
SvÏ¯me se mystik˘m a öaman˘m

Zhruba v poslednÌch patn·cti lÈtech lze mezi Ëeskou ve¯ej-
nostÌ ñ ale nejen Ëeskou ñ pozorovat ned˘vÏru k chemick˝m
slouËenin·m, aù uû se to t˝k· potravin, lÈËiv, herbicid˘, fungi-
cid˘; lze pozorovat p¯Ìklon k alternativnÌ medicÌnÏ se vöemi
jejÌmi modifikacemi. Ten se projevuje v p¯echodu kup¯. k ho-
meopatii nebo k uû velmi starÈ z·libÏ a zako¯enÏnÈ d˘vÏ¯e
v lÈËivou moc bylinek.

V ned·vnÈ dobÏ se tento trend v˝raznÏ a zcela negativnÏ
projevil v p¯ÌpadÏ hromadnÈ otravy asi 32 ˙ËastnÌk˘ tzv. me-
ditace, nazvanÈ ÑOsvobozujÌcÌ autohypnÛza pralesnÌch kou-
zelnÌk˘ì, p¯i nÌû po¯adatel a p¯edn·öejÌcÌ pod·val ËajÌËek
z exotick˝ch jihoamerick˝ch bylin. Pod ˙Ëinkem tohoto n·poje
se ˙ËastnÌci neuvolnili a neobnovili svÈ psychickÈ sÌly, n˝brû
dostali silnÈ k¯eËe, mÏli d˝chacÌ potÌûe, zv˝öen˝ krevnÌ tlak
a zv˝öenou teplotu. VesmÏs tu byla i snÌûena schopnost komu-
nikace s okolÌm a nÏkdy doölo i ke ztr·tÏ vÏdomÌ. Z pronajatÈho
s·lu  jednÈ fakulty Karlovy univerzity musili b˝t ˙ËastnÌci
p¯ev·ûeni k oöet¯enÌ do praûsk˝ch nemocnic. Organiz·tor
celÈho praûskÈho podniku, oznaËovan˝ jako biolog, bez bliû-
öÌch ˙daj˘, nabÌzÌ z·jemc˘m za nemal˝ penÌz i dalöÌ tÈmata ñ
Ayahuasca a vÏdomÌ bez hranic, äplh·nÌ po öamanskÈm stro-
mu pozn·nÌ, VÌkend hlubinnÈ regenerace tÏla a vÏdomÌ meto-
dou imaginativnÌho biomorfingu, Danza de la mente (taneËnÌ
projekt).

Slibn˝ n·zev o ÑosvobozenÌì byl vöak realizov·n poûÌv·-
nÌm n·poje, jenû byl n·levem nebo odvarem z jihoamerick˝ch
bylinek, kterÈ obsahovaly podle Ëasopiseck˝ch a novinov˝ch
˙daj˘ tÈû nÏkterou odr˘du durmanu. Ta vedla k uveden˝m
n·sledk˘m.

Durman, podobnÏ jako ostatnÌ p¯ÌbuznÈ lilkovitÈ rostliny,
kup¯. rulÌk nebo blÌn, se jiû od antick˝ch dob pouûÌv· a zneuûÌ-
v· jako halucinogen, afrodiziakum i anestetikum. Rostlina se

aplikovala ûv˝k·nÌm ko¯en˘ nebo list˘, ale i vtÌr·nÌm do oËÌ
nebo do sliznic, i p¯ÌpadnÏ rekt·lnÌch nebo vagin·lnÌch. Alka-
loidy v droze p¯ÌtomnÈ, kup¯. skopolamin nebo atropin, ale
i dalöÌ, vyvol·vajÌ ˙tlum ûl·zovÈ sekrece, ovlivnÌ d˝chacÌ cen-
trum, zrychlujÌ srdeËnÌ Ëinnost, rozöi¯ujÌ zorniËky a zvyöujÌ
tÏlesnou teplotu. Ve vyööÌ d·vce vedou i ke ztr·tÏ vÏdomÌ.
P˘sobenÌ b˝v· spojeno i s halucinacemi zrakovÈ, sluchovÈ
a ËichovÈ povahy, tÈû pocity lÈt·nÌ, jeûdÏnÌ a toËenÌ jako na
kolotoËi. V antice byly tyto drogy pouûÌv·ny i zneuûÌv·ny jako
lÈky i jedy k usmrcov·nÌ, u p¯ÌrodnÌch n·rod˘ jsou halucino-
gennÌ l·tkou. PodobnÈ bylo i zneuûitÌ u tzv. ËarodÏjnic v Evro-
pÏ a Americe, hlavnÏ v sedmn·ctÈm stoletÌ. V˝povÏdi ËarodÏj-
nic ve zn·m˝ch procesech nebyly jen vynuceny ˙trpn˝m pr·-
vem, n˝brû Ë·steËnÏ i odpovÌdajÌ skuteËn˝m pocit˘m ˙Ëastnic,
jeû r·dy uûÌvaly mastÌ p¯ipraven˝ch z takov˝ch drog. V nejno-
vÏjöÌ dobÏ pat¯Ì ke zneuûitÌm praxe kolumbijsk˝ch zlodÏj˘,
kte¯Ì durmanov˝ n·lev vst¯ikujÌ obÏti do obliËeje. Tato akce
vede k obluzenÌ a ztr·tÏ vÏdomÌ. Po zotavenÌ si oloupen˝ nic
nepamatuje. NavÌc byl v ned·vnÈ minulosti zneuûÌv·n skopo-
lamin nacistickou a zvl·ötÏ sovÏtskou politickou policiÌ p¯i
v˝sleöÌch a zvl·ötÏ procesech jejich obÏtÌ.

TakovÈ tedy m˘ûe b˝t p˘sobenÌ nevinnÈ ÑlÈËivÈ bylinkyì,
jejÌû ˙Ëinek z·visÌ pochopitelnÏ na d·vkov·nÌ, tj. na mnoûstvÌ
podanÈ chemik·lie, l·tky v nÌ obsaûenÈ. Toto by obÏtem vy-
svÏtlil kaûd˝ farmakolog, toxikolog, ale i chemik; l·kavÏjöÌ je
vöak pod medi·lnÌm vlivem, aù jde o televizi, rozhlas nebo tisk,
svÏ¯it se öaman˘m nebo lÈËitel˘m. NemusÌ se p¯itom p¯em˝ölet.

DalöÌ pouËenÌ pravÌ, ûe by si org·ny vysok˝ch ökol mÏly
dob¯e rozm˝ölet, komu pronajmout svÈ prostory. Za otravy ve
VokovicÌch odpovÌd· i p¯Ìsluön· fakulta.

Ji¯Ì Volke
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1. ⁄vod

V r·mci öirokÈ ök·ly dynamick˝ch elektrochemick˝ch
metod m˘ûeme v z·sadÏ rozliöit dvÏ t¯Ìdy metod, a to dle toho,
zda je kontrolujÌcÌm parametrem potenci·l nebo proud. Jed-
notlivÈ metody jsou v kaûdÈ t¯ÌdÏ popisov·ny terminologiÌ
skl·dajÌcÌ se  z  nez·visle  promÏnnÈ (excitaËnÌ sign·l) sle-
dovanÈ z·visle promÏnnou (mÏ¯en˝ sign·l)l,2. NetradiËnÌ, re-
lativnÏ novÈ elektrochemickÈ metody ñ eliminaËnÌ polarogra-
fie (Elimination Polarography, EP) a eliminaËnÌ voltametrie
(Elimination Voltammetry with Linear Scan, EVLS) ñ vy-
ch·zejÌ z metod, kde kontrolujÌcÌm parametrem je potenci·l.
Mohou b˝t ˙spÏönÏ aplikov·ny jak v oblasti chemickÈ anal˝zy
anorganick˝ch i organick˝ch depolariz·tor˘, tak  v oblasti
studia elektrochemick˝ch proces˘. O eliminaËnÌch metod·ch,
jakoû i o jejich teoretick˝ch z·kladech vyölo nÏkolik sdÏlenÌ,
p¯ev·ûnÏ vöak v zahraniËnÌch Ëasopisech. Tento p¯ÌspÏvek si

klade za cÌl prezentovat obÏ eliminaËnÌ metody v ËeskÈm
periodiku, vz·jemnÏ je porovnat, pouk·zat na jejich v˝hody
Ëi nev˝hody a na moûnosti jejich aplikace.

2. EliminaËnÌ metody a jejich podstata

EliminaËnÌ metody, teoreticky navrûenÈ O. DraËkou3 ñ5,
jsou zaloûeny na origin·lnÌm principu eliminace proud˘ r˘z-
nÈho charakteru. Potenci·lem kontrolovanÈ elektrochemickÈ
metody poskytujÌ celkov˝ proud, kter˝ lze povaûovat za sumu
jednotliv˝ch dÌlËÌch proud˘. Poûadavek nÏkterÈ proudy vyru-
öit a jinÈ zachovat vyvolal jin˝ p¯Ìstup k ¯eöenÌ problÈmu, neû
je pouze eliminace kapacitnÌho proudu, jakou zn·me nap¯.
u pulsnÌch metod. V˝sledkem novÈho p¯Ìstupu byla skuteË-
nost, ûe prezentovanÈ eliminaËnÌ metody umoûÚujÌ eliminovat
nejen proudy kapacitnÌ, ale jakÈkoliv vybranÈ proudy, a jsou
dokonce schopnÈ eliminovat nÏkolik vybran˝ch proud˘ sou-
ËasnÏ.

Podstata obou metod tedy spoËÌv· v tom, ûe v˝sledn˝
proud, sloûen˝ z proud˘ parci·lnÌch, lze za pouûitÌ specific-
kÈho postupu, p¯ÌsluönÈho kaûdÈ metodÏ, p¯evÈst na proudo-
vou eliminaËnÌ funkci, kter· poûadovanÈ dÌlËÌ proudy eli-
minuje, jinÈ zachov·v·. EliminaËnÌ procedurou spoleËnou
obÏma metod·m je transformace celkovÈho proudu do vhod-
nÈ line·rnÌ kombinace, vyuûÌvajÌcÌ buÔ rozdÌln˝ch z·vislostÌ
proud˘ na Ëase (eliminaËnÌ polarografie), nebo rozdÌln˝ch
z·vislostÌ proud˘ na rychlosti polarizace (eliminaËnÌ volta-
metrie). Eliminace vybranÈho nebo vybran˝ch proud˘ umoû-
Úuje z polarografick˝ch a voltametrick˝ch z·znam˘ zÌskat
o elektrodovÈm procesu dalöÌ zajÌmavÈ a uûiteËnÈ informace.
Eliminace, ve kter˝ch se eliminuje kapacitnÌ proud, dovolujÌ
snÌûenÌ detekËnÌho limitu, a tÌm p¯ispÌvajÌ k elektroanaly-
tickÈmu stanovenÌ nÏkter˝ch studovan˝ch l·tek.

PrvnÌ monografick· zmÌnka o eliminaËnÌ polarografii (EP),
jako o metodÏ schopnÈ separovat kapacitnÌ a faradayickou
komponentu proudu, je v knize Z. Galuse6. Druh· elektro-
chemick· eliminaËnÌ metoda, EVLS, se zrodila pozdÏji5.

3. EliminaËnÌ polarografie (EP)

3 . 1 . T e o r i e E P

EliminaËnÌ polarografie3 vyuûÌv· pro svou eliminaci dvou
skuteËnostÌ. Jednou je fakt, ûe celkov˝ polarografick˝ proud
je d·n souËtem dÌlËÌch (parci·lnÌch) proud˘ ip:

i = (1)

Druhou skuteËnostÌ je rozdÌln· Ëasov· z·vislost dÌlËÌch
proud˘, kterou lze pro ¯adu proud˘ obecnÏ vyj·d¯it jako:

ip = Ap tx = konst. tx (2)

ip
p

∑
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kde Ap je parametr nez·visl˝ na Ëase a x je konstanta r˘zn·
pro rozdÌlnÈ ip. Pokud se celkov˝ namÏ¯en˝ polarografick˝
proud i skl·d· ze t¯Ì komponent, kapacitnÌho proudu ic (charg-
ing current), difuznÌho proudu id (diffusion current) a kine-
tickÈho proudu ik (kinetic current), pak:

i = ic + id + ik (3)

KonkrÈtnÏjöÌ podobu nab˝v· tento v˝raz s vyj·d¯enÌm
rozdÌlnÈ ËasovÈ z·vislosti proud˘7 pomocÌ exponentu x: nap¯.
pro kapacitnÌ proud ñ1/3, difuznÌ proud 1/6 a kinetick˝ proud
2/3.

i = Ac tñ1/3 + Ad t1/6 + Ak t2/3 (4)

Koeficient Ac je ˙mÏrn˝ integr·lnÌ kapacitÏ elektrody, Ad
koncentraci depolariz·toru, zatÌmco koeficient Ak je z·visl˝
na povaze kinetickÈho procesu a na koncentraci depolari-
z·toru. é·danÈ eliminace vybranÈ nebo vybran˝ch komponent
polarografickÈho proudu dos·hneme eliminaËnÌ funkcÌ f(i),
kter· obsahuje kromÏ Ëasov˝ch derivacÌ a integr·l˘ i celkov˝
okamûit˝ proud:

f(i) = ali + (5)

a pro kterou souËasnÏ platÌ:

f(ip) = βEP ip (6)

kde βEP je polarografick˝ eliminaËnÌ koeficient. Volbou koe-
ficient˘ al, am a an pro danou hodnotu x m˘ûe b˝t dosaûeno
βEP = 0, coû pak znamen· eliminaci danÈho proudu.

DosadÌme-li vztahy  pro ic, id a ik do  v˝öe  uveden˝ch
proudov˝ch funkcÌ, je nÏkter˝ z proud˘ eliminov·n, jin˝ za-
chov·n, nÏkter˝ m˘ûe b˝t zkreslen. Pro praktickÈ ˙Ëely je
vhodnÏjöÌ vyËÌslit hodnoty eliminaËnÌ funkce v urËitÈm, st·le
konstantnÌm Ëase t, kdy je moûnÈ mocniny t v rovnici (5)
zahrnout do konstant a eliminaËnÌ rovnici zjednoduöenÏ na-
psat ve tvaru:

f(i) = ai ± b (7)

kde a, b, c, d jsou experiment·lnÏ zÌskanÈ eliminaËnÌ koefi-
cienty, i je celkov˝ okamûit˝ proud, t je Ëas od vzniku kapky
rtuti do okamûiku mÏ¯enÌ.

SouËasn˝m (simult·nnÌm) provedenÌm derivacÌ a integr·-
l˘ se nask˝t· moûnost zÌskat z·znam nÏkolika polarogram˘
s r˘zn˝mi sloûkami polarografickÈho proudu. P¯Ìklady r˘z-
n˝ch eliminaËnÌch kombinacÌ jsou uvedeny v pr·ci3, apliko-
vanÈ eliminaËnÌ funkce sloûenÈ z jednoduch˝ch Ëasov˝ch
integr·l˘, dvojn·sobn˝ch integr·l˘ a derivacÌ jsou pops·ny
v publikacÌch8ñ12. Simult·nnÌ eliminace kapacitnÌho a kinetic-
kÈho proudu umoûÚuje citlivÈ stanovenÌ r˘zn˝ch l·tek i v ta-
kovÈ oblasti potenci·lu, kde doch·zÌ k p¯ekrytÌ sign·lu velk˝m
sign·lem jinÈho depolariz·toru, nap¯Ìklad z·kladnÌho elektro-
lytu. EliminaËnÌ procedura nenÌ omezena jen na reverzibilnÌ
proudy, lze jÌ s ˙spÏchem vyuûÌvat i pro proudy ireverzibilnÌ4.

Pokud je z·vislost proudu na Ëase vyj·d¯ena jinou Ëasovou
funkcÌ (nap¯. pro difuznÌ proud7 jin˝ exponent x neû 1/6), pak
se tato odliönost v eliminaci projevÌ jinou hodnotou empiric-
k˝ch koeficient˘ (a, b, c, d Ö).

3 . 2 . E x p e r i m e n t · l n Ì r e a l i z a c e E P

TeoretickÈ polarografickÈ eliminaËnÌ funkce r˘zn˝ch typ˘
jsou podrobnÏ uvedeny v pr·ci3,4. Pro experiment·lnÌ verifi-
kaci EP byla zvolena eliminaËnÌ funkce sloûen· z celkovÈho
okamûitÈho proudu, jeho jednoduchÈho ËasovÈho integr·lu
a prvnÌ ËasovÈ derivace:

f(i) = ai + b (8)

kde a, b, c jsou koeficienty eliminaËnÌ funkce. Z experimen-
t·lnÌho hlediska ˙spÏön· eliminace spoËÌv· v nastavenÌ tÏchto
koeficient˘ pro vybran˝ Ëas t (tast mode). K praktickÈ realizaci
EP lze pouûÌt za¯ÌzenÌ umoûÚujÌcÌ kvalitnÌ mÏ¯enÌ i-t k¯ivek
a n·slednÈ urËenÌ jejich derivacÌ a integr·l˘.

Experiment·lnÌ implementace EP m˘ûe b˝t dosaûena ana-
logovou technikou8. Za tÌmto ˙Ëelem byl zkonstruov·n analo-
gov˝ adaptÈr k polarografu OH-105, kter˝ vzorkuje protÈka-
jÌcÌ proud a pomocÌ obvod˘ s operaËnÌmi zesilovaËi analogovÏ
urËuje jeho derivace a integr·ly. V˝sledn· hodnota proudovÈ
funkce vytvo¯enÈ z line·rnÌ kombinace proudu, jeho integr·lu
a derivace je pak na zapisovaËi polarografu vynesena v z·vis-
losti na potenci·lu jako eliminaËnÌ polarogram. AdaptÈr je
vybaven otoËn˝mi potenciometry se stupnicÌ pro nastavenÌ
eliminaËnÌch koeficient˘ a ËasovaËem pro ¯ÌzenÌ klep·tka.
Experiment·lnÌ nastavenÌ koeficient˘ vyûaduje speci·lnÌ kali-
braci na zn·mÈm elektrochemickÈm systÈmu. Nap¯. pro elimi-
naci kapacitnÌho proudu m˘ûe b˝t experiment·lnÌ nastavenÌ
koeficient˘ prov·dÏno pomocÌ n·r˘stu kapacitnÌho proudu
z·kladnÌho elektrolytu v rozsahu potenci·lovÈho okna kolem
400 mV. Takto nastavenÈ koeficienty v sobÏ zahrnujÌ expe-
riment·lnÌ odchylky od teoretickÈ proudo-ËasovÈ z·vislosti,
a proto se na experiment·lnÌ nastavenÌ koeficient˘ m˘ûe po-
hlÌûet jako na speci·lnÌ kalibraci danÈho systÈmu.

OvÏ¯ovacÌ sÈrie mÏ¯enÌ byla prov·dÏna v t¯ÌelektrodovÈm
zapojenÌ, kde pracovnÌ elektrodou byla rtuùov· kapkov· elek-
troda, referenËnÌ elektrodou byla kalomelov· elektroda a po-
mocnou elektrodou bylo rtuùovÈ dno. TestovacÌmi roztoky
byly roztoky Cd(II) a Ni(II) v amoniak·lnÌm pufru, p¯iËemû
byl eliminov·n kapacitnÌ proud8,9.

3 . 3 . E l i m i n a c e k a p a c i t n Ì h o p r o u d u

Je zn·mo, ûe kapacitnÌ proud v polarografii limituje ana-
lytickÈ vyuûitÌ metody. EliminacÌ kapacitnÌho proudu se za-
b˝v· mnoho metod a postup˘, poËÌnaje line·rnÌ kompenzacÌ13,
mÏ¯enÌm okamûitÈho proudu na konci doby kapky14,15, inte-
gracÌ polarografickÈho proudu16, aû po mÏ¯enÌ elektrodovÈ
kapacity st¯Ìdavou polarografiÌ s vyuûitÌm elektronickÈ kom-
penzace17 a konËe metodami pulsnÌmi, kterÈ spolu s akumulacÌ
elektroaktivnÌho materi·lu na povrchu elektrody posunuly
analytickÈ vyuûitÌ polarografie aû na ˙roveÚ optick˝ch me-
tod18ñ20.

EP dovoluje eliminaci kapacitnÌho proudu dvÏma zp˘so-
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by, a to pomocÌ ËasovÈ derivace nebo pomocÌ ËasovÈho inte-
gr·lu. Oba zp˘soby byly experiment·lnÏ ovÏ¯eny8,9.

Eliminace kapacitnÌho proudu derivacÌ

P¯i poûadavku eliminace ic pomocÌ derivace z rovnice (4)
vypl˝vajÌ vztahy:

(9)

resp.

t (10)

SeËtenÌm s rovnicÌ (3) a ˙pravou zÌsk·me koneËn˝ vztah
pro eliminaci kapacitnÌho proudu derivacÌ:

= id + 2ik (11)

Eliminace kapacitnÌho proudu integr·lem

P¯i poûadavku eliminace ic pomocÌ integr·lu, z rovnice (4)
vypl˝vajÌ vztahy:

(12)

resp.

(13)

Ëi

(14)

SeËtenÌm s rovnicÌ (3) a ˙pravou dost·v·me koneËn˝ vztah
pro eliminaci kapacitnÌho proudu integr·lem:

(15)

V˝sledky eliminacÌ kapacitnÌho proudu podle (11) a (15)
byly publikov·ny7 a souËasnÏ prezentov·ny na HeyrovskÈho
kongresu v roce 1990 v Praze9 (obr. 1).

3 . 4 . I m p l e m e n t a c e E P
n a E k o - T r i b o p o l a r o g r a f u

PomocÌ analogovÈho za¯ÌzenÌ bylo dosaûeno vcelku repro-
dukovateln˝ch v˝sledk˘, ale mÏ¯enÌ bylo ËasovÏ velmi n·-

roËnÈ. Z d˘vodu delöÌch mÏ¯ÌcÌch Ëas˘ (aû hodiny) mohlo dojÌt
k chyb·m a opakov·nÌm experimentu se doba mÏ¯enÌ ne˙nos-
nÏ prodluûovala.  TÌm vyvstal  poûadavek vytvo¯it pro  EP
rychlejöÌ, spolehlivÏjöÌ a p¯esnÏjöÌ za¯ÌzenÌ.

PrvnÌm pokusem zÌskat za¯ÌzenÌ pro z·znam eliminaËnÌch
polarogram˘ na digit·lnÌ b·zi bylo pouûitÌ AD/DA p¯evodnÌ-
kovÈ karty Axiom AX 5411. Tato karta byla pouûita jako
potenciostat i jako za¯ÌzenÌ pro mÏ¯enÌ protÈkajÌcÌho proudu.
Uk·zalo se, ûe p¯evodnÌkov· karta pro funkci potenciostatu
nestaËÌ a jejÌ proudov· citlivost je mal·. NavÌc na vzorkovan˝
sign·l byl Ëasto ze sÌtÏ superponov·n sign·l 50 Hz. Druh˝m
pokusem byla implementace eliminaËnÌ polarografie na elek-
trochemickÈm analyz·toru Eko-Tribo polarografu ñ ETP fir-
my Polaro Sensors, Praha10. ETP pracuje s tzv. tuûkovou
elektrodou, jejÌû klep·tko a jehla ovl·dan· elektromagnetem
zaruËuje obnovitelnou rtuùovou kapku a doba otev¯enÌ ventilu
urËuje velikost tÈto kapky. Pro EP byla tuûkov· elektroda
nahrazena polarografickou kapil·rou. Nejd˘leûitÏjöÌ z hledis-
ka vyuûitÌ ETP pro eliminaËnÌ polarografii byl z·znam i-t
k¯ivek a jejich export10. V˝sledek  aplikace hardwarovÈho
i softwarovÈho vybavenÌ EP pro studium redukËnÌho procesu
purinovÈho deriv·tu inosinu (hypoxanthin-9-β-D-ribofurano-
sid) na rtuti je uk·z·n v pr·ci11.

