,7 13,7 CuO, ZnO 8,0 5.1 64 3,5
T-873 42,6 43,7 13,7 Cu0, ZnO, ZnALO," 11,0 7,5 54 3,1
T-973 42,6 43,7 13,7 CuO, ZnO, ZnAlL,0, 21,0 16,5 18 0,9
COM-1 42,1 51,6 6,3 CuO, ZnO 8,0 5,0 42 5,0
COM-2 42,7 46,4 10,9 CuO, ZnO 14,0 13,2 45 4,0
COM-3 42,4 48,5 9,1 CuO, ZnO 12,0 12,7 55 3,1

“Uvedeno v nm, ° krystalicka faze byla detegovdna jen ve stopovém mnozstvi

u vzorku katalyzdtoru modifikovaného draselnym iontem.
Vzorky s obsahem alkalického iontu vys$im nez 1,5 hm.%
Me,0 vykdzaly nékolikandsobné sniZen{ katalytické aktivity.
V dalii praci*’ autorky zjistily, Ze negativni vliv kyselych ionti
Cl" a SOﬁ" na aktivitu nenf mozné kompenzovat piidavkem
alkalicky reagujicich slozek (Na*a K*).

Ve zmin&nych pracich®*"je viak zcela nedostatecné spe-
cifikovan postup a zptisob pfipravy studovanych katalyzatora.
Pro spravnou interpretaci vlivu alkalickych kovti na vlastnosti
katalyzdtort je totiZ nezbytné nutné pfesné charakterizovat
srovnavané katalyzdtory a vyloucit, nebo alespoil vyrazné
omezit vliv ostatnich faktort, zejména pak vliv zpdsobu pii-
pravy na posuzované vlastnosti. Proto nelze vysledky uvedené
v pracich Suchoruckiny a Semenové® povazovat za dosta-
te¢né spolehlivé a vhodné pro objektivni popis sledovanych
zavislosti.

Klier a spol.*® se ve své prici zabyvali ponékud jinou
problematikou. Zkoumali vliv dopovani povrchu dvojslozko-
vého katalyzatoru o sloZzeni Cu/Zn = (30/70 at.%) cesiem na
jeho selektivitu pfi syntéze methanolu, kterd byla vztaZzena na
nezadoucf paralelni reakci konverzi oxidu uhelnatého. Autofi
dospéli k zdvéru, ze dopovani povrchu katalyzatoru CuO/ZnO
cesiem zvySuje jeho aktivitu pro nezddouci konverzi CO na
CO, v cilené syntéze methanolu. Ve stejné préci*® autofi pied-
povédeli obdobny vliv i pfi aplikaci dalsich alkalickych kovi,
s ndsledujicim pofadim udcinku na pokles aktivity katalyza-
toru: Cs>Rb>K>Na>Li. Svoji predikci rozsifili i na dalsi typy
kalyzatord CuO/ZnO, obsahujicich navic Al,O; nebo Cr,0,.

Vlivem cesnych iontti na vlastnosti médénych nosic¢ovych
katalyzdtorti pro nizkoteplotni konverzi syntézniho plynu se
zabyval kolektiv autordi vedeny Campbellem* ™" Vysledky
jejich vyzkumu nejsou bezprostiedné aplikovatelné v techno-
logické praxi, nebot byl provddén na monokrystalech médi
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dopovanych cesiem za pfispéni specidlnich laboratornich tech-
nik pro piipravu vzorki katalyzétort.

Zavéry vyzkumu promoc¢nich schopnosti cesia na méde-
nych monokrystalech Cu(111) a Cu(110) prezentované v pra-
cich Campbella a Koela™ a Campbella a spol.’! jsou velmi
podobné a vypovidaji o tom, Ze piidavek cesia na povrch obou
monokrystalti zpisobuje zna¢ny narGst aktivity monokrystald
meédi pro nizkoteplotni konverzi syntézniho plynu.

Maximadlni efekt byl u monokrystalu Cu(111) experimen-
talné prokdzan pfi pokryti 2,5. 10" atomy cesia na cm?, coz re-
prezentuje 14 % pokryti jeho povrchu. V porovnani s Cu(111)
nepromotovanym cesiem vyvold tato modifikace priblizné 15
ndsobny ndrust reakéni rychlosti. U krystalové modifikace
Cu(110) vede dopovdni povrchu Cs k 5 ndsobné zméné reakc-
ni rychlosti pfi optimdlnim pokryti povrchu cesiem, ktery
odpovidd 27 % monovrstvy. Pfi vy$§im pokryti, aZ 55 %, se
v porovndni s optimdlnim pokrytim reak¢ni rychlost snizuje.
Presto vSak je tato rychlost stdle vyssi, neZ je rychlost na
cesiem nepromotovaném povrchu Cu(110). Campbell a spol.”!
porovnanim katalyzdtoru TDS Cs/Cu(110) pied a po nizko-
teplotni konverzi dosli k zdvéru, Ze se cesium vystavené
podminkdm nizkoteplotni konverze stabilizuje tvorbou uhli-
c¢itanu.

Z literarnich poznatki vyplyvd, Ze cesium je dobrym
promotorem katalyzdtoru pro nizkoteplotni konverzi synply-
nu. Mechanismus jeho tc¢inku neni dosud spolehliveé zndm, ale
podle Campbella a spol.51 cesium sniZuje aktivacni energii
rychlost urcujiciho kroku, ¢imZ dochdzi ke zvySeni aktivity
katalyzdtoru. Zavislost aktivity katalyzdtoru na obsahu cesia
vykazuje maximum, a proto je pro maximadlni tucinek tohoto
promotoru nutné pfipravovat katalyzdtor s takovym obsahem
cesia, ktery odpovidd jeho maximdlnimu vlivu na zvySeni
katalytické aktivity.
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Studiem vlivu uhli¢itand alkalickych kovi na katalytické
vlastnosti nizkoteplotniho konverzniho katalyzatoru se zaby-
val také Obermajer’”. Vysledky jeho studia vypovidaji o ne-
gativnim vlivu uhli¢itanu sodného a draselného na aktivitu
katalyzdtoru. Monoténni pokles relativni aktivity v zavislosti
na koncentraci oxidu sodného a draselného byl zjistén v celém
sledovaném koncentra¢nim intervalu 0,1-5 hm.%. Pozitivni
vliv na katalytickou aktivitu byl, v souladu s vysledky Camp-
bella a spol.**=!, zjistén u katalyzatort modifikovanych uhli-
¢itanem cesnym, kdy pfi koncentraci Cs,O 0,084 hm.% bylo
nalezeno aktivitni maximum, které odpovidalo zvySeni akti-
vity o 20 %, vtazeno k aktivit¢ standardniho, uhli¢itanem
alkalického kovu nemodifikovaného katalyzatoru. Na rozdil
od praci Campbella a spol.*~*'byly studovany vzorky redlné-
ho primyslové aplikovatelného katalyzatoru, coZz ma vyznam
pro praktické vyuziti ziskanych poznatkd.

3. Zavér

Cilem tohoto ptehledného ¢lanku bylo prohloubeni po-
znatkli o katalyzdtorech pro proces konverze syntézniho
plynu. Jeho piinosem je souhrn informaci o vSech fazich
technologie piipravy, zejména médéného, trojslozkového
katalyzatoru CuO-ZnO-Al,0O,pro nizkoteplotni variantu kon-
verzniho procesu. V soucasné dobé jsou preferovdny kata-
lyzdtory s obsahem tcinné slozky 50-60 hm.% CuO, 25-15
hm.% 7ZnO a 10-20 hm.% Al,O;. Vzdjemny pomér slozek
(Cu+Zn)/Al ma byt volen tak, aby prekurzor pfipravovaného
katalyzdtoru obsahoval hydrotalcitovou fazi, tj. s pomérem
kovovych kationti M**/M*" = 3. Pfitomnost této fize je v
diisledku homogenni distribuce jednotlivych slozek uvnitf jeji
vrstevnaté struktury zdrukou vysoké disperzity médnaté
slozky. Nejnovéjsi poznatky o promocnich tcincich uhlici-
tand alkalickych kovi jsou vysledkem neddvno dokoncené
experimentdln{ studie™ jednoho z autorti tohoto ¢lanku.

Prdce vznikla za podpory MSMT CR v rdmci projektu
¢. CEZ MSMT 223100001.
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J. Obermajer® and B. Dvoiak” (“DEZA a.s., Valasské
Mezirict, hDepartment of Organic Technology, Institute of
Chemical Technology, Prague): Catalysts for the Water-

-Gas Shift Reaction

The present paper covers the current state-of-art in pre-
paration and characterization of the three-component CuO—
Zn0O-Al,O; catalyst for the low-temperature water-gas shift
reaction. A complete description of all important technologi-
cal stages of this catalyst is provided. Conclusions are also
drawn on the basis of a recently completed experimental study
on the promotion effect of alkaline metal carbonates on the
rate of water-gas shift reaction.
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1. Uvod

V stcasnosti nachddzaji cyklodextriny (dalej CD) vy-
znamné uplatnenie v praxi. V tejto suvislosti stoji za zmienku,
Ze viac nez 14 000 PublikovanYch prdc a patentov pojedndva
0 CD a ich vyuziti'. D4 sa odhadniif, Ze z tohoto poctu nie
menej nez 5000 prdc md priamu alebo nepriamu vidzbu na
analytickd chémiu a napriklad CD su najpouZzivanejsie chirdl-
ne selektory v separdcidch enantiomérov nizkomolekulovych
latok" CD nachddzaju vyuzitie v simuldcii niektorych bio-
procesov° a pouzivaju sa ako katalyzdtory v organickej synté-
ze". VyuZzivaju sa aj ako sucast lieciv, potravindrskych a koz-
metickych vyrobkov a pesticidnych pripravkov> . Vo viet-
kych uvedenych pripadoch je dolezitd najmi schopnost CD
tvorit inklizne komplexy.

Tvorbu inkliznych komplexov s hostujicimi latkami umoz-
nuje kavita CD, ktord u najcastejsie pouzivanych CD tvori Sest
(a-CD), sedem (-CD) alebo osem (y-CD) jednotiek D—%luké—
zy navzdjom spojenych a-1,4-glykozidickymi vidzbami®. Pra-
ce pojedndvajuce o tvorbe, Struktire a stabilite CD komplexov
vychddzaji najmi z vysledkov RTG analyz’, spektralnych
metdd (predovsetkym NMR) (cit. 10y, termodynamickych a ki-
netickych metéd'' a metéd molekulového modelovania'?. In-
formdcie o Cistote a Struktire prepardtov CD mozno ziskaf aj
pouZitim vysokou¢innych separaénych metéd'?.

Jednoduchy mechanizmus, ktorym by bolo mozné popisat

tvorbu komplexov hostitel-hosf s CD ako hostitelom, v sicas-
nosti neexistuje a cielom tohoto ¢lanku je podat prehlad
interakcii a efektov, ktoré sa pri tvorbe komplexov nativnych
a derivatizovanych CD uplatiiuji. V tomto kontexte je pozor-
nost zamerand aj na Strukturu a stabilitu CD a ich komplexov.

2. Interakcie uplatiiujice sa v inkliznej
komplexacii cyklodextrinov

Nekovalentné interakcie, ktoré prispievaju k tvorbe inkliz-
nych komplexov CD a ktoré podmiefiuji ich stechiometriu
a stabilitu'*'3, je dcelné rozdelit do nasledujicich skupin'"12:
1) Pritazlivé van der Waalsove a disperzné sily. Popri tychto
sa v tvorbe komplexov uplatiiuju aj odpudivé sily a stérické
efekty'é. Van der Waalsove sily majui povod v interakcidch
dip6l-dipdl, dipdl-indukovany dipdl, pripadne bodovej cou-
lombovskej interakcii (obr. 1). Medzi nepoldrnymi Castami
interagujuicich molekul pdsobia disperzné sily (Londonove

52 T 40 " 36 17 32
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Obr. 1. Interakcie v inkliznej asocidcii nabitych molekiil. Struktira
komplexu per-amino-B-CD s N-acetylovanym derivdtom (S)-leucinu
[(S)-AcLeu] (hore), navrhnutd na zaklade 'H NMR spektroskopie
(dole). ROESY spektrum systému per-amino-B-CD-(S)-AcLeu bolo
namerané v D,O pri pD 6,0 a 25 °C (prevzaté so stihlasom z prace')
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sily). Elektrostatické interakcie pochddzajice od elektricky
nabitych funkénych skupin, t.j. sily dalekého dosahu, su loka-
lizované hlavne na vonkajsej strane kavity. V dosledku nerov-
nomerného rozlozZenia ndboja v molekule CD (prispevky pri-
marnych a sekunddrnych hydroxylovych skupin a glykozi-
dického kyslika) je tito polarizovand pozdiz osi kavity'’.
V komplexe je dipl hosta antiparalelny k dip6lu hostitela'®,
a ako dosledok tohoto moze molekula CD menif tvar'.

Stérické parametre a flexibilita -, B- a y-CD tzko sivisia
s pasom vodikovych vizieb pozdiz okraja sekundarnych hy-
droxylovych skupin. Derivatizdciou tychto skupin je mozné
ti¢inne ovplyviiovat stérické parametre CD (cit.”'**%%"), Vig-
Sie stérické zdbrany su charakteristické pre derivatizdciu se-
kunddrnych ako primdrnych hydroxylovych skupin. Tesné
stérické usporiadanie inklizneho komplexu md zvycajne naj-
vys§iu stabilitu, pretoZe tymto sa efektivne uplatiuju aj dis-
perzné sily, posobiace na kritku vzdialenost, alebo van der
Waalsove sily s krat§im dosahom, ktoré su lokalizované vo
vnitri CD kavity. V inkliznom procese nemaju disperzné sily
charakter orientujiicich interakcii'".

Vysoky stupei konformacnej volnosti CD, ktoré su tvore-
né viac ako 6smimi jednotkami D-glukézy limituje ich vyuZitie
vo funkcii hostiteIskych komplexotvornych &inidiel .

2) Vyznam prispevku vodikovych vizieb k tvorbe komple-
xov CD stivisi s velkym poétom kyslikovych atémov uplatiiu-
jucich sa vo funkcii Lewisovych bdz a velkym poctom vodi-
kovych atémov hydroxylovych skupin, ktoré sa spravaju ako
Lewisove kyseliny (obr. 2). Vodikové vizby spravidla stabi-
lizuji komplexy hostitel-host'%. Vodikové vizby hydroxylo-
vych skupin CD s molekulami rozpustadla si konkuren¢né

9
2S5y

Obr. 2. Interakcie vodikovych vézieb typu O-D...0 (tenké ciary)
a C-H...O (bodkované ¢iary) v deuterovanom -CD, komplexo-
tvorne viazanom s etanolom (EtOD) a 8 D,0. Kavita akomoduje
jednu molekulu etanolu a tri molekuly vody W6, W7 a W8 (prevzaté
so sihlasom z prace™)
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voci vodikovym vizbam v komplexoch a obvykle determinuji
rozpustnost CD a ich komplexov®. Na rozdiel od hydroféb-
nych interakcii® stabilita vodikovych vizieb v inkliznych
komplexoch s rastticou teplotou klesd.

3) Hydrofébne interakcie su sprostredkovavané hydrofébnou
¢asfou molekuly CD, ktorou je jej vnitorny povrch (C-H
skupiny)”**!. Predstavuji hnaciu silu na oddelenie nepolarnej
Casti molekuly hosta od molekil vody a si povaZzované za
kIi¢ové v mechanizme inkliizneho procesu'”.

4) Uvolnenie energie konforma¢ného pnutia hostitela po kom-
plexeiciiM. Toto sa pripisuje energeticky menej vyhodnej kon-
formdcii nekomplexovaného hostitela, pravdepodobne kvoli
vodikovym védzbam glukézovych jednotiek s molekulami vo-
dy alebo ,,kolapsu* makrocyklu, v porovnani s konformaciou,
ktord sa uplatituje v komplexe.