3 . 5 . S t u d i u m e l e k t r o d o v È h o p r o c e s u
p o m o c Ì E P

Teorie p¯edpovÌdala, ûe eliminaËnÌmi metodami lze do-
s·hnout ¯ady v˝sledk˘, kter˝ch nelze dos·hnout û·dnou jinou
elektrochemickou metodou. Prost¯ednictvÌm eliminace vy-
branÈho dÌlËÌho proudu lze lÈpe studovat elektrodovÈ procesy.
V˝sledky aplikace EP na elektrodov˝ proces kyseliny fenyl-
glyoxylovÈ ukazuje pr·ce12, kde byla kromÏ EP pouûita kla-
sick· (dc) polarografie, st¯Ìdav· (ac) polarografie a dc polaro-
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Obr. 1. EliminaËnÌ polarografie anorganick˝ch depolariz·tor˘.
Eliminace kapacitnÌho proudu v EP pomocÌ ËasovÈho integr·lu (B)
a ËasovÈ derivace (C) p¯i redukci kademnat˝ch a nikelnat˝ch iont˘ na
rtuti.  A ñ tast polarogram Cd(II), Ni(II) v  amoniak·lnÌm pufru;
referenËnÌ elektroda ñ nasycen· kalomelov· elektroda, pomocn· elek-
troda ñ rtuùovÈ dno; podrobnÏ viz pr·ce8,9
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grafie s derivacÌ podle potenci·lu. Elektrodov˝ proces ky-
seliny fenylglyoxylovÈ (PGOA) probÌh· v rozsahu pH od 4,8
do 12 ve dvou redukËnÌch vln·ch, p¯iËemû prvnÌ vlna odpovÌd·
redukci nedisociovanÈ molekuly a m· kinetick˝ charakter7. Ve
druhÈ vlnÏ se redukuje anion PGOA a jejÌ limitnÌ proud m·
difuznÌ charakter. Eliminace difuznÌho proudu p¯i zachov·nÌ
proudu kinetickÈho  a kapacitnÌho byla prov·dÏna pomocÌ
derivace a pomocÌ integr·lu. Jestliûe je celkov˝ proud opÏt
vyj·d¯en sumou t¯Ì proud˘ ñ proudu kapacitnÌho, difuznÌho
a kinetickÈho, pak je moûnÈ tyto eliminaËnÌ funkce odvodit
n·sledujÌcÌm zp˘sobem:

V p¯ÌpadÏ eliminace difuznÌ sloûky proudu pomocÌ deri-
vace lze vych·zet z rovnice (9):

6t = ñ2ic + id + 4ik (16)

Po odeËtenÌ celkovÈho proudu a po ˙pravÏ bude platit:

2t ñ i = ik ñ ic (17)

neboli

= ic ñ ik (18)

V p¯ÌpadÏ eliminace difuznÌ sloûky proudu pomocÌ inte-
gr·lu lze vych·zet z rovnice (12):

t (19)

Po ˙pravÏ a odeËtenÌ celkovÈho proudu i = ic + id + ik bude
platit:

(20)

resp.

(21)

kde t je Ëas snÌm·nÌ proudu.
Hodnoty koeficient˘ v tÏchto vztazÌch jsou odvozeny teo-

reticky pro p¯Ìpad Ñide·lnÌì proudo-ËasovÈ z·vislosti, avöak
eliminace je dosaûeno i pro experiment·lnÏ zÌskanou i-t z·vis-
lost, kter· m˘ûe vzhledem k teoretickÈ funkci obsahovat urËitÈ
odchylky. Ty se opÏt projevÌ ve velikosti eliminaËnÌch koefi-
cient˘. EliminacÌ difuznÌho proudu podle (18) a (21) bylo
potvrzeno nejen kinetickÈ ¯ÌzenÌ redukce nedisociovanÈ mo-
lekuly PGOA, ale byly odhaleny dalöÌ d˘leûitÈ skuteËnosti. Ty
jsou patrnÈ z obr. 2, kde je uk·z·na eliminace difuznÌho proudu
PGOA pomocÌ derivace (18): a) kinetick˝ proud, kter˝ je

zobrazen nad eliminaËnÌ k¯ivkou pufru, zasahuje do oblasti
druhÈ polarografickÈ vlny, b) proudov· komponenta s kine-
tick˝m charakterem kles· a jejÌ pokles zaËÌnajÌcÌ jiû v blÌzkosti
p˘lvlnovÈho potenci·lu druhÈ vlny indikuje ireverzibilnÌ pro-
ces, c) redukËnÌ produkt PGOA podlÈh· desorpci. EliminaËnÌ
polarogram tedy odkr˝v· kinetick˝ charakter prvnÌ vlny, di-
fuznÌ charakter druhÈ vlny a zmÏnu v povrchovÈ vrstvÏ elek-
trody  p¯i  druhÈm stupni redukce PGOA. Kladn· hodnota
proudovÈ funkce (zobrazenÌ nad k¯ivkou z·kladnÌho elektro-
lytu), odpovÌdajÌcÌ kinetickÈmu proudu, a z·porn· hodnota
proudovÈ funkce (zobrazenÌ pod k¯ivkou z·kladnÌho elektro-
lytu), odpovÌdajÌcÌ kapacitnÌmu proudu, jsou znamÈnkovÏ ve
shodÏ s rovnicÌ (17).

ZatÌmco pro studium elektrodovÈho procesu kyseliny fe-
nylglyoxylovÈ bylo vyuûÌv·no analogovÈ techniky, pro stu-
dium purinovÈho deriv·tu inosinu (hypoxanthin-9-β-D-ribo-
furanosid) bylo pouûito techniky digit·lnÌ11. RedukËnÌ proces
inosinu ve vodnÈm kyselÈm prost¯edÌ (1,4ñ2,5 pH) na rtuùovÈ
elektrodÏ je mÏ¯iteln˝ jen pomocÌ diferenËnÌ pulsnÌ polaro-
grafie (DPP) a eliminaËnÌ polarografie (EP). Obou metod bylo
vyuûito ke sledov·nÌ elektrodovÈho dÏje v blÌzkosti vyluËo-
v·nÌ vodÌku. ZatÌmco DPP registruje celkov˝ proud, do nÏhoû
se promÌt· jak redukce inosinu, tak i katalytickÈ vyluËov·nÌ
vodÌku zp˘sobenÈ touto b·zÌ, EP svou eliminacÌ nabÌjecÌho
a kinetickÈho proudu dovede separovat katalytick˝ proud,
a tÌm odkr˝t redukËnÌ sign·l inosinu. EliminaËnÌ polarogram
inosinu je uk·z·n na obr. 3. PomocÌ v˝sledk˘ z EP a z poten-
ciostatickÈ elektrol˝zy s detekcÌ elektrolytickÈho produktu
pomocÌ NMR bylo navrûeno redukËnÌ schÈma inosinu. DÌky
EP bylo zjiötÏno, ûe za katalytickou redukci vodÌku je zodpo-
vÏdn˝ zejmÈna asoci·t inosinu. Byl navrûen mechanismus

di

dt

di

dt

1

3

1

3
6i t

di

dt
−F

H
I
K

idt i i i
t

c d k

0

3

2

6

7

3

5
z = + +

7

6

3

4

4

10
0

t
idt i i i

t

c k− = −z

4

3

7

6

2

5
0

t
idt i i i

t

c k−
F

HG
I

KJ
= −z

Obr. 2. EliminaËnÌ polarografie kyseliny fenylglyoxylovÈ (PGOA).
Tast a eliminaËnÌ polarografie PGOA v prost¯edÌ fosf·tovÈho puf-
ru (NH4H2PO4 + (NH4)2HPO4, pH 7,59) s eliminacÌ difuznÌho proudu.
tast polarogram, ñ ñ ñ ñ ñ eliminaËnÌ polarogram pufru, ñ . ñ . ñ
eliminaËnÌ polarogram PGOA a Cd(II). EliminaËnÌ polarogram uka-
zuje eliminaci difuznÌho proudu kadmia, kde eliminaËnÌ funkce spl˝v·
s eliminaËnÌ k¯ivkou z·kladnÌho elektrolytu (dif); eliminace prvnÌ
redukËnÌ vlny PGOA upozorÚuje na kineticky ¯Ìzen˝ elektrodov˝
proces (kin), zasahujÌcÌ do oblasti druhÈ redukËnÌ vlny, zpÏtn˝ chod
eliminaËnÌ funkce potvrzuje ireverzibilnÌ charakter danÈho procesu
(irr), pr˘bÏh eliminaËnÌ funkce pod z·kladnÌ elektrolyt odkr˝v· de-
sorpËnÌ proces PGOA (des); podrobnÏ viz pr·ce12
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rychlÈho p¯eskoku vodÌkov˝ch atom˘ podÈl celÈho ¯etÏzce
asociovan˝ch (vlivem interakcÌ navrstven˝ch) molekul inosi-
nu a rekombinace tÏchto atom˘ na molekulu vodÌku. Podobn˝
proces katal˝zy se m˘ûe p¯edpokl·dat u celÈ ¯ady b·zÌ, kterÈ
podlÈhajÌ tomuto typu asociace (stacking), sv˝m charakterem
je podobn˝ f·zovÈmu p¯echodu. K eliminaci nabÌjecÌho a ki-
netickÈho proudu bylo pouûito jednoduchÈho a dvojnÈho in-
tegr·lu v p¯ÌpadÏ prvnÌho typu eliminace a jednoduchÈho
integr·lu a derivace v p¯ÌpadÏ druhÈho typu eliminace11.

f(i) = ñai + b dt (22)

f(i) = ai ñ b (23)

Eliminace odkryla nejen minoritnÌ proces v majoritnÌm
procesu vyluËov·nÌ vodÌku zvÏtöenÈm jeötÏ o katalytick˝ efekt
inosinu, ale pomohla tÈû k urËenÌ mechanismu zkoumanÈho
elektrodovÈho procesu11.

4. EliminaËnÌ voltametrie s line·rnÌm scanem
(EVLS)

4 . 1 . T e o r i e E V L S

SoubÏûnÏ s eliminaËnÌ polarografiÌ (EP) se zaËala rozvÌjet
i eliminaËnÌ voltametrie (EVLS). Metoda je nadÏjnÏjöÌ v tom,
ûe pracuje na jednoduööÌm z·kladÏ, je rychlejöÌ a lze ji apli-
kovat i na pevnÈ elektrody. U eliminaËnÌ voltametrie nenÌ
nez·visle promÏnnou Ëas, ale rychlost polarizace elektrody.
V p¯ÌpadÏ proudo-napÏùov˝ch k¯ivek jak v cyklickÈ volta-
metrii (CV), tak i v Ñline·rnÌ sweepì voltametrii (LSV) Ëas
ztr·cÌ svou nez·vislost, protoûe je spojen s elektrodov˝m
potenci·lem E podle rovnice:

E = Ei ñ vt (24)

kde Ei je poË·teËnÌ potenci·l. Tato rovnice m˘ûe b˝t po-
vaûov·na za urËitou transformaci nabÌzejÌcÌ novou promÏn-
nou mÌsto Ëasu t, a sice rychlost polarizace v. V EVLS je
dosaûeno eliminace vybranÈho dÌlËÌho nebo vybran˝ch dÌl-
ËÌch proud˘ z namÏ¯en˝ch proudo-napÏùov˝ch k¯ivek zÌska-
n˝ch v cyklickÈ voltametrii nebo v Ñline·rnÌ sweepì vol-
tametrii vytvo¯enÌm proudovÈ funkce pomocÌ line·rnÌ kombi-
nace celkov˝ch proud˘ mÏ¯en˝ch p¯i r˘zn˝ch rychlostech
polarizace.

Teoretick˝m z·kladem EVLS se podrobnÏ zab˝v· pr·ce5.
PrvnÌ podmÌnkou pro eliminaci je, ûe eliminovan˝ proud lze
vyj·d¯it jako souËin dvou na sobÏ nez·visl˝ch funkcÌ ñ funkce
rychlosti polarizace, Wj (v) a funkce potenci·lu, Yj (E):

Ij = Wj(v)Yj(E) (25)

Tuto podmÌnku splÚujÌ proudy: difuznÌ proud pro l·tku
transportovanou k elektrodÏ pouze line·rnÌ difuzÌ (Id) s rych-
lostnÌm koeficientem x = 1/2, nabÌjecÌ proud (Ic) s x = 1
a kinetick˝ proud (Ik) s x = 0, kterÈ lze vyj·d¯it podle (25):

Id = v1/2Yd(E) Ic = v1Yc(E) Ik = v0Yk(E) (26)

Druhou podmÌnkou pro eliminaci je podobnÏ jako v EP vy-
j·d¯enÌ celkovÈho proudu jako sumy dÌlËÌch proud˘: I = Id + Ic +
Ik + Ö Jedna vybran· rychlost polarizace je referenËnÌ vref , dalöÌ
rychlosti polarizace jsou vybÌr·ny tak, aby byly n·sobky tÈto
referenËnÌ polarizaËnÌ rychlosti (nejËastÏji na z·kladÏ dvou ne-
bo Ëty¯). Potom referenËnÌ proud bude mÌt tvar p¯edeölÈ rov-
nice, zatÌmco ostatnÌ budou mÌt tvar ovlivnÏn˝ pomÏrem v/vref :

= (v/vref )
1/2 Id + (v/vref )Ic + Ik Ö (27)

EliminaËnÌ voltametrick· funkce vych·zejÌcÌ z n·sobku
rychlosti polarizace 2 m· line·rnÌ kombinaci proud˘:

f(I) = AI(vref) + BI(v1/2ref) + CI(v2ref ) (28)

kde A, B, C jsou koeficienty line·rnÌ kombinace v EVLS,
I(vref ) je oznaËov·n referenËnÌ proud p¯i urËitÈ zvolenÈ (refer-
enËnÌ) rychlosti polarizace, I(v1/2ref) pop¯. I(v2ref) je proud p¯i
poloviËnÌ, pop¯. p¯i dvojn·sobnÈ hodnotÏ rychlosti polarizace,
neû je referenËnÌ polarizaËnÌ rychlost. V eliminaËnÌ voltamet-
rii jsou tedy eliminov·ny proudy, kterÈ lze vyj·d¯it ve tvaru:

I = Y(E).vx = konst. vx (29)

StejnÏ jako v EP pro eliminaËnÌ funkci v EVLS platÌ:

f(Ij) = βEVLSIj (30)

kde βEVLS je voltametrick˝ eliminaËnÌ  koeficient. Volbou
koeficient˘ A, B, C v line·rnÌ kombinaci m˘ûe b˝t pro danou
hodnotu x dosaûeno βEVLS = 0 coû znamen· eliminaci danÈho
proudu v EVLS.
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Obr. 3. EliminaËnÌ polarografie inosinu. Tast a eliminaËnÌ polaro-
grafie inosinu (5.10ñ4

M) v prost¯edÌ fosf·tovÈho pufru (H3PO4 +
KH2PO4, pH 2,00) s eliminacÌ kinetickÈho a kapacitnÌho proudu. A ñ
tast polarogram, ZE ñ tast polarogram z·kladnÌho elektrolytu, B ñ
eliminace ik a ic pomocÌ ËasovÈho integr·lu a dvojn·sobnÈho ËasovÈho
integr·lu, C ñ eliminace ik a ic pomocÌ ËasovÈho integr·lu a ËasovÈ
derivace; podrobnÏ viz pr·ce11
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Jako ilustrativnÌ p¯Ìklad je uk·z·n v˝poËet eliminaËnÌ funkce
pro souËasnou eliminaci nabÌjecÌho a kinetickÈho proudu se
zachov·nÌm proudu difuznÌho s pouûitÌm rychlostÌ polarizace,
v/4, v, 4v (nap¯. 20, 80 a 320 mV.sñ1). Pro jednoduchost je
vynech·n index u vref , kter˝m je oznaËov·n proud referenËnÌ.
CelkovÈ proudy pro vybranÈ rychlosti polarizace lze napsat:

Iv/4 = Yd(E)(1/2)v1/2 + Yc(E)(1/4)v1 + Yk(E)v0 /.av/4

Iv = Yd(E)v1/2 + Yc(E)v1 + Yk(E)v0 /.av

I4v = Yd(E)2v1/2 + Yc(E)4v1 + Yk(E)v0 /.a4v

Pro proudovÈ funkce p¯i stejnÈm potenci·lu bude platit:

av/4Iv/4 = Yd(E)av/4(1/2)v1/2 + Yc(E)av/4(1/4)v + Yk(E)av/4

avIv = Yd(E)avv
1/2 + Yc(E)avv + Yk(E)av

a4vI4v = Yd(E)a4v2v1/2 + Yc(E)a4v4v + Yk(E)a4v

poûadavek: = Id = 0 = 0
Potom koneËn· trojice rovnic o t¯ech nezn·m˝ch je:

Yd(E)v1/2[1/2)av/4 + av + 2a4v] = Yd(E)v1/2

Yc(E)v[1/4)av/4 + av + 4a4v] = 0

Yk(E)[av/4 + av + a4v] = 0

ÿeöenÌm tÈto soustavy rovnic jsou hodnoty koeficient˘
av/4 = ñ 4, av = 5 a a4v = ñ1. V˝sledn˝ tvar line·rnÌ kombinace
tedy je:

f(I) = ñ 4Iv/4 + 5Iv ñ I4v (31)

PodobnÏ jsou poËÌt·ny vöechny eliminaËnÌ funkce, kterÈ
jsou uvedeny v teoretickÈ pr·ci5 a v pr·ci t˝kajÌcÌ se experi-
ment·lnÌ verifikace EVLS (cit.21).

4 . 2 . E x p e r i m e n t · l n Ì v e r i f i k a c e E V L S

TeoretickÈ v˝sledky EVLS byly experiment·lnÏ verifiko-
v·ny pro p¯Ìpad reverzibilnÌch, kvazireverzibilnÌch a ireverzi-
bilnÌch proces˘ probÌhajÌcÌch na rtuùovÈ elektrodÏ. Bylo tes-
tov·no celkem öest typ˘ eliminacÌ. T¯i typy se t˝kaly eliminacÌ
jednoho ze t¯Ì uvaûovan˝ch proud˘ (difuznÌ, kapacitnÌ a kine-
tick˝) a dalöÌ t¯i typy eliminacÌ se t˝kaly souËasnÈ eliminace
dvou vybran˝ch proud˘. Simult·nnÌ eliminace difuznÌho a kine-
tickÈho proudu se zachov·nÌm proudu kapacitnÌho podle vztahu:

f(I) = 3,4142I2 + 4,8284I1/2 ñ 8,2426I (32)

je ilustrov·na na obr. 4. K eliminaci byla vyuûita kombinace
proud˘ namÏ¯en˝ch p¯i dvojn·sobnÈ I2 a poloviËnÌ rychlosti
polarizace I1/2, neû je referenËnÌ polarizaËnÌ rychlost I.

4 . 3 . A n a l y t i c k · a p l i k a c e E V L S

V˝öe popsan˝ typ eliminace (32) indikuje ztr·tu reverzi-
bility elektrodovÈho procesu a m˘ûe b˝t pouûit pro rozliöenÌ

i kvantifikaci ireverzibilnÌho elektrodovÈho procesu v p¯Ìtom-
nosti procesu reverzibilnÌho12. Eliminace kapacitnÌho proudu
zvyöuje citlivost mÏ¯enÌ p¯i nÌzk˝ch koncentracÌch depola-
riz·toru24. Vöechny typy eliminacÌ, p¯i kter˝ch je eliminov·n
kinetick˝ proud, umoûÚujÌ zvÏtöenÌ rozsahu mÏ¯en˝ch poten-
ci·l˘ (potenci·lovÈ okno). P¯Ìkladem m˘ûe b˝t odkrytÌ proce-
su redukce strontnat˝ch iont˘ v p¯ebytku v·penatÈ soli21, jak
je uk·z·no na obr. 5, neboù katodick˝ ireverzibilnÌ proces
v·penat˝ch iont˘ m· v poË·teËnÌ f·zi charakter kinetickÈho
proudu7.

AnalytickÈmu  vyuûitÌ EVLS  byla vÏnov·na pozornost
i v p¯ÌpadÏ elektrochemickÈho stanovenÌ hlinÌku, adeninu a cy-
tosinu, jejichû redukce probÌh· v oblasti negativnÌch poten-

Obr. 4. Experiment·lnÌ verifikace eliminaËnÌ voltametrie. Cyklic-
k˝ a eliminaËnÌ voltamogram Tl (I) (5.10ñ5

M) v 0,l M-KCl s eliminacÌ
difuznÌho proudu; I a Ií ñ referenËnÌ proudy thallia snÌmanÈ p¯i
rychlosti polarizace elektrody 80 mV.sñ1; C a Cí ñ eliminaËnÌ k¯ivky
pro oba dva smÏry polarizace elektrody; viz pr·ce21
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Obr. 5. Analytick· aplikace eliminaËnÌ voltametrie.  Katodick·
vÏtev cyklickÈho voltamogramu Sr (II) o r˘znÈ koncentraci v nadbyt-
ku v·penatÈ soli jako z·kladnÌho elektrolytu; I ñ referenËnÌ proudy
o r˘znÈ koncentraci Sr (II) (160 mV.sñ1), D ñ odpovÌdajÌcÌ proudovÈ
funkce po eliminaci kinetickÈho proudu, koncentrace stroncia ñ 0, 0,5,
0,25, 0,125 mM; pro lepöÌ rozliöenÌ jsou jednotlivÈ eliminaËnÌ k¯ivky
v proudovÈ ose posunuty; podrobnÏ viz pr·ce21
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ci·l˘, Ëasto ovlivnÏn˝ch redukËnÌmi procesy z·kladnÌho elek-
trolytu24. Velkou v˝hodou EVLS, podobnÏ jako EP, je elimi-
nace konkurenËnÌho redukËnÌho procesu vodÌkov˝ch iont˘
(eliminace kinetickÈho proudu) a moûnost p¯ÌmÈho elektro-

chemickÈho stanovenÌ iont˘ hlinÌku na rtuùovÈ elektrodÏ p¯i
velmi negativnÌch potenci·lech (ñ1,8 aû ñ1,9 V). Podobn·
situace vznik· p¯i studiu elektrodovÈho procesu purinov˝ch
a pyrimidinov˝ch b·zÌ23.

a b

Obr. 6. Teoretick· transformace ireverzibilnÌch proudonapÏùov˝ch k¯ivek v EVLS; a ñ pro elektroaktivnÌ l·tku transportovanou k plan·rnÌ
elektrodÏ difuzÌ, b ñ pro elektroaktivnÌ l·tku p¯edem naadsorbovanou na elektrodÏ; I ñ referenËnÌ proud, A ñ simult·nnÌ eliminace kinetickÈho
a kapacitnÌho (nabÌjecÌho) proudu se zachov·nÌm proudu difuznÌho, B ñ simult·nnÌ eliminace difuznÌho a kapacitnÌho (nabÌjecÌho) proudu se
zachov·nÌm proudu kinetickÈho, C ñ simult·nnÌ eliminace kinetickÈho a difuznÌho proudu se zachov·nÌm proudu kapacitnÌho (nabÌjecÌho),
hodnoty na ose y jsou bezrozmÏrnÈ a symboly oznaËujÌcÌ osu x majÌ sv˘j obvykl˝ v˝znam

Obr. 7. EliminaËnÌ voltamogram denaturovanÈ DNA (calf thymus). RedukËnÌ pÌk adeninov˝ch a cytosinov˝ch zbytk˘ v DNA (100 µg.mlñ1),
prost¯edÌ fosf·tovÈho pufru, referenËnÌ k¯ivka (akumulaËnÌ potenci·l ñ0,1 V, akumulaËnÌ Ëas 60 s), l simult·nnÌ eliminace kinetickÈho
a kapacitnÌho (nabÌjecÌho) proudu se zachov·nÌm proudu difuznÌho (v obr. 6b ñ A),u simult·nnÌ eliminace difuznÌho a kapacitnÌho (nabÌjecÌho)
proudu se zachov·nÌm proudu kinetickÈho (v obr. 6b ñ B), simult·nnÌ eliminace kinetickÈho a difuznÌho proudu se zachov·nÌm proudu
kapacitnÌho (v obr. 6b ñ C); podrobnÏji viz pr·ce22
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4 . 4 . A p l i k a c e E V L S p ¯ i s t u d i u
e l e k t r o d o v È h o p r o c e s u

EliminaËnÌ koeficient βEVLSve vztahu pro eliminaËnÌ funk-
ci (30) z·visÌ na rychlostnÌm koeficientu x a na pouûitÈ elimi-
naËnÌ funkci25. Hodnota βEVLS = 0 odpovÌd· eliminaci danÈho
vybranÈho proudu, βEVLS = 1 odpovÌd· jeho zachov·nÌ. Mezi
tÏmito hodnotami nab˝v· βEVLS r˘zn˝ch hodnot a podle jeho
z·vislosti na x je moûnÈ v prvnÌm p¯iblÌûenÌ testovat charakter
danÈho proudu25. Aplikace r˘zn˝ch typ˘ eliminacÌ na stejn˝
studovan˝ systÈm m˘ûe pomoci p¯i ¯eöenÌ sporn˝ch ot·zek,
jak˝ proces na elektrodÏ v danÈ oblasti potenci·lu probÌh·,
nebo odkr˝t proces, kter˝ je svou velikostÌ minoritnÌ.

4 . 5 . E V L S a d s o r b o v a n È h o d e p o l a r i z · t o r u

PomÏrnÏ velkÈho zcitlivÏnÌ redukËnÌho nebo oxidaËnÌho
sign·lu je dosaûeno pomocÌ EVLS v p¯ÌpadÏ adsorbovanÈ
Ë·stice (teoretickÈ k¯ivky jsou na obr. 6, aplikace na obr. 7).
Bylo uk·z·no, ûe EVLS m˘ûe znaËnou mÏrou p¯ispÏt ke
zv˝öenÌ citlivosti v adsorptivnÌ rozpouötÏcÌ voltametrii22. Pro
t¯i simult·nnÌ eliminace dvou proud˘:
A ñ simult·nnÌ eliminace kinetickÈho a nabÌjecÌho proudu se
zachov·nÌm proudu difuznÌho, coû m˘ûe b˝t vyj·d¯eno jako
f(Ik) = 0, f(Ic) = 0 a f(Id) = Id . Pro tuto eliminaci platÌ line·r-
nÌ kombinace:

f(I) = 17,485I ñ 11,657I1/2 ñ 5,8584I2 (33)

B ñ simult·nnÌ eliminace difuznÌho a nabÌjecÌho proudu se
zachov·nÌm proudu kinetickÈho, coû m˘ûe b˝t vyj·d¯eno jako
f(Id) = 0, f(Ic) = 0 a f(Ik) = Ik . TÈto eliminace je dosaûeno line·rnÌ
kombinacÌ:

f(I) = 2,4142I2 + 6,8284I1/2 ñ 8,2426I (34)

C ñ simult·nnÌ eliminace difuznÌho a kinetickÈho proudu se
zachov·nÌm proudu nabÌjecÌho, coû m˘ûe b˝t vyj·d¯eno jako
f(Id) = 0, f(Ik) = 0 a f(Ic) = Ic . TÈto eliminace je dosaûeno line·rnÌ
kombinacÌ (32), kde I1/2 a I2 je celkov˝ proud odpovÌdajÌcÌ
poloviËnÌ a dvojn·sobnÈ hodnotÏ rychlosti polarizace, neû je
referenËnÌ rychlost polarizace pouûit· pro proud I. TeoretickÈ
k¯ivky byly poËÌt·ny stejn˝m zp˘sobem, jako je uvedeno
v pr·ci5. Transformace ireverzibilnÌch proud˘ do line·rnÌ kom-
binace pro elektroaktivnÌ Ë·stici p¯edem adsorbovanou na
povrchu elektrody byly provedeny pomocÌ vztah˘2:

i = nFSkΓ0 exp , kde k = ki exp

(35)

kde i je proud, n je celkov˝ poËet p¯en·öen˝ch elektron˘, S je
plocha elektrody, k je heterogennÌ rychlostnÌ konstanta irever-
zibilnÌho procesu, (ki ñ poË·teËnÌ), Γ0 je poË·teËnÌ povrchov˝
nadbytek elektroaktivnÌ substance (p¯ed zaË·tkem polariza-
ce elektrody), α je koeficient p¯enosu n·boje, na je poËet
elektron˘, ˙ËastnÌcÌch se kroku urËujÌcÌho rychlost, v je rych-
lost polarizace, F, R a T reprezentujÌ zn·mÈ symboly. V˝poË-
ty byly provedeny pouze za p¯edpokladu, ûe hodnota Γ0 je

bÏhem polarizace elektrody konstantnÌ, to znamen·, ûe elek-
troaktivnÌ Ë·stice podlÈh· pouze elektrodovÈ redukci.

Nejprve byly zpracov·ny eliminaËnÌ funkce A, B a C pro
p¯Ìpad, kdy se elektroaktivnÌ Ë·stice k elektrodÏ dost·v· pouze
difuzÌ (obr. 6a), a pak pro p¯Ìpad, kdy je tato Ë·stice na
elektrodÏ p¯edem adsorbovan· (obr. 6b). ZatÌmco eliminace
A (eliminace kinetickÈho a nabÌjecÌho proudu se zachov·nÌm
difuznÌho proudu) pro Ë·stici transportovanou difuzÌ poskytu-
je mÌrnÈ zv˝öenÌ sign·lu, tak eliminace A pro adsorbovan˝
depolariz·tor d·v· eliminaËnÌ funkci v podobÏ dob¯e odeËita-
teln˝ch protilehl˝ch maxim (pÌkñprotipÌk). DvÏ zb˝vajÌcÌ eli-
minace (B a C), na rozdÌl od p¯Ìpadu difuznÏ transportovanÈ
Ë·stice, majÌ velmi podobn˝ pr˘bÏh.

Pro potvrzenÌ teoretick˝ch v˝sledk˘, jak ukazuje obr. 6b,
byla vybr·na DNA telecÌho brzlÌku. Po tepelnÈ denaturaci byla
DNA z roztoku fosf·tovÈho pufru na rtuùovÈ elektrodÏ adsor-
bov·na (akumulaËnÌ Ëas 60 sekund, akumulaËnÌ potenci·l
ñ0,1 V). RedukËnÌ pÌk, poskytovan˝ zbytky adeninu a cytosi-
nu, byl mÏ¯en p¯i t¯ech r˘zn˝ch rychlostech polarizace. Bylo
zjiötÏno, ûe EVLS sign·l v eliminaci A je pro adsorbovanou
DNA na rtuùovÈ elektrodÏ jeden a p˘l kr·t vyööÌ neû voltamet-
rick˝ sign·l v modu square wave voltametrie (SWV)22. NavÌc
odeËtenÌ vzd·lenosti dvou protilehl˝ch maxim v sign·lu tvaru
pÌkñprotipÌk je jednoznaËnÏjöÌ a nevyûaduje û·dnou korekci
na zbytkov˝ proud (baseline correction). Eliminace B a C,
podobnÏ jak p¯edpovÌdala teorie, jsou si velmi blÌzkÈ.

5. V˝znam eliminaËnÌch metod

5 . 1 . V ˝ h o d y a n e v ˝ h o d y E P a E V L S

Z namÏ¯en˝ch polarografick˝ch/voltametrick˝ch k¯ivek
jsou eliminaËnÌ metody schopny vytvo¯it r˘znÏ volenÈ elimi-
naËnÌ funkce, kterÈ mohou experiment a jeho interpretaci
posunout d·l neû v p¯ÌpadÏ metod, ze kter˝ch vych·zejÌ25.
PochopitelnÏ, jako vöechny metody, majÌ EP a EVLS svoje
v˝hody a nev˝hody. KromÏ jednoduchosti a ËasovÈ nen·roË-
nosti pokusu spoËÌvajÌ jejich v˝hody v moûnostech:
ñ zvÏtöenÌ rozsahu mÏ¯ÌcÌch potenci·l˘ (rozöÌ¯enÌ potenci·-

lovÈho okna),
ñ zv˝öenÌ citlivosti (vyuûitÌ v elektroanal˝ze),
ñ odkrytÌ minoritnÌho procesu v procesu majoritnÌm.

⁄spÏönou eliminaci p¯esnÏ odr·ûejÌcÌ teoretickÈ v˝sledky
lze oËek·vat jen u takov˝ch proud˘, u kter˝ch nedoch·zÌ ke
vz·jemnÈ interakci. Je to sice nev˝hoda eliminaËnÌch metod,
ale na druhÈ stranÏ, pokud eliminovan˝ parci·lnÌ proud p¯esnÏ
neodpovÌd· teoretickÈ z·vislosti na Ëase (u EP) nebo z·vislosti
na rychlosti polarizace (u EVLS), je eliminacÌ zkreslen. V nÏ-
kter˝ch p¯Ìpadech lze tohoto zkreslenÌ analyticky vyuûÌt22,24.

NejednoznaËnost jednoho eliminaËnÌho experimentu m˘-
ûeme vylouËit prov·dÏnÌm jednoho typu eliminacÌ za r˘zn˝ch
experiment·lnÌch podmÌnek a r˘zn˝ch typ˘ eliminacÌ za stej-
n˝ch experiment·lnÌch podmÌnek. TÌmto zp˘sobem se n·m
m˘ûe poda¯it nahlÈdnout mnohem hloubÏji do proces˘, probÌ-
hajÌcÌch na povrchu elektrody25.

Z experiment·lnÌho hlediska je jednÌm ze z·kladnÌch po-
ûadavk˘ eliminaËnÌch metod v˝konn˝ potenciostat a moûnost
exportu namÏ¯en˝ch dat (proudo-Ëasov˝ch k¯ivek v EP a prou-
do-napÏùov˝ch k¯ivek v EVLS). PoËÌtaËov· technika umoûni-
la nejen vznik tÏchto dvou metod, ale celkovÏ uskuteËnila

−
F
HG

I
KJ
F
H

I
K

L

N
M

O

Q
P

RT

n F

k

vaα
−F
H

I
K

αn FE

RT

a

Chem. Listy 95, 518 ñ 527 (2001) Refer·ty

525



v elektrochemick˝ch metod·ch pokrok, spoËÌvajÌcÌ v rychlej-
öÌm a preciznÏjöÌm provedenÌ experimentu s moûnostÌ volby
daleko vÏtöÌ ök·ly promÏnn˝ch parametr˘.

5 . 2 . M o û n o s t i a p l i k a c Ì e l i m i n a Ë n Ì c h
m e t o d

Obecnou tendencÌ elektrochemickÈho v˝zkumu je prefe-
rovat takovÈ metody, kterÈ poskytnou dalöÌ informaci o danÈm
elektrodovÈm dÏji nebo kterÈ umoûÚujÌ rychlÈ analytickÈ sta-
novenÌ. EliminaËnÌ metody poskytujÌ obojÌ. RovnÏû simult·n-
nÌ eliminaci vÌce proudov˝ch komponent nenÌ schopna usku-
teËnit û·dn· jin· metoda. Eliminace a zachov·nÌ vybranÈ
proudovÈ komponenty v EP a v EVLS poskytuje ¯adu d˘leûi-
t˝ch a v˝znamn˝ch aplikacÌ, kterÈ znamenajÌ dalöÌ rozvoj
polarografick˝ch a voltametrick˝ch metod26ñ29. SouËasn· eli-
minace kapacitnÌho a kinetickÈho proudu u obou metod dovo-
luje urËit stopov· mnoûstvÌ substancÌ v p¯Ìtomnosti r˘zn˝ch
depolariz·tor˘, jejichû koncentrace je mnohon·sobn·.

JednÌm z nejd˘leûit˝ch p¯Ìnos˘ eliminaËnÌch metod je
moûnost objasnÏnÌ nÏkter˝ch dosud sporn˝ch problÈm˘ t˝ka-
jÌcÌch se elektrochemick˝ch proces˘ l·tek, jejichû redukce
probÌh· p¯i velmi negativnÌch potenci·lech, Ëasto skryt· v pro-
cesu redukce z·kladnÌho elektrolytu. Experiment·lnÌ pr·ce
potvrdily, ûe eliminaËnÌ metody jsou schopny s eliminacÌ ki-
netickÈho proudu rozöÌ¯it mÏ¯enÈ potenci·lovÈ okno11,21,23,24,26,
coû pulsnÌ metody nedok·zaly. Protoûe purinovÈ a pyrimidi-
novÈ deriv·ty se redukujÌ p¯i pomÏrnÏ negativnÌch potenci·-
lech a jejich proces je maskov·n proudem redukce z·kladnÌho
elektrolytu, nabÌzÌ se zde myölenka tento majoritnÌ proud ZE
eliminovat, a tÌm odkr˝t minoritnÌ proces b·ze23.

Eliminace kinetickÈho proudu umoûÚuje stanovenÌ sub-
stance, kter· poskytuje ireverzibilnÌ polarografickou vlnu v nad-
bytku depolariz·toru, kter˝ d·v· reverzibilnÌ sign·l p¯i tÈmûe
potenci·lu, coû by se dalo vyuûÌt p¯i studiu interakcÌ elektro-
chemicky aktivnÌch organick˝ch l·tek s kovy.

V˝sledek eliminace kinetickÈho a kapacitnÌho proudu se za-
chov·nÌm proudu difuznÌho pro adsorbovanou Ë·stici v EVLS
m˘ûe mÌt obecnÏ velk˝ v˝znam v anal˝ze adsorbovanÈ Ë·sti-
ce. Takovou silnÏ adsorbovanou Ë·sticÌ je DNA (cit.22). Po-
dobnÏ p¯i velmi negativnÌch hodnot·ch potenci·lu eliminace
A (33) odkr˝v· na  rtuti  redukËnÌ sign·l  hlinÌku ve  tvaru
protilehl˝ch maxim, a proto se d· p¯edpokl·dat, ûe redukËnÌ
proces hlinÌku probÌh· v adsorbovanÈm stavu24,29.

PrezentovanÈ eliminaËnÌ metody byly aplikov·ny p¯ede-
vöÌm na rtuùov˝ch elektrod·ch, kterÈ majÌ svoje obrovskÈ
p¯ednosti, jako je lehce obnoviteln˝ povrch s moûnostÌ rychlÈ
zmÏny jeho velikosti a velkÈ p¯epÏtÌ vodÌku. ZatÌmco EP je
omezena na rtuùovou kapkovou elektrodu, EVLS lze rozöÌ¯it
i na pevnÈ elektrody s moûnostÌ celÈ ¯ady netradiËnÌch apli-
kacÌ30.

6. Z·vÏr

EliminaËnÌ polarografie (Elimination Polarography ñ EP)
a eliminaËnÌ voltametrie s line·rnÏ se mÏnÌcÌm napÏtÌm (Eli-
mination Voltammetry with Linear Scan ñ EVLS) jsou nekon-
venËnÌ, relativnÏ novÈ elektrochemickÈ metody, kterÈ jsou
schopny nÏkterÈ dÌlËÌ proudy eliminovat, jinÈ zachov·vat.
Jsou zaloûeny na novÈm teoretickÈm principu, pomocÌ nÏhoû

lze dos·hnout takov˝ch v˝sledk˘, kterÈ nelze zÌskat û·dnou
jinou existujÌcÌ elektrochemickou metodou. ObÏma metod·m
je spoleËn· myölenka: a) existence sumy parci·lnÌch (dÌlËÌch)
proud˘, z nichû se celkov˝ proud skl·d· a b) vytvo¯enÌ elimi-
naËnÌch funkcÌ pomocÌ line·rnÌ kombinace urËit˝ch Ëlen˘.
RozdÌl je vöak v tom, ûe eliminaËnÌ funkce v EP vyuûÌv·
rozdÌlnÈ z·vislosti parci·lnÌho proudu na Ëase a eliminaËnÌ
funkce v EVLS vyuûÌv· rozdÌlnÈ z·vislosti parci·lnÌho proudu
na rychlosti polarizace.

é·dn· metoda nenÌ univerz·lnÌ, ale Ëasem se uk·ûe tÏûiötÏ
v˝hod eliminaËnÌch metod, kter˝m pak bude p¯isouzeno mÌsto
mezi metodami klasick˝mi30. Jiû dnes je z¯ejmÈ, ûe EP a EVLS
p¯ispÌvajÌ  k  analytickÈmu  stanovenÌ elektroaktivnÌch l·tek
i k interpretaci jejich komplexnÌho elektrodovÈho procesu, pro-
bÌhajÌcÌho na f·zovÈm rozhranÌ elektroda/roztok.

S e z n a m s y m b o l ˘

a, b, c, resp. koeficienty line·rnÌ kombinace v EP, resp. v EVLS
A, B, C
DNA deoxyribonukleov· kyselina (Deoxyribonucleic

Acid)
DPP diferenËnÌ pulsnÌ polarografie (Differential Pul-

se Polarography)
Ei poË·teËnÌ potenci·l
EP eliminaËnÌ polarografie (Elimination Polarogra-

phy)
ETP Eko-Tribo polarograf
EVLS eliminaËnÌ voltametrie (Elimination Voltamme-

try with Linear Scan)
f(i), eliminaËnÌ funkce v EP, resp. v EVLS
resp. f(I)
ic, Ic kapacitnÌ proud
id, Id difuznÌ proud
ik, Ik kinetick˝ proud
k heterogennÌ rychlostnÌ konstanta
n celkov˝ poËet p¯en·öen˝ch elektron˘
na poËet elektron˘, ˙ËastnÌcÌch se kroku urËujÌcÌho

rychlost
PGOA kyselina fenylglyoxylov· (phenylglyoxylic acid)
S plocha elektrody
SWV voltametrie s pravo˙hl˝m st¯Ìdav˝m napÏtÌm
α koeficient p¯enosu n·boje
βEP polarografick˝ eliminaËnÌ koeficient (EP)
βEVLS voltametrick˝ eliminaËnÌ koeficient (EVLS)
Γ0 poË·teËnÌ povrchov˝ nadbytek
v rychlost polarizace elektrody (scan rate)

V letech 1994ñ1996 byl v˝zkum elektrochemick˝ch elimi-
naËnÌch metod a jejich aplikacÌ podporov·n grantem GA »R
203/94/0520 a v souËasnÈ dobÏ je podporov·n komplexnÌm
grantem GA »R 204/97/K084. Proto podÏkov·nÌ bezesporu
pat¯Ì GrantovÈ agentu¯e »R. Samoz¯ejmÏ velk˝ dÌk je adreso-
v·n i prof. Old¯ichu DraËkovi, DrSc., bez kterÈho by tato pr·ce
nevznikla.
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L. Trnkov· (Department of Theoretical and Physical
Chemistry, Faculty of Science, Masaryk University, Brno):
Electrochemical Elimination Methods

The article reviews two non-conventional electrochemical
methods ñ elimination polarography (EP) and elimination
voltammetry with linear scan (EVLS). The two methods ena-
ble elimination of selected particular currents, contributing to
the measured total current. The most frequently eliminated
particular currents are the charging current (Ic), the diffusion
current (Id), and the kinetic current (Ik). In EP, eliminated
currents are expressed as I = const. tx, and elimination is
achieved by a function obtained by linear combination of the
direct current and its time derivative and/or time integral. In
EVLS, eliminated currents are expressed as I = const. vx, and
elimination is achieved by a function obtained by linear com-
bination of total currents measured at different scan rates v.
The theory of EP and EVLS has been verified experimentally.
In comparison with d.c. polarography and linear sweep volt-
ammetry, both elimination methods have the following advan-
tages: (a) an expanded available electrode potential range, (b)
increased current sensitivity and (c) improved signal resolu-
tion. In EVLS, (b) and (c) result from the fact that the elimi-
nation of Ic and Ik currents decreases the irreversible current
width and increases the peak height. This effect is particularly
pronounced in the case of an adsorbed substance. Application
of EP and EVLS enables detection of minor electrode proces-
ses overlapped by a major one, such as desorption process dur-
ing reduction, or the formation of associates which influence
the process of hydrogen evolution. In addition, both methods
improve the sensitivity of determination of electroactive sub-
stances, and may contribute to solving problems associated
with complex electrode processes.
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1. ⁄vod

PrÌprava vzorky je vo v‰Ëöine prÌpadov Ëasovo najn·roË-
nejöÌ krok anal˝zy. Na konci komplikovanej proced˙ry zvy-
Ëajne d·vkujeme do plynovÈho chromatografu 1ñ2 µl extrak-
tu, Ëo znamen· veæk˙ stratu citlivosti a neekonomickÈ vyuûitie
vzorky. ZriedenÈ extrakty sa musia Ëasto zakoncentrovaù, aby
sa dosiahli poûadovanÈ medze detekcie. Tento proces je n·-
roËn˝ nielen na Ëas a manu·lnu pr·cu, ale nesie so sebou
nebezpeËenstvo straty prchav˝ch l·tok, alebo kontamin·cie
vzorky. D·vkovanÌm veækÈho objemu sa d· zakoncentrovanie
vzorky nahradiù, ËÌm sa zjednoduöÌ celkov· proced˙ra prÌpra-
vy vzorky. V prÌpade, ûe sa vzorka zakoncentruje, umoûÚuje
d·vkovanie veækÈho objemu znÌûiù medzu detekcie danÈho
analytu. D·vkovanie veæk˝ch objemov predstavuje v˝znamn˝
krok vpred v stopovej anal˝ze. Cieæom tohto Ël·nku je uviesù
z·kladnÈ techniky d·vkovania veæk˝ch objemov v kapil·rnej
plynovej chromatografii, vysvetliù ich princÌp a uviesù niektorÈ
aplik·cie.

V podstate existuj˙ tri spÙsoby, ak˝mi moûno d·vkovaù
veækÈ objemy vzorky v kapil·rnej GC:
1. d·vkovanie priamo do kolÛny (on-column injection/inter-

face),
2. d·vkovanie cez sluËku (loop-type injection/interface),
3. d·vkovanie do odparovacej komÙrky (vaporizing cham-

ber).
Na Ëistenie vzorky, predsepar·ciu analytov, alebo ich obo-

hatenie sa Ëasto pouûÌva kvapalinov· chromatografia. Jej spo-

jenie s plynovou chromatografiou, ktor· poskytuje vysok˙
separaËn˙ ˙Ëinnosù a selektÌvnu a citliv˙ detekciu, je preto
zvl·öù v˝hodnÈ a ûiad˙ce. UvedenÈ techniky d·vkovania veæ-
k˝ch objemov sa pouûÌvaj˙ aj ako medziËl·nok pre on-line
kombin·ciu LC-GC.

Ide·lny injektor pre d·vkovanie veæk˝ch objemov by mal
spÂÚaù tieto kritÈri·:
ñ schopnosù odstr·niù prevaûn˙ Ëasù solventu s minim·lnymi

stratami analytov,
ñ schopnosù znovu sfokusovaù poËiatoËn˙ zÛnu, aby sa do-

siahli ˙zke pÌky v GC chromatograme,
ñ v prÌpade kombin·cie LC-GC, medziËl·nok by mal repro-

dukovateæne a ˙plne pren·öaù dan˙ LC frakciu.
V tabuæke I s˙ zhrnutÈ a vysvetlenÈ termÌny beûne pouûÌ-

vanÈ v s˙vislosti s d·vkovanÌm veæk˝ch objemov v kapil·rnej
GC.

2. SpÙsoby elimin·cie p·r solventu

Prv˝m predpokladom pre ˙speön˙ chromatografick˙ se-
par·ciu analytov pri d·vkovanÌ veæk˝ch objemov, Ëi uû do
Ñon-columnì injektora, alebo do odparovacej komÙrky, je
odstr·nenie nadmernÈho mnoûstva solventu. Veæk˝ objem p·r
pozost·vaj˙ci prevaûne zo solventu je moûnÈ odstr·niù ich
zmieöanÌm s nosn˝m plynom a n·sledn˝m vypustenÌm cez
ventil (gas discharge) alebo samoexpanziou nezrieden˝ch p·r
cez ventil (vapour overflow)1.