3. Usporiadanie a stabilita inkliznych
komplexov cyklodextrinov

Najbeznejsie stechiometrické pomery hostitel-host v CD
komplexoch st 1:1. Stechiometrické pomery 2:1, 1:2, 2:2, ako
aj komplikovanejSie asocidty, bezne sprevadzaju prevladajicu
formu komplexu4‘7 (obr. 3a). Vyssie stechiometrické pomery
favorizuje aj dimérizacia CD intermolekulovymi vodikovymi
viizbami?’.

Asociované molekuly hostitela a hosta su vzdjomne orien-
tované tak, aby interakcie medzi ich funkénymi skupinami
boli komplementairnelz. Komplexy so stechiometriou 1:1 mo-
Zu byt preto usporiadané v konfigurdcii ,,head-to-head* alebo
,,head-to-tail (obr. 3a).

3.1. Uloha funké&nych skupin
hostujicich molekul

Nabité a hydrofilné skull)ing/ hosfa (hydroxylovd, amino
a karboxylova skupina) (cit.''**) zostdvaji mimo CD kavity
aj po penetrdcii jeho hydrofébnej Casti do kavity a interaguju
s externe orientovanymi skupinami CD (obr. 1 a 3) alebo
s molekulami vody (poldrneho rozpustadla). Osobitne fenolic-
ké a v menSej miere aj hydroxylové skupiny niZsich alifa-
tickych alkoholov moZzu tvorit vodikové vizby aj vo vatitri CD
kavity9 (obr. 2). Nitroskupina na aromatickom jadre sa moze
podielat na indukovanych elektrostatickych interakcidach s CD
(cit.""). Hydrofobnej viizbe sa pripisuje asocidcia alkylovych
retazcov aminokyselin s vnidtornym povrchom CD (obr. 1)
(cit.So11:14).

Orientécia n-alkylderivétov benzénu v CD zavisi od dizky
n-alkylového retazca®. Vplyv polohy substituenta na aroma-
tickom jadre na penetrdciu hostujicej molekuly do CD kavity
ilustruje obrdzek 3b. Afinita hosfujicich molekul k CD zavis{
aj od ich konformacie'®. Cyklické nasytené uhlovodiky (aj
vyssie derivdty cykloalkdnov ako C7) preferuji B-CD, kym
acyklické preferuju a-CD. Imidazol je jediny aromaticky sys-
tém, ktory md vyssiu afinitu k o-CD ako k B-CD (cit.").

3.2. Enantioselektivna inklizna
komplexdcia

Enantioselektivne rozliSenie md povod v rozdielnom umiest-
neni enantiomérov v CD kavite, pricom sa pri stabilizdcii
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Obr. 3. Zavislost konformacie hostitel-host od: a — velkosti CD kavity, b — polohy substituenta na aromatickom jadre [geometrie

komplexov 0-, m- a p-izomérov kyseliny acetoxybenzoovej s mono-(6-trimetylaménium-6-deoxy)-3-CD] (prevzaté so sihlasom z préczs’
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Obr. 4. Priklady priestorového usporiadania CD komplexov v tuhom stave. a — tvorba kandlikov (,,channel type*), b — tvorba , klietok™ (,,cage

type®) (prevzaté so sihlasom z précen)

diastereomérnych komplexov mozu uplatnif rozdielne inter-
akcie’. Pre enantiorozlisenie je nevyhnutné, aby hostitel'skd
molekula bola v kontakte prinajmenSom s tromi vizbovymi
miestami molekuly hosfa. Derivatizdciou hostujicich a hosti-
tel'skych molekul sa do komplexotvorného mechanizmu vna-
Saju nové interakcie, ¢fm sa casto dosahuju pozitivne zmeny
v enantioselektivite. Enantiomérne rozliSenie bolo ziskané
napriklad v pripade niektorych aminokyselin a peptidov, de-
rivatizovanych 2,4-dinitrofluérbenzénom. Tu sa enantioselek-
tivita pripisuje tesnému stérickému usporiadaniu dinitrofeny-
lového substituenta v kavite CD (cit.3 3 l).

Vzdjomné elektrostatické interakcie medzi pozitivne na-
bitym mono-(6-trimetylaménium-6-deoxy)-f-CD alebo hep-
takis(6-amino-6-deoxy)-B-CD a negativne nabitymi moleku-
lami hosfa ovplyviiuju nielen stabilitu inklizneho komplexu,
ale aj orientdciu hosta v molekule hostitela'*®.

Zlepsenie enantioselektivnych vlastnosti derivatizovanych
CD v porovnani s nativnymi mdze byt interpretované ako
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dosledok vicsich moznosti konforma¢nych zmien hostitel-
skych molekil indukovanych inkliziou”!*!° Tieto zmeny
zdvisia od flexibility hostitelskych molekuil a v pripade flexi-
bilnejsich CD vedu k priaznivej$iemu usporiadaniu molekuly
hosta a k priaznivejs$im energetickym pomerom vznikajticich
komplexov. Napriklad flexibilny permetylovany 3-CD je pre
chirdlne binaftyly enantioselektivnejsi ako rigidny nesubsti-
tuovany B-CD (cit.'?).

V pevnom stave boli pozorované dve usporiadania chiral-
nych hosfujicich molekil v inkliznych komplexoch (obr. 4)
(cit.32): i) s hostujticimi molekulami distribuovanymi vo vnitri
kandlikov (len interny kontakt hosta s CD), ii) s hosfujicimi
molekulami ¢iasto¢ne inkludovanymi v CD kavite a ¢iasto¢ne
vycnievajicimi do medzipriestoru dvoch alebo viacerych su-
sednych molekil CD (interny aj externy kontakt hosta s CD).
Vicsia enantioselektivita sa dosahuje v druhom usporiadani.
Tento fakt poukazuje na ilohu vonkajsieho povrchu CD v roz-
liSeni enantiomérov™".
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3.3. Vplyv prostredia

Zvysenie ionovej sily spravidla zoslabuje interakcie ion—
ion a i6n—dipdl a zosilituje hydrofébne interakcie v komple-
xoch hostite[-host*. Opa¢ny ti¢inok na hydrofébne interakcie
maju organické rozpustadla. V tejto suvislosti je vSak potrebné
poznamenat, Ze interakcie molekul aromatického charakteru
s CD moze organické rozpustadlo podporit**. Molekuly orga-
nicklych rozpustadiel mozu prispiet k interakcii hosta s CD
(cit.””) ako spoluhostujice molekuly, a to prostrednictvom
vodikovych vizieb C-H...O (cit.”) (obr. 2). Tieto viizby
naviac podmiefiuji orienticiu hosta v kavite’.

I6nogenné derivity CD a elektricky nabité hostujiice mo-
lekuly (napriklad, karboxylové aniény aminokyselin®®) mo-
7u tvorif terndrne komplexy s kovovymi iénmi (Ca**, Cu®")
(cit.%). Pri tvorbe takychto komplexov kovové iény nahradzaju
molekuly vody viazané vodikovymi vizbami k hydroxylovym
skupindm CD. Zvysenie stability inkliznych komplexov lie-
¢iv s derivatizovanymi CD bolo pozorované v terndrnych
systémoch s vodorozpustnymi polymérmi° a latkami amfifil-
ného charakteru',

Mocovina, vyznacujica sa mimoriadnou afinitou k mole-
kuldm vody, vplyva na CD a ich komplexy prostrednictvom
solvata¢nych efektov. Mocovina zvysuje rozpustnost 3- a y-CD
vo vode a rozpustnost a-CD zniZuje. Mocovina a jej derivaty
moZu menif enantioselektivitu CD (cit.*®).

4. Niektoré termodynamické aspekty
inkliznej komplexacie

Termodynamické parametre priamo koreluju s rozsahom
penetrédcie hosfa do CD kavity a odrdzaji zmeny v interak-
ciach, hydrofébicite a solvatdcii zapri¢inené kontaktom hosta
s kavitou hostitela a jej blizkym okolim. Tieto parametre su
vyjadrované zmenou Gibbsovej energie —AG®, entropie AS”
a entalpie AH® alebo asocia¢nou konstantou K. Kompenzaény
entalpicko-entropicky vzfah pre tvorbu CD komplexov je
uréeny zdvislostou TAS® vs. AH® (obr. 5) (cit.”). Prispevok
vyjadreny entalpiou (AH°) odzrkadluje schopnost interagu-
jucich molekdil tvorif vzdjomné vizby, ale entropicky ¢len (TAS®)
urCuje konecnu stabilitu komplexu (mdze kompenzovat en-
talpicky prispevok). Mieru kompenzdcie vyjadruje smernica
uvedenej zdvislosti. Vysokd hodnota smernice poukazuje na
vyrazny vplyv entropie na stabilizdciu CD. Zmeny entropie su
ukazovatemi zmien konformdcie a desolvatdcie hosta a hos-
titela, ktoré su vyraznejsie v pripade CD derivatov s flexibil-
nymi hydrofilnymi substituentami v porovnani s nativnymi
CD (obr. 5). Analdgia plati aj pre flexibilitu hostujicich mo-
lekdl. Napriklad CD komplexy nasytenych uhlovodikov majui
vysSie konStanty stability v porovnani s nenasytenymi. Pre
hydrofébnu viizbu®® stivisi zvy3enie entropie systému s uvol-
nenim solvatujicich molekil vody z hostujicej molekuly
a z kavity hostitela a v pripade CD s funk¢énou skupinou
elektricky opacne nabitou voci molekule hosta uvolnenim
molekil vody z iénovo-vizbovych miest po komplexdcii.
Vodikové vidzby nemusia prispievat k stabilite komplexov
hos3t§tel’—host’, ak majui za ndsledok neziadice zmeny entro-
pie™.

Velkost entalpického ¢lena zdvisi od povahy hosta. Na-
priklad AG® a AH® hodnoty komplexdcie s B-CD s pre hostu-
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Obr. 5. Diagram entalpicko-entropickej kompenzacie pre nativne
(O) a derivatizované (M) CD. Regresnd zdvislost s mensou smerni-
cou kore$ponduje s nativnymi CD a zavislost s vdc¢Sou smernicou
s derivatizovanymi CD (prevzaté so sihlasom z preicel )

juce molekuly aromatického charakteru negativnejsie v porov-
nanf s alifatickymi molekulami rovnakého poctu uhlikovych
atomov. Procesom kontrolovanym takmer dplne entalpiou je
napriklad inklizia metylénovych skupin do o- a B-CD kavity.
Vzhladom na coulombovské interakcie poskytuju elektricky
nabité hostujiice molekuly spravidla vicsie hodnoty asociac-
nych konStant s opa¢ne nabitymi CD ako so zodpovedajticimi
nativnymi CD. Prikladmi takychto komplexov st mono(6-ani-
lino-6-deoxy)-B-CD (cit.*®) a heptakis(6-amino-6-deoxy)-p-
-CD (cit.'" s aminokyselinami. V rozli$eni enantiomérov
(R.S) je rozhodujiicim rozdiel vizbovych entalpii®® medzi R
a S hostom.

Tdto prdca bola financne podporend Slovenskou granto-
vou agentiirou pre vedu (projekt No. 1/7247/20).
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vaP ( “Department of Analytical Chemistry, Faculty of Natural
Sciences, Comenius University, Bratislava, Slovak Republic,
bDepartment of Organic Chemistry, Faculty of Natural Scien-
ces, Comenius University, Bratislava, Slovak Republic): Cy-
clodextrins and Their Complexes — Structure and Interac-
tions

Cyclodextrins (CD) are currently employed in analytical
and preparative separations of enantiomers of chiral com-
pounds as well as in some areas of organic and biological
chemistry, biochemistry and medicine. In addition, these com-
pounds found broad use in pharmaceutical and food industries.
So far, general understanding of mechanisms of formation of
inclusion complexes of CD with various guests has been rather
limited. This lack of knowledge seems to be associated with
structural flexibility of CD and guest molecules.

This paper reviews interactions involved in the formation
of the host-guest complexes and summarizes roles of these
interactions in the arrangement and stability of the complexes.
It discusses roles of functional groups of the guest molecules
in the complex formation and pays attention to enantioselec-
tivity of the process. Some thermodynamic aspects of the
complexation reactions of CD are included and briefly discus-
sed.
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1. Uvod

Neschopnost syntézy inzulinu nebo dysfunkce inzulinové-
ho receptoru v téle saveid zpasobuji cukrovku a z ni vyplyvajici
fadu dalsich onemocnéni. V populaci Ceské republiky touto
chorobou trpf asi 640 000 obyvatel, z nichz kolem 100 000 si
musi inzulin aplikovat injek¢né. Priblizné dalSich 600 000
jsou tzv. skryti diabetici, ktef{ dosud nebyli diagnostikovani.
Od roku 1975 se tak v CR po&et onemocnéni cukrovkou
zdvojndsobil. Ve vyspélych zemich se v ndsledujicich 25
letech pfedpoklddd ndrist této choroby 0 42 %, v rozvojovych
zemich pak dokonce o 170 %. Cukrovka se tak stala civiliza¢ni
chorobou, jejiz vyskyt ma charakter epidemie’.

Proteinovy hormon inzulin ptsobi jako efektorovd mole-
kula, kterd aktivuje inzulinovy receptor (IR). IR je alostericky
enzym, pafici ke skupiné receptorti s endogenni tyrosinkina-
sovou aktivitou (TK) (cit.z)‘ Nedostate¢nd tvorba inzulinu je
podstatou onemocnéni diabetes mellitus . typu, zatimco dys-
funkce inzulinového receptoru a postreceptorovych reakci
vede k diabetu mellitu II. typu, kterym trpi naprostd vétSina
diabetikd. Tento typ diabetu zdvisi viceméné na véku, Zivo-
tosprave a zplsobu Zivota. Obezita, vék nad 60 let a hypertenze
jsou hlavni rizikové faktory a pfic¢iny vzniku diabetu II. typu.

Pro dspéSnou 1écbu tohoto zdvazného onemocnéni je za-
potfebi poznat mechanismus interakce inzulinu s pfislusnym
receptorem na molekuldrni trovni. V poslednich desetiletich
byla navrzena fada strukturnich modeli této interakce’ ‘4, viet-
né¢ modell vysvétlujicich negativni kooperativitu interakce
inzulin/IR (afinita receptord klesd s jejich vzrustajici obsaze-
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nosti)>°. K tomu prispél nejen rozsahly vyzkum biochemicky,
ale i metody rentgenostrukturni analyzy, elektronové mikro-
skopie a NMR, které dovoluji popsat trojrozmérnou strukturu
molekul s rozliSenim jednotlivych atomt.

V ptfipadé inzulinu mdme k dispozici tercidrni struktury
vétsiho poctu pfirodnich inzulind i jejich analogi. O struktufe
IR, vzhledem k jeji komplikovanosti, existuje mén¢ informaci.
Presto se v poslednich dvou letech dosdhlo zna¢ného pokroku,
zejména spojenim vysledki experimentdlnich metod a pocita-
¢ového modelovéni, které ddvaji relativné podrobny obraz
o stavbé IR i jeho komplexu s inzulinem’.

V predlozené préci je poddn strucny obraz trojrozmérné
struktury inzulinu, jeho receptoru a jejich interakce. Cldnek
tak navazuje na gublikaci o struktufe inzulinové molekuly
v tomto (“:asopise1 .