ÑGas dischargeì

V tomto prÌpade sa solvent odparuje v pr˙de nosnÈho
plynu pri teplote pod teplotou varu solventu. R˝chlosù odpa-
rovania je urËen· mnoûstvom pary, ktor· nas˝ti nosn˝ plyn pri
danej teplote. T˝mto spÙsobom sa odstraÚuje solvent naprÌ-
klad pri d·vkovanÌ do injektora s deliacim ventilom a progra-
movateænou teplotou (PTV injektor). Ak je teplota termostatu
niûöia ako je rosn˝ bod zmesi nosn˝ plyn/pary solventu, nosn˝
plyn je pres˝ten˝ parami solventu a v predkolÛne doch·dza
k rekondenz·cii. Elimin·cia p·r solventu v pr˙de nosnÈho
plynu umoûÚuje ËiastoËnÈ odparovanie (v odparovacej ko-
mÙrke), alebo ËiastoËn˙ rekondenz·ciu (v predkolÛne, resp.
v zadrûiavacej predkolÛne) solventu. Podiel odparovania/re-
kondenz·cie solventu sa d· optimalizovaù nastavenÌm prieto-
ku nosnÈho plynu, alebo teploty termostatu. V‰ËöÌm zriedenÌm
p·r nosn˝m plynom (tj. zv˝öenie prietoku nosnÈho plynu) sa
znÌûi rosn˝ bod, takûe sa mÙûe znÌûiù teplota pre odparovanie,
alebo rekondenz·ciu v predkolÛne. Niûöia teplota v predkolÛ-
ne vedie k vyööej retencii l·tok v stacion·rnej f·ze. »iastoËnÈ
odparovanie, alebo rekondenz·cia solventu umoûÚuj˙ vyuûiù
solvent efekt na zachytenie prchav˝ch l·tok.

ÑVapour overflowì

PoËas odstraÚovania p·r solventu t˝mto spÙsobom je prÌ-
vod nosnÈho plynu vypnut˝. Pary op˙öùaj˙ systÈm v dÙsledku
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Tabuæka I
TerminolÛgia spojen· s d·vkovanÌm veæk˝ch objemov v GC

PredkolÛna (retention gap) Deaktivovan· kapil·ra z tavenÈho kremeÚa bez stacion·rnej f·zy, ktor· sa
pouûÌva na rekoncentr·ciu zÛn rozöÌren˝ch dif˙ziou v priestore.

Zm·Ëateænosù (wettability) Schopnosù solventu vytvoriù s˙visl˝ film na vn˙torn˝ch sten·ch predkolÛny.
Zaplaven· zÛna (flooded zone) DÂûka kapil·ry pokryt· vrstvou kvapalnej vzorky. ZvyËajne sa vyjadruje

ako dÂûka kapil·ry, ktor˙ zaplavÌ jednotkov˝ objem vzorky (cm.µlñ1).
⁄plnÈ s˙ËasnÈ odparovanie solventu (fully
concurrent solvent evaporation, FCSE)

⁄plnÈ odparenie  solventu poËas jeho d·vkovania do  GC, tj. r˝chlosù
d·vkovania sa rovn· r˝chlosti odparovania.

»iastoËnÈ s˙ËasnÈ odparovanie solventu (partially
concurrent solvent evaporation, PCSE)

Podmienky d·vkovania do GC, pri ktor˝ch sa v‰Ëöina solventu odparuje
uû poËas d·vkovania, tj. r˝chlosù d·vkovania je vyööia ako r˝chlosù odparo-
vania. Neodparen˝ zvyöok zaplavuje predkolÛnu a zachyt·va prchavÈ
analyty ˙Ëinkom Ñsolventì efektu.

ÑSolventì efekt Rekoncentr·cia prchav˝ch l·tok rozpustenÌm v kvapalnom filme, pri odpa-
rovanÌ solventu smerom od konca zaplavenej zÛny k jej Ëelu.

FokusaËn˝ ˙Ëinok zm·Ëania stacion·rnej f·zy
(phase soaking focusing effect)

Rekoncentr·cia analytov v dÙsledku zv˝öenej retencie na stacion·rnej f·ze
zm·Ëanej solventom (zm·Ëanie spÙsobuje n·rast hr˙bky stacion·rnej f·zy,
a teda zv˝öen˙ retenciu).

FokusaËn˝ ˙Ëinok pomerom stacion·rnych f·z
(phase-ratio focusing effect)

Rekoncentr·cia menej prchav˝ch l·tok v dÙsledku spomalenia ich migr·cie
pri prechode z predkolÛny s nÌzkou retenciou do separaËnej kolÛny s vyso-
kou retenciou.

Ventil pre skor˙ elimin·ciu p·r solventu (early
solvent vapour exit, SVE)

Kus kapil·ry s veæk˝m vn˙torn˝m priemerom medzi predkolÛnou a sepa-
raËnou kolÛnou, ktor˝m sa eliminuj˙ prebytoËnÈ pary solventu.

Ko-solvent (cosolvent) Solvent s vyööou teplotou varu, ako m· hlavn˝ solvent, ktor˝ sa v mal˝ch
mnoûstv·ch prid·va k hlavnÈmu solventu na znÌûenie str·t prchav˝ch l·tok.
PouûÌva sa napr. pri d·vkovanÌ veæk˝ch objemov za podmienok ˙plnÈho
s˙ËasnÈho odparovania rozp˙öùadla.

Zadrûiavacia predkolÛna (retaining precolumn) Kr·tka kapil·ra so stacion·rnou f·zou (zvyËajne tou istou, ak˙ m· separaË-
n· kolÛna), ktor· sa vs˙va medzi predkolÛnu a separaËn˙ kolÛnu, aby sa
zabr·nilo strat·m prchav˝ch l·tok cez ventil pre skor˙ elimin·ciu p·r
solventu.

Odparovacia komÙrka s programovateænou teplo-
tou (programmable temperature vaporizer, PTV)

Injektor pre d·vkovanie do studenÈho linera s n·sledn˝m r˝chlym zahria-
tÌm a prenosom analytov do predkolÛny/kolÛny.

Tabuæka II
Porovnanie elimin·cie p·r solventu v pr˙de nosnÈho plynu a bez prietoku nosnÈho plynu

Elimin·cia p·r solventu v pr˙de nosnÈho plynu (gas discharge)
+ niûöia teplota poËas odparovania v odparovacej komÙrke aj v predkolÛne => silnejöia retencia prchav˝ch l·tok
+ ËiastoËnÈ odparovanie/rekondenz·cia solventu je moûnÈ a regulovateænÈ
+ zachytenie prchav˝ch l·tok ˙Ëinkom ìsolventì efektu
ñ komplikovanejöÌ dizajn a fungovanie

Elimin·cia p·r solventu samoexpanziou bez prietoku nosnÈho plynu (vapour overflow)

+ æahk· optimaliz·cia (len jeden parameter ñ teplota)
+ prietok p·r samoregulovateæn˝ (kolapsuje na konci odparovacieho procesu)
+ pokles tlaku cez n·plÚ vo vyparovacej komÙrke nie je kritick˝
ñ potrebn· pomerne vysok· teplota termostatu, aby sa zabr·nilo rekondenz·cii
ñ moûnÈ jedine ˙plnÈ odparenie rozp˙öùadla poËas d·vkovania (neexistuje ËiastoËnÈ odparovanie rozp˙öùadla)
ñ zachytenie prchav˝ch l·tok ˙Ëinkom Ñsolventì efektu je moûnÈ len s pridanÌm ko-solventu

+ pozitÌvum, ñ negatÌvum

ich samoexpanzie poËas vyparovania. Pri elimin·cii nezriede-
n˝ch p·r solventu musÌ byù teplota injektora poËas odparo-
vania minim·lne na ˙rovni teploty varu solventu. Aby sa
zabr·nilo rekondenz·cii p·r na vstupe do predkolÛny/kolÛny,

teplota termostatu musÌ byù tieû vyööia, ako je teplota varu
solventu (korigovan· na dan˝ tlak). V opaËnom prÌpade do-
ch·dza k ˙plnej rekondenz·cii a predkolÛna musÌ maù schop-
nosù zadrûaù cel˝ objem rekondenzovanej kvapaliny, inak do-

Chem. Listy 95, 528 ñ 539 (2001) Refer·ty

529



Tabuæka III
RÙzne techniky d·vkovania vzoriek v kapil·rnej GC s elimin·ciou p·r solventu v pr˙de nosnÈho plynu, alebo samoexpanziou
nezrieden˝ch p·r

Elimin·cia p·r v pr˙de nosnÈho plynu Elimin·cia nezrieden˝ch p·r samoexpanziou

D·vkovanie s deliËom d·vkovanie bez delenia s pretekanÌm p·r solventu (Splitless overflow)

D·vkovanie bez delenia

ÑOn-columnì d·vkovanie d·vkovanie cez sluËku (v kombin·cii LC-GC)
PTV s ventilom na elimin·ciu p·r solventu PTV bez delenia s pretekanÌm p·r solventu (PTV splitless overflow)
D·vkovanie do systÈmu odparovacia
komÙrka-predkolÛna-ventil pre elimin·ciu p·r

Techniky d·vkovania veæk˝ch objemov s˙ hrubo vytlaËenÈ

ch·dza  k zaplaveniu separaËnej kolÛny. »iastoËn˙ rekon-
denz·ciu p·r solventu je moûnÈ dosiahnuù len zmieöanÌm
hlavnÈho solventu s vyööie vr˙cim ko-solventom. OdstraÚo-
vanie p·r solventu samoexpanziou je jednoduchöie ako elimi-
n·cia p·r v pr˙de nosnÈho plynu. Jedinou premennou veliËi-
nou je teplota, ktor· sa d· æahko odhadn˙ù z teploty varu
korigovanej na dan˝ tlak. »as zatvorenia ventilu pre skor˙
elimin·ciu p·r (SVE) nie je kritick˝, pretoûe tok p·r prest·va
na konci odparovacieho procesu. Nev˝hodou tohto spÙsobu
elimin·cie p·r solventu s˙ moûnÈ straty prchav˝ch l·tok v prÌ-
pade, ûe predkolÛna nie je schopn· zadrûaù celÈ mnoûstvo
rekondenzovanej kvapaliny. œalej, teplota termostatu musÌ
byù vyööia ako pri elimin·cii p·r v pr˙de plynu, Ëo zniûuje
retenciu l·tok na stacion·rnej f·ze (menöÌ stupeÚ zakoncentro-
vania prchav˝ch l·tok).

Porovnanie Ñgas dischargeì a Ñvapour overflowì technÌk
elimin·cie p·r solventu je uvedenÈ v tabuæke II. RÙzne tech-
niky d·vkovania vzorky v kapil·rnej GC a typick˝ spÙsob,
ak˝m sa eliminuj˙ pary solventu, s˙ uvedenÈ v tabuæke III.

3. Techniky d·vkovania veæk˝ch objemov

3 . 1 . D · v k o v a n i e c e z Ñ o n - c o l u m n ì
i n j e k t o r

Prelom v d·vkovanÌ veæk˝ch objemov vzoriek v GC a v on-
-line spojenÌ LC-GC nastal s v˝vinom Ñon-columnì injektora
v kombin·cii s veæmi dlhou (aû do 50 m) deaktivovanou
sklenou kapil·rou, alebo kapil·rou z tavenÈho kremeÚa bez
stacion·rnej f·zy. Vöetky vari·cie techniky d·vkovania veæ-
k˝ch objemov cez Ñon-columnì injektor s˙ zaloûenÈ na d·v-
kovanÌ vzorky pri teplote niûöej, ako je teplota varu solventu
korigovan· na dan˝ tlak. Teda vzorka sa nach·dza v predko-
lÛne vo forme kvapaliny. ⁄Ëinkom nosnÈho plynu sa kvapa-
lina zan·öa hlböie do kapil·ry. Ak solvent zm·Ëa predkolÛnu,
vytvorÌ sa s˙visl· tenk· vrstva kvapaliny na vn˙torn˝ch ste-
n·ch predkolÛny, tzv. zaplaven· zÛna (flooded zone)2 (obr. 1).
Nosn˝ plyn prich·dzaj˙ci do styku so zaplavenou zÛnou sa
nasycuje parami solventu. Solvent sa postupne odparuje v˝-

Obr. 1. Proces vytv·rania zaplavenej zÛny a odparovania solventu v predkolÛne poËas a po skonËenÌ d·vkovania

odparovanie
solventu

Odparovanie solventu poËas d·vkovania

vrstva kvapalnej vzorky
zadrûiavaj˙ca prchavÈ analyty

kvapaln· vzorka zaplavuj˙ca
predkolÛnu

zÛna ËiastoËnÈho s˙ËasnÈho
odparovania solventu

nosn˝ plyn

predkolÛna

nosn˝ plyn

nosn˝ plyn nas˝ten˝
parami solventu

Odparovanie solventu po skonËenÌ d·vkovania
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luËne smerom od injektora k detektoru a analyty sa zakoncen-
trov·vaj˙ ˙Ëinkom solventu (solvent effect), zm·Ëania stacio-
n·rnej f·zy v analytickej kolÛne solventom (phase soaking
effect) a v dÙsledku rozdielu medzi pomerom stacion·rnej
f·zy v analytickej kolÛne a v predkolÛne (phase-ratio focusing
effect)3. Tieto efekty, ktorÈ ved˙ k zakoncentrovaniu analytov
a k vytvoreniu ˙zkej poËiatoËnej zÛny, s˙ zn·zornenÈ na
obr. 2. RelatÌvne prchavÈ analyty migruj˙ spolu so solventom,
ktor˝ sa odparuje smerom k analytickej kolÛne. Vz·p‰tÌ sa
vöak op‰ù rozp˙öùaj˙ v tenkej vrstve eöte neodparenÈho sol-
ventu nach·dzaj˙cej sa vpredu, ktor· funguje ako doËasn·
stacion·rna f·za (temporary stationary phase). T˝mto spÙso-
bom sa prchavÈ l·tky koncentruj˙ na Ëele solventu a uvoænuj˙
sa ako ˙zka zÛna v momente, keÔ sa odparia poslednÈ zvyöky
solventu (solvent effect, obr. 2a). Ak m· odparuj˙ci sa solvent
schopnosù zm·Ëaù stacion·rnu f·zu v analytickej kolÛne, za-
koncentrov·vaj˙ sa aj menej prchavÈ analyty (phase soaking
effect, obr. 2b). Zm·ËanÌm stacion·rnej f·zy sa zv‰Ëöuje jej
hr˙bka a n·sledne sa zvyöuje retencia analytov. Menej prchavÈ
zl˙Ëeniny zost·vaj˙ aj po odparenÌ solventu rozpt˝lenÈ po
celej dÂûke pÙvodne zaplavenej zÛny a zaËÌnaj˙ migrovaù aû
so zvyöuj˙cou sa teplotou. Rozdiel v r˝chlosti migr·cie ana-
lytov v analytickej kolÛne so stacion·rnou f·zou a v predko-
lÛne bez stacion·rnej f·zy vedie k ich zakoncentrovaniu. Mi-
gr·cia analytov v analytickej kolÛne sa v˝razne spomalÌ v po-
rovnanÌ s r˝chlosùou migr·cie pozdÂû predkolÛny, v ktorej sa
analyty pohybuj˙ r˝chlosùou nosnÈho plynu. Teda zakoncen-
trovanie menej prchav˝ch zl˙ËenÌn je dÙsledkom rozdielu me-
dzi pomerom stacion·rnej f·zy v analytickej kolÛne a v pred-
kolÛne (phase-ratio focusing effect, obr. 2c).

Klasick· Ñon-columnì technika

SchÈma klasickej Ñon-columnì techniky d·vkovania veæ-
k˝ch objemov je zn·zornen· na obr. 3. Medzi Ñon-columnì
injektorom a analytickou kolÛnou sa nach·dza predkolÛna
rÙznej dÂûky v z·vislosti od d·vkovanÈho objemu. 1 µl solven-
tu s dobr˝mi zm·ËacÌmi vlastnosùami, teda schopn˝ vytv·raù
s˙visl˙ vrstvu kvapaliny na sten·ch predkolÛny, vytvorÌ v ka-
pil·re s vn˙torn˝m priemerom 0,53 alebo 0,32 mm kvapaln˝
film s dÂûkou pribliûne 10 cm a 15 cm. In˝mi slovami, 15 m ◊
0,32 mm  i.d.  kolÛna bez  stacion·rnej f·zy m· schopnosù
zadrûaù 80ñ100 µl zm·Ëacej kvapaliny4. V prÌpade kolÛny
s vn˙torn˝m priemerom 0,53 mm, staËÌ na zadrûanie rovnakÈ-
ho objemu len 10 m, vzhæadom na jej v‰ËöÌ vn˙torn˝ priemer.
PredkolÛna je s analytickou kolÛnou zvyËajne spojen· pomo-
cou deaktivovanej sklenej spojky (press-fit). Ako je vyööie
uvedenÈ, odparovanie solventu sa zaËÌna pri injektore a po-
kraËuje smerom k detektoru, priËom doch·dza k zakoncentro-
vaniu analytov. Nev˝hodou klasickej Ñon-columnì techniky
je odparovanie celÈho objemu solventu cez analytick˙ kolÛnu
a detektor. To vedie k r˝chlejöej aktiv·cii analytickej kolÛny,
v prÌpade, ûe solvent obsahuje stopy vody, a spÙsobuje pro-
blÈmy s detektorom (zh·öanie plameÚa v FID alebo tvorba
fosgÈnu pri pouûitÌ chlÛrovan˝ch rozp˙öùadiel). Z·roveÚ je
odparovanie solventu cez analytick˙ kolÛnu a detektor pomer-
ne zdÂhavÈ, keÔûe prietok nosnÈho plynu je obmedzen˝ na
1ñ3 ml.minñ1. V prÌpade jednor·zovÈho (Ñat-onceì) n·streku
je veækosù d·vkovanÈho objemu obmedzen· dÂûkou predkolÛ-
ny. Vzorka sa d·vkuje oveæa r˝chlejöie, ako sa stihne vyparo-
vaù, preto musÌ maù predkolÛna primeran˙ dÂûku, aby bola

Obr. 2. Rekoncentr·cia prchav˝ch a neprchav˝ch zloûiek vzorky ˙Ëinkom a) solventu, b) zm·Ëania stacion·rnej f·zy a c) rozdielu v pomere
stacion·rnych f·z analytickej kolÛny a predkolÛny. Obr·zok 2a predstavuje situ·ciu hneÔ po ukonËenÌ n·streku vzorky do predkolÛny; ◊ prchavÈ
l·tky, ¨ menej prchavÈ l·tky, l neprchavÈ l·tky. Meniaca sa hr˙bka sivo vyör·fovanej stacion·rnej f·zy zn·zorÚuje proces jej zm·Ëania
solventom, ktor˝ sa odparuje z æava do prava
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schopn· zadrûaù cel˝ objem d·vkovanej kvapaliny. Pri n·stre-
ku prÌliö veækÈho objemu sa prekroËÌ zadrûiavacia kapacita
(retaining capacity) predkolÛny a solvent zaplavÌ aj analytick˙
kolÛnu. Vytvoria sa neprimerane öirokÈ poËiatoËnÈ zÛny a znÌ-
ûi sa separaËn· ˙Ëinnosù kolÛny. Ak je r˝chlosù d·vkovania
kontrolovan·, mÙûe sa d·vkovan˝ objem zv˝öiù, limituj˙cim
faktorom vöak naÔalej ost·va neprimerane dlh˝ Ëas na odstr·-
nenie solventu. Pre d·vkovanie, alebo prenos LC frakciÌ do
GC s objemom v‰ËöÌm ako 50 µl sa uprednostÚuje pouûitie
ventilu pre skor˙ elimin·ciu p·r solventu.

ÑOn-columnì d·vkovanie s vyuûitÌm ventilu
pre skor˙ elimin·ciu p·r solventu

Veækosù d·vkovanÈho objemu moûno v˝razne zv˝öiù zara-
denÌm ventilu pre skor˙ elimin·ciu p·r solventu (early solvent
vapour exit, SVE) medzi predkolÛnu a analytick˙ kolÛnu5

(obr. 4). Vo vöeobecnosti sa medzi predkolÛnu a SVE zaraÔuje
eöte kr·tka analytick· kolÛna, tzv. zadrûiavacia predkolÛna
(retaining precolumn), ktor· zniûuje straty prchav˝ch l·tok
unikaj˙ce cez ventil spolu s odparuj˙cim sa solventom. Rov-
nako ako pri klasickom spÙsobe Ñon-columnì d·vkovania sa
vzorka nastrekuje pri teplote pod teplotou varu rozp˙öùadla
(korigovan· na dan˝ tlak). S odparovanÌm solventu a so zvy-
öovanÌm teploty kolÛny doch·dza k zakoncentrovaniu analy-
tov ˙Ëinkom vyööie opÌsan˝ch efektov. Pary solventu vöak
neprech·dzaj˙ cez kolÛnu a detektor, ale sa vyp˙öùaj˙ cez SVE
ventil. Ten je poËas odparovania solventu otvoren˝ a poËas
chromatografickej anal˝zy sa preplachuje nÌzkym prietokom
nosnÈho plynu. KolÛna a detektor s˙ tak chr·nenÈ pred nad-
mern˝m mnoûstvom solventu a zabraÚuje sa tvorbe toxick˝ch
l·tok v detektore, ako je naprÌklad tvorba fosgÈnu v FID pri
pouûitÌ chlÛrovan˝ch rozp˙öùadiel. R˝chlosù nosnÈho plynu
cez ventil je aû niekoæko desiatok ml.minñ1 (30ñ200 ml.minñ1

v porovnanÌ s 1ñ3 ml.minñ1 pri odparovanÌ solventu cez ana-
lytick˙ kolÛnu), a teda aj proces odparovania solventu je
v˝razne r˝chlejöÌ. äÌrka pÌku rozp˙öùadla sa v˝razne zniûuje,
keÔûe r˝chlosù odparovania rozp˙öùadla teraz dosahuje aû
100ñ500 µl.minñ1 namiesto pÙvodn˝ch 5ñ20 µl.minñ1, keÔ
pary solventu prech·dzali cez cel˙ analytick˙ kolÛnu4.

Na rozdiel od klasickej Ñon-columnì techniky sa d·vko-

vanie vzorky uskutoËÚuje za podmienok s˙ËasnÈho ËiastoËnÈ-
ho odparovania solventu (partially concurrent solvent evapo-
ration, PCSE) (obr. 5). Aû okolo 90 % solventu sa odparÌ cez
SVE uû poËas d·vkovania. Pretoûe len relatÌvne mal· frakcia
solventu sa nach·dza v predkolÛne vo forme kvapaliny, ktor·
sa rozm˝va pozdÂû stien, je moûnÈ jej dÂûku v˝razne skr·tiù,
alebo zv˝öiù d·vkovan˝ objem, prÌpadne zv˝öiù r˝chlosù d·v-
kovania pri danej dÂûke predkolÛny. Pouûitie ventilu pre skor˙
elimin·ciu p·r solventu m· veæk˝ v˝znam aj pri kombin·cii
LC-GC. Prenos LC frakcie do GC za podmienok s˙ËasnÈho
ËiastoËnÈho odparovania solventu si vyûaduje, aby r˝chlosù
odparovania solventu bola len o Ëosi menöia ako r˝chlosù
d·vkovania, tj. prietok mobilnej f·zy v LC. Pre LC kolÛny
s vn˙torn˝m priemerom 2ñ3 mm s˙ typickÈ prietoky mobilnej
f·zy 200ñ500 µl.minñ1, Ëo sa pr·ve zhoduje s rozsahom r˝ch-
lostÌ odparovania solventu cez SVE.