2. Molekula inzulinu

Molekula lidského inzulinu (molekulova hmotnost 5806 Da)
se skldda ze dvou fetézcd, kde fetézec A obsahuje 21 a feté-
zec B 30 aminokyselinovych zbytkt (ddle jen zbytkd). V krvi
se inzulin v koncentracich 107" az 1078 m vyskytuje ve formé
monomeru' "1 polocasem Zivota 5 minut (cit."?), ve vyssich
koncentracich je molekula inzulinu ve formé hexameru. Mi-
krokrystaly sloZené z pravidelnych hexameri predstavuji de-
potni formu inzulinu. Hexamer inzulinu je tvofen tfemi dimery
inzulinu koordinovanymi ionty Zn** (cit.'*!""1%)

Krystalicky inzulin se vyskytuje v fadé forem. Je to napii-
klad forma T (tense) s rozvinutou ¢asti B1 az B8, nebo forma R
(relax), kdy uvedeny usek fetézce B md konformaci o Sroubo-
vice a navazuje tak na Sroubovici v oblasti B9-B20 (cit.").
NMR experimenty prokdzaly pfitomnost konformace stavu T
rovnéz ve vodném roztoku hormonu'®. Z toho néktefi autofi
usoudili, ze stav T predstavuje aktivni forma inzulinu pii
interakci s IR (cit.'”). Na druhé strané vak bylo zjisténo, Ze
konformace typu T, nalezend v krystalech nativniho inzulinu,
je stejna jako konformace neaktivniho inzulinového analo-
gu'"1 Na zdkladg t&chto praci tak nebylo mozno rozhodnout,
kterd z forem je pii interakci s IR preferovéna16. Z experimentt
i pocitacové simulace vyplyvd, Ze aktivni forma se vytvari
patrné az v blizkosti aktivniho mista receptorul&lg. Odtud
vyplyva snaha fady laboratofi co nejpodrobnéji popsat struk-
turu IR, resp. komplexu inzulin/IR.

3. Inzulinovy receptor

Inzulinovy receptor je membranovy glykoprotein patiici
do skupiny tyrosinkinasovych receptorii tvofeny dvéma o
a dvéma B-podjednotkami vzdjemné kovalentné vdzanymi di-
sulfidickymi mastky*?°. Je lokalizovdn na vech tkanich ob-
ratlovci a jeho koncentrace na bufice miiZze byt od 40 molekul
receptoru na erytrocytech po 200 000 molekul receptoru na
adipocytech a hepatocytech. Molekulova hmotnost je 340 kDa
a polocas Zivota je 7 hodin'®. Existence membranového IR
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Obr. 1. Schéma inzulinového receptoru. Distribuce aminokyseli-
novych zbytkd v jednotlivych oblastech je uvedena v tabulce I. L1,
L2 — homologni domény, oblast vazby inzulinu na IR; CR - cystein
rich doména; Fn0, Fnl, Fn2 — domény fibronektinu typu III; oID —
vloZend doména o-podjednotky; BID — vlozend doména B-podjed-
notky; TM — transmembranova doména; TK — tyrosinkinasa; A—C —
aktivacni, katalyzacni smycka; 1 — disulfidovy mtstek na Cys524,
misto spojeni dvou o-podjednotek; 2 — disulfidové mustky na Cys682,
Cys683 a Cys 685, misto spojeni dvou o-podjednotek; 3 — disulfidovy
mustek spojujici o0 a B-podjednotku, spojeni Cys647 na o-podjed-
notce a Cys872 na B-podjednotce

byla predpovézena jiz pred vice nez 30 1ety21‘23. Experimen-
talni dikaz uvedené hypotézy podali Yip a jeho spolupracov-
nici**v roce 1978. Primarni struktura byla stanovena Ebinou®,
Ullrichem a jejich kolegy v roce 1985 (cit.**2%), kte prokazali,
7e IR je proteinovy heterotetramer formy f-o-o-3 kovalentné
vazany disulfidovymi mustky. IR je homologicky s fadou
receptord, napt. s receptorem pro IGF-I (insulin-like growth
factor I), EGF (epidermal growth factor), PDGF (plateled-de-
rived growth factor) aj. Gen pro IR je umistén na kratkém
raménku lidského chromosomu 19 a obsahuje 22 exond. Pre-
kurzor IR je syntetizovan jako jeden polypeptidovy fetézec,
ktery se sklddd ze dvou velkych extraceluldrnich domén (celd
podjednotka o (735 zbytki) a 1/3 podjednotky B (194 zbytki),
jedné transmembrdnové domény (23 zbytk) a intraceluldrn{
domény (2/3 podjednotky B (403 zbytki)). Odstépenim 4
zbytkl se oddéli obé podjednotky, které jsou ddle vazany
pouze disulfidickymi mustky. Vytvoii se tak heterodimer
inzulinového receptoru skladajici se z extraceluldrni podjed-
notky o (135 kDa) a ¢astecné extra- a ¢dstecné intraceluldrni
podjednotky B (95 kDa, 620 zbytkd). V misté $t€peni obou
podjednotek mtize dochdzet k alternativnimu sestiihu exonu
11 (zbytky 718-729), vytvafi se tak 2 izoformy IR rozdilné 12
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Tabulka I
Distribuce aminokyselinovych zbytktli v inzulinovém receptoru

Nazev domény Oblast v sekvenci

na receptoru

podjednotka o
L1 (N-konec) 1-158
CR 159-310
L2 311-470
FnO 471-572
aFnl 573-661
olD 662-719 (C-konec)
podjednotka B
BID (N-konec) 724-779
BFnl 780-816
Fn2 817-913
EM (extraceluldrni 914-919
vrstva membrany)
™ 930-952
IM (intracelularni 953-977
vrstva membrdny)
TK 978-1283

CTR (C-koncova oblast) 1284—1388 (C-konec)

zbytky v blizkosti C-konce podjednotky o (cit.?). Spojenim
disulfidickymi mustky na podjednotce o dvou heterodimerd
IR se vytvari kompletni heterotetramer IR, ktery je schopen
navdzat molekulu inzulinu.

Na podjednotkach je mozno rozlisit nékolik domén (obr. 1).
Na urceni struktury jednotlivych domén se podilela fada auto-
ri. Na sestaveni prozatimni kvarterni struktury IR se vyuzivalo
i homologii s jinymi receptory. Strukturu ektodomény IR na
zdklad¢é homologie s EGF poprvé stanovil Taylor a jeho spo-
lupracovnici?’. Identifikovali dvé velké homologni domény
(L1 aL2) a mensi CR (cystein-rich) doménu umisténou mezi
nimi. Trojrozmérnou strukturu ektodomény IGF-I stanovil
rentgenostrukturni analyzou Garrett a spol. v roce 1998 (cit.”®).
Pozornost k této ¢asti IR sméfuje kvili domnélému vazebné-
mu mistu pro inzulin®**> Za doménami L1-CR-L2 jsou tii
domény fibronektinu typu III (FnO, Fnl a Fn2), jejichZ struk-
turu urcili metodami NMR a RTG-krystalografie Casasno-
vas™*, Copie®®, Marino-Buslje*® a jejich spolupracovnici. Fib-
ronektin typu I je sedmivrstva B-struktura. Doména Fn1 tvoii
piedél mezi podjednotkami o a B, kdy ¢tyfi B-struktury patii
podjednotce o a tii podjednotce P. Transmebrdnovou
doménu (TM) tvori 23 zbytkG o-helix. Intraceluldrn{
tyrosinkinasovou doménu (TK) stanovili krystalograficky
Hubbar*"*® a jeho spolupracovnici. Vysledky pocitacového
modelovani publikoval Ginalski*’. Na tyrosinkinasové
doméné dochdzi k autofosforylaci tif tyrosinovych zbytki
Tyr1158, Tyrl162 a Tyr1163 na aktiva¢ni smycce. Touto
autofosforylaci dochdzi ke spusténi celé kaskddy in-
traceluldrnich pochodd, vedoucich mimo jiné ke stimulaci
transportu glukosy dovnitf buriky a ndsledné lipogenezi.

Na tyto dil¢i poznatky o struktufe IR navdzal Ottensmeyer
s kolektivem, ktery v roce 1999 (cit.”y ur&il metodou skanovaci
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Obr. 2. Schematické znazornéni interakce inzulinu s inzulinovym receptorem. Znazornéni funkce tseku ,,cam* pfi navdzani inzulinu na IR.

xc

Ektodoména IR funguje jako ,klesté

, jejichz sevieni v disledku navéazani inzulinu zptsobi vysmeknut{ diseku ,,cam* a ndsledné pftiblizen{

aktivacnich smycek (A-smycka), tim se tyrosinkinasové (TK) domény dostanou do pozice, kdy mize dochdzet k autofosforylaci tyrosinovych
zbytkd a spusténi kaskddy nitrobunéénych déja zavislych na vazbé inzulinu; 1, 2 — disulfidické muastky mezi podjednotkami a; C — katalyticka

oblast

transmisni elektronové kryomikroskopie (STEM) kvarterni
strukturu nekovalentniho komplexu inzulin/IR. Spojenim uve-
denych informaci a za pomoci molekuldrniho modelovéni byl
vytvofen energeticky optimdlni model tohoto komplexu®’.
Distribuce aminokyselinovych zbytki v jednotlivych domé-
néch IR je uvedena v tabulce L.

Dvé podjednotky o se vdzi kolmo na dvojcetnou osu
soumérnosti disulfidickymi mustky v pozicich Cys524, Cys682,
Cys683 a Cys685. Disulfidicky mustek, ktery vaze podjednot-
ky ot a B dvou riiznych heterodimerd, je tvofen Cys647 ve Fnl
doméné podjednotky o a Cys872 ve Fn2 doméné podjednotky
B. Katalytickd smycka je tvofena zbytky 1130 az 1137. Akti-
vacni smycka pak zbytky 1149 az 1170. Prostorova struktura
nékterych oblasti, napiiklad C termindlni domény nebo vloze-
né domény BID, neni doposud piesn& zndma®.

4. Interakce inzulin/inzulinovy receptor

Taylor a dalgi> 19324041 vysvétluji aktivaci IR jeho defor-
maci vyvolanou navdzanim inzulinu. Pfedpoklddany mecha-
nismus interakce inzulinu s IR spoc¢ivd ve vniknuti molekuly
inzulinu do pasti tvofené tfemi prvnimi doménami podjednot-
ky o oznac¢ovanymi jako L1-CR-L2 (obr. 2).

Podjednotky B receptoru jsou drzeny od sebe v potiebné
vzdalenosti dsekem ,,cam“ domény CR, kde tsek cam hraje
roli jakési mechanické vacky. Po zachyceni inzulinové mole-
kuly receptorem dojde k sevfeni ,.klesti* tvofenych doménami
L1-CR-L2 obou monomerd, a tim i k vysmeknuti tseku cam.
To umozni piiblizeni transmembranovych a intraceluldrnich
¢asti podjednotky B obou monomerd, a tim i kontakt aktivac-
nich a katalytickych smycek protilehlych TK (obr. 2b), vedou-
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ci k transfosforylaci TK a naslednému spusténi laviny intrace-
luldrnich signéli. Deaktivace IR postupuje patrné opusténim
inzulinové molekuly z klest{ ttech prvnich domén, ndsledné se
odddli domény TK, pricemz dochdzi k defosforylaci.

Pfi studiu vazby inzulinu na IR se vychazelo z pfedpokla-
du, Ze kontaktu se tcastni pfedevsim ty zbytky inzulinu, které
jsou zodpovédné za tvorbu dimeru, resp. hexameru inzulinu.
Postupné se ukdzalo, Ze vazebnd interakce inzulinu s IR se déje
na amfipatickém povrchu inzulinové molekuly. V jejim stfedu
je hydrofobni oblast velikosti 150 A? tvoiend: Al, A3, A19,
B11,B12,B15, B16, B24, B25 a B26. Polarni a nabité skupi-
ny: A4, A5, A18, A21, B9, B10, B13, B21, B22 a skupina
COQO" konce fetézce B jsou usporddany okolo ni. Hydrofobn{
povrch je zakryt koncovou pohyblivou casti fetézce B, kterd
jej stini pred molekulami rozpoustédla. Uhel mezi amfipatic-
kym povrchem a povrchem dimerizace je asi 20° (cit."”).
Piiblizné stejné skupiny zbytkii uvad&ji prace>®*>*2 V tabul-
ce II jsou nejkrat§i kontakty mezi inzulinem a IR ziskané
po&itatovym modelovanim®.

Pfesné misto navdzani inzulinu na IR nenf je$té zndmé.
Rozchazeji se zde dva nzizorg/. Jednim je predpoklad interakce
inzulinu s CR doménou*~°. Druhou je spoluprace obou do-
mén L1 a L2 pfi interakci s inzulinem. Pfedpokldda se, ze
C-konec B-fetézce inzulinu kontaktuje N-konec IR (zbytky 20
az 121), zatimco N-konec B-fetézce inzulinu interaguje se
zbytky 390 az 488 receptoru™*’. Pouzitim fotoafinitniho zna-
¢eni se ukdzala moznd interakce Phe88-Phe89-Asn90-Tyr91
na IR s PheB24-PheB25-TyrB26 inzulinu®’. Elektronovou
kryomikroskopii’ se potvrdilo, Ze jedna &4st inzulinu se vaze
na L1 doménu prvniho heterodimeru a jind ¢dst inzulinu
se navdze na L2 doménu druhého heterodimeru. Vzhledem
k dvojcetné soumérnosti IR dimeru se miiZe inzulinovd mole-
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Tabulka II
Neékteré nejkrat$i vzddlenosti mezi postrannimi fetézci ami-
nokyselinovych zbytkt inzulinu a inzulinového receptoru

Inzulin Inzulinovy Vzddlenost mezi
receptor postrannimi fetézci
(pm]
monomer |
GluA4 Arg86 (L1) 250°
ThrA8 Arg86 260
LysB29 Aspl2 260
LysB29 Gln4 250
GluA17 Arg331 (L2) 250
GInA21 Ser323 530
monomer Il
SerB9 GIn34 (L1) 280
HisB10 Argl4 500°
GluB13 Arg86 250
ValB12 Phe89 250
LeuB17 Leu87 250
TyrB16 Leu87 250
PheB24 Phe88 250
TyrB26 Tyr91 350
GluB21 His247 (CR) 250
GluB21 GIn249 250
ArgB22 Asp250 400°
ArgB22 Glu287 250
ArgB22 His247 250
AsnAS5 Arg331 (L2) 250
AsnAlS5 Arg331 250

* Minimdlni vzddlenosti béhem rotace postrannich fetézc,
® interakce piedpokladajici pitomnost molekuly vody, vodi-
kové vazby nebo rotaci celych oblasti .1 a L2

kula zachytit v paru L1-CR-L2 domén ve dvou ekvivalentnich
orientacich otocenim o 180° kolem dvojcetné osy IR. Ziskany
model vSak zdroven ukazuje, Ze Uplnd afinita vazby inzulinu
na IR vyzaduje navdzani molekuly na oba heterodimery IR
zdaroven. To vylucuje souc¢asnou plnou vazbu dvou inzulino-
vych molekul, ve shodé¢ s negativni kooperaci vazby inzulinu
s nizkou vazebnf afinitou monomerniho inzulinu, jak ji pred-
pokladal De Meyts a spol.5

5. Typy inzulinu a jejich tc¢innost
Pri hodnoceni d¢innosti jednotlivych typtd inzulinu je dd-
lezité definovat pfislu$nd kritéria. Je potfebné u jednotlivych
typt inzulinu nebo jeho analogti urcit jejich biologickou afi-
nitu a aktivitu. Biologickd afinita uddva schopnost vazby
inzulinu, resp. jeho analogu na IR. Biologicka aktivita je jakdsi
biologickd odpovéd na navazani inzulinu na IR, napf. schop-
nost bunky pfijmout molekuly glukosy nebo schopnost z pfi-
jaté glukosy vytvofit triacylglycerol.