NajdÙleûitejöÌm parametrom pri optimaliz·cii d·vkovania
veækÈho objemu Ñon-columnì technikou za podmienok s˙Ëas-
nÈho ËiastoËnÈho odparovania solventu je dÂûka zaplavenej
zÛny. T· je urËen· r˝chlosùou d·vkovania vzorky a r˝chlosùou
odparovania solventu, ktor· je zase dan· teplotou kapil·ry
(musÌ byù niûöia, ako je teplota varu rozp˙öùadla korigovan·
na tlak v kolÛne), prietokom nosnÈho plynu a vstupn˝m tla-
kom. Solvent nesmie zaplaviù aj stacion·rnu f·zu separaËnej
kolÛny, teda zaplaven· zÛna nesmie prekroËiù dÂûku predko-
lÛny. PrÌtomnosù SVE spÙsobuje, ûe proces odparovania sol-
ventu zo zaplavenej zÛny je komplexnejöÌ a v niektor˝ch
bodoch sa lÌöi od opisu, ktor˝ je uveden˝ v ˙vode kapitoly 3.

Obr. 3. SchÈma klasickej Ñon-columnì techniky d·vkovania veæ-
k˝ch objemov; 1 ñ Ñon-columnì injektor, 2 ñ predkolÛna, 3 ñ ana-
lytick· kolÛna, 4 ñ detektor

Obr. 4. SchÈma Ñon-columnì injektora s ventilom pre odstraÚo-
vanie p·r solventu; 1 ñ Ñon-columnì injektor, 2 ñ predkolÛna, 3 ñ
zadrûiavacia predkolÛna, 4 ñ ventil pre elimin·ciu p·r solventu (SVE),
5 ñ analytick· kolÛna, 6 ñ detektor

Obr. 5. D·vkovanie za podmienok ËiastoËnÈho s˙ËasnÈho odparo-
vania solventu (PCSE)
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»elo zaplavenej zÛny sa mÙûe nach·dzaù blÌzko SVE, kde je
takmer atmosferick˝ tlak. Teda medzi vstupom do predkolÛny
a Ëelom zaplavenej zÛny existuje pokles tlaku, v dÙsleku
ktorÈho doch·dza k zmen·m v procese vyparovania solven-
tu6,7.

Aplik·cie

ÑOn-columnì techniky d·vkovania s˙ vhodnÈ hlavne
pri nal˝ze termolabiln˝ch a prchav˝ch analytov. VyuûÌvaj˙
sa predovöetk˝m na sp·janie LC-GC, on-line extrakcie kva-
palinañkvapalinañGC alebo on-line extrakcie na tuhej f·ze
(SPE)ñGC. Ich nev˝hodou je menöia robustnosù v porovnanÌ
s in˝mi technikami pri n·streku vzoriek s vysokou koncentr·-
ciou vysoko vr˙cich neËistÙt (humÌnovÈ kyseliny v environ-
ment·lnych vzork·ch, tuky a oleje v biologickom materi·li
a potravin·ch) alebo rozp˙öùadiel obsahuj˙cich stopy vody,
prÌpadne inÈ agresÌvne l·tky. Doch·dza k deaktiv·cii predko-
lÛny a k vzniku adsorpËn˝ch miest. ÑOn-columnì techniky s˙
takisto nevhodnÈ pre priamu anal˝zu vodn˝ch vzoriek. Voda
a jej zmesi s in˝mi rozp˙öùadlami nemaj˙ schopnosù zm·Ëaù
steny predkolÛny, teda nemaj˙ schopnosù vytv·raù s˙visl˙
vrstvu kvapaliny. Pre takÈto vzorky sa v˝razne zniûuje zadr-
ûiavacia kapacita predkolÛny a neuplatÚuj˙ sa efekty solventu,
teda rekoncentr·cia prchav˝ch l·tok a zm·Ëanie stacion·rnej
f·zy v zadrûiavacej predkolÛne, alebo v separaËnej kolÛne. Pre
silne zneËistenÈ a agresÌvne vzorky sa vyuûÌva d·vkovanie do
odparovacej komÙrky. PrÌklady aplik·ciÌ GC anal˝zy, alebo
LC-GC anal˝zy s vyuûitÌm Ñon-columnì technÌk pre d·vko-
vanie veæk˝ch objemov s˙ uvedenÈ v tabuæke IV.

3 . 2 . D · v k o v a n i e c e z s l u Ë k u

Druh˝ spÙsob, ak˝m moûno d·vkovaù veækÈ objemy vzor-
ky, je cez sluËku s ˙pln˝m odparenÌm solventu (obr. 6). Tento
spÙsob bol pÙvodne vyvinut˝ pre on-line kombin·ciu LC-GC.
Vzorka sa d·vkuje cez sluËku, ktor· je s˙Ëasùou 10-kan·lovÈ-
ho ventilu34. œalöÌmi kan·lmi je k nemu pripojen· eöte sluËka
pre vn˙torn˝ ötandard alebo prem˝vacÌ solvent, prÌvod nosnÈ-
ho plynu a predkolÛna. Po naplnenÌ obidvoch sluËiek a otoËenÌ
ventilu sa vzorka vytlaËÌ nosn˝m plynom zo sluËky do pred-
kolÛny. Na rozdiel od d·vkovania Ñon-columnì technikou je
teplota termostatu mierne nad teplotou varu solventu. Vöetok
solvent sa okamûite vyparuje a tlak vytvoren˝ odparuj˙cim sa
solventom zabraÚuje, aby kvapalina prenikala hlböie do pred-
kolÛny. Na jej sten·ch sa teda nevytv·ra ûiadna s˙visl· vrstva
kvapaliny, ktor· by mohla zachyt·vaù prchavÈ l·tky. Tie sa
odparuj˙ spolu so solventom. D·vkovanie prebieha za pod-
mienok ˙plnÈho s˙ËasnÈho odparovania solventu (fully con-
current solvent evaporation) (obr. 7). T·to metÛda je preto
vhodn· len na anal˝zu l·tok s relatÌvne vysok˝mi GC eluËn˝-
mi teplotami, tj. len pre zl˙Ëeniny, ktorÈ eluuj˙ pri teplote
aspoÚ o 100ñ120 ∞C vyööej, ako je teplota poËas d·vkovania.
Z toho istÈho dÙvodu (absencia zaplavenej zÛny) postaËuj˙ aj
veæmi kr·tke predkolÛny (1ñ2 m). Pary solventu a prchavÈ
l·tky sa eliminuj˙ buÔ cez kolÛnu a detektor, alebo r˝chlejöie
cez SVE. Za podmienok ˙plnÈho s˙ËasnÈho odparovania roz-
p˙öùadla mÙûu byù v relatÌvne kr·tkom Ëase d·vkovanÈ obje-
my aû niekoæko mililitrov. Doposiaæ zaznamenanÈ maximum
bolo 20 ml za menej ako 20 min˙t35. Zaostrovanie poËiatoË-
n˝ch zÛn analytov sa uskutoËÚuje len v dÙsledku rozdielnych

pomerov stacion·rnych f·z v predkolÛne (bez stacion·rnej
f·zy) a v separaËnej kolÛne.

V podstate je potrebnÈ optimalizovaù jedin˝ parameter,
a t˝m je poËiatoËn· teplota, pri ktorej sa d·vkuje vzorka. PrÌliö
nÌzka teplota spÙsobuje neûiad˙cu op‰tovn˙ kondenz·ciu sol-
ventu na sten·ch predkolÛny. Kondenzovan· kvapalina mÙûe
prenikn˙ù aû do separaËnej kolÛny, Ëo vedie k öirok˝m a de-
formovan˝m pÌkom. Na druhej strane, prÌliö vysok· poËiatoË-
n· teplota vedie k nadmern˝m strat·m prchavejöÌch analytov,
Ëo eöte viacej zuûuje aplikaËn˝ rozsah metÛdy. Na znÌûenie
str·t niûöie vr˙cich analytov sa k hlavnÈmu solventu prid·va
ko-solvent. Ko-solvent musÌ maù  vyööiu  teplotu  varu  ako
hlavn˝ solvent, musÌ sa s nÌm mieöaù a dobre zm·Ëaù predko-
lÛnu. Zatiaæ Ëo sa hlavn˝ solvent poËas d·vkovania okamûite
odparuje, ko-solvent vytv·ra na sten·ch predkolÛny tenk˝
film, ktor˝ sl˙ûi ako doËasn· stacion·rna f·za zachyt·vaj˙-
ca prchavÈ analyty. Moûnosti pouûitia tejto techniky v GC
a v kombin·cii LC-GC s˙ zhrnutÈ v tabuæke V.

Obr. 6. SchÈma d·vkovania veæk˝ch objemov cez sluËku; 1 ñ nosn˝
plyn, 2 ñ sluËka pre vn˙torn˝ ötandard alebo prem˝vacÌ solvent, 3 ñ
sluËka na zachytenie LC frakcie, 4 ñ predkolÛna, 5 ñ stena GC

Obr. 7. D·vkovanie za podmienok ˙plnÈho s˙ËasnÈho odparova-
nia solventu (FCSE); na sten·ch predkolÛny sa nevytv·ra kvapaln˝
film a prchavÈ l·tky unikaj˙ spolu so solventom
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3 . 3 . D · v k o v a n i e d o o d p a r o v a c e j
k o m Ù r k y

Vzorky obsahuj˙ce neprchavÈ interferuj˙ce l·tky, alebo
vzorky rozpustenÈ v solventoch s obmedzen˝mi zm·ËacÌmi
schopnosùami (zmes organick˝ch rozp˙öùadiel s vodou) sa
musia d·vkovaù do odparovacej komÙrky. Vzorka sa d·vkuje
do studenÈho injektora (pri teplote pod teplotou varu rozp˙ö-
ùadla), alebo do hor˙ceho injektora. K odparovaniu solventu
a k separ·cii analytov od solventu doch·dza buÔ v tej istej Ëasti
injektora, alebo s˙ jednotlivÈ kroky od seba priestorovo odde-
lenÈ. Odparovacia komÙrka mÙûe byù plnen· vhodn˝m sor-
bentom na zv˝öenie jej zadrûiavacej kapacity pre kvapalinu.
RÙzny dizajn odparovacÌch komÙriek, pouûitie rÙznej poËia-
toËnej teploty injektora pri d·vkovanÌ, rÙzne spÙsoby odstr·-
nenia solventu a separovania solventu od analytov umoûÚuj˙
rÙzne kombin·cie pre n·strek veæk˝ch objemov, s nomenkla-
t˙rou, ktor· zdanlivo eöte zv‰Ëöuje tento poËet a zvyöuje ich
neprehæadnosù51.

4. Z·ver

D·vkovanie veæk˝ch objemov vzorky v kapil·rnej GC
umoûÚuje znÌûiù medze detekcie v stopovej anal˝ze alebo
eliminovaù zakoncentrovacÌ krok odparovanÌm, Ëo z·roveÚ
umoûÚuje skr·tenie a zjednoduöenie prÌpravy vzorky pri do-
siahnutÌ tej istej medze detekcie ako s pouûitÌm samostatnÈho
obohacovacieho stupÚa. Medzi z·kladnÈ techniky d·vkovania
veæk˝ch objemov patrÌ d·vkovanie do Ñon-columnì injektora,
d·vkovanie cez sluËku a d·vkovanie do odparovacej komÙrky.
D·vkovanie do Ñon-columnì injektora je vhodnÈ pre relatÌvne
ËistÈ vzorky a pre prchavÈ analyty. Objemy do 50 µl je moûnÈ
d·vkovaù klasickou Ñon-columnì technikou, pri d·vkovanÌ
v‰ËöÌch objemov je nutnÈ eliminovaù pary solventu cez ventil
pre elimin·ciu p·r solventu. Optimaliz·cia parametrov je po-
merne n·roËn·, kritick˝ parameter, ktor˝ ovplyvÚuje straty
prchav˝ch l·tok a kvalitu chromatografickej separ·cie, je mo-
ment zatvorenia ventilu. Pri d·vkovanÌ cez sluËku je potrebnÈ
optimalizovaù jedin˝ parameter, a to teplotu GC termostatu
poËas prenosu vzorky zo sluËky do predkolÛny. T·to technika
je vhodn· najm‰ pre vyööie vr˙ce analyty, jej rozsah pouûitia
sa d· rozöÌriù na prchavejöie l·tky pouûitÌm ko-solventu s tep-
lotou varu vyööou ako m· hlavn˝ solvent. D·vkovanie do
odparovacej komÙrky je vhodnÈ pre matrice obsahuj˙ce ne-
prchavÈ ruöivÈ l·tky.
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1. ⁄vod

Pod pojmem aromatickÈ nukleofilnÌ denitrocyklizaËnÌ re-
akce se rozumÌ cyklizace aromatick˝ch nebo heteroaromatic-
k˝ch nitroderiv·t˘, p¯i nÌû je aktivovan· nitroskupina nahraze-
na vhodn˝m nukleofilem, kter˝ se zaËlenÌ do vznikajÌcÌho
kruhu. VznikajÌcÌ kruh b˝v· pÏti-, öesti- nebo sedmiËlenn˝,
jako nukleofily se uplatÚujÌ nejËastÏji kyslÌkatÈ, sirnÈ, nebo
dusÌkatÈ anionty, pop¯ÌpadÏ karbanionty. V nejjednoduööÌm
p¯ÌpadÏ benzenov˝ch deriv·t˘ lze tuto reakci zn·zornit rovnicÌ
(1), kde R p¯edstavuje aktivujÌcÌ skupinu, A je skelet zaËleÚu-
jÌcÌ se do vznikajÌcÌho kruhu a Xñ je dostateËnÏ reaktivnÌ
nukleofilnÌ anion.

ObecnÏ se pro reaktivitu nitroskupiny ve smyslu aroma-
tickÈ nukleofilnÌ substituce uv·dÌ, ûe je vÏtöÌ neû reaktivita

p¯ÌsluönÈho chlorderiv·tu a niûöÌ neû fluorderiv·tu. P¯itom
v nÏkter˝ch p¯Ìpadech, zvl·ötÏ u l·tek slabÏ aktivovan˝ch, je
mobilita nitroskupiny srovnateln· s mobilitou fluorovÈho ato-
mu. JeötÏ v˝raznÏjöÌ je reaktivita nitroskupiny k thiol·tov˝m
iont˘m, kde je obvykle ud·v·na vyööÌ reaktivita, neû je tomu
u odpovÌdajÌcÌch fluor- a chlorderiv·t˘. P¯esto je syntetickÈ
vyuûitÌ aromatickÈ nukleofilnÌ substituce majÌcÌ jako odstupu-
jÌcÌ skupinu nitroskupinu v porovn·nÌ se substitucÌ halogen-
deriv·t˘ velmi omezenÈ.

V˝hodnost volby strategie zahrnujÌcÌ denitrocyklizaci vÏt-
öinou netkvÌ v samotnÈm cyklizaËnÌm stupni, ale ve snadnosti
syntÈzy v˝chozÌch nitroslouËenin. »asto totiû p¯Ìtomnost ni-
troskupiny odstupujÌcÌ ve stupni cyklizace je nutn· k provede-
nÌ p¯edch·zejÌcÌho reakËnÌho stupnÏ, kter˝ sv˝m siln˝m elek-
tronegativnÌm p˘sobenÌm p¯Ìmo umoûÚuje. Proto je v tomto
p¯ehledu v nÏkter˝ch p¯Ìpadech uv·dÏn cel˝ sled tÏchto reakcÌ.
JednÌm z d˘vod˘ ¯ÌdkÈho pouûÌv·nÌ denitrocyklizaËnÌch reak-
cÌ je i fakt, ûe kromÏ kr·tkÈho p¯ehledu1 nebyla tato proble-
matika souhrnnÏ zpracov·na.

Z·kladnÌ ËlenÏnÌ tohoto p¯ehledu je zaloûeno na velikosti
vznikajÌcÌho kruhu, podrobnÏjöÌ ËlenÏnÌ je podle nukleofilu
uplatÚujÌcÌho se p¯i cyklizaci.

2. Cyklizace vedoucÌ k pÏtiËlenn˝m kruh˘m

2 . 1 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
k y s l Ì k o v ˝ c h n u k l e o f i l ˘

Mezi nejstaröÌ denitrocyklizaËnÌ reakce v˘bec pat¯Ì tvorba
3-substituovan˝ch benzisoxazol˘ II z p¯Ìsluön˝ch alkyl(2-ni-
trofenyl)ketoxim˘ I, ke kterÈ doch·zÌ v alkalickÈm prost¯edÌ2

(2). NovÏji je pops·no pouûitÌ hydridu sodnÈho v diglymu3,4.
Reakce nevyûadujÌ p¯Ìtomnost dalöÌ aktivujÌcÌ skupiny, v˝tÏû-
ky jsou ale relativnÏ nÌzkÈ, neboù cyklizovat mohou pouze
p¯ÌsluönÈ Z-isomery5,6,.

Form·lnÏ podobn· je i denitrocyklizace vedoucÌ k diben-
zofuranov˝m deriv·t˘m. P¯Ìkladem m˘ûe b˝t cyklizace 2í-
-hydroxy-4,6,4í-trinitrobifenyl-2-karboxylovÈ kyseliny (III)
vedoucÌ k dibenzofuranovÈmu deriv·tu IV. Stejn˝ produkt byl
zÌsk·n takÈ reakcÌ laktonu VI zÌskanÈho oxidacÌ fluorenonu V
(schÈma 1)7,8.

KyslÌkat˝ nukleofil  m˘ûe b˝t i enolforma β-diketonu,
β-ketoesteru nebo β-diesteru. V dobr˝ch v˝tÏûcÌch tak lze p¯i-
pravit 2-fenylbenzofuranovÈ deriv·ty, nap¯Ìklad slouËeninu9,10

(1)-NO
2

-

(2)

I II
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VII (3). Tento typ reakce v kombinaci s tzv. Ñvicarious nucleo-
philic substitutionì popsanou Makoszou11 by mohla p¯edsta-
vovat atraktivnÌ cestu k benzofuranov˝m deriv·t˘m.

2 . 2 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
s i r n ˝ c h n u k l e o f i l ˘

ZjiötÏnÌ, ûe soli dithiokarbamovÈ kyseliny reagujÌ s deri-
v·ty 2,6-dinitrochlorbenzenu  v pol·rnÌch aprotick˝ch  roz-
pouötÏdlech za vzniku bis-aryldisulfid˘, vedlo k domnÏnce, ûe
jednÌm z krok˘ je denitrocyklizaËnÌ reakce12ñ18. DetailnÏjöÌ
studium uk·zalo, ûe hlavnÌm produktem nejsou uvedenÈ bis-

-aryldisulfidy, ale jinak velice tÏûko dostupnÈ 1,3-benzodithi-
-ol-2-ony VIII (schÈma 2).

2 . 3 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
d u s Ì k o v ˝ c h n u k l e o f i l ˘

Jiû na p¯elomu stoletÌ byla objevena syntÈza indazol˘ XI
denitrocyklizacÌ fenylhydrazon˘19 X a od tÈ doby se plnÏ
prok·zala uûiteËnost tÈto jednoduchÈ reakce20ñ25 (schÈma 3).
Pro pr˘bÏh reakce je nutn· p¯Ìtomnost dalöÌ aktivujÌcÌ skupiny,
obvykle nitroskupiny v poloze 4 nebo 6. V˝chozÌ fenylhydra-
zony X se obvykle p¯ipravujÌ kopulacÌ odpovÌdajÌcÌch diazo-
niov˝ch solÌ s deriv·ty (2-nitrofenyl)acetonu nebo 2-(2-nitro-
fenyl)octovÈ kyseliny IX. P¯Ìtomnost karbonylovÈ nebo kar-
boxylovÈ skupiny  ve  vÏtöinÏ popsan˝ch  p¯Ìpad˘ je  nutn·
pouze pro kopulaËnÌ syntÈzu v˝chozÌho hydrazonu, obdobnÏ
cyklizujÌ i fenylhydrazony p¯Ìsluön˝ch acetofenon˘26,27.

DenitrocyklizaËnÌ strategie se osvÏdËila i p¯i syntÈze chin-
dolinonu (XII, X = O), kterou lze dalöÌmi dvÏma kroky dovÈst
aû k alkaloidu chindolinu. Stejn˝ postup byl pouûit i pro
syntÈzu oxa- (X = O) a thiaanalog (X = S) (schÈma 4) (cit.28).

SchÈma 1 V

III IV

VI

(3)

SchÈma 2 VIII

SchÈma 3 XIX XI

VII

Chem. Listy 95, 540 ñ 548 (2001) Refer·ty

541



2 . 4 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k k a r b a n i o n t ˘

SÈrie zajÌmav˝ch pyrazolo[3,4-d]pyrimidinov˝ch deriv·-
t˘ byla p¯ipravena term·lnÌ denitrocyklizacÌ hydrazon˘ XIV
zÌskan˝ch z halonitrouracilov˝ch deriv·t˘ XIII (schÈma 5)
(cit.29,30). Intermedi·t XIV lze izolovat a k jeho cyklizaci po-
staËÌ zah¯Ìv·nÌ ve vhodnÈm rozpouötÏdle.

PonÏkud odliön˝m p¯Ìkladem je reakce nÏkter˝ch N-(2,4,6-
-trinitrobenzyl) pyridiniov˝ch solÌ XVI, kter· poskytuje vyso-
kÈ v˝tÏûky p¯Ìsluön˝ch deriv·t˘ indolizinu31,32XVII. ObdobnÏ
lze p¯ipravit ve vysok˝ch v˝tÏûcÌch i dalöÌ l·tky, nap¯. tetra-
cyklickou slouËeninu XVIII (schÈma 6).

3. Cyklizace vedoucÌ k öestiËlenn˝m kruh˘m

3 . 1 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
k y s l Ì k o v ˝ c h n u k l e o f i l ˘

Nejzn·mÏjöÌm p¯Ìkladem denitrocyklizaËnÌch reakcÌ v˘-
bec je z¯ejmÏ Turpinova metoda syntÈzy fenoxazin˘33ñ35

(schÈma 7), kter· vych·zÌ z vhodnÏ aktivovan˝ch 2-[(2-nitro-
fenyl)amino]fenol˘ XXI. Tyto v˝chozÌ l·tky jsou obvykle
syntetizov·ny nukleofilnÌ reakcÌ vhodn˝ch polynitrohalogen-
benzen˘ XIX s p¯Ìsluön˝mi aminofenoly XX a Ëasto neb˝vajÌ
izolov·ny. P¯i bÏûnÈm provedenÌ se zah¯ÌvajÌ s vodnÏ-etano-
lick˝m roztokem NaOH, s octanem sodn˝m nebo jejich smÏ-
sÌ36ñ39. Nejprve doch·zÌ k tvorbÏ O-arylderiv·t˘ XXI, kterÈ
podlÈhajÌ Smilesovu p¯esmyku40 na N-arylderiv·ty XXIII. P¯i
tomto p¯esmyku je p¯edpokl·d·n a v nÏkter˝ch p¯Ìpadech
i prok·z·n jako intermedi·t Meisenheimer˘v komplex XXII.

PomÏrnÏ obtÌûnÏ reagujÌ N-nesubstituovanÈ intermedi·ty
XXIII majÌcÌ R2 = H; to neplatÌ o dostateËnÏ aktivovan˝ch
N-alkyl40ñ42 a N-acetyldifenylaminov˝ch deriv·tech43,44. Ja-
ko N-alkylskupina byla pouûita i 3-(N,N-dimethylaminopro-
pyl)ov· skupina vedoucÌ p¯Ìmo k fenoxazinovÈmu analogu
XXV, odvozenÈmu od antipsychotickÈho lÈËiva chlorpromazi-
nu45,46 (4).

Pro p¯Ìpravu azaanalog fenoxazinu se vych·zÌ z p¯Ìsluö-
n˝ch aminopyridinol˘47,48. Protoûe 2,4,6-trinitrochlorbenzen
tvo¯Ì s nÏkter˝mi pyridinov˝mi deriv·ty kvarternÌ soli, uûÌv·
se v tÏchto p¯Ìpadech Misslinovy modifikace43 (schÈma 8),

SchÈma 4 XII

SchÈma 5 XIVXIII XV

SchÈma 6

XVI XVII

XVIII
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SchÈma 7

SchÈma 8

XXIV

XIX

XXIII

XXI

XXII

XX

XXVI

SchÈma 9

(4)

XXV

XXVIII

XXVII

O N2
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kter· vych·zÌ z trinitroanisolu (XXVI). Tato metodika byla
pouûita i pro syntÈzu nÏkter˝ch polynitrofenoxazin˘49.