Biologicka aktivita se nejdfive testovala pouze in vivo
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nejcastéji tzv. kie¢ovymi testy*®, kdy se podanim velké davky
inzulinu vyvolala kieCovd odezva, nebo méfenim mnoZzstvi
glukosy v krvi po poddni inzulinu, resp. jeho analogi*®. Caso-
vd a finan¢ni ndro¢nost téchto testil vedla k zavedent testd in
vitro, kde se vyuzivd bud plazmatickych buné¢nych membran
nebo izolovanych bunék. Na tomto materidlu se nejcastéji
méii biologicka afinita, schopnost transportu glukosy, mira
lipogeneze, ¢i oxidace glukosy. K témto pokusum g sou nejcas-
t&ji pouzwany celé builky — adlpocyty (potkam my§152
lidské®"), hepatocyty (potkani>*, my3i>®, psi*>?), hdske lymfo-
cyty IM-9°%7, lidské fibroblastyss’59 nebo izolované plazma-
tické membran ny z adipocytt, hepatocyti ¢i lidskych placen-
tarnich bunék®

. Pfi zjistovan{ afinity k IR se méfi schopnost
kompetice inzulinu, resp. jeho analogu s radioaktivné znace-
nym inzulinem, o vazebné misto na inzulinovém receptoru.
P1i stimulaci transportu glukosy se méfi schopnost inzulinu,
resp. jeho analogu stimulovat prinik nemetabolizovatelného
radioaktivné znaceného analogu glukosy pies plazmatickou
membranu dovnitf buﬁkysz. Pii testovani miry lipogeneze se
méii schopnost inzulinu, resp. jeho analogu, syntetizovat tri-
acylglycerol z radioaktivné znacené glukosy. Uvedené testy
in vitro jsou piiblizné paralelni, nikoliv viak identické**®" Je
mozné mit analog, ktery md vybornou afinitu k IR, ale jeho
schopnost biologické odpovédi je mala.

Pfi konstrukci novych analogt inzuh’nu jsou také dulezité
poiadavky na rychlost ndstupu ticinku'® a délku jeho trvani.
inzulin vznikly substituci Asp za His je karcinogenni”.

Rizné typy inzulinu je mozné rozdélit podle nékolika
hledisek. Zde si pro ilustraci uvedeme klasifikaci podle ptivodu:
a) prirodni (nativni): lidsky, veprovy atd. Podrobny popis
nalezneme v praci Blundella a spol.%,
genetické mutanty jako Chicago PheB25—LeuB25, Los
Angeles PheB24—SerB24, Wakayama ValA3—LeuA3
(cit.*') EBL3Q Gly B13—GInB13 (cit.%}). Uvedené typy
byly zjiStény u pacientii v oblastech, podle kterych jsou
dané mutanty také pojmenovdny. Jejich udcinnost byla
vesmeés mensi nez 1 %,
analogy (syntetické, semisyntetické) vzniklé:
transpozici dvojice ¢i vice dvojic zbytkd. Nejzndméjsi
analog tohoto typu je tzv. Lispro, ktery se dostal na nas
trh pod obchodnim ndzvem Humalog. Jedn4 se o trans-
pozici ProB28 a LysB29 (cit.%%),
substituci za jin 6y zbytek (jeden nebo vice) nebo D/L
opticky antipod®,
derivaci (Chermcka modifikace) za jinou chemickou
skupinu nez aminokyselinu nebo zména ve vedlej$im
fetézci,
deleci (vynechdnim) vnitini ¢asti fetézce ¢i zkracenim
konce fetézce“,
skupina inzulinu pfibuznych litek: IGF-1, IGF-1I, EGF,
PDGF, bombycin, PTTH, relaxin, MIP (cit.67).
Vyznamnou skupinu pak tvofi ldtky vzniklé kombinaci
uvedenych zmén. Tak naptiklad doposud nejicinnéj$i zndmy
analog [D-AlaB26]des-(B27-B30)-destetrapeptid-inzulin-B26-
-amid vykazuje 12,5x vySsi afinitu na IR a 9,7x vyssi biolo-
gickou aktivitu neZ lidsky inzulin. Jednd se o soucasnou deleci
poslednich 4 zbytkti C-koncové Cdsti fetézce B a substituci
TyrB26—D-AlaB26 (cit.'®).

V kratkosti se proto zminime jen o nékolika vyznamnych
poznatcich, které byly voditkem pii konstrukci novych typl

b)

d)
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inzulinu. Omezime se na vlastnosti useku B20-B30, ktery
hraje vyznamnou roli pfi interakci s IR. Pfi interpretaci vysled-
kd se braly v dvahu podminky stérické, rozdéleni nédboju,
hydrofobicita, vodikové a iontové vazby, vliv vody a dyna-
mické vlastnosti jednotlivych usekt fetézct. Tak napriklad
bylo prokdzano, Ze postupnd delece ¢tyt koncovych aminoky-
selinovych zbytk fetézce B snizuje aktivitu inzulinu, pficemz
takto vzniklé analogy jsou ale stdle je§td u¢inné*. Vyrazngjsi
zména (pokles na 25 % ptvodni aktivity nativniho inzulinu)
nastavd odtrzenim i TyrB26. Odstranéni PheB25 znamena
vyrazné sniZeni biologické aktivity inzulinu. Ukazuje se, Ze
v piipadé substituce Phe v poloze B25, koncova ¢dst fetézce
B do jisté miry ,,pfekdzi‘ ptiblizeni inzulinu k aktivn{ oblasti
na povrchu IR, coZ se projevuje sniZzenim inzulinové aktivity®.
Vyjimku tvofi substituce Tyr misto Phe, kdy se sniZeni témér
neprojevi. Podrobnéjsi vysledky pro despentapeptid inzulinu
uvadi price Spodena a spol.®!, kde se konstatuje, Ze vyznam
aromatického kruhu neni podstatny, ale naopak je rozhodujici
planarita postranniho fetézce B25 v oblasti atomu C, . V pfi-
padé delece péti poslednich zbytkl v fetézci B se ukazuje, Ze
amidace karboxylové skupiny eliminuje negativni vliv zdpor-
ného naboje karboxylu a biologicka aktivita takto zkraceného
analogu (despentapeptid inzulin) zistdva nezménéna®®,

Odtrzeni PheB24 prakticky rusi inzulinovou aktivitu, pa-
trné vlivem zhrouceni geometrie inzulinové klicky B20-B23,
o které se predpoklddd, Ze rozhoduje o styku s IR (cit.*>%).
Uvedeny model predpoklddd, Ze v okamziku kontaktu inzuli-
nové molekuly s IR dochdzi k uvolnéni oblasti B22-B30
z blizkosti Sroubovice B9-B20 a odhaleni hydrofobni
oblasti lemované oblasti hydrofilni. Smycka beta tvorend
B20- B23 pritom zajisfuje otdCivost zbyvajictho konce
fetézce B (cit.5 -16,19,69,70y

Podrobnému studiu byl podroben analog Lispro (Huma-
log). Prolin v inzulinu md v poloze B28 stabilizujici vliv na
interakci monomer—monomer a predpokldda se, Ze substituce
Lys v pozici B28 povede ke stérickym zdbrandm a zrusi se
specificky kontakt prolinového kruhu, a tim se zabrani dime-
rizaci. Inzulin tak setrvdvd v monomerni aktivni forme®.
Humalog se tak stdva analogem inzulinu s velmi rychlym
ucinkem.

6. Zavér

Rozsdhlé spektrum dosavadnich vysledkt dava dil¢i infor-
mace. Bez znalosti trojrozmérné struktury komplexu inzulinu
ajeho homologii s IR je obtizné odpovédét na nékteré zakladni
otazky tykajici se afinity a aktivity inzulinu. Pokrok soucas-
nych experimentdlnich postupl a vypocetnich metod dava
vSak redlnou nadéji, Ze se podaii tyto problémy vyfesit v blizké
budoucnosti.

Prdce byla podporena grantem MPO CR PZ-22/32 a vy-
zkumnym zdamérem Z4 055 905.
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An ever-icreasing number of patients who suffer from
diabetes mellitus is a worldwide problem. Therefore, an ex-
tensive study of insulin and its receptor is of high priority of
many recent studies. Particularly, a detailed knowledge of
the molecular structure and conformational changes of insulin
along the metabolic path is very important. The paper shows
some interesting features of the topic.
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emisni tomografie (PET)

Deoxyfluorglukosa a jeji osud jsou ukdzkou kiivolakosti
cest védeckého baddni i dikazem, Ze zdkladni vyzkum muze
prekvapivé piindset cenné podnéty i plody tam, kde se to
pivodné viibec neptedpoklddalo, ba ani predpoklddat nemo-
hlo.

Historie 2-deoxy-2-fluor-D-glukosy, zkracené oznacova-
né jako deoxyfluorglukosa (v mediciné se pouzivd zkratka
FDG), sahd do padesdtych let minulého stoleti, kdy na misto
vedouciho katedry organické chemie Prirodovédecké fakulty
Univerzity Karlovy nastoupil tehdejsi prezident Ceskosloven-
ské akademie véd, profesor Frantisek Sorm. Ten na katedie
ustavil tfi pracovni tymy, z nichZ jeden dostal za tikol studovat
syntézy rizné substituovanych monosacharidii. Jeho vedou-
cim byl Jaroslav Stanék a ¢leny oba autofi tohoto pifispévku;
pozdéji, koncem Sedesatych let, k nim pribyli jest¢ Tomds
Trnka a Jitka Dolezalov4.

Pii jednom ze zasedéni katedry upozornil akademik Sorm
na velky vyznam nékterych fluorovanych derivatt piirodnich
sloucenin v mediciné a navrhl nasi pracovni skupiné, aby
zvézila téma zavadéni fluorovych atomt do molekul cukrg.
Tento podnét nds zaujal a od té doby se stal jednim z hlavnich
pracovnich témat nasi skupiny.

Na pocdtku naseho vyzkumu byly zndmy jen tii deox?l-
fluorderivéty sacharidd, a to 6-deoxy-6-fluor-D-glukosa (cit."),
6-deoxy-6-fluor-D-galaktosa (cit} a 5-deoxy-5-fluor-D-ribo-
sa (cit.”), jejichz strukturni vzorce predstavuje schéma 1.

Nasim cilem ale bylo pfipravit takovy deoxyfluormonosa-
charid, ktery by mél atom fluoru situovan, na rozdil od vyse
uvedenych derivatd, na misté hydroxyskupiny sekundérni.
Rozhodli jsme se pokusit se o piipravu 2-deoxy-2-fluor-D-
-glukosy, od niz jsme si slibovali vyraznou biologickou dc¢in-
nost s ohledem na jeji strukturni podobnost s D-glukosou.
Jevilo se totiz jako pravdépodobné, Ze fluorovy atom, vdzany

k atomu uhliku, se svym objemem, elektronegativitou i schop-
nosti vytvdret vodikové vazby natolik podoba hydroxysku-
piné, Ze by se takto pozménénd molekula glukosy méla chovat
témef jako glukosa, a tu v Zivych systémech simulovat.

Zaména hydroxyskupiny glukosy fluorovym atomem na
uhlikovém atomu C-2 musi rusivé plsobit na pribéh glyko-
lyzy deoxyfluorglukosy, pfi niz mdze dojit nanejvys k jeji
fosforylaci v poloze C-6 ucinkem enzymu hexokinasy za
tvorby deoxyfluorglukosa-6-fosfatu. Z toho pramenil n4s dalsi
predpoklad, ze tento cukerny derivat by v disledku své vyraz-
né strukturni podobnosti s piirodni glukosou mél sice do bunék
vstupovat, ale nemél by jim byt zdrojem energie. A protoze
pravé nddorové buiky maji, vzhledem ke svému rychlému
rtstu, velkou spotfebu glukosy, dalo se o¢ekdvat, Ze by deoxy-
fluorglukosa mohla jevit kancerostaticky ucinek tim, Ze by
tyto buriky zahlcovala, aniZ by je vyzivovala. Tak by méla
brzdit, nebo dokonce zastavovat jejich rast.

Tato mySlenka autory ¢ldnku inspirovala k tomu, Ze se
rozhodli tuto slouceninu syntetizovat, coz se po zdolani ne-
malych dskali podafilo v druhé poloviné roku 1968. Vychdzeli
jsme pfitom z 1,6-anhydro-B-D-glukopyranosy, ziskané py-
rolyzou skrobu. Sedmistupriovou syntézou (schéma 2), jejimz
klicovym krokem bylo stereoselektivni Stépeni epoxidového
kruhu jiz dfive gopsané 1,6:2,3-dianhydro-4-O-benzyl-B-D-
-mannopyranosy- hydrogenfluoridem draselnym ve vroucim
ethan-1,2-diolu, jsme ji ziskali ve formé bezbarvych, sladce
chutnajicich krystald, jejichz strukturu jsme potvrdili pomoci
'"H NMR.

Piedbé&Znou zpréavu o této viibec prvni syntéze 2-deoxy-2-
-fluor-D-glukosy jsme uvefejnili4 v roce 1969, podrobnéjsi
pozdgji® v roce 1972.

Casto se stdvd, 7e se ve svétd védy pracuje na témz pro-
blému soucasné na nékolika mistech. A tak ze zcela stejnych
divodt jako my, tedy pro predpoklddané kancerostatické
ucinky, se pokousela o syntézu téze latky i velkd skupina
pracovnikli v londynském Chester Beatty Research Institute
(Institute of Cancer Research, Royal Cancer Hospital), vedend
prof. A. B. Fosterem. Provadéli ji jinak nez my, dokoncili ji
o nékolik mésici pozd&ji®, a k jeji identifikaci si vyzddali n4s
vzorek. Svétového primdtu v jeji ptipravé, o néjz prokazatelné
a z pochopitelnych diivodi velmi usilovali, tedy ke svému
velkému zklamdni nedosdhli.

Zkousky na kancerostatickou tcinnost deoxyfluorgluko-
sy, provedené v Londyné, bohuzel ukazaly, Ze nadorové burnky
touto slouceninou ni¢eny nejsou. Piesto naSe piedstava o pied-
nostnim pronikdni deoxyfluorglukosy do nadorovych bunék,
zavislych na rychlém piisunu glukosy, a o jejim hromadén{

CH,F Ho CHoF FCH,
F > H,oH OH °> H,0H H.OH
HO
OH OH HO OH

Schéma 1 6-deoxy-6-fluor-D-glukosa

6-deoxy-6-fluor-D-galaktosa
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Schéma 2. Ts — tosyl, Bn - benzyl; a — TsCl/py, b — MeO, ¢ — BzOH/p-TsOH, d — MeO’, e — KHF,/ED/200 °C, f - H/Pd/C, g -

1% p-TsOH/H,0/165 °C

v nich byla potvrzena jako spravnd o necelych deset let po-
zdé&ji, kdy se stala chemickym zdkladem metabolického zkou-
mani mozku a jedné z nejdokonalejsich diagnostickych metod
nddorovych onemocnéni.

Doslo k tomu v poloviné sedmdesatych let v USA, kdy
skupina védcd v Brookhavenu (National Laboratories, Asso-
ciate Universities, Upton, NY, U.S.A.) vyvinula7 pozitrono-
vou emisni tomografii, zkrdcen¢ oznacovanou jako PET. Jeji
princip, velmi zjednoduSené feceno, spocivd v tom, Ze regi-
struje pfitomnost atomi izotopu, emitujiciho pozitrony. Ty se
pri styku s elektrony ve svém tésném sousedstvi anihiluji
a vysledkem této anihilace je vznik y-zdfeni. Analyzou sméru
a intenzity jeho paprski je mozno za pomoci velmi slozitého
detekéniho zafizeni zjistit rozlozeni i koncentraci takového
izotopu. Jeho atomy museji byt ov§em zabudovdny do slou-
¢eniny s vhodnymi vlastnostmi. Takovou slouc¢eninu prdavé
tvirci PET hledali a narazili pfitom na nasi préci o deoxyfluor-
glukose, kterd vyrazné ovlivnila dalsi vyvoj této diagnostické
metody. V roce 1976 nds prekvapive navstivil Dr. Drell (Be-
hring Diagnostics, La Jolla, CA, U.S.A.) s Zddosti o prodej
10 g deoxyfluorglukosy, aniz by ndm vysvétlil divod svého
zajmu o ni. Tim, Ze jsme jeho zddosti vyhovéli, se deoxyfluor-
glukosa stala dostupnou i vyse zminéné skupiné badateld, ktei{
si na ni mohli ovéfit, Ze tato slou¢enina ma potiebné vlastnosti
pro pozitronovou emisni tomografii, tedy Ze snadno pronikd
do bunék, hromadi se v nich, ale narozdil od glukosy se nestépi
(nepodléha glykolyze), a neposkytuje jim tedy energii, a ko-
necné, Ze je mozné zavést do ni pozitrony emitujici atom
radioizotopu '*F s vhodnym polo¢asem rozpadu (110 minut).
To je vedlo k rozhodnut{ syntetizovat deoxyfluorglukosu ne-
souci prave tento radioizotop. Syntézu takovéto slouceniny,
totiz 2-deoxy-2-['*F]fluor-D-glukosy, uskute¢nil v roce 1978
Ido se svymi spolupracovniky®. Je tieba Fici, Ze pii syntéze
postupovali jinak nez my: pro pomérné kratky polocas rozpa-
du vnaseli radioaktivni fluor do molekuly cukru az v jeji
zavérecné fazi. V soucasnosti se vyroba 2—deoxy-2-[18F]ﬂuor-
-D-glukosy provadi i u nds, a to na dvou pracovistich, v Ustavu
jaderné fyziky AV CR v Rezi a v Ustavu jaderného vyzkumu
Re7 a.s. Pracovni postup spociva v nukleofilni substituci 1,3,4,6-
—tetra—O—acetyl—Z—O—triﬂuormethylsulfongll—B—D—mannosy pa-
sobenim iontt '®F~ a ndsledné hydrolyze’.
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Vzhledem k mimotadné strukturni podobnosti glukosy
a deoxyfluorglukosy bylo prokazdno, Ze tam, kam vstupuje
glukosa, ¢inf tak i deoxyfluorglukosa, jen s tim rozdilem, ze
se nemetabolizuje, a tedy se v buiikdch pouze hromadi. Sle-
dovdnim jeji koncentrace, zobrazené barevnymi snimky fik-
tivnich, vhodné zvolenych fez zkoumanymi tkdnémi nebo
organy, lze tedy zpétné usuzovat na intenzitu spotieby gluko-
sy. Pouzitim znacené deoxyfluorglukosy v pozitronové emisni
tomografii vznikla metoda, oznacovana jako FDG-PET, vy-
uzivajici sledovani distribuce glukosy v riiznych orgédnech, jiz
se prevazné pouziva k odhalovani nddorového bujeni, zejména
v jeho nejranéjsich stadiich, kdy jinymi metodami nenf jeste
zjistitelné, a ke sledovdni dspésnosti jeho léceni. Slouzi také
k mapovani fyziologickych i patologickych d&jt probihajicich
v mozku (mozek je za normalnich okolnosti vyZivovan vyluc-
né glukosou, a proto ji intenzivné metabolizuje) a je napf.
cennym pomocnikem neurochirurgl pfi lokalizovani chorob-
nych lozisek v mozku (nddory, epilepsie). Uplatiiuje se i pii
diagnéze Alzheimerovy choroby. Vyznamnd je rovnéZ pro
hodnoceni metabolickych pomért pii infarktu myokardu.

S aplikaci této metody na psy zacali Gallagher a spol.lo,
do humanni mediciny ji uvedli Phelps a spol.'’, k prvnim
studifim rtiznych mozkovych funkci poslouzila Reivichovi
a spol.]2 a Phelpsovi a spol.13, do onkologie ji zavedli Som
a spol."

Badatelé, ktefi se o vznik a vyuZiti pozitronové emisni
tomografie v 1ékaistvi zaslouZili zejména, americt{ profesofi
Kuhl z univerzity v Michiganu a Phelps' z kalifornské uni-
verzity v Los Angeles, byli v roce 2001 ocenéni za sviij objev
jednou z nejprestiznéjsich cen svétové mediciny, cenou Char-
lese F. Ketteringa. Nasi syntézu deoxyfluorglukosy zhodnotil
prof. Kuhl takto: ,,Your 1969 paper was an extremely impor-
tant contribution that has impacted both neuroscience and
cancer diagnosis®.

Metoda FDG-PET se vyuziva v Praze v PET-Centru v Ne-
mocnici Na Homolce, dobudovaném v roce 1999 a vedeném
MUDr. O. Bélohldvkem. SlouZzi jak k diagnostice, tak i k vy-
zkumu onkologickych onemocnéni'®. Pocet vySetfenych pa-
cientti presdhl v roce 2001 jiz tfi tisice. Je tfeba konstatovat,
Ze zatimco ve vyspélych zemich pfipadd na milion obyvatel
jedno PET-centrum, u nds je to zatim desetkrdt méné. V Ja-
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ponsku se metody FDG-PET uzivd k preventivnim prohlid- deoxyfluorglukosy jako slouc¢eniny dokonale simulujici glu-
kdm obyvatel. kosu a stejné jako ona rychle vstupujici do bunék naro¢nych
Zaveérem muzeme konstatovat, Ze naSe puvodni predstava na piisun glukosy, se ukdzala jako spravnd, a vyrazné ovlivnila
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Obr. 1. Zobrazeni zhoubného nadoru hltanu. Tfi navzdjem kolmé tomografické fezy, ziskané metodou FDG-PET. Vysoka koncentrace FDG
v mozku je v souladu s intenzivni fyziologickou spotfebou glukosy, zobrazeni moc¢ového méchyie odpovida vylucovani FDG mo¢i. Maximalni
koncentrace FDG je vyjddiena Zlutou barvou. Jiné zobrazovaci metody nddor viibec neodhalily.
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Obr. 3. Zmény intenzity metabolismu glukosy; tomograficky fez mozku pied aplikaci kokainu (a), po 10 dnech (b) a po 100 dnech (c¢) po uziti
drogy. Intenzita metabolismu glukosy vyjadiend koncentraci FDG po podani drogy prudce klesa a ani po 100 dnech se plné neobnovuje.
Nejintenzivnéjsi metabolické pochody vyjadiuje Cervend, resp. zlutd barva
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zacdtek vyvoje prevratné 1ékarské diagnostické metody FDG-
-PET tim, Ze se uplatnila jako jeji chemicky princip.

Nelze vyloucit, Ze i neznacend, ndmi pfipravend deoxy-
fluorglukosa, s ohledem na svou strukturni podobnost s gluko-
sou a soucasné metabolickou odliSnost a mozZnost jeji detekce
pomoci "F NMR (cit.'"'¥), sehraje v budoucnu vyznamnou
dlohu také v jinych biochemickych ¢i 1ékarskych disciplindch.

Obrdzky 1-3 ukazuji piiklady praktické aplikace metody
FDG-PET.

Za poskytnuti prvnich dvou snimkii autori dékuji MUDr.
O. Bélohldvkovi z PET-Centra, Nemocnice Na Homolce, za
treti snimek prof. J. S. Fowlerové 7 Brookhaven National
Laboratories, New York, U.S.A.
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J. Pacak® and M. Cerny® (“Department of Teaching Che-
mistry and ®*Department of Organic Chemistry, Faculty of
Sciences, Charles University, Prague): Deoxyfluoroglucose,
a Milestone in the Development of Positron Emission To-
mography (History of a Research)

The history and individual steps of the first successful
synthesis of 2-deoxy-2-fluoro-D-glucose are described. In ma-
ny respects, this substance perfectly imitates the behavior of
naturally occurring glucose: e.g., the rate of incorporation into
the cells rapidly consuming glucose (such as the cerebral,
cardiac or tumorous ones) is almost the same in both cases.
Nevertheless, due to the presence of a fluoro atom at C-2, the
fluorinated derivative does not undergo glycolysis and, there-
fore, accumulates (in the form of its 6-phosphate) in the cells.
Thanks to these properties of the substance, eight years after
the synthesis, its '°F-labeled derivative has been successfully
used in positron emission tomography (PET), as applied to the
exploration of physiological and pathophysiological functions
of the brain and, above all, in clinical oncology. Thus, early
stages of tumor growth can be detected and malignity of the
tumor can be revealed even in those cases, which are not
detectable by other imaging methods.
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Uvod

Atomovad absorpcni spektrometrie zaujimd mezi metoda-
mi prvkové stopové analyzy stdlé vyznamné misto. Velkd Cdst
laboratoi{ zabyvajicich se analyzami klinickych materidlt po-
uzivd prdve tuto instrumentdlni techniku. Tato prdce srovndva
moznosti stanoven{ selenu jednotlivymi atomiza¢nimi techni-
kami v mineralizovanych a také pouze ve zfedénych vzorcich
krevniho séra.

Selen je esencidlni prvek charakteristicky pomérné izkym
rozmezim mezi jeho nezbytnosti pro organismus a jeho toxi-
citou. Nejbéznéjsi slouceninou piitomnou v krevnim séru
Clovéka a savcu je selenocystein. Ten zdroven se selenome-
thioninem a dalSimi organoselenovymi slou¢eninami vznikd
v rostlindch a do zivoc¢isného organismu se dostdvd stravou.
Ultramikrofiltracni studie ukdzaly, Ze vétSina selenu v séru
(asi 95 %) je vdzéna do proteind s vysokou molekulovou
hmotnosti, véetné lipoproteint s nizkou a velmi nizkou husto-
tou'. Je znamo asi 35 selenoprotein, z nichz nékteré maji
vyznamné enzymové funkce. Nedostatek selenu je u ¢lovéka
iu zvifat spojovdn s riiznymi onemocnénimi. Popisovany jsou
souvislosti mezi obsahem selenu v organismu a nddorovymi
a kardiovaskuldrnimi onemocnénimi a také cukrovkou a he-
patopatii®. Selen miZe byt zaclefiovdn do proteinii v nasem
organismu dvojim zptisobem®. MiZe byt zaglefiovén nespeci-
ficky jako selenomethionin ze stravy, ktery neni u savcd roz-
liSovdn od methioninu. Tento proces je ndhodny a nastdavd jen
pri vysokych mnozstvich piijimaného selenomethioninu. Dru-
hou moznosti je specifické zaClenovani selenu ve formé sele-
nocysteinu. Tomuto déji predchdzi katabolizace selenovych
sloucenin na selan, ktery je pfeménovdn pres selenofosfat na
selenocystein. Vylucovani selenu z organismu spoc¢iva v me-
thylaci selanu na methylselenol a ddle na té¢kavy dimethylse-
len, ktery je vylucovdn dychdnim, a ve vodé rozpustny trime-
thylselenoniovy ion, ktery je vylu¢ovdn moci.
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Experimentalni ¢ast
Chemikdlie

Kalibrac¢ni roztoky selenu byly pfipravovany postupnym
fedénim zdsobniho roztoku o koncentraci 1,000+0,002 g.l’1
(Analytika Praha). Pro pfimé fedén{ vzorkd byl pouzivan 0,1%
roztok Tritonu X-100 (p.a., Merck) v 0,1% HNO; (superpure,
Carlo Erba). Pro piipravu modifikétorti matrice byly pouzivany
roztoky: Pd(NO,), o koncentraci Pd 1 g.l'l, Mg(NO,),.6H,0
o koncentraci 1 g.I™', Ni(NO,), o koncentraci 10 g.I"" a 1% as-
korbovad kyselina (vSe Analytika, Praha). Pfi analyzach byla po-
uzivédna voda ¢i$ténd demineralizaci (Elga System, Velkd Bri-
tanie). Kyselina chloristd (p.a., Veb Laborchemie, Némecko)
a kyselina sirova (p.a., Lachema) slouzily jako soucdst mine-
ralizacni smési. Pfi stanoveni selenu s vyuzitim hydridové ge-
nerace byla pouzivana kyselina chlorovodikovd k pripravé vzor-
ka (Analpure SD, Analytika) i k pfipravé kalibra¢nich roztoka
(p-a., Lachema). Roztok NaBH, (app. 98 %, Sigma) stabilizovany
hydroxidem sodnym (p.a., Lachema) byl pouzit k prfeveden{
analytu na plynny hydrid. Pro ovéfovani spravnosti byl pouzi-
vén referencni materidl Seronorm™ Trace Elements Serum,
batch 704121 (Nycomed Pharma) s doporucenou hodnotou kon-
centrace selenu 80 pg.1”! a selenomethionin (97%, Aldrich).

Pouzité piistroje a podminky méfeni

Ke stanoveni selenu byl pouzit atomovy absorpcni spek-
trometr Avanta X (GBC, Austrdlie) vybaveny elektrotermic-
kym atomizédtorem GF 3000, automatickym podavac¢em vzor-
ki PAL 3000, kontinudlnim hydridovym generdtorem HG
3000 s elektrickym ohfevem kiemenné trubice a korektorem
pozadi s deuteriovou vybojkou.

Jako zdroj zdreni byla pouZivdna selenova superlampa
(zhavici proud 18 mA), vlnovd délka 196 nm, Sitka Stérbiny
1 nm, redukovand vyska Stérbiny pro elektrotermickou atomi-
zaci a normdlni vyska pro plamenovou a hydridovou atomi-
zacn{ techniku.

K analyzdm slouzila grafitovd kyveta s pfedinstalovanou
pyroplatformou (RMI, Ceskd republika). Ke stanoveni kon-
centrace byla pouZzita metoda standardnich piidavka.

Pro generovani selanu byl pouzit 0,6% roztok NaBH,
v 0,6% NaOH. Koncentrace kyseliny chlorovodikové, pouzité
ve vzorcich i kalibracnich roztocich, byla 2 mol.I"". K urgen{
koncentrace selenu byla pouzita metoda kalibra¢ni pfimky
(vhodnost ptimkové zavislosti byla ovéfena statistickym testem).

K rozkladu vzorkt krevniho séra slouzil mikrovinny mi-
neralizator BM-1S (Plazmatronika, Polsko).

Detekéni meze byly stanoveny piimou metodou analytu
a metodou Kxsigma v programu QC Expert 2.5 (Trilobyte,
Ceskd republika).

Pracovni postup

Vzorky rozmrazeného krevniho séra byly nejprve homo-
genizovdny protfepanim po dobu asi 30 s. Pro pfimou analyzu
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nerozlozenych vzorkd bylo sérum fedéno v poméru 1:2 rozto-
kem Tritonu X-100. Pro mikrovlnny rozklad byl do minerali-
zacnich nddobek odméften alespon 1 ml vzorku (podle objemu
dodaného vzorku) a 2 az 3 ml mineraliza¢ni smési. Pracovni
program mineralizdtoru mél ndsledujici kroky: 60 s vykon
50 %, 30 s 0 %, 120 s 70 %, 30 s 0 %, 120 s 70 %, 30 s 0 %
a 300 s 100 %. Mineralizit byl pfeveden do teflonovych ke-
Iimkt a odpatfen téméf dosucha. K odparku bylo odméfeno
zndmé mnoZstvi demineralizované vody. Pro stanoveni selenu
metodou hydridové generace byla ddle provadéna predreduk-
ce selenu zahfivdnim 2 ml vzorku se 2 ml koncentrované HCI
(vysledna koncentrace HCI je asi 5 mol.I"") na vodni ldzni po
dobu 30 minut pii 80 °C.

Vysledky a diskuse

Hladina selenu v krevnim séru se obvykle pohybuje v roz-
mezi 70-140 pg.1”!, u jedincd s nadorovym &i kardiovaskular-
nim onemocnénim byva hladina selenu snizena. Tyto udaje
vylucuji pouzit ke stanoveni plamenovou atomiza¢ni techni-
ku (sloZeni plamene acetylen—vzduch), u niz byla nalezena
hodnota meze detekce 0,45 mg.l™' pifimou metodou analytu
20,35 mg.1"! metodou Ksigma.