DenitrocyklizaËnÌ reakce se osvÏdËila i p¯i syntÈze pyri-
do[3,2,1-kl]fenoxazin˘ XXVII a XXVIII z p¯Ìsluön˝ch N-aryl-
chinolon˘50,51 (schÈma 9).

Velmi snadno probÌh· takÈ reakce 8-nitrochinolon˘ s ky-
slÌkat˝m nukleofilem na alifatickÈm  ¯etÏzci v  l·tce XXIX
(schÈma 10); p¯edpokl·dan˝ meziprodukt XXX se nepoda¯ilo
zachytit a byla izolov·na p¯Ìmo tricyklick· l·tka52 XXXI.

ReakcÌ 1,2-dihydroxybenzenov˝ch deriv·t˘ XXXII s 2-ni-
trochlorbenzenov˝mi deriv·ty majÌcÌmi v poloze 6 dalöÌ elek-
tronegativnÌ skupinu byly zÌsk·ny p¯ÌsluönÈ dioxiny53ñ59

XXXIII (schÈma 11). U nesymetricky substituovan˝ch dihy-
droxyderiv·t˘ je obvykle popisov·n vznik obou moûn˝ch
isomer˘60. NovÏji byla tato metoda vyuûita k syntÈze vysoce
toxick˝ch polychlorovan˝ch dioxin˘, v˝tÏûky vöak jsou ob-
vykle vzhledem k nedostateËnÈ aktivaci nÌzkÈ56,57,61ñ63.

Vznik fenoxathiin˘ reakcÌ aktivovan˝ch 2-chlornitroben-
zen˘ s 2-sulfanylfenoly byl pops·n v roce 1905 a potÈ v nÏko-
lika dalöÌch pracÌch64ñ69. Teprve Stevenson a Smiles67 potvrdili
na z·kladÏ struktury produkt˘ XXXV, ûe se jako nukleofil p¯i
cyklizaci uplatÚuje OH skupina intermedi·tu XXXIV (schÈma
12). V literatu¯e je takÈ pops·na denitrocyklizaËnÌ syntÈza
¯ady aza- a diazaanalog fenoxathiin˘70ñ75.

Jako nukleofil m˘ûe vystupovat u denitrocyklizaËnÌch re-

akcÌ i karboxyl·tov˝ anion. P¯Ìkladem je reakce vhodnÏ sub-
stituovan˝ch bifenyl˘ XXXVI vedoucÌ k benzo[c]kumarin˘m
XXXVII (5). Reakce byla provedena jak u 2í-nitrobifenyl-2-
-karboxylovÈ kyseliny, tak u ¯ady podobn˝ch substituovan˝ch
deriv·t˘ obsahujÌcÌch jak elektronakceptorovÈ, tak elektron-
donorovÈ substituenty. Reakci lze provÈst v ¯adÏ modifikacÌ
vËetnÏ zah¯Ìv·nÌ draselnÈ soli nebo zah¯Ìv·nÌm p¯ÌsluönÈ ky-
seliny s chinolinem nebo s piperidinem76,77, pop¯ÌpadÏ zah¯Ì-
v·nÌm v DMF (cit.78,79).

Obdobou v˝öe uvedenÈ syntÈzy je i syntÈza kumarin˘
XXXVIII. NukleofilnÌ karboxylov· skupina v tomto p¯ÌpadÏ
nenÌ v·z·na na aromatickÈm j·d¯e, ale na dvojnÈ vazbÏ v polo-
ze cis k o-nitrofenylskupinÏ. Trans-isomery za podmÌnek re-
akce (vÏtöinou zah¯Ìv·nÌ v chinolinu) dekarboxylujÌ. 3-Nesub-
stituovanÈ kumariny byly zÌsk·ny ve velmi dobr˝ch v˝tÏûcÌch
(80ñ90 %) z p¯Ìsluön˝ch 2-nitrobenzaldehyd˘ a malonovÈ ky-
seliny, doch·zÌ zde k samovolnÈ dekarboxylaci80,81 (schÈma 13).

(5)

SchÈma 10

SchÈma 11

XXXIXXIX XXX

O N2
CH3

XXXIIIXXXII

SchÈma 12
XXXVXXXIV

XXXVI XXXVII

SchÈma 13 XXXVIII
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3 . 2 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
s i r n ˝ c h n u k l e o f i l ˘

NejprozkoumanÏjöÌ reakcÌ tÈto skupiny je jistÏ syntÈza
fenothiazin˘82ñ93. Form·lnÏ se jedn· o obdobu Turpinovy
reakce, opÏt se zde uplatÚuje Smiles˘v p¯esmyk. Reakce m·
proti TurpinovÏ reakci ponÏkud niûöÌ n·roky na aktivaci.
DobrÈ v˝tÏûky jsou Ëasto zÌsk·v·ny i bez p¯Ìtomnosti dalöÌ
aktivujÌcÌ nitroskupiny94,95. HlavnÏ dÌky v˝znamnÈ roli feno-
thiazin˘ ve farmaceutickÈm pr˘myslu byla pops·na syntÈza
velkÈho mnoûstvÌ tohoto typu l·tek denitrocyklizaËnÌmi reak-
cemi96ñ101, kterÈ jsou v ¯adÏ p¯Ìpad˘ v˝hodnÏjöÌ, neû jinÈ
zn·mÈ metody. V˝znamn˝m vylepöenÌm bylo vyuûitÌ N-for-
myl-102ñ104 a N-acetylderiv·t˘105,106. P¯i pouûitÌ N-formylderi-
v·tu XXXIX byl zÌsk·n farmaceutick˝ intermedi·t XL ve v˝-
tÏûku 52 % (schÈma 14), kdeûto p¯i dvoustupÚovÈ metodÏ
vych·zejÌcÌ z acetylderiv·tu XLI byl poûadovan˝ fenothiazin
zÌsk·n v celkovÈm v˝tÏûku107 92 %.

3 . 3 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
d u s Ì k o v ˝ c h n u k l e o f i l ˘

P¯i syntÈze chinolon˘, z nichû nÏkterÈ se v˝raznÏ uplatÚujÌ

jako antibakteri·lnÌ lÈËiva108 a nÏkter· majÌ v˝razn˝ potenci·l
se v budoucnosti uplatnit i jako antineoplastick· lÈËiva109, se
Ëasto uûÌv· reakce 2-halogenbenzoylderiv·t˘, kterÈ nukleofil-
nÌ cyklizacÌ poskytujÌ p¯ÌsluönÈ intermedi·ty110. Proto byla
studov·na moûnost vyuûÌt i zde denitrocyklizaËnÌch reakcÌ
(schÈma 15). Tato metoda byla pouûita k syntÈze N-cyklo-
propylderiv·t˘ XLII (R1 = NO2, R2 = c-Pr)111,112 a N-dimethyl-
aminoderiv·t XLII (R1 = H, R2 = NMe2)

113. Ned·vno byl
publikov·n vysok˝ v˝tÏûek klÌËovÈho intermedi·tu syntÈzy
chir·lnÌho ofloxacinu XLIV, kter˝ byl zÌsk·n z nitroderiv·tu
XLIII sledem denitrocyklizaËnÌ reakce a n·slednÈ cyklizace
zahrnujÌcÌ n·hrady atomu fluoru114 (schÈma 15).

Obdobou Turpinovy reakce je opÏt syntÈza dihydrofena-
zin˘ VL. Podle liter·rnÌch ˙daj˘, kterÈ ale vesmÏs poch·zejÌ
z poË·tku 20. stoletÌ, je pro reakci nutn· siln· aktivace115ñ118

(schÈma 16).

3 . 4 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k k a r b a n i o n t ˘

ÿada zajÌmav˝ch polycyklick˝ch deriv·t˘ obsahujÌcÌch
isochinolinovÈ j·dro je ve vysok˝ch v˝tÏûcÌch dostupn· sle-
dem reakcÌ zahrnujÌcÌch denitrocyklizaËnÌ stupeÚ119. Typic-
k˝m p¯Ìkladem je syntÈza uveden· ve schÈmatu 17.

SchÈma 14

SchÈma 15

XLI

XLXXXIX

XLIII

XLII

XLIV
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4. Cyklizace vedoucÌ k sedmiËlenn˝m kruh˘m

4 . 1 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
k y s l Ì k o v ˝ c h n u k l e o f i l ˘

Jedin˝m popsan˝m p¯Ìpadem tohoto typu reakce je syntÈ-
za dibenz[b,f]azepin˘ VLII vych·zejÌcÌ z p¯ÌsluönÏ substituo-
vanÈho salicylaldehydu VLI a minim·lnÏ di-, nebo lÈpe trini-
trotoluenu120 (schÈma 18).

4 . 2 . R e a k c e z a h r n u j Ì c Ì a t a k
s i r n ˝ c h n u k l e o f i l ˘

Diacetylderiv·t VLIII po kr·tkÈm zah¯Ìv·nÌ s uhliËitanem
draseln˝m v DMF poskytl vysokÈ v˝tÏûky 5,6-dihydrodiben-

zo[1,4,5]thiadiazepinu121 IL (schÈma 19). P¯itom odpovÌdajÌcÌ
monoacetylderiv·t L za tÏchto podmÌnek poskytuje dobrÈ
v˝tÏûky N-aminofenothiazinu122 LI. Vznik obdobn˝ch öesti-
Ëlenn˝ch cykl˘ je pops·n i pro nÏkterÈ dalöÌ acylderiv·ty123.

5. Z·vÏr

Z textu tohoto p¯ehlednÈho refer·tu plyne r˘znorodost
moûnostÌ vyuûitÌ aromatick˝ch denitrocyklizaËnÌch reakcÌ
v organickÈ syntÈze. Je vöak t¯eba zd˘raznit, ûe ¯adu typ˘ l·tek
uveden˝ch v tomto Ël·nku lze s obdobn˝mi, nebo dokonce
lepöÌmi v˝sledky p¯ipravit jin˝m zp˘sobem. P¯esto ale je ¯ada
heterocyklick˝ch systÈm˘, pro jejichû p¯Ìpravu je denitrocy-
klizaËnÌ p¯Ìstup nejv˝hodnÏjöÌ. Jak jiû bylo ¯eËeno v ˙vodu,

SchÈma 16 VL

SchÈma 17

SchÈma 18

SchÈma 19

VLI VLII

ILVLIII

L LI
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nemusÌ b˝t v˝hodnost d·na vysok˝m v˝tÏûkem denitrocykli-
zaËnÌho stupnÏ, ale snadnostÌ celÈho sledu reakcÌ.

Jak je zd˘razÚov·no v textu, jsou prvnÌ reakce tohoto typu
staröÌ neû 100 let a letm˝m pohledem do seznamu literatury
lze zjistit, ûe v poslednÌch letech nedoch·zÌ k û·dnÈmu n·r˘stu
publikacÌ t˝kajÌcÌch se tohoto tÈmatu. P¯esto jsem p¯esvÏdËen
o tom, ûe v ¯adÏ p¯Ìpad˘ se tato na prvnÌ pohled neatraktivnÌ
a jednoduch· metodika m˘ûe osvÏdËit i v mnoha jin˝ch oblas-
tech heterocyklickÈ chemie, kde dosud nebyla v˘bec zkouöe-
na. Byl bych r·d, kdyby ji tento p¯ehled uvedl do povÏdomÌ
heterocyklick˝ch chemik˘ jako p¯Ìstup hodn˝ uv·ûenÌ p¯i
pl·nov·nÌ syntÈzy.
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S. R·dl (Research Institute for Pharmacy and Biochemi-
stry, Prague): Aromatic Nucleophilic Denitrocyclization
Reactions

Sufficiently activated aromatic nitro groups are known to
undergo replacement with various nucleophiles. Intramolecu-
lar version of this reaction is called aromatic denitrocycliza-
tion reaction. Five-, six-, seven-, and even eight-membered
rings are formed with oxygen, sulfur, nitrogen, and carbon
nucleophiles involved. The present review covers the most
important reactions of this type, such as the Turpin reaction
and similar methods of preparation leading to phenothiazines,
dihydrophenazines, dithiines, and dioxines, as well as some
less frequent interesting reactions of this type.
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1. Elipticiny a jejich protin·dorovÈ ˙Ëinky

Elipticin (5,11-dimethyl-6H-pyrido[4,3-b]karbazol, obr. 1)
a nÏkterÈ jeho deriv·ty jsou alkaloidy rostlin Ëeledi Apocya-
naceae vykazujÌcÌ v˝znamnou protin·dorovou aktivitu1ñ4. Eli-
pticin samotn˝ a jeho deriv·ty 9-hydroxyelipticin a 9-hydro-
xy-2-methylelipticin (ve formÏ acet·tu) jsou uûÌv·ny zejmÈna
k lÈËenÌ pokroËilÈho karcinomu prsu s kostnÌmi metast·zami,
akutnÌ myeloblastickÈ leukÈmie, sarkom˘ ledvin a karcinomu
ötÌtnÈ ûl·zy5ñ10. D˘vody z·jmu o klinickÈ vyuûitÌ elipticinu
jsou dva: 1) vysok· ˙Ëinnost proti n·dorov˝m onemocnÏnÌm
(elipticin je cytotoxick˝ v˘Ëi n·dorov˝m buÚk·m jiû v kon-
centracÌch ¯·dovÏ rovn˝ch 0,1ñ1 µM) a 2) jeho relativnÏ nÌzkÈ
vedlejöÌ toxickÈ ˙Ëinky. LimitujÌcÌ toxicitou je xerostomie
(asialie), kter· m˘ûe vyvol·vat dalöÌ neû·doucÌ ˙Ëinky (mo-
nil·zy, anorexie)9. Aû na nefrotoxicitu podobnou sv˝m me-
chanismem vzniku nefrotoxicitÏ cisplatiny, jsou dalöÌ vedlejöÌ
toxickÈ ˙Ëinky elipticinu minim·lnÌ. Hematologick· toxicita
je dokonce prakticky nulov·9,11.

V organismu potkana je elipticin metabolizov·n oxidaË-
nÌmi reakcemi za tvorby 9-hydroxyelipticinu a 7-hydroxyelip-
ticinu jakoûto majoritnÌch metabolit˘12 (obr. 1). C-Hydroxy-
lace elipticinu v poloze C9 p¯itom vede ke zv˝öenÌ farmako-
logickÈho ˙Ëinku parent·lnÌ molekuly, naopak v poloze C7

k jeho snÌûenÌ13. Cytochromy P450 (CYP) jsou stÏûejnÌmi
enzymy, kterÈ elipticin Ëi jeho deriv·ty metabolizujÌ; CYP1A1
ev. CYP1A2 jsou p¯itom povaûov·ny za enzymy oxidujÌcÌ
elipticiny nejefektivnÏji. Nelze vöak vylouËit, ûe se na meta-
bolismu elipticinu mohou podÌlet i dalöÌ, dosud nezjiötÏnÈ12ñ16

isoenzymy cytochromu P450. Zda jsou elipticiny oxidov·ny
uveden˝mi enzymy i v lidskÈm organismu, nebylo dosud
potvrzeno; k objasnÏnÌ tÈto problematiky je t¯eba dalöÌch,
detailnÏjöÌch studiÌ. D˘leûit˝m poznatkem ve vztahu k cyto-
chrom˘m P450 je rovnÏû skuteËnost, ûe elipticin p˘sobÌ jako
induktor jeho dvou isoenzym˘, CYP1A1 a CYP1B1 (cit.17,18).

Elipticin a jeho 9-hydroxyderiv·t jsou siln˝mi mutageny
vykazujÌcÌmi mutagennÌ aktivitu v˘Ëi kmen˘m Salmonella
typhimurium, Neurospora crassa, Escherichia coli a jsou mu-
tagennÌ i v˘Ëi buÚk·m savËÌm19.

Elipticiny pat¯Ì do skupiny protin·dorov˝ch lÈËiv, jejichû
mechanismus ˙Ëinku nenÌ jeötÏ p¯esnÏ rozluötÏn. P¯edpokl·d·
se, ûe p¯evl·dajÌcÌmi mechanismy protin·dorovÈho ˙Ëinku
jsou i) interkalace do dvojöroubovicovÈ struktury DNA, kter·
vypl˝v· z velikosti a tvaru molekuly elipticinu a ii) jeho
p˘sobenÌ jako inhibitor topoisomerasy II (cit.13). Interkalace
elipticinu je zp˘sobena slab˝mi reverzibilnÌmi hydrofobnÌmi
interakcemi mezi sp·rovan˝mi b·zemi molekuly DNA (cit.13).
Interakce mezi methylovou skupinou elipticinu a thyminem
v interkalaËnÌm mÌstÏ je urËujÌcÌ pro orientaci tÈto slouËeniny
v DNA (cit.20). Vzhledem ke sv˝m fluorescenËnÌm vlastno-
stem slouûÌ elipticin i v ¯adÏ studiÌ ¯eöÌcÌch obecnÈ principy
interkalace jako modelov· slouËenina20,21. Pozn·nÌ mechani-
smu p˘sobenÌ elipticinu jako inhibitoru topoisomerasy II je
rovnÏû p¯edmÏtem intenzivnÌho v˝zkumu22ñ24. Elipticin, opro-
ti jin˝m inhibitor˘m topoisomerasy II, interaguje buÔ s mole-
kulou DNA nebo s proteinem topoisomerasy II za tvorby
tern·rnÌho komplexu. Vznikl˝ tern·rnÌ komplex, kter˝ je kata-
lyticky inaktivnÌ, pak v˝slednÏ vede ke stimulaci tvorby ¯e-
tÏzov˝ch zlom˘ v DNA (cit.24).

Obr. 1. SchÈma metabolickÈ oxidace elipticinu

neznámé metabolity

CH
3

CH
3

CH
3

CH
3

CH
3

CH
3

H

H

HO

H

HO

N

N

N

N

N

N

Chem. Listy 95, 549 ñ 555 (2001) Refer·ty

549



ZajÌmav˝m zjiötÏnÌm, kterÈ m˘ûe k vysvÏtlenÌ mechanis-
mu protin·dorovÈho p˘sobenÌ elipticinu takÈ p¯ispÏt, je pozna-
tek, ûe elipticin a 9-hydroxyelipticin zp˘sobujÌ selektivnÌ in-
hibici fosforylace produktu tumorovÈho supresorovÈho ge-
nu, proteinu p53 (cit.25). Inhibice fosforylace proteinu p53 je
pravdÏpodobnÏ zp˘sobena inhibicÌ specifickÈ cyklin-depen-
dentnÌ kinasy (cit.25). NahromadÏnÌ defosforylovanÈho protei-
nu p53 pak m˘ûe vy˙stit v indukci apoptÛzy. Vedle uveden˝ch
mechanism˘ m˘ûe elipticin fungovat i mechanismem dalöÌm.
Inhibuje oxidaËnÌ fosforylaci, kter· vede ke drastickÈmu snÌ-
ûenÌ obsahu ATP v buÚk·ch, coû rezultuje v jejich z·nik26.
P˘sobÌ takÈ jako inhibitor telomerasy13.

Vöechna uveden· vysvÏtlenÌ mechanismu protin·dorovÈ
aktivity elipticin˘ jsou zaloûena na nespecifickÈm p˘sobenÌ.
Tato skuteËnost vöak ost¯e kontrastuje s pomÏrnÏ ˙zkou spe-
cifitou jejich ˙Ëinu v˘Ëi n·dorov˝m onemocnÏnÌm. Jsou spe-
cifickÈ pouze k urËit˝m typ˘m neoplasie. Velmi d˘leûit˝m
aspektem pozorovan˝m p¯i terapii uûÌvajÌcÌ elipticiny je navÌc
individu·lnÌ variabilita v odpovÏdi pacient˘ na podanÈ lÈËivo.
⁄Ëinek elipticin˘ je tedy specifick˝ i pro individu·lnÌ osoby
(pacienty). Je tudÌû nanejv˝ö pravdÏpodobnÈ, ûe specifickÈ
p˘sobenÌ elipticinu musÌ vych·zet (b˝t odvozeno) jeötÏ z prin-
cip˘ jin˝ch, dosud neodhalen˝ch. JednÌm z vysvÏtlenÌ speci-
fity chemoterapeutickÈho  ˙Ëinku i selektivnÌ odpovÏdi na
podanÈ lÈËivo m˘ûe b˝t rozdÌln· enzymov· v˝bava lidskÈho
organismu takov˝mi enzymy, kterÈ jsou d˘leûitÈ pro biotrans-
formaci elipticinu. P¯ÌsluönÈ enzymy mohou aktivovat lÈËivo
na terapeuticky ˙ËinnÏjöÌ deriv·t, kter˝ pak buÚky novotvaru
poökozuje efektivnÏji, pop¯. zp˘sobÌ aû jejich likvidaci.

SouvislostÌ mezi metabolickou aktivacÌ elipticinu a jeho
p˘sobenÌm jako protin·dorovÈho lÈËiva se dosud nikdo de-
tailnÏ nezab˝val. Interkalov·ny jsou totiû samotn˝ elipticin Ëi
jeho majoritnÌ metabolit 9-hydroxyelipticin (nebo dalöÌ tera-
peuticky uûÌvanÈ deriv·ty), a to bez jejich aktivace. TakÈ
vazba tÏchto slouËenin na DNA a topoisomerasu II vedoucÌ
k tvorbÏ ¯etÏzov˝ch zlom˘ v DNA nevyûaduje jejich metabo-
lickÈ zmÏny. Zda protin·dorov· chemoterapeutika na b·zi
elipticin˘ p˘sobÌ takÈ prost¯ednictvÌm mechanismu, kter˝ je
podmÌnÏn jejich metabolickou aktivacÌ, ¯eöÌme v grantovÈm
projektu podporovanÈm GA »R (grant 203/01/0996).

V p¯edkl·danÈm Ël·nku shrnujeme poznatky o nov˝ch
trendech vyuûitÌ elipticinov˝ch deriv·t˘ jako kancerostatik.
V tomto p¯ÌpadÏ se jedn· o poznatky informujÌcÌ o v˝voji
˙ËinnÏjöÌch elipticinov˝ch protin·dorov˝ch lÈËiv, kter· jsou
cÌlenÏ specifick· v˘Ëi n·dorov˝m buÚk·m.

2. Derivatizace molekuly elipticinu

V ¯adÏ laborato¯Ì byla p¯ipravena öirok· ök·la deriv·t˘
z·kladnÌho skeletu elipticinu. ⁄Ëelem takov˝ch ˙prav mole-
kuly elipticinu bylo p¯edevöÌm: i) zv˝öenÌ protin·dorovÈho
˙Ëinku, ii) modulace hydrofobicity molekuly ve smyslu zv˝-
öenÈ rozpustnosti, ale i ˙ËinnÏjöÌ absorpce lÈËiva n·dorov˝mi
buÚkami a iii) zv˝öenÌ selektivity lÈËiva pro n·dorovÈ buÚky,
tedy p¯Ìprava cÌlenÏ smÏrovanÈho protin·dorovÈho lÈËiva na
b·zi elipticinu.

V˝znamn˝m mÌstem pro derivatizaci elipticinovÈho ske-
letu je atom uhlÌku v poloze 9 molekuly lÈËiva. Zv˝öen˝
protin·dorov˝ ˙Ëinek vykazujÌ deriv·ty elipticinu substituo-
vanÈ v tÈto poloze, a to hydroxylovan˝ deriv·t, kter˝ je rovnÏû

majoritnÌm metabolitem elipticinu v lidskÈm organismu, d·le
pak 9-methoxyelipticin a 9-chlorelipticin. DalöÌ mÌsto d˘leûitÈ
pro derivatizaci molekuly elipticinu je atom dusÌku v poloze 2.
9-Hydroxy-2-methylelipticinium (ve formÏ acet·tu) je proti
n·dor˘m prsu s kostnÌmi metast·zami i jako lÈËivo protileu-
kemickÈ nej˙ËinnÏjöÌm deriv·tem elipticinu. DalöÌ deriv·t,
9-methoxy-2-methylelipticinium-acet·t, je cytotoxick˝ v˘Ëi
bunÏËn˝m liniÌm n·dor˘ mozku, experimenty in vivo vöak
neprok·zaly jeho ˙Ëinnost v˘Ëi pevn˝m n·dor˘m27. Naproti
tomu 9-chlor-2-methylelipticinium-acet·t je v˘Ëi pevn˝m n·-
dor˘m mozku vysoce efektivnÌ.