Elektrotermickd atomizace (ETA)

Elektrotermickd atomizace umoziuje analyzu mineralizo-
vanych i nerozkladanych vzorki krevniho séra. Z téchto dvou
vadény analyzy tiikrat fedénych vzorki s pouzitim rdznych
modifikdtor. Sérum je matrice, kterd obsahuje fadu organic-
kych litek, a proto po analyze ztstdval na platformé kyvety
zbytkovy uhlik, ktery bylo nutno mechanicky odstranovat.
Tomuto problému Ize predejit zavadénim vzduchu nebo kys-
liku do kyvety ve fazi pyrolyzy, takze dojde ke spalen{ prote-
inG a probéhne odstranéni uhliku ve formé jeho oxidt. Pro
odstranéni uhliku je kritickd volba teploty. Reakce vyzaduje

04 | A
A--A"A _:'
A 4
02 f ]
0 . . . .
700 1100 1500 1900 2300

T,°C
Obr. 1. Rozkladné a atomizacni kiivky selenu v krevnim séru;
® Pd(NO,), + Mg(NO,),; plocha piku, L g Ni(NO,), + Mg(NO,),;
plocha piku, A Pd(NO,), + Mg(NO,),; vyska piku, B Ni(NO,), +
Mg(NO,),; vyska piku
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teplotu asi 400 °C, ale vzhledem k tomu, Ze platforma je
ohfivdna pouze radiaci, mtZe byt jeji teplota znacné nizsi nez
teplota kyvety, a je proto vhodné nastavit teplotu na hodnotu
700-800 °C. Ukazalo se, ze pri pouziti vzduchu ve fazi pyro-
lyzy dochdzi k dplnému odstranéni organickych ldtek, takze
na platformé nezlstavd zbytkovy uhlik, a je tedy mozné pro-
vést fadu analyz za sebou, aniz by bylo nutné vyjimat kyvetu
z pristroje a mechanicky ji Cistit. Ani pfi opakovanych analy-
zdach nebylo zaznamendno sniZeni Zivotnosti kyvety ve srov-
nani s analyzami bez pouziti vzduchu.

Pro ur¢eni optimdlnich podminek stanoveni selenu elek-
trotermickou atomizaci byly sledovany priibéhy rozkladnych
a atomizacnich krivek (obr. 1). Ddle byl sledovdn vliv po-
uzitého modifikdtoru matrice a jeho sloZen{ a také zavadéni{

Tabulka I
Teplotni program pro stanoveni selenu

Krok Teplota Doba [s] Plyn
[°C] nartstu drzeni
1 90 1 5 -
nastiik

2 130 25 25 argon
3 250 20 10 argon
4 340 10 5 argon
5 700 10 10 vzduch
6 700 0 15 argon
7 1100%1000° 2 15 argon
8 2300 0,7 3 -

9 2650 1 3 argon

* Pro modifikdtor PdA(NO;), + Mg(NO,),; bpro modifikator
Ni(NO,), + Mg(NO;),

Tabulka II
Teplotni program pro stanoveni selenu s pouzitim reduk-
ovaného paladia jako modifikdtoru

Krok® Teplota Doba [s] Plyn
[°C] nartstu drzeni
1 90 1 5 -
ndstiik PA(NO,),
2 120 10 10 argon
nastiik vzorku
a askorbové kys.
3 130 25 25 argon
4 250 20 10 argon
5 340 10 5 argon
6 1100 2 15 argon
7 2300 0,7 3 -
8 2650 1 3 argon

* Pribéhy rozkladné a atomizaéni kiivky nebyly sledovany;
pro pouzivany spektrometr byly teploty upraveny podle Ursi-
nyové a Hladikové®



Chem. Listy 96, 708 — 712 (2002)

vzduchu do kyvety ve fdzi pyrolyzy. Optimalizované teplotni
programy jsou uvedeny v tabulkdch I a II.

Pfi pouzivani smésného modifikdtoru PA(NO;), + Mg(NO,),
dochdzi podle Docekalové a spol.4 k optimdln{ stabilizaci
selenu, je-li pomér latkovych mnozstvi paladia a selenu asi
3000:1 a hot¢iku a selenu asi 30 000:1. To znamend, Ze na 1 ng
Se, coZ je pfiblizné mnoZstvi, které je pfi analyze ddvkovdno
do grafitové kyvety, pfipadaji ptiblizné 4 ug Pd a 9 ug Mg
(resp. 100 mg Mg(NOs),.6H,0). Pii ur¢eni optimdlni koncen-
trace modifikdtoru byla provddéna analyza s pouZzitim roztokt
smésného modifikdtoru o ménicim se obsahu obou slozek
a byl pozorovan tvar atomizac¢niho piku. Bylo-li do kyvety
ddavkovéno 2,5 ug Pd, pik vykazoval dvé maxima, coz bylo
pravdépodobné zplsobeno pifitomnosti dvou riznych
chemickych forem selenu pted atomizaci. Pfi zvySovani ato-
mizacni teploty se prvni maximum sniZovalo a obé maxima
se priblizovala. Zména doby pyrolyzy v rozsahu 10-30 s
neméla na tvar signdlu zddny vliv. Pfi zvySeni mnozstvi ddvk-
ovaného paladia na 4 ng a vice uz dvé maxima pozorovana
nebyla, takZe toto mnozstvi paladia se zdd byt pro dcinnou
stabilizaci selenu dostacujici. Pfi zvySovdn{ obsahu hot¢iku ve
smésném modifikdtoru nebyl ovlivnén tvar ¢i plocha piku,
pouze silné rostlo pozadi a pik se posouval k vy$§im hodnotdm
¢asu. To je v souladu s vysledky Shana a Wena®, ktefi srovna-
vali uc¢inek samotného paladia s modifikdtory Pd(NO,),+
Mg(NO,), a paladium + askorbova kyselina a dosli k zavéru,
Ze pridani dusi¢nanu hore¢natého k paladiu zvysuje pozadi pro
modifikdtor ve srovnani se samotnym paladiem. Bylo-li ddv-
kovéno 100 ug Mg(NO,),.6H,0 a vice, zlstdval na koncich
kyvety bily povlak, ktery bylo nutné mechanicky odstranovat.
Dostal-li se tento povlak do optické drahy paprsku, dochdzelo
k prudkym zméndm hodnot absorbance. Pridavek urcitého
mnozstvi dusi¢nanu hofecnatého je vSak zddouci, protoze
dusi¢nany oxiduji organickou matrici vzorku, a tak zvysuji jeji
tékavost. Jako vhodny byl zvolen roztok modifikdtoru obsa-
hujici 0,95 g.1”' Pd a 10 g.I”! Mg(NO,),.6H,0, coz odpovida
davkovanym mnoZzstvim 4,75 pug Pd a 50 pg Mg(NOs;),.6H,0
(4. 4,75 ng Mg). Po vyhodnoceni kalibra¢ni kiivky byly urce-
ny metodou K:xsigma a pfimou metodou analytu hodnoty me-
ze detekce (6,29 a 12,48 ug.l’l) a meze stanovitelnosti (12,48
a 17,95 ug.I™"). Opakovanou analyzou referen¢niho materidlu
byla ziskdna primérnd hodnota koncentrace 79,22 ].Lg.l'l Se.
Urceni ndvratnosti bylo provedeno jednak piidavkem selenu
v anorganické formé (114,1 %) a také pfidavkem selenome-
thioninu (93,1 %). Nalezené hodnoty navratnosti ukazuji na
to, Ze pfi analyze nedochdzi ke ztrdtdm selenu. Pfi urcen{
opakovatelnosti byla ziskdna relativni smérodatnd odchylka
9,6 % pro 5 opakovdni. Vzhledem k faktu, Ze byl stanovovdn
stopovy prvek ve sloZité matrici, 1ze pfesnost métfeni povazo-
vat za pfijatelnou.

Druhym pouzivanym modifikdtorem byla smés dusi¢nanti
nikelnatého a hofecnatého v poméru 1:9. Béhem pyrolyzy byl
do kyvety opét zavadén vzduch. Nevyhodou tohoto modifikd-
toru je divkovdni pomérné velkého mnozstvi niklu do kyvety,
coz komplikuje stanoveni tohoto prvku ve stopovych koncen-
tracich. Analyzou CRM byla nalezena hodnota 82,56 ug.I™! Se
s opakovatelnosti 11,3 % pro 5 opakovéni, takZe analyza
s pouZzitim tohoto modifikatoru rovnéz poskytuje spolehlivé
vysledky. Vyhodnocenim kalibra¢ni kiivky byly ziskdny me-
todou Ksxsigma a pfimou metodou analytu hodnoty meze
detekce 4,34 a 8,43 pg.1™" a stanovitelnosti 6,51 a 11,96 ug.1™".
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Tretim modifikdtorem, jehoZ vhodnost byla studovéna,
bylo paladium redukované askorbovou kyselinou. Roztok du-
si¢nanu paladnatého bylo nutno ddvkovat zvl4st a dobie ho
vysusit, aby po pfidavku askorbové kyseliny vznikly drobné
castice redukovaného Pd rovnomérné rozptylené po celé plose
platformy. Vzorek séra byl fedén v poméru 1:2 0,1 % rozto-
kem Triton X-100 ve vodném roztoku askorbové kyseliny. Po-
uzity roztok Pd(NO;), mél koncentraci 1 g1 Pii pouziti
tohoto modifikdtoru byly pozorovany vyssi hodnoty absor-
banci nez s pouzitim neredukovaného paladia, citlivost byla
piiblizné 2,8x vyssi neZ v pifpadé modifikdtoru Pd(NO,), +
Mg(NO,),. Vyssi hodnoty absorbanci selenu v piitomnosti
modifikdtoru Pd — askorbovd kyselina ve srovndni s dalsi-
mi paladiovymi modifikdtory pozorovaly rovnéz Ursinyova
a Hladikova®. Tato skute¢nost potvrzuje zavéry kinetické stu-
die Fischera a Rademeyera’, podle kterych redukované pala-
dium stabilizuje selen G¢inngji nez Pd**. Nevyhodou pouziti
tohoto modifikdtoru je, ze béhem pyrolyzy nelze do kyvety
zavadét vzduch. V disledku toho nemohou byt proteiny v séru
spaleny a na platformé zistdvd po analyze zbytkovy uhlik,
ktery je nutné mechanicky odstrailovat. Sprdvnost metody
byla ovéfena analyzou referencniho materidlu s nalezenou
primé&rnou hodnotou 80,93 pg.1™" a opakovatelnosti 10,9 %.
Hodnoty meze detekce (5,13 a 9,82 ug.l™") a meze stanovi-
telnosti (7,70 a 13,83 ug.l'l) byly urceny metodou Kxsigma
a pfimou metodou analytu.

Mineralizace zjednoduSuje matrici vzorku, proto je
mozné pouZzit pii analyzach mineralizovanych vzorka v grafi-
tové kyveté zjednoduseny teplotni program obdobny analyze
vodnych vzorkd (teplota rozkladu 1100 °C, atomizace 2300
°C, smésny modifikdtor PA(NO,), + Mg(NO,),), coz vede ke
zkrdceni analyzy. Dal$i vyhodou je moznost pouZzit k vy-
hodnoceni vysledki metody kalibraéni kiivky. Pro ovéfeni
spravnosti byl analyzovdn referenéni materidl a byla ziskd-
na hodnota 74,57 pg.I”! selenu. K ziskani hodnot meze de-
tekce a meze stanovitelnosti bylo rovnéz pouzito vyhodno-
ceni kalibracni piimky (pfimd metoda analytu 10,95 a 14,99
ugl™, Kssigma 3,10 a 4,65 ug.l™). Pfi analyze mineralizd-
tu je limitujicim faktorem zfedéni vzorku (resp. objem, na
jaky je vzorek doplnén po mineralizaci a odpafeni). Jsou-li
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Obr. 2. Atomiza¢ni krivka pro stanoveni selenu hydridovou ge-
neraci
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nekteré vzorky pochdzejici napi. od osob s nddorovym Cci
kardiovaskuldrnim onemocnénim zfedény vice neZ 5x, miize
se koncentrace analytu ve vzorku dostat do blizkosti meze
detekce.

Hydridovd generace (HG)

Byla optimalizovana teplota, na kterou se zahiivd kfemen-
nd trubice (obr. 2). Nejvyssi absorbanci vykazovaly méfené
roztoky pii 950 °C, proto byla tato teplota atomizace hydridu
zvolena pro méfeni.

Neni-li po mineralizaci dokonale odpatena ze vzorku ky-
selina dusic¢nd, dochdzi pfi stanoveni hydridovou technikou
k interferencim zptsobenym oxidy dusiku. Pro zjiSténi vlivu
kyseliny dusi¢né na stanoveni byla provedena analyza roztokd
s konstantnim mnoZstvim selenu a ménicim se mnoZzstvim
HNO; a byla sledovédna zména absorbance. Bylo zjisténo, ze
obsah HNO, 0,7% zptisobuje sniZen{ signdlu asi 0 25 %, obsah
1,4% snizeni 0 33 % a 7% HNO; v roztoku snizuje signdl
selenu az 0 55 %. Ziskané vysledky ukazuji na nutnost doko-
nalého odpafreni kyseliny dusi¢né z mineralizdtu pred stano-
venim selenu technikou generace hydrida.

Pti hydridové generaci zplsobuji interference rovnéz kat-
ionty, zv143té jsou-li piitomny v koncentracich nad 100 mg.1"".
V krevnim séru je pomérné vysoky obsah sodiku (asi 3 g.1™"),
takzZe byl testovan vliv tohoto prvku na stanoveni. Pro urcent
vlivu sodiku na stanoveni byla analyzovdna sada roztokt
s konstantnim obsahem selenu a s ménici se koncentraci sodi-
ku. Podobné jako v piipadé kyseliny dusicné absorbance
selenu s rostouci koncentraci sodiku ve vzorku klesd. Pri
koncentraci sodiku 100 mg.1"! dochdzi k poklesu absorbance
piiblizné o 10 %, pii koncentraci sodiku 200 mg.1"" a vys3i je
pokles absorbance asi 20 %.

Referen¢ni materidl byl (stejné jako vzorky séra) minera-
lizovdn s pouzitim mineraliza¢ni smési HNO,-HCIO,~H,0
(10:1:1) a byla nalezena primé&rnd hodnota 69,30 pg.1"". Uka-
zalo se, Ze pro rozklad vzorku je pffnosnd pfitomnost kyseliny
chlorist¢ v mineralizacni smési. Toto zjisténi je v souladu
s udaji uvddénymi Welzem a Sperlingemg. Neméné dilezita
je dasledna uprava mineralizacniho programu, pii némz je
pottebné dosdhnout tiplného rozkladu organické matrice, coz
se projevi i na zbarveni mineralizdtu — mineralizdt neztstdva
nazloutly, ale je bezbarvy.

Pfi analyze referen¢niho materidlu s mineraliza¢ni smési
obsahujici kyselinu sirovou bylo nalezené mnozstvi selenu
pribliZzné polovi¢ni ve srovndni s doporu¢ovanou hodnotou,
coZ je pravdépodobné zptsobeno jednak interferenci siranti
(nebylo totiz mozné kyselinu sirovou v teflonovych kelimcich
dokonale odpafit), jednak vznikem sraZeniny béhem odpaio-
vdni, a na tuto sraZeninu se mohl analyt sorbovat.

Ndvratnost byla testovdna pfidavkem selenu v anorganic-
ké formé (112,6 a 102,2 %) a pridavkem selenomethioninu
(104,2 a 107,3 %), takze bylo ovéfeno, Ze uvedeny minerali-
zacni postup vede k uplnému rozkladu organickych litek ve
vzorku. Opakovatelnost celého postupu véetné mineralizace
byla 14,2 %. Proméfenim kalibra¢ni kfivky a jejim vyhodno-
cenim byly ziskdny hodnoty meze detekce (pfimd metoda
analytu 0,54 ugl?, metoda Kssigma 030 pgl™?) a
meze stanovitelnosti (0,77 ug.I™! pro piimou metodu analytu a
0,46 ]ylg.l'l metodu Kxsigma).
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Zavér

Pro stanoveni selenu v nemineralizovaném vzorku techni-
kou ETA-AAS byly testovdny tfi modifikdtory: Pd(NO;),+
Mg(NO,),, Ni(NO;), + Mg(NO;), a Pd + askorbovi kyselina.
Pfi analyze s prvnim modifikdtorem bylo zjiSténo, Ze pro
ucinnou stabilizaci selenu je nutno davkovat do kyvety ale-
sponi 4 nug Pd a vyhovujici mnoZzstvi hexahydrdtu dusicnanu
hotecnatého je 50 ig. Vhodnym modifikdtorem se jevi i smés
Ni(NO,), + Mg(NO,),. Pfi analyze s t€émito modifikdtory se
osvédcilo zavddét do kyvety ve fazi pyrolyzy vzduch. Bez
tohoto kroku zistdval na platformé zbytkovy uhlik z organické
matrice vzorku, kdezto pfi analyze se zavddénim vzduchu
doslo k dplnému odstranéni matrice. Pfednosti paladia redu-
kovaného askorbovou kyselinou je vysokd citlivost stanovent;
smérnice kalibracni kiivky pro tento modifikator je asi 2,8x
vyssi nez pro modifikdtor PA(NO,), + Mg(NOs;),. Nevyhodou
je ovsem nemoznost zavadéni vzduchu ve fazi pyrolyzy (doslo
by k oxidaci paladia), takze na platformé ztstal zbytkovy
uhlik, ktery bylo nutné mechanicky odstranovat. Hodnoty
meze detekce a opakovatelnosti jsou pro vSechny tii modifi-
kdtory srovnatelné. Pro stanoveni selenu pomoci ETA-AAS
v mineralizovaném vzorku je mozné zkrétit teplotni program,
a tim i dobu analyzy, limitujicim faktorem je zfedéni vzorku.

Pro stanoveni selenu technikou HG-AAS je nutné doséh-
nout Uplné mineralizace vzorku, coZ je mozné smési kyseliny
dusicné, chloristé a vody. Kromé volby kyselin je dulezité
optimalizovat mineralizacni program. Ve srovndni s technikou
elektrotermické atomizace jsou hodnoty meze detekce a sta-
novitelnosti o fad nizsi.

Obé techniky, ETA-AAS i HG-AAS, umoziuji spravné
stanoveni stopovych koncentraci selenu ve vzorcich krevniho
séra, coz bylo ovéfeno analyzou referenéniho materidlu a tes-
tovanim ndvratnosti.

Autori dékuji pani Miladé Kapustové za pripravu vzorkii
krevniho séra a Ministerstvu Skolstvi Ceské republiky za fi-
nancni podporu (v ramci grantu MSMT 15310001 3).
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Palacky University, Olomouc, bOncological Clinics, Faculty
Hospital Olomouc, Olomouc): Optimization of Conditions
of Selenium Determination in Blood Serum by Atomic
Absorption Spectrometry

Methods of determination of selenium in samples of dilute
and mineralized blood serum by AAS with electrothermal
atomization and hydride generation are described. Use of
various matrix modifiers (Pd(NO,), + Mg(NO,),, Ni(NO,), +

Laboratornf pfistroje a postupy

Mg(NO,), and Pd + ascorbic acid) and introduction of air into
a furnace during pyrolysis are discussed. With hydride gene-
ration, the influence of interfering substances (sodium and
HNO; residues after mineralizations) and optimization of the
quartz atomization tube temperature are described. For all
procedures, the limits of detection, determination and repea-
tability as well as the results of analysis of a reference material
(Seronorm™ Trace Element Serum) and of reversibility test-
ing are given.
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1l, chemie jako vSeobecné-vzdéldvaci predmét, didaktika che-
mie.

1. Uvod

Studijni programy pedagogickych fakult jsou v posled-
nich letech nejcastéji akreditovanymi studijnimi programy. Po
akreditaci v letech 1994—1995 prisla akreditace v roce 1998
a dals{ aktudlné konct, tj. tykd se let 2000-2001. Akreditovany
jsou zde prevazné studijni programy ucitelstvi pro zakladni
a stfedni $koly, ale i fada dalSich obort pfibuznych ¢i pomérné
vzdalenych vysokoskolské piipravé uciteld. V uvedeném pre-
hledu poukazujeme na souvislosti akreditace studijnich pro-
gramu ucitelstvi chemie, tak jak je bylo mozné zaznamenat ze
zapisti Akredita¢ni komise Vlady Ceské republiky'~a z osob-
nich zkuSenosti autora piispévku s akreditaci téchto obort na
Pedagogické fakulté Univerzity Hradec Krdlové. Tento pii-
spévek se snazi vytipovat uskali, kterd akreditaci ucitelstvi
chemie provdzeji, ale nemad za cil vysledky akreditace hodno-
tit. Pokud se v nékterych castech tohoto sdéleni urcité prvky
hodnoceni ¢i interpretace vysledkd akreditace objevuji, tak
nepfedstavuji nazory katedry chemie Pedagogické fakulty
Univerzity Hradec Krdlové, ale jsou Cisté osobnimi ndzory
autora prispévku.

2. Co se na pedagogickych fakultach
se vztahem k chemii akreditovalo?

Pro ucely tohoto sdéleni miZzeme pominout jediny studijni
program s explicitnim vztahem k chemii v ndzvu, ato ,,Chemie
a technickd chemie® obor ,,Technicko-manazerské studium
pro chemické a jim piibuzné obory* na Pedagogické fakulté
Univerzity J. E. Purkyné v Usti nad Labem, nebof jiny takovy
nebyl na pedagogickych fakultich akreditaci postoupen. Se vzta-
hem k chemii tedy byly akreditovany obory studijnich progra-
mi Ucitelstvi pro zdkladni Skoly a Ucitelstvi pro stfedni $koly:

—  Utitelstvi chemie pro ZS
Utitelstvi chemie pro SS
Domnivame se, Ze to je nutné zdtiraznit, nebot akreditova-
nym studijnim programiim jsou piidélovany finan¢ni pro-
stiedky podle ndro¢nosti (zde jde dle pridélenych koeficientti
o pedagogické studijni programy — tedy koeficient 1,2; che-
mické studijni programy maji z nejvetsi cdsti koeficient, kte-
rym je ndsobena normativni ¢dstka na jednoho studenta, 2,8).
Dle Zdkona o vysokych Skoldch a Statutu akreditacni komise
jsou posuzovany prave studijni programy. Zdkon ddle v para-
grafu 83 odstavci (7) uvadi: ,,Akreditacni komise pro odbor-
nou pripravu svych jedndni miiZe zrizovat pracovni skupiny,
Jjejich? slozeni musi odpovidat typu studijniho programu, jeho
formé a cili studia“®.

V nomenklatufe studijnich programi ucitelstvi chemie na
jednotlivych pedagogickych fakultdch je mozné sledovat sho-
du v ndzvech oboru uéitelstvi chemie pro ZS, ale jinak je tomu
u oboru ugitelstvi chemie pro SS.

1. Moznosti ziskdni kvalifikace ucitele chemie jako vSeobec-
né vzdélavaciho pfedmétu na zdkladnich Skoldch na jed-
notlivych ndsledujicich fakultich
Studijni program: Uéitelstvi pro ZS
Obor studijniho programu: Ugitelstvi pro 2. stupeii ZS —
chemie
— katedra chemie Zemédélské fakulty JihoCeské univer-

zity v Ceskych Budgjovicich pro Pedagogickou fakultu

— katedra chemie Pedagogické fakulty Univerzity Hra-

dec Kralové

— katedra chemie Pedagogické fakulty Univerzity J. E.

Purkyné v Usti nad Labem

— katedra chemie Pedagogické fakulty Zapadoceské uni-

verzity v Plzni

— katedra chemie Pedagogické fakulty Technické uni-

verzity Liberec

— katedra chemie Pedagogické fakulty Masarykovy uni-

verzity v Brné (Ucitelstvi chemie pro Z8)

— katedra chemie a didaktiky chemie Pedagogické fakul-

ty Univerzity Karlovy v Praze

2. Moznosti ziskdni kvalifikace ucitele chemie jako vSeobec-
né vzdélavaciho predmétu na stfednich Skoldch na jednot-
livych ndsledujicich fakultdch
Studijni program: Uéitelstvi pro SS
Obor studijniho programu: Uc¢itelstvi chemie
— katedra chemie Zemédélské fakulty Jihoceské univer-

zity v Ceskych Budgjovicich pro Pedagogickou fakultu

Studijni program: Ugitelstvi pro SS

Obor studijniho programu: Chemie

— katedra chemie Pedagogické fakulty Univerzity J. E.

Purkyné v Usti nad Labem

Studijni program: Ugitelstvi pro SS

Obor studijniho programu: U¢itelstvi pro SS — chemie

— katedra chemie Pedagogické fakulty Univerzity

Hradec Krdlové

*  Prispévek byl pfednesen v rdmci plendrniho jednani XI. Mezindrodni konference o vyuce chemie ,,Profil ucitele chemie®, konané dne
11.9.2001 na Univerzit¢ Hradec Krélové (viz http://www.uhk.cz/chemie/seminar/konf2001.html).
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Studijni program: Ugitelstvi pro SS

Obor studijniho programu: Chemie

katedra chemie a didaktiky chemie Pedagogické fakul-
ty Univerzity Karlovy v Praze

Studijni program: Ugitelstvi pro SS

Obor studijniho programu: U¢itelstvi chemie pro SS
katedra chemie Pedagogické fakulty Zdpadoceské uni-
verzity v Plzni

3. Diskuse ke vzdélavani ucitelu
pro stiedni Skoly na pedagogickych fakultach

Akreditaci ucitelstvi chemie na pedagogickych fakultach
provdzela pomérné Sirokd diskuse. Jejim predmétem byla
prevazné ptiprava ucitelti chemie pro stiedni Skoly. Zde se
domnivame, Ze v uvedenych diskusich ponékud absentovala
diskuse o rozdilu pojeti v§eobecného vzdélavani a odborného
(specializacniho) vzdélavani. Akreditované ucitelské studijni
programy na pedagogickych fakultich jak pro ZS, tak pro SS
(tedy prevazné pro gymndzia jakozto vSeobecné vzdélavaci
Skoly) jsou zaméfeny na vSeobecné vzdéldvani, a tomu odpo-
vidaji (mély by odpovidat) jejich obsah a cile. Ucitelstvi
odbornych predméti (specializa¢nich) je v soucasné dobé
v Ceské republice zabezpetovino absolutoriem v magister-
ském (inZenyrském) studiu piislusného oboru a dopliujicim
pedagogickym studiem bud na pedagogickych fakultdch nebo
na matefskych fakultich absolventt (napft. katedra spolecen-
skych véd na VSCHT v Praze, Masarykiv tstav vy$sich studii
jako soucdst CVUT v Praze aj.).

V zdpisu AS 02/01 je ndsledujici zdznam vztahujici se
k uvedené problematice2 (tucny text zdtiraznén autorem):
zajisténi kvalitni pfipravy uciteld pro stiedni Skoly je na
fadé pedagogickych fakult znacné problematické,

v kazdém oboru, pro ktery maji byt ucitelé pfipravovani,
je potieba stanovit urcité minimalni standardy, bez
jejichz splnéni nelze akreditaci doporucit,

jednotlivé zadosti je potfeba posuzovat s prihlédnutim
k redlnym podminkdm jednotlivych pedagogickych fakult,
neméla by byt prijimdna ,,ploSna‘ omezeni akreditace,
studijni programy urcené k piipravé uditelii pro stiedni
Skoly v jednotlivych oborech jsou pedagogickymi fakul-
tami chdpany jako do jisté miry prestizni, a pokud to
umozni podminky na fakultdch, mély by byt zachovany,
kazdd pedagogickd fakulta by se méla orientovat piede-
v§im na ty obory, pro které md odpovidajici materidlni
a persondlni zajisténi, a méla by soustfedit své usili na
jejich dalsi rozvoj; pedagogické fakulty nemohou obsdh-
nout celé spektrum obort pro SS,

problematickd ztstdva dostupnost, piip. troven habilitac-
nich a jmenovacich fizeni pro akademické pracovniky
pedagogickych fakult,

nékteré pedagogické fakulty doddvaly pozadovand dopl-
néni k Zddostem jen velmi obtizné a v nedostatecné kvalite;
navic mnohé prakticky nereagovaly na doporuceni Akre-
ditacni komise z let 1995 a 1998,

MSMT by mélo mit vlastni koncepci piipravy ugiteld.
Diskuse o rozdilech v§eobecného a odborného vzdélavani
zde chybi. Pravé na stfednich $koldch je ale markantni mald
motivace studentd pro dalsi studium piirodovédnych oboril
a chemie zvldst. Kolektiv autori z Pfirodovédecké fakulty
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Univerzity Karlovy’ uvadi, 7e studenti stfednich 8kol povazuji
fadu pfirodovédnych poznatkli za piili§ teoretické, Ze chybi
vztah k praktickému Zivotu a budoucimu povolani. Chemii si
jako maturitni pfedmét voli pouze 6 % z nich, matematiku
a pfirodni védy jdou studovat pouze 5.4 % stiedoSkoldki.
Zamysleni se nad cili chemie jako vSeobecné-vzdelavaciho
predmétu na stfednich Skoldch je tak urcité na misté. Ze
zkuSenosti napf. v Némecku je zfejmé, Ze vSeobecné-vzdéld-
vaci pojeti pfedmétu mad svoje opodstatnéni minimdlné v prv-
nich dvou az tiech ro¢nicich stfedni Skoly (pro 15-16, piipad-
né 17 leté studenty) a ve vysSich ro¢nicich je vhodné zatazovat
tzv. ,Leistungkurse® — prohlubujici, specializacni pfedméty,
napf. z oblasti chemie analytickou chemii, biochemii, chemii
zivotniho prostiedi ¢i interdisciplindrni ,kysely dést jako
volitelny predmét odpovidajici moznostem a persondlnimu
obsazeni dané §koly8.