V˝öe uvedenÈ derivatizace molekuly elipticinu vedou ne-
jen ke zv˝öenÌ protin·dorovÈ ˙Ëinnosti, ale derivatizacÌ je silnÏ
pozmÏnÏn i hydrofobnÌ charakter lÈËiva. U lÈËiva musÌ b˝t
zachov·n optim·lnÌ pomÏr mezi jeho hydrofobnÌmi a hydro-
filnÌmi vlastnostmi. NÌzk· rozpustnost sniûuje moûnost jeho
distribuce v organismu, a ovlivÚuje se tak i jeho farmakoki-
netika a farmakodynamika. Vysok· polarita pak naopak sni-
ûuje transport lÈËiva p¯es bunÏËnou membr·nu do bunÏk.
Elipticin je efektivnÏ transportov·n p¯es bunÏËnou membr·nu,
a to prostou, pasivnÌ difuzÌ. Derivatizace na dusÌku v poloze 2
vytv·¯Ì z molekuly elektricky nabitou Ë·stici, uvedenÈ deriv·-
ty elipticinu jsou proto pouûÌv·ny ve formÏ solÌ, nejËastÏji ve
formÏ acet·tu. ZmÌnÏnou derivatizacÌ doch·zÌ sice k lepöÌ
distribuci lÈËiva v organismu, naopak vöak k v˝raznÈmu zhor-
öenÌ transportnÌch vlastnostÌ lÈËiva p¯es bunÏËnou membr·nu.
Takto velk· nabit· a hydrofilnÌ molekula je p¯es bunÏËnou
membr·nu transportov·na mnohem h˘¯e neû elipticin samot-
n˝. Pro odstranÏnÌ tohoto jevu byly p¯ipraveny konjug·ty
9-hydroxy-2-methylelipticinia s hydrofobnÌmi aminokyseli-
nami glycinem, alaninem, kyselinou α-aminom·selnou, vali-
nem, leucinem a isoleucinem nav·zan˝mi na uhlÌk 10 mole-
kuly lÈËiva28,29. Struktura takov˝ch deriv·t˘ je uvedena na
obr. 2. Vöechny konjug·ty s aminokyselinami byly do n·-
dorov˝ch bunÏk transportov·ny efektivnÏji (podobnÏ jako
elipticin pasivnÌ difuzÌ), vÏtöina konjug·t˘ (vyjma konjug·tu
s isoleucinem) vöak vykazovala niûöÌ protirakovinnou ˙Ëin-
nost28,29.

Ke zv˝öenÌ rozpustnosti elipticinu byly rovnÏû vyuûity
komplexy elipticinu (a jeho 9-hydroxyderiv·tu) s γ- a β-cy-
klodextriny. Elipticiny nekovaletnÏ v·zanÈ do cyklodextrin˘
vöak nebyly testov·ny z hlediska jejich transportnÌch vlast-
nostÌ (distribuce) v organismu ani z hlediska jejich kancero-
statick˝ch ˙Ëink˘30.

Optim·lnÌm ¯eöenÌm ˙pravy molekuly protirakovinnÈho
lÈËiva ve smyslu zmÏny jeho vlastnostÌ nejen fyzik·lnÏ-che-
mick˝ch, ale  i biologick˝ch  a terapeutick˝ch, je p¯Ìprava
cÌlenÏ smÏrovan˝ch deriv·t˘ lÈËiv. TakovÈ ˙pravy lÈËiva ve-
dou ke zlepöenÌ jeho distribuce v lidskÈm organismu, op-

Obr. 2. Struktura konjug·t˘ 9-hydroxy-2-methylelipticinia
(NMHE) s aminokyselinami: Gly-NMHE, R = H; Ala-NMHE, R =
CH3; Val-NMHE, R = CH-(CH3)2; Lue-NMHE, R = CH2CH(CH3)2
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tim·lnÏ bez vlivu na zdravÈ buÚky a k selektivnÌmu p¯Ìjmu
lÈËiva pouze n·dorov˝mi buÚkami.

3. Charakterizace cÌlenÏ smÏrovan˝ch deriv·t˘
elipticin˘

VÏtöina kancerostatik jsou nÌzkomolekul·rnÌ l·tky, kterÈ
nep˘sobÌ  mÌstnÏ specificky a relativnÏ rychle  se vyluËujÌ
z organismu. Protoûe je t¯eba zajistit p˘sobenÌ lÈËiva ve vhod-
nÈ terapeuticky ˙ËinnÈ koncentraci po delöÌ dobu, je nezbytnÈ
pod·vat vhodnou d·vku lÈËiva opakovanÏ, v urËit˝ch Ëaso-
v˝ch intervalech. I v takovÈm p¯ÌpadÏ vöak lÈËivo nep˘sobÌ
pouze v mÌstÏ poûadovanÈho terapeutickÈho efektu, tedy pou-
ze na n·dorovÈ buÚky. S tÌm je spojeno riziko vedlejöÌch, Ëasto
toxick˝ch  ˙Ëink˘  lÈËiva, kterÈ jsou  pr·vÏ u kancerostatik
velmi z·vaûn˝m problÈmem. To vöe platÌ i pro elipticin a jeho
deriv·ty. I kdyû jsou vedlejöÌ toxickÈ ˙Ëinky elipticinu niûöÌ
neû u jin˝ch protirakovinn˝ch lÈËiv, je jejich snÌûenÌ pro
zdravÈ buÚky organismu st·le vysoce û·doucÌ a aktu·lnÌ.

Jeden ze smÏr˘ p¯Ìpravy cÌlenÏ smÏrovan˝ch kancerostatik
vyuûÌv· jejich nav·z·nÌ na nosiË obsahujÌcÌ tzv. determinantu
cÌlenÈho transportu (cÌlenÈho ˙Ëinku)31,32. V˝sledkem je kon-
jug·t lÈËiva s determinantou. Determinantou cÌlenÈho ˙Ëinku
je molekula, kter· je schopn· rozpoznat povrchovÈ receptory
n·dorov˝ch bunÏk, a k tÏmto receptor˘m celou molekulu
(konjug·t) specificky zavÈst. Kancerostatikum je v tomto p¯Ì-
padÏ dopravov·no organismem ve svÈ, v ide·lnÌm p¯ÌpadÏ
biologicky neaktivnÌ formÏ, a k jeho vlastnÌ aktivaci doch·zÌ
aû po pr˘niku konjug·tu do cÌlov˝ch n·dorov˝ch bunÏk.

⁄spÏönÈ cÌlenÏ smÏrovanÈ lÈËivo musÌ splÚovat n·sledu-
jÌcÌ kriteria:
1) LÈËivo musÌ b˝t cÌlenÏ smÏrovanÈ k receptoru, kter˝ je

v n·dorov˝ch buÚk·ch p¯Ìtomn˝ v signifikantnÏ vyööÌm
mnoûstvÌ neû v buÚk·ch zdrav˝ch tk·nÌ. Determinanta
cÌlenÈho ˙Ëinku musÌ mÌt navÌc k receptor˘m, kterÈ jsou
p¯ÌtomnÈ na povrchu n·dorov˝ch bunÏk, vysokou afinitu.

2) Receptor se po rozötÏpenÌ konjug·tu v n·dorovÈ buÚce
uvolnÌ a mÏl by b˝t zpÏtnÏ recyklov·n do bunÏËnÈho
povrchu, aby mohl b˝t opÏt lÈËivem rozpozn·n. Je t¯eba,
aby p˘sobil jako Ñpumpaì, kter· transportuje vÏtöÌ mnoû-
stvÌ lÈËiva do bunÏk. Tento poûadavek je obzvl·öù d˘leûit˝,
neboù poËet molekul receptor˘ v cÌlovÈ buÚce z¯Ìdka p¯e-
sahuje hodnotu 106 (cit.33).

3) Konjug·t musÌ b˝t v pr˘bÏhu cirkulace (transportu) lÈËiva
v organismu stabilnÌ; naproti tomu musÌ b˝t snadno hydro-
lyzov·n lysosom·lnÌmi hydrolytick˝mi enzymy.

4) ⁄Ëinn· sloûka konjug·tu (vlastnÌ nemodifikovanÈ kan-
cerostatikum) musÌ vykazovat extrÈmnÏ vysokou toxicitu
uvnit¯ n·dorov˝ch bunÏk s hodnotami IC50 v rozmezÌ
nMñµM.

5) Konjug·t nesmÌ vykazovat imunogennÌ aktivitu (musÌ b˝t
neimunogennÌ).
N·vrh a syntÈza nadÏjn˝ch p¯Ìpravk˘ s cÌlen˝m kancero-

statick˝m ˙Ëinkem vych·zÌ z vyuûitÌ receptor˘ pro i) r˘stovÈ
faktory34ñ36, ii) cytokiny37,38, iii) steroidnÌ i peptidovÈ hormo-
ny39,40 nebo iv) monoklon·lnÌ protil·tky41 Ëi vyuûitÌ lektin˘ ñ
tedy ve vöech p¯Ìpadech domÈn p¯Ìtomn˝ch na povrchu ur-
Ëit˝ch  typ˘  n·dorov˝ch  bunÏk. Jinou moûnostÌ je vyuûitÌ
skuteËnosti, ûe nÏkterÈ typy n·dorov˝ch bunÏk vyûadujÌ pro
sv˘j r˘st a v˝voj Ëi proliferaci urËitÈ slouËeniny (nÌzko- i vy-

sokomolekul·rnÌ) v daleko vyööÌch koncentracÌch neû buÚky
zdrav˝ch tk·nÌ. TakovÈ slouËeniny pak mohou b˝t vyuûity
jako nosiËe protin·dorovÏ ˙ËinnÈ l·tky.

Elipticin a nÏkterÈ jeho deriv·ty se jevÌ jako kancerostatika
vhodn· pro p¯Ìpravu cÌlenÏ smÏrovan˝ch protin·dorov˝ch
lÈËiv. Jak jiû bylo uvedeno, jedn· se o silnÏ hydrofobnÌ slou-
Ëeninu s v˝raznou cytotoxicitou pro n·dorovÈ buÚky a po-
mÏrnÏ nÌzk˝mi vedlejöÌmi ˙Ëinky.

Do souËasnosti byla pops·na p¯Ìprava nÏkolika konjug·t˘
elipticinu, kterÈ byly testov·ny jako potenci·lnÌ cÌlenÏ smÏ-
rovan· protirakovinn· lÈËiva.

3 . 1 . K o n j u g · t d e r i v · t u e l i p t i c i n u
s h e p t a g a s t r i n e m

V roce 1998 bylo Michejdou a jeho spolupracovnÌky42

pops·no, ûe gastrointestinalnÌ (GI) hormon, gastrin, stimuluje
r˘st nÏkter˝ch gastroinstestin·lnÌch n·dor˘. Receptor typu B
pro uveden˝ hormon (gastrin) a eventu·lnÏ rovnÏû pro cho-
lecystokinin je exprimov·n v mnoha druzÌch uveden˝ch n·-
dor˘. Tento receptor pat¯Ì do rodiny  receptor˘  spojen˝ch
s G proteinem, pro nÏû je charakteristick· p¯Ìtomnost sed-
mi transmembr·nov˝ch domÈn. Gastrin cirkulujÌcÌ v organi-
smu je peptid, u nÏhoû je pro vazbu na jeho specifick˝ recep-
tor absolutnÏ nezbytn˝ C-termin·lnÌ tetrapetid. Na b·zi v˝-
öe uveden˝ch poznatk˘ byl Michejdovou pracovnÌ skupinou
p¯ipraven konjug·t C-termin·lnÌho heptapeptidu gastrinu (he-
ptagastrin Ala-Tyr-Gly-Trp-Nile-Asp-Phe-NH2), kter˝ byl p¯i-
pojen k deriv·tu elipticinu, 1[3-[N-(3-aminopropyl)-N-me-
thylamino]propyl]amino-(9-methoxy-5,11-dimethyl-6H-pyri-
do[4,3-b]karbazolu, prost¯ednictvÌm sukcinylovanÈho penta-
petidu Ala-Leu-Ala-Leu-Ala (obr. 3). Elipticin je v·z·n k ter-
min·lnÌmu alaninu p¯es atom dusÌku v poloze 2 elipticinovÈho
skeletu.

Sytetizovan˝ konjug·t se specificky v·ûe na receptor pro
gastrin/cholecystokinin p¯Ìtomn˝ v NHI/3T3 buÚk·ch, zatÌm-
co s povrchem divokÈho typu tÏchto bunÏk (neobsahujÌcÌch
receptor) neinteraguje. Endocytosou (pinocytosou) je kom-
plex konjug·tu s receptorem transportov·n do bunÏk a ukl·d·n
do endosom˘. Receptor je s velkou efektivitou recyklov·n do
bunÏËnÈho povrchu, zatÌmco peptidov˝ ligand (konjug·t) do-
sahuje lysosomy. PravdÏpodobnÏ pr·vÏ v lysosomech je pak
konjug·t degradov·n, a voln˝ elipticin pak m˘ûe v n·dorovÈ
buÚce p˘sobit jako cytotoxickÈ agens42.

3 . 2 . K o n j u g · t y e l i p t i c i n u
a 9 - h y d r o x y e l i p t i c i n u s e n k e f a l i n y

Enkefaliny (Leu-enkefalin, Tyr-Gly-Gly-Phe-Leu, a Met-
-enkefalin, Tyr-Gly-Gly-Phe-Met) pat¯Ì spolu s β-endorfinem
mezi peptidovÈ hormony, kterÈ p˘sobÌ na centr·lnÌ nervovou
soustavu podobnÏ jako opi·ty. Jsou proto nÏkdy oznaËov·ny
jako opiodnÌ (opi·tovÈ) peptidy. V·ûou se na opi·tovÈ recep-
tory mozkov˝ch bunÏk, jsou jejich fyziologick˝mi agonisty.

Obr. 3. Konjug·t elipticinu s heptagastrinem

C–Ala–Tyr–Gly–Trp–Nle–Asp–Phe–NH
2

O

C–Ala–Leu–Ala–Leu–Ala–Ell

O

=

=
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ZajÌmavÈ je zjiötÏnÌ, ûe lidskÈ kolo-rekt·lnÌ karcinomy43,44

a malobunÏËnÈ plicnÌ karcinomy45, kterÈ jsou silnÏ chemo-re-
zistentnÌ, obsahujÌ vysokÈ koncentrace enkefalin˘ a jejich
receptor˘. TÏchto poznatk˘ bylo vyuûito Rigaudem se spolu-
pracovnÌky41,46, kte¯Ì p¯ipravili konjug·ty uveden˝ch peptid˘
s elipticinem a jeho 9-hydroxyderiv·tem. Struktura synteti-
zovan˝ch konjug·t˘ je uvedena na obr·zku 4.

P¯ipravenÈ konjug·ty, kter˝m z˘stala zachov·na schop-
nost tvo¯it interkal·ty s DNA, interagujÌ s enkefalinov˝mi
receptory in vitro a jsou transportov·ny do n·dorov˝ch bunÏk
obsahujÌcÌch uvedenÈ receptory. Interakce s receptory je vöak
velmi slab· a konjug·ty vstupujÌ i do bunÏk, kterÈ enkefali-
novÈ receptory neobsahujÌ. Pro ˙spÏönÈ cÌlenÏ smÏrovanÈ
lÈËivo, kterÈ je p¯ipraveno na b·zi smÏrov·nÌ pro urËit˝ recep-
tor, je d˘leûitÈ, aby ta Ë·st molekuly konjug·tu (kovaletnÌho
komplexu), kter· je vlastnÌ aktivnÌ sloûkou lÈËiva (elipticin)
nehr·la dominantnÌ ˙lohu v transportu konjug·tu. V p¯ÌpadÏ
konjug·t˘ elipticin˘ s enkefaliny je pravdÏpodobnÈ, ûe ztratily
vlastnosti nezbytnÈ pro rozpozn·nÌ receptorem. Elipticinov·
Ë·st molekuly p¯evaûuje z hlediska v˝znamu pro transport
konjug·tu do bunÏk, kter˝ je pr·vÏ touto sloûkou zprost¯ed-
kov·n pasivnÌ difuzÌ (hydrofobnÌ povaha molekuly lÈËiva)41,46.
UvedenÈ konjug·ty tedy nemohou b˝t vyuûity jako cÌlenÏ
smÏrovan· kancerostatika.

3 . 3 . K o n j u g · t y e l i p t i c i n u s e s t r a d i o l e m

R˘st endometria a tÈmÏ¯ 30 % n·dor˘ prsu je stimulov·n
estrogeny. Z klinick˝ch studiÌ vypl˝v·, ûe antagonistÈ estroge-
n˘, antiestrogeny, mohou b˝t uûity k lÈËenÌ n·dor˘ z·visl˝ch
na estrogenech. BuÚky nÏkter˝ch n·dor˘ prsu (nap¯. karci-
nomu prsu) obsahujÌ receptory pro estrogeny (jsou estrogen-
-receptor pozitivnÌ) a v˝znamnÏ koncentrujÌ estrogeny v bu-
nÏËnÈm j·d¯e47,48. Mechanismus p˘sobenÌ estrogen˘ a ev. takÈ
antiestrogen˘ je vysvÏtlov·n p¯edevöÌm jejich interakcÌ s ce-
lul·rnÌmi receptory, kterÈ jsou pravdÏpodobnÏ lokalizovanÈ
v cytoplazmÏ i j·d¯e bunÏk. Jak vypl˝v· z v˝öe uvedenÈho,
estrogeny a jejich antagonistÈ, antiestrogeny, by mohly b˝t
rovnÏû potenci·lnÏ dobr˝mi p¯enaöeËi kancerostatik do bunÏk
a d·le do jader bohat˝ch na receptory. KonkrÈtnÏ kancerosta-
tik, jejichû cÌlem jsou molekuly DNA.

K syntÈze konjug·t˘ elipticin˘ s estrogeny a antiestrogeny
bylo pouûito antiestrogenu (E)-clomifenu [1-[4-[2-(diethyl-
amino)ethoxy]-phenyl]-1,2-diphenyl-2-chloroethylenu, obr. 5]
a estrogennÌho hormonu estradiolu47,48 (obr. 5). Z mnoha syn-
tetizovan˝ch konjug·t˘ pouze jedin˝ (obr. 6) vykazoval stej-
nou cytotoxickou aktivitu jako elipticin48. Jeho vyuûitÌ jako
cÌlenÏ smÏrovanÈho lÈËiva na b·zi elipticinu je vöak omezenÈ.
Transport uvedenÈho aktivnÌho deriv·tu do n·dorov˝ch bunÏk
totiû nenÌ zprost¯edkov·n receptory pro estrogeny48.

DalöÌmi konjug·ty elipticin˘ s estrogeny jsou t¯i slouËeni-
ny, kterÈ byly syntetizov·ny z elipticinu a estradiolu Devrajem

Obr. 4. Chemick· struktura konjug·t˘ elipticin˘ s enkefalinem
(DADLE, D-Ala2-D-Leu5-enkefalin, Tyr-D Ala-Gly-Phe-D Leu-NH-
-(CH2)3-elipticin, NME, N2-methylelipticin, NMHE, 9-hydroxy-N2-
-methylelipticin)
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Obr. 5. Struktura (E)-clonifenu a estradiolu

(CH )
2 2

CH –CH
2 3

Cl

HO

17

C=C

N

OH

O

CH –CH
2 3

3

Obr. 6. Konjug·t elipticinu s estradiolem

HO

N

H

CH –C–N–(CH ) –N
2 2 2

H

O

Br
–

Chem. Listy 95, 549 ñ 555 (2001) Refer·ty

552



se spolupracovnÌky47 (obr. 7). Ani v tomto p¯ÌpadÏ nebyly
p¯ipravenÈ konjug·ty ˙spÏön˝mi cÌlenÏ smÏrovan˝mi kan-
cerostatiky. I kdyû jeden z konjug·t˘ (slouËenina I na obr·z-
ku 7) je dobr˝m inhibitorem topoisomerasy II a jeho cytoto-
xicita v˘Ëi n·dorov˝m buÚk·m je vysok·, tento konjug·t
nevykazuje selektivitu k estrogen-pozitivnÌm bunÏËn˝m li-
niÌm. Uveden· skuteËnost pravdÏpodobnÏ vypl˝v· ze slabÈ
afinity konjug·tu k estrogennÌm receptor˘m, kter· je zp˘-
sobena modifikacÌ molekuly estradiolu deriv·tem elipticinu47.

3 . 4 . K o n j u g · t y e l i p t i c i n u s e s a c h a r i d y

Podrobn· studie konjug·t˘ velkÈ skupiny monosacharid˘
s elipticiny (elipticin, 9-hydroxyelipticin, 9-methoxyelipticin)
(49 konjug·t˘) proveden· Hondou se spolupracovnÌky49 pro-
k·zala, ûe cukern· sloûka zv˝öila terapeutickou ˙Ëinnost lÈ-
Ëiva. Vöechny studovanÈ konjug·ty majÌ cukernou sloûku
v·zanou na atom dusÌku v poloze 2 elipticinovÈho skeletu, jde
tedy o kvarternÌ glykosidy. Dva ze studovan˝ch glykosid˘
(L-arabinopyranosid a D-xylofuranosid 9-hydroxyelipticinu)
jsou velmi slibn˝mi kancerostatiky, jejichû ˙Ëinnost v˘Ëi nÏ-
kter˝m modelov˝m bunÏËn˝m n·dorov˝ch liniÌm (L1210 leu-
kemickÈ linie, P388 leukemickÈ linie, buÚky B16 melanomu)
je nÏkolikan·sobnÏ vyööÌ, neû je ˙Ëinnost elipticin˘ samot-
n˝ch49. Mechanismus zv˝öenÈ ˙Ëinnosti syntetizovan˝ch gly-
kosid˘ ani selektivita sorpce tÏchto l·tek n·dorov˝mi buÚkami
(cÌlovÈ receptory) nebyly dosud studov·ny. O dalöÌch prekli-
nick˝ch studiÌch s uveden˝mi glykosidy, kterÈ byly autory v ci-
tovanÈ literatu¯e49 slibov·ny, vöak dodnes nejsou informace.

3 . 5 . K o m p l e x y e s t e r ˘ e l i p t i c i n ˘
s l i p o p r o t e i n y

P¯Ìprava dalöÌch cÌlovÏ smÏrovan˝ch lÈËiv na b·zi elipti-
cinu vych·zÌ ze zcela jinÈho principu, neû jsou principy v˝öe
popsanÈ. N·dorovÈ buÚky, kterÈ se rychle replikujÌ a nekon-
trolovanÏ proliferujÌ, vyûadujÌ pro syntÈzu bunÏËnÈ membr·ny
znaËn· mnoûstvÌ cholesterolu. Cholesterol musÌ b˝t buÔ syn-
tetizov·n z dvouhlÌkat˝ch jednotek de novo nebo m˘ûe b˝t
dod·n z degradovan˝ch plazmatick˝ch lipoprotein˘ (low-den-
sity lipoprotein, LDL), jejichû je souË·stÌ. N·dorovÈ buÚky
p¯itom obsahujÌ receptory pro LDL a metabolizujÌ tyto lipo-
proteiny daleko rychleji, neû jsou lipoproteiny metabolizo-
v·ny buÚkami zdrav˝mi50ñ52. LDL tedy mohou b˝t vyuûity
jako nosiË protirakovinn˝ch lÈËiv. »·stice LDL s lÈËivy jsou
komplexy, do kter˝ch jsou lÈËiva inkorporov·na nekovalent-
nÌmi (hydrofobnÌmi) interakcemi. Hydrofobicita lÈËiva musÌ
tedy b˝t v˝razn·. SamotnÈ komplexy LDL s lÈËivem jsou
znaËnÏ stabilnÌ p¯i transportu organismem, a dosahujÌ tak
cÌlovÈ buÚky v nezmÏnÏnÈ podobÏ.