4. Vysledky akreditace matematiky
a piirodovédnych obori ucitelstvi
na pedagogickych fakultdch'™

O rozdilném stavu vysledkl akreditace zvldsté chemie
a CdsteCné i biologie vici ostatnim pfirodovédnym predmé-
tim, matematice a v§eobecné vzdéldvacim technickym a in-
formacnim predmétim vypovidaji tabulky I a II.
Soupis pripominek Akreditacni komise k obortim ucitel-
stvi chemie pro ZS a SS na piislusnych fakultich:
Usti nad Labem (ZS, SS) — katedra chemie Pedagogické
fakulty UJEP
7S — posilit pocet a odborny riist uiteld v oboru, zlepsit
vékovou strukturu
SS — posilit pocet a odborny riist uiteld v oboru, zlepsit
vékovou strukturu
Ceské Budgjovice (ZS, SS) — katedra chemie Zemédélské
fakulty pro Pedagogickou fakultu JEU
ZS — persondlné zajistit jednotlivé oblasti chemie, odborny
rist mladych pracovnik, zlepsit piistup k informa¢nim
zdrojiim
SS — doplnit persondlni zajiiténi nosnych predmétd, do-
plnit a vést pedagogickou dokumentaci, zajistit pristup
k chemickym informa¢nim zdrojim
Hradec Kralové (ZS, SS) — katedra chemie Pedagogické fa-
kulty UHK
ZS — posilit odborny rist uiteld v oboru
SS — piedlozit znovu do kvétna 2002, posilit odborny riist
uciteld v oboru, zkvalitnit vybaveni laboratoi{
Praha (ZS, SS) — katedra chemie a didaktiky chemie Pedago-
gické fakulty UK
78 — bez piipominek
SS — omezeni akreditace — zdkaz pfijimat uchazece ke
studiu od r. 2002/03, doplnit persondlni zajistén{ katedry
mladiimi pracovniky s VS vzdélanim v chemii a pracov-
niky s védeckou hodnosti v oboru chemie
Plzefi (ZS, SS) — katedra chemie Pedagogické fakulty Z&U
ZS — posilit odborny riist uciteld v oboru, zlepsit vékovy
prumeér, zlepsit vybaveni a piistup k informacnim zdrojim,
za 2 roky zpravu o persondlnim zajiSténi
SS — omezent akreditace — zdkaz piijimat ke studiu ucha-
zeCe od r. 2002/03, doplnit persondlni zajiSténi katedry
chemie mlad§imi pracovniky s VS vzdélanim v chemii
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Tabulka I
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Vysledky akreditace Ugitelstvi vybranych piedméti pro ZS (P — n&jakd vyhrada; ¢im tmavsi je barva policka, tim v&t§i jsou

vyhrady k akreditaci, pfipadné doporuceni odnéti akreditace)

Fakulta/obor Doba udélené akreditace

ucit. proZS  matematika fyzika chemie biologie/ zemepis/ technickd a inf.
ptirodopis/ geografie vychova (VT),
péstitelstvi zdklady techniky

PdF UK 6 - 6 6 — 6

PdF UJEP 6 6 6P 6 6P 6

PdF Z¢U 6 6 6P 6 6 6

PdF JcU 6 6 6P 6 6P 6P

PdF MU 6 6 6 (P) 6 6 6

PdF UHK 6 6 6P 6 - 6

PdF TUL 6 6 6P - 6 -

PdF UP 6 - - - - 6

PdF OU 6 - - - - 6

Tabulka II

Vysledky akreditace U¢itelstvi vybranych predméti pro SS (P — néjaka vyhrada, Zn — pozadavek nového piedlozeni akreditace
v roce 2002, Ne — doporuceni k odebrani akreditace, tj. nepfijimat studenty od roku 2002/2003; ¢im tmavsi je barva policka, tim
vétsi jsou vyhrady k akreditaci, piipadné doporuceni odnéti akreditace)

Fakulta/obor Doba udélené akreditace
ucit. proSS  matematika fyzika chemie biologie geografie/ inf., VT,
zemepis zdklady techniky

PdF JeU 6 6 3P 6P 6
PdF UJEP 6 6 3P 3p - -
PdF UHK 6 6 6P - 6
PdF UK 6 — 6 - 6
PdF Z¢U 6 6
PdF TUL 6 6 - - - 6
PdF MU 6 6 - - - -
PdF UP - - - - - -
PdF OU - - - - - -

apracovniky s védeckou hodnosti v oboru chemie, vybavit

pracoviste technikou a vytvorit podminky pro védeckou praci
Brno (ZS) - katedra chemie Pedagogické fakulty MU

ZS - posilit pocet a odborny riist uéiteld v oboru, zlepsit

vékovy priimér, zlepsit laboratorni zdzemi'; zdpis® bez

pripominek
Liberec (ZS) — katedra chemie Pedagogické fakulty TUL

7S — doplnit vyuku matematiky pro kombinaci s jinym

neexaktnim oborem, zlepsit logickou ndvaznost predméta,

posilit odborny rtst ucitelt v oboru

Z vysledki akreditace vybranych obort studijnich progra-
mi Ugitelstvi pro ZS a Utitelstvi pro SS v tabulkdch I a II je
zfejmy nejhorsi stav pravé v chemii. Je situace chemie opravdu
tak katastrofdlni ve srovndni s matematikou a ostatnimi pfiro-
dovédnymi predméty, nebo byla pouzita akredita¢ni komisi
jind kritéria? Z uvedenych formulaci pripominek k jednotli-
vym pracoviStim na fakultich, které tyto obory studijnich
programu zabezpecuji, plyne, Ze se akreditace zaméfila pouze
na chemickou ¢ast ucitelského vzdélavani. V zadném piipadé
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se nevyskytuje pozndmka k chemicko-didaktické casti, dle
naseho ndzoru zakladni profesionaliza¢ni ¢dsti ucitelské pii-
pravy. Piesto je mozné zaznamenat obrovské rozdily v zajis-
téni této Casti: didaktika chemie je bez povSimnuti Akredita¢ni
komise zabezpecCovana tak rozdiln€, Ze existuji pracovisté
s jedinym nebo dvéma pracovniky bez védecké hodnosti azZ po
pracovisté s nékolika habilitovanymi docenty ¢i profesorem.
Vytykdna je absence védecké ¢innosti v chemickych oborech,
absence kmenovych pracovniki, zabyvajicich se urcitou ob-
lasti chemie, ale na druhé strané nenfi nijak posuzovdna védec-
ka a publika¢ni ¢innost v didaktice chemie. Souc¢innost vyuky
ve studijnim programu s védeckou ¢innosti to vSak pfimo vy-
zaduje. Takto orientovanému vyzkumu, tj. vyzkumu v oboro-
vé didaktice, ktery se pfimo dotykd profilu studijniho progra-
mu ucitelstvi, odpovidd (i kdyz asi ne zcela presné) i jednotny
normativ finan¢nich prostiedki pro vSechny ucitelské obory.
Pro ilustraci uvadim v tabulce III grantovou ¢innost kateder
matematiky, fyziky, biologie a technickych predmétt ve srov-
ndni s katedrou chemie Pedagogické fakulty Univerzity Hra-
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Tabulka IIT

Grantovd ¢innost kateder matematiky, fyziky, biologie, tech-
nickych predmétd a chemie PAF UHK (dle Vyro¢ni zpravy
UHK za rok 2000 (cit.”))

Katedra Ma Fy Bi TP Che

Pocet pracovnikil zapojenych 2 0 0 4 3
ve vyzkumnych zdmérech UHK

Pocet projekti GA CR 1 1 0 0 2

Pocet projekti resortniho vyzkumu 0O 0 2 0 1
ministerstev

Pocet zahrani¢nich projekti 0 0 1 0 1
(OSF, Tempus)

Pocet projektii FRVS 0 0 1 0 4

Pocet projektd MSMT 1 1 2 1 4

Pocet projektti IG PdF 32 1 2 5

dec Krédlové v roce 2000 v kontextu vysledkt akreditace
v tabulkdach I a II.

Z doporuceni Akreditac¢ni komise
pti ptedchdzejici akreditaci
pedagogickych fakult

Z informaci uvedenych v piedchdzejici kapitole, doplné-
nych o tabulku III, by mohlo vyplyvat, Ze jde v pfipadé chemie
o chybné nasmérovani aktivit. Tedy chybné podstatné zamé-
feni védecko-vyzkumné a s ni souvisejici pedagogické ¢innos-
ti na didaktiku chemie, v mens§i mife ¢innost v bioorganické
chemii a chemii zivotniho prostiedi, kdyz nékteré zdkladni
chemické obory zajistuji odbornici z jinych pracovist. Zamé-
feni je vSak v souladu, alespoil dle naseho nazoru, se zavéry
predchdzejici akreditace pedagogickych fakult. Ze zdpisu je
mozné vybrat a citovat nasledujici'® ,,Nékteré obory vyuco-
vané na pedagogickych fakultdch (ale téZ na dalSich fakultdch
pripravujicich ucitele) vyzaduji, aby existovaly také hrani¢ni
obory oznacované zpravidla jako oborové didaktiky, tedy
napf. didaktika matematiky, fyziky, biologie, atd. Vyzaduj,
aby ucitelé byli vzdéldvani, byli vyzkumné ¢inni a méli moz-
nost ziskat védecko-pedagogicky titul docent ¢i profesor v di-
daktice prislusného oboru.*

Zkusenosti naznacuji, Ze existuje nejméné dvoji nebezpeci:
didaktika oboru je chdpdna nékterymi jedinci jako jistd
unikovd cesta, jako moznost obejit tvrdé pozadavky vy-
choziho oboru a snadnéji ziskat prislusny gradus,
didaktika oboru je chdpdna nékterymi jedinci jako prezitek
totalitniho obdobfi, ktery nemd pravo na samostatnou exis-
tenci, nebof je tfeba ziskdvat grady v ramci ,,tvrdé védy*.
Realita u nds i ve vyspélych zemich ukazuje, ze didaktiky
oboru — pokud jsou ov§em provozovany na urovni — jsou
opodstatnéné a je tieba se jim se v§i vdznosti vénovat.
Znamend to ovSem, ze o prislusné doktorské studium
nebude zadat kazd4 fakulta. Znamen4 to také, ze se posili
spoluprace mezi oborem a jeho didaktikou, mezi obecnou
didaktikou a oborovymi didaktikami, mezi rtiznymi obo-
rovymi didaktikami navzdjem.

V zavislosti na aktudlnim stavu a perspektivach rozvoje
muZe existovat troji feSent:

a)

b)
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a) podpora samostatné mezioborové discipliny — pro kazdou
didaktiku nosného oboru postaci ustavit jednu kvalitni
oborovou radu slozenou z nejlepsich odbornikii v CR
(zddouci by byla i dcast zahrani¢nich odborniki); doktor-
ské studium situovat na tu fakultu vysoké skoly (nemus{
jit nutné o fakultu pedagogickou), ktera je zarukou nejkva-
litn€jsiho doktorského studia a dostatecné narocného fize-
ni habilita¢niho a jmenovaciho; piikladem je didaktika
matematiky,

rozvoj mezioborové discipliny v rdmci piislusného védni-
ho oboru, napft. didaktika fyziky v rdmci oboru fyzika,
rozvoj mezioborové discipliny zatim v ramci oboru peda-
gogika s nalezitymi persondlnimi i materidlnimi garance-
mi (posoudi Akredita¢ni komise).

Jakym zptsobem byla tato soucdst ucitelského vzdélavani
v naSem oboru akreditovdna nyni? Ze strany chemie? Ze strany
pedagogiky? Byla vsude tipIné bez ptipominek, nebo zGstala mi-
mo posouzeni? To jsou otdzky, které by zasluhovaly odpovédi.

b)

9)

5. Navrhy a doporuceni

Dotkli jsme se problému miry akreditacniho posouzeni
sté€zejni ¢ésti studijnich programi uditelstvi v§eobecné-vzdé-
lavacich predméti, didaktiky chemie. Pokusme se formulovat
to, co by mél obor bez ohledu na soucasny postoj Akreditacén{
komise udélat:

vypracovat standard pro obor ucitelstvi chemie jako vse-
obecné vzdélavaciho predmétu na 7S,

vypracovat standard pro obor ucitelstvi chemie jako vSe-
obecné vzdélavaciho predmétu na SS,

spolupracovat na vypracovani standardu ucitelstvi odbor-
nych chemickych predméti na SS — doplitujici pedagogic-
ké studium,

pripravit k akreditaci doktorsky studijni program,
prosadit do sekci Akredita¢ni komise odborniky schopné
posoudit profesionalizacni stranku ucitelského studia —
oborovou didaktiku nebo iniciovat zaloZeni sekce Akredi-
tacni komise zabyvajici se ucitelstvim vSeobecné vzdela-
vacich predmétd — spoluprdce oborovych didaktik (napf.
v Némecku MNU - spole¢nost pro matematické a pfiro-
dovédné vzdelavani a nové GDF — spolecnost pro némec-
kou oborovou didaktiku),

hledat pomoc v zahrani¢i,

hledat moznosti k publikaci védecko-vyzkumnych praci
(¢asopisy, sborniky, bulletiny, Web),

obnovit studentskou védeckou c¢innost (nejen v rdmci
diplomovych praci), studentské konference atd.

6. Nékolik otazniki plynoucich z prostudovani
vysledku akreditace ucitelskych programu

Zavérem uvedu jesté nékolik postiehtl ze zdpist Akredi-
tacni komise, které vndseji urcité nejasnosti do posuzovani
ucitelskych studijnich program a nekoresponduji se zndmy-
mi postoji odborné verejnosti:

— dle zdpisu Akredita¢ni komise ze dne 12.—13.6.2001 (cit.h
byl pro prazskou pedagogickou fakultu schvélen studijn{
program Ugitelstvi pro SS — obor studijniho programu:
Utitelstvi vieobecné-vzdélavacich predmétt pro ZS a SS
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se specializacemi; ucitelstvi chemie vSak bylo jiz pred tim

akreditovano (pro ZS) a neakreditovano pro SS jinym

zpusobem,

— uditelstvi vieobecn& vzdéldvacich predméti se v CR stu-
duje jako dvouoborové — objevily se jiz ptipady akreditace
jednooborovych ucitelstvi vSeobecné vzdélavacich pred-
métd (napf. Uéitelstvi anglického jazyka pro ZS na FHV
Univerzity Pardubice),

— uditelstvi pro ZS vyzaduje magistersky stupeii vzdélani —
objevily se jiz pripady bakalatskych jednooborovych uci-
telstvi cizich jazykt (napf. prodlouzend akreditace baka-
larského studijnitho programu Specializace v pedagogice
obor Ugitelstvi cizich jazykd pro ZS — Anglicky jazyk na
Pedagogické fakulté¢ MU),

— problematika ,,Bolonské deklarace™ — bakaldfské a nava-
zujici magisterské studium — je akreditovdno bakaldiské
studium Specializace v pedagogice obor Ucitelstvi odbor-
nych predmétl, kdy se jednd o navazujici ¢i soubézny
studijni program podminény absolvovanim magisterského
studijniho programu,

— rigordzni zkouska (tzv. ,,maly doktordt®) je zdkonnou sou-
¢asti magisterského stupné vzdelavani, a presto je vyzado-
van k jeji akreditaci doktorsky studijni program ¢i jeho
prvni absolventi apod.

Uvedme jesté nekteré tzv. koeficienty narocnosti pro né-
které studijni programy pro rok 2001, jimiZ je ndsoben norma-
tiv na jednoho studenta. Povazujeme to za vhodné vzhledem
ke kontextu uvedenych informaci.

Chemie 2,8
Analytickd chemie 2,8
Anorganickd chemie 2,8
Organickd chemie 2,8
Biochemie 2,8
Biochemie a biotechnologie 2,8
Makromolekularni chemie 2,8
Jaderna chemie 2,8
Spotiebni chemie 2,8
Specidlni biol. — chem. obory 2,8
Aplikace ptirodnich véd 2,8 (CVUT)
Aplikace piirodnich véd 2,25
Ekologie, Ekologie a ZP 1,65
Ucitelstvi pro zdkladni Skoly 1,2
Ucitelstvi pro stfedni Skoly 1,2
Specializace v pedagogice 1,2
Filologie 1,2
Filozofie 1,0
Pedagogika 1,0
Psychologie 1,0
Sociologie 1,0
Historické védy 1,0
Taneéni uméni 3,5
Vytvarnd uméni (UJEP, VUT, AVU, VSUP) 3,5
Vytvarnd uméni (ZU, UHK) 1,65
7. Zavér

Co dodat na zdvér? Jsme si védomi, Ze jsme se dotkli
slozité otazky ucitelského vzdélavani a jeho realizace v pod-
minkdch ceského Skolstvi. V posledni dobé dostdvd novy
akcent v kontextu piipravovaného vstupu Ceské republiky do
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Evropské unie. I v EU neni zdaleka jednotny pohled na systém
vzdéldvani ucitelti. Jsou zemé, kde jsou stabilni studijni uci-
telské programy pro zdkladni i stfedn{ Skoly (napf. Lehramt-
studium v Némecku'"), ale i zemé, kde je ucitelskd priprava az
nadstavbou vysokoskolského studia prislusného oboru (napf.
Postgraduate Certificate of Education ve Skotsku'?). Tradice
ceského ucitelského vzdélavani v§ak ma hluboké kofeny a je-
ho zmény by nemély podléhat tendencnim a undhlenym, vy-
zkumem neovéfenym krokim.
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M. Bilek (Department of Chemistry, Pedagogical Faculty,
University of Hradec Krdlové, Hradec Krdlové): Education
of Chemistry Teachers in View of Accreditation of Tea-
chers Study Programs at Pedagogical Faculties in the
Czech Republic

Various aspects of the accreditation process of the teachers
chemistry study programs are described. The sources of infor-
mation are materials of the Accreditation Commission of the
Czech Government presented on the Web and author’s expe-
rience with the accreditation process at the Pedagogical Facul-
ty of the University of Hradec Krédlové.
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