Deriv·t elipticinu (9-hydroxy-2-methylelipticinium-ace-
t·t) byl pouûit jako kancerostatick· souË·st komplex˘ s LDL.
Jeho polarita vöak neumoûÚovala inkorporaci do LDL. Proto
byly z tÈto slouËeniny syntetizov·ny estery s kyselinou stearo-
vou, palmitovou a oleovou (estery kyselin s hydroxylovou
skupinou v poloze 9 elipticinovÈho skeletu). Jejich hydrofo-
bicita pak jiû byla pro inkorporaci do LDL dostateËn·. Z p¯i-
praven˝ch ester˘ se do LDL nelÈpe inkorporoval ole·t. Jeho
komplex s LDL byl efektivnÏ transportov·n po interakci s re-

Obr. 7. Struktura konjug·t˘ elipticinu s estradiolem
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ceptorem do n·dorov˝ch bunÏk endocytosou, jeho cytoto-
xicita byla vyööÌ, neû byla cytotoxicita volnÈho lÈËiva51. Rov-
nÏû experimenty in vivo na myöÌch melanomech B16 byly
˙spÏönÈ52.

3 . 6 . K o n j u g · t e l i p t i c i n u
s l i d s k ˝ m s È r o v ˝ m a l b u m i n e m

Strategick˝m postupem ve zv˝öenÌ protirakovinnÈ selek-
tivity kancerostatik je vyuûitÌ transportnÌch protein˘. Vhod-
n˝m proteinem pro cÌlenÏ smÏrovan· kancerostatika se jevÌ
sÈrov˝ albumin. Lidsk˝ sÈrov˝ albumin je vysokomolekul·rnÌ
l·tka o molekulovÈ hmotnosti 66500. Jiû sama skuteËnost, ûe
jde o slouËeninu o vysokÈ molekulovÈ hmotnosti, m· urËit˝
v˝znam pro jejÌ vyuûitÌ jako nosiËe kancerostatik. U konjug·t˘
kancerostatik s vysokomolekul·rnÌm nosiËem m· totiû jiû
samotn· vysok· molekulov· hmotnost proteinovÈho nosiËe
pozitivnÌ vliv na distribuci lÈËiva v organismu. Vede k aû
nÏkolikan·sobnÈmu zv˝öenÌ koncentrace konjugovanÈho lÈ-
Ëiva v pevn˝ch n·dorech ve srovn·nÌ s voln˝m lÈËivem. Jde
o tzv. pasivnÌ smÏrov·nÌ (passive tumor targeting) v d˘sledku
EPR efektu (enhanced permeability and retention effect)53.
Vedle toho je lidsk˝ sÈrov˝ albumin (HSA) vhodn˝ jako
proteinov˝ p¯enaöeË jeötÏ z dalöÌch d˘vod˘.
1) Je pohlcov·n (absorbov·n) n·dorov˝mi buÚkami speci-

ficky, zatÌmco k buÚk·m zdrav˝ch tk·nÌ m· tento protein
afinitu mnohon·sobnÏ niûöÌ53,54.

2) Je snadno dostupn˝ protein, v organismu optim·lnÏ bi-
ologicky stabilnÌ.

3) V n·dorov˝ch buÚk·ch je snadno degradov·n53.
4) Pro lidsk˝ organismus je netoxick˝ a neimunogennÌ53.

Konjug·t lidskÈho sÈrovÈho albuminu s elipticinem (HSA-
-elipticin) byl p¯ipraven teprve ned·vno55. N·dorov˝mi buÚ-
kami (linie leukemick˝ch bunÏk Nalm6) je selektivnÏ a efek-
tivnÏ p¯ijÌm·n a v buÚk·ch pak hydrolyzov·n na volnÈ lÈËivo
a proteinov˝  nosiË55. Vykazuje vysokou cytotoxicitu v˘Ëi
testovan˝m n·dorov˝m buÚk·m, obdobnou jako voln˝ elip-
ticin (IC50 = 2 µM). AËkoliv jeho ˙Ëinnost v experimentech in
vivo nebyla prozatÌm studov·na, z testov·nÌ na bunÏËn˝ch
liniÌch in vitro se jevÌ jako nadÏjnÈ cÌlenÏ smÏrovanÈ lÈËivo56.

4. Z·vÏr

P¯edkl·dan˝ Ël·nek ukazuje novÈ smÏry v˝voje a p¯Ìpravy
cÌlenÏ smÏrovan˝ch lÈËiv na b·zi elipticinu a zobecÚuje po-
znatky  o vlastnostech, kterÈ takov·  lÈËiva musÌ splÚovat.
ZhodnocenÌ kvality cÌlenÏ smÏrovan˝ch deriv·t˘ elipticinu
jako kancerostatik s cÌlen˝m ˙Ëinkem je vöak v souËasnosti
jeötÏ ponÏkud obtÌûnÈ. Z v˝öe uveden˝ch poznatk˘ vypl˝v·,
ûe novÏ syntetizovan˝ch deriv·t˘, kterÈ vykazujÌ zv˝öen˝
protin·dorov˝ efekt a selektivitu, je doposud mal˝ poËet.
NavÌc, ¯ada tÏchto deriv·t˘ nebyla jeötÏ dostateËnÏ testov·na
ani v klinick˝ch studiÌch, ba ani v experimentech in vivo, na
ûivoËiön˝ch modelech. NicmÈnÏ terapeuticky slibnÈ se zdajÌ
b˝t p¯edevöÌm konjug·ty elipticinu s heptagastrinem a elip-
ticinu s lidsk˝m sÈrov˝m albuminem. Proto je p¯Ìprava obou
typ˘ lÈËiv takÈ p¯edmÏtem patentnÌch ¯ÌzenÌ42,56. Vedle poten-
ci·lnÌho terapeutickÈmu vyuûitÌ, p¯edpokl·d·me jejich pouûitÌ
i k osvÏtlenÌ mechanismu protin·dorovÈho ˙Ëinku elipticin˘,
jehoû podstatu v naöich labotaro¯Ìch detailnÏ studujeme.

Autorky dÏkujÌ za podporu NÏmeckÈmu centru v˝zkumu
rakoviny a grant˘m GA »R (203/01/0996) a MäMT »R (MSM
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M. Stiborov·a and E. Freib (aDepartment of Bioche-
mistry, Faculty of Science, Charles University, Prague, bDe-
partment of Molecular Toxicology, German Cancer Research
Center, Heidelberg, Germany): Targeting of Ellipticine
Drugs on Tumor Cells

Ellipticines are potent antitumor agents whose mechanism
of action is considered to be based mainly on DNA intercala-
tion and/or inhibition of topoisomerase II. Targeting of the
ellipticine drugs specifically on tumor cells has been the goal
of many studies. A survey of such targeting of ellipticines on
tumor cells and definition of the structural requirements for
receptor-targeted drugs are given in the present article. Targe-
ted cytotoxic drugs consisting of heptagastrin, modified enke-
phalin, estradiol, saccharides, lipoproteins and human serum
albumin linked to ellipticines, designed and prepared by many
authors, are shown and their efficiencies in tumors are dis-
cussed.

Chem. Listy 95, 549 ñ 555 (2001) Refer·ty

555



TURBULENTNÕ  FLUIDACE

MILOSLAV HARTMAN, OTAKAR TRNKA,
KAREL SVOBODA a V¡CLAV VESEL›

⁄stav chemick˝ch proces˘, Akademie vÏd »eskÈ republiky,
Rozvojov· 135, 165 02 Praha 6

Doölo dne 13.II.2001

KlÌËov· slova: turbulentnÌ fluidnÌ vrstva, vÌcef·zovÈ reaktory,
systÈm plynñtuhÈ Ë·stice

Obsah

1. ⁄vod a historie
2. Fyzick˝ obraz turbulentnÌ fluidace
3. P¯echod od bublinovÈ k turbulentnÌ fluidaci

3.1. Faktory ovlivÚujÌcÌ p¯echodovou rychlost Uc
3.2. RegresnÌ vztahy pro Uc

4. P¯echod od turbulentnÌ k rychlÈ fluidaci
4.1. RegresnÌ vztahy pro Utr

5. Charakteristika turbulence, p¯estup hmoty a tepla
6. MÌch·nÌ plynu a Ë·stic
7. Modelov·nÌ reaktor˘ s turbulentnÌ fluidnÌ vrstvou
8. Z·vÏr

1. ⁄vod a historie

Nech·me-li vrstvou tuh˝ch Ë·stic protÈkat smÏrem vzh˘ru
plyn, jehoû pr˘tok se postupnÏ zvÏtöuje, vrstva expanduje
(¯Ìdne) a proch·zÌ nÏkolika tokov˝mi (kontaktnÌmi) reûimy.
P˘vodnÏ nehybn· vrstva se stane pohyblivou fluidnÌ vrstvou
bublinovou, p¯ÌpadnÏ pÌstujÌcÌ, ta potom vrstvou turbulentnÌ
a poslÈze vrstvou rychlou, aû se dostane do z·vÏreËnÈ f·ze
pneumotransportu, kdy je materi·l rychle vyn·öen z fluidnÌ
kolony1,2.

Koncept turbulentnÌ fluidnÌ vrstvy (turbulentnÌ fluida-
ce)  se pravdÏpodobnÏ poprvÈ objevil koncem Ëty¯ic·t˝ch
let3,4. Lze dovodit jeho vÏcnou i Ëasovou souvislost s tehdy
vyvinutou technologiÌ krakov·nÌ uhlovodÌkov˝ch frakcÌ5 ve
fluidnÌ vrstvÏ katalyz·toru u tehdejöÌ Standard Oil Co. (nynÌ
Exxon). Pojem turbulentnÌ fluidace byl zaveden na z·kladÏ
vizu·lnÌch pozorov·nÌ chov·nÌ vrstvy. Bublinov· vrstva m˘-
ûe b˝t zpodobnÏna pohyblivou viskÛznÌ kapalinou (emulznÌ,
hust· f·ze), jÌû protÈkajÌ diskrÈtnÌ bubliny (bublinov·, ¯Ìdk·
f·ze). Potom hovo¯Ìme o tzv. dvouf·zovÈ teorii fluidace, jak
ji p˘vodnÏ navrhli Twoomy a Johnstone6. Kdyû se u malÈho
za¯ÌzenÌ p¯iblÌûÌ velikost bublin (kapes plynu) pr˘mÏru n·-
doby, doch·zÌ k tzv. pÌstov·nÌ vrstvy. Pro tento reûim je
charakteristickÈ zhoröenÌ promÌch·v·nÌ vrstvy a silnÏ snÌûen·
kvalita kontaktu mezi plynem a Ë·sticemi.

Rozpad reûimu pÌstov·nÌ p¯i zv˝öen˝ch rychlostech plynu

sledovali Kehoe a Davidson7 ve vrstvÏ jemn˝ch Ë·stic. Od
urËitÈho pr˘toku plynu p¯eöla pÌstujÌcÌ vrstva do stavu nep¯e-
trûitÈ koalescence a dispergace, ve kterÈm se diskrÈtnÌ bubliny
Ëi kapsy ve vrstvÏ jiû nevyskytovaly. S pouûitÌm kapacitnÌ
sondy Lanneau8 zjistil, ûe p¯i vyööÌch rychlostech plynu je
heterogennÌ charakter fluidnÌ vrstvy potlaËen a mezif·zov˝
kontakt je lepöÌ.

AËkoliv turbulentnÌ fluidnÌ vrstva naöla svÈ uplatnÏnÌ
v pr˘myslov˝ch operacÌch jiû p¯ed nÏkolika desÌtkami let
(nap¯. ve v˝robÏ akrylonitrilu, anhydrid˘ kyseliny maleinovÈ
a ftalovÈ, praûenÌ sulfidu zineËnatÈho, suöenÌ aj.), byla v˝-
zkumnÌky dlouho opomÌjena. Aû p¯ibliûnÏ do konce sedmde-
s·t˝ch let smÏ¯oval v˝zkum fluidace p¯ev·ûnÏ k bublinovÈ
vrstvÏ. JednÌm z d˘vod˘ tÈto orientace mohla b˝t i ta skuteË-
nost, ûe jiû od prostÈho pohledu je chov·nÌ turbulentnÌ vrstvy
mnohem mÈnÏ uspo¯·danÈ, a tÌm sloûitÏjöÌ, neû je chov·nÌ
vrstvy bublinovÈ.

Zhruba od osmdes·t˝ch let se turbulentnÌ fluidace tÏöÌ
znaËnÈmu v˝zkumnÈmu z·jmu. Ten nepochybnÏ souvisÌ s ˙s-
pÏön˝m v˝vojem a öirokou aplikacÌ reaktor˘ a zejmÈna kotl˘
s cirkulaËnÌ fluidnÌ vrstvou9.

Smyslem tÈto pr·ce je podat aktu·lnÌ informaci o r˘zn˝ch
aspektech turbulentnÌ fluidace.

2. Fyzick˝ obraz turbulentnÌ fluidace

Stav turbulentnÌ fluidace je vyvol·v·n vyööÌmi rychlostmi
fluidaËnÌho plynu (obvykle kolem 0,7ñ1,8 m.sñ1) a je obvykle
spojov·n s dob¯e fluidovateln˝mi drobn˝mi Ë·sticemi skupi-
ny A ( = 0,05ñ0,15 mm; ρs < 1500 kg.mñ3) dle Geldartovy
klasifikace10. »·stice typu B ( = 0,15ñ0,50 mm; 1500 < ρs <
4000 kg.mñ3), jeû se dost·vajÌ do vznosu (fluidujÌ) obtÌûnÏji,
se v turbulentnÌch vrstv·ch vyskytujÌ mÈnÏ Ëasto.

P¯i dostateËnÏ velkÈm pr˘toku plynu se povrch vrstvy
st·v· velmi nerovnomÏrn˝m a Ëlenit˝m a v˝öka vrstvy se d·
tÏûko definovat. Do prostoru nad vrstvou jsou ve znaËnÈ mÌ¯e
vrh·ny shluky Ë·stic, jeû se potÈ rychle rozpadajÌ a vÏtöina
Ë·stic se vracÌ zpÏt do vrstvy. NicmÈnÏ jejich jist˝ ñ menöÌ ñ
podÌl je proudem plynu un·öen d·le a je nutno jej vracet zpÏt.
Protoûe jde o mal· mnoûstvÌ Ë·stic, staËÌ k jejich separaci mal˝
cyklon zabudovan˝ obvykle uvnit¯ kolony.

TÌmto ¯eöenÌm navracenÌ Ë·stic se liöÌ kolony s turbulentnÌ
vrstvou od za¯ÌzenÌ s rychlou fluidnÌ vrstvou, pracujÌcÌ p¯i
vyööÌ rychlosti plynu, kdy je jiû rychlost ˙letu Ë·stic z vrstvy
znaËn·. Separace Ë·stic z plynu  je n·roËnÏjöÌ a vyûaduje
rozmÏrn˝ cyklon, kter˝ je umÌstÏn vnÏ fluidaËnÌ n·doby.

NamÌsto bublin se v turbulentnÌ vrstvÏ vyskytujÌ prot·hlÈ
kapsy (jazyky) plynu nepravideln˝ch tvar˘, jeû se pohybujÌ
znaËnou rychlostÌ. JemnÈ Ë·stice vytv·¯Ì tvarovÏ velice pestrÈ
a velmi pohyblivÈ shluky, p¯ipomÌnajÌcÌ rychle vlajÌcÌ ¯ÌdkÈ
z·clony. NenÌ tedy dost dob¯e moûnÈ v tomto reûimu roz-
liöovat, kter· z f·zÌ je spojit· a kter· dispergovan·. Celkov˝
obraz se vyznaËuje rychlou dynamikou tvorby a z·niku jak
jazyk˘ plynu, tak i agreg·t˘ Ë·stic. Jak naöe zkuöenosti uka-
zujÌ, p¯i bublinovÈ fluidaci jsou st¯ednÌ (ËasovÏ zpr˘mÏrnÏnÈ)

dp

dp
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Tabulka I
CharakteristickÈ veliËiny tokov˝ch reûim˘ fluidnÌ vrstvy11,12

(st¯ednÌ mezerovitost ε, skluzov· rychlost Usla skluzov˝ faktor
Fsl)

Reûim »·stice ε Usl Fsl
dle Geldarta10 [m.sñ1]

Bublinov˝ B,D 0,45ñ0,60 0,1ñ0,8 →  ∝
TurbulentnÌ A,B 0,65ñ0,75 0,5ñ1,5 >100
Rychl· fluidace B 0,8 ñ0,95 2ñ6 1,6ñ5

polohy Ë·stic pomÏrnÏ st·lÈ nebo vykon·vajÌ velmi mÌrn˝
periodick˝ pohyb. P¯i fluidaci turbulentnÌ se st¯ednÌ polohy
Ë·stic dost·vajÌ do nahodilÈho pohybu v celÈm prostoru vy-
mezenÈm vrstvou.

NÏkterÈ z rozdÌl˘ mezi bublinovou a turbulentnÌ fluidacÌ
jsou patrnÈ z obr. 1. V˝öe nastÌnÏn˝ obraz turbulentnÌ fluidnÌ
vrstvy se vztahuje k jemn˝m a lehk˝m, tedy dob¯e fluidovatel-
n˝m materi·l˘m skupiny A. Vrstvy Ë·stic vÏtöÌch nebo tÏûöÌch
(skupina B, p¯Ìp. D) vykazujÌ p¯i turbulentnÌ fluidaci odliönÈ
chov·nÌ. NevznikajÌ rychle se pohybujÌcÌ shluky Ë·stic, ale
doch·zÌ k celkovÈ cirkulaci materi·lu a k silnÈmu kan·lkov·nÌ
ve  vrstvÏ. Tento  kontaktnÌ reûim  hrub˝ch Ë·stic se  Ëasto
oznaËuje jako fluidace vÌ¯iv· nebo chrliv·. TermÌn turbulentnÌ
fluidace je obecnÏjöÌ a pouûÌv· se p¯edevöÌm pro systÈmy
s jemn˝mi Ë·sticemi.

Ve srovn·nÌ s bublinovou vrstvou je objemov· koncentra-
ce Ë·stic v turbulentnÌ vrstvÏ niûöÌ. ZatÌmco v prvnÌm p¯ÌpadÏ
je st¯ednÌ mezerovitost vrstvy kolem 0,45ñ0,60, v p¯ÌpadÏ
turbulentnÌ fluidace se st¯ednÌ hodnota mezerovitosti pohy-
buje p¯ibliûnÏ mezi 0,65 a 0,75. St¯ednÌ (ËasovÏ zpr˘mÏrnÏn·)
mezerovitost vrstvy se zvyöuje s rostoucÌ vzd·lenostÌ od dis-
tributoru a vzr˘st· se vzd·lenostÌ od stÏny n·doby, jak je
naznaËeno na obr. 2 a 3.

Vedle st¯ednÌ mezerovitosti je moûno z·kladnÌ tokovÈ
reûimy fluidnÌ vrstvy charakterizovat dalöÌmi veliËinami jako
jsou skluzov· rychlost Usl mezi plynem a Ë·sticemi

Usl = U/ε ñ Us = U/ε ñ Gs /[ρs(1 ñ ε)] (1)

a skluzov˝ faktor Fsl

Fsl = Uρs (1 ñ ε)/(Gsε) (2)

ObvyklÈ hodnoty v˝öe uveden˝ch veliËin pro bublinovou,
turbulentnÌ a rychlou fluidaci jsou shrnuty v tabulce I. Je

Obr. 1. Bublinov· (a), turbulentnÌ (b) a rychl· fluidace (c)

a

zpÏtn˝
tok Ë·stic

p¯Ìvod plynu

b c

Obr. 2. Axi·lnÌ profily koncentracÌ Ë·stic (H v˝öka nad distribu-
torem, 1 ñ ε objemov˝ podÌl Ë·stic)

Obr. 3. Radik·lnÌ profil mezerovitosti ε p¯i turbulentnÌ fluidaci
(lrel ñ rel. vzd·lenost od osy)
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z¯ejmÈ, ûe turbulentnÌ fluidace je p¯echodov˝m stavem mezi
reûimem bublinov˝m, p¯Ìp. pÌstov˝m a stavem rychlÈ flui-
dace. ZatÌmco bublinov· vrstva je uspokojivÏ pops·na dvou-
f·zovou teoriÌ a rychl· fluidnÌ vrstva (cirkulaËnÌ) je adekv·tnÏ
vystiûena modelem j·droñprstenec9,13, adekv·tnÌ popis Ëi teo-
rie turbulentnÌ vrstvy dosud chybÌ.

3. P¯echod od bublinovÈ k turbulentnÌ fluidaci

K urËenÌ p¯echodu mezi bublinovou nebo pÌstujÌcÌ vrstvou
a turbulentnÌ vrstvou je  moûno  pouûÌt  nÏkterou  z metod,
zakl·dajÌcÌch se na vizu·lnÌm sledov·nÌ, tlakov˝ch fluktua-
cÌch a na mÌstnÌ a celkovÈ mezerovitosti vrstvy. RozliËn·
kritÈria pak vych·zejÌ ze zpracov·nÌ sign·l˘ tlakov˝ch sond,
kapacitnÌch Ëidel, sond s optick˝mi vl·kny, rentgenov˝ch
apar·t˘ a manometr˘.

Kehoe a Davidson7 definovali n·stup turbulentnÌ fluidace
jako poË·tek nep¯etrûitÈ koalescence, kdy jazyky plynu klikatÏ
prokmit·vajÌ ¯Ìdkou vrstvou. PozdÏjöÌ pr·ce (nap¯. cit.14) uk·-
zaly, ûe tento p¯echod je dostateËnÏ ostr˝ a je post¯ehnuteln˝
pouh˝m okem pouze v p¯ÌpadÏ Ë·stic skupiny A dle Geldar-
tovy klasifikace10.

Fluktuace lok·lnÌ mezerovitosti mÏ¯enÈ kapacitnÌmi son-
dami a sondami s optick˝mi vl·kny mohou b˝t tak pouûity ke
stanovenÌ p¯echodu do turbulentnÌ fluidace. Crescitelli a spol.15

definovali pr·h turbulentnÌ fluidace jako stav, kdy jiû nenÌ
moûnÈ identifikovat jednotlivÈ pÌsty plynu ze sign·l˘ kapa-
citnÌ sondy. Ukazuje se, ûe se pr˘mÏrn· odchylka mÌstnÌ
mezerovitosti od jejÌ st¯ednÌ hodnoty zvÏtöuje s rostoucÌ ry-
chlostÌ plynu aû k jistÈ maxim·lnÌ hodnotÏ a potom d·le kles·.

Avidan a Yerushalmi16 zjistili, ûe p¯i jistÈm zv˝öenÌ pr˘-
toku plynu celkov· mezerovitost vrstvy (expanze) n·hle a v˝-
raznÏ stoupne. Tento zlomov˝ bod na k¯ivce ε vs. U potom
auto¯i16 oznaËili za p¯echod od bublinovÈ fluidace k turbulentnÌ.

Byli to pravdÏpodobnÏ Yerushalmi a Cankurt17, kte¯Ì jako
prvnÌ vymezovali p¯echod k turbulentnÌ fluidaci na z·kladÏ
tlakov˝ch fluktuacÌ ve vrstvÏ. Kdyû zaznamenanÈ tlakovÈ
sign·ly jednoduöe interpretovali pomocÌ smÏrodatnÈ odchylky
od st¯ednÌ hodnoty tlaku, dostali k¯ivku zn·zornÏnou na obr. 4.
Jak je vidÏt na tomto obr·zku, intenzita fluktuacÌ tlaku s ry-
chlostÌ plynu nejprve roste, potom po dosaûenÌ maxima p¯i U
= Uc rychle kles· a ust·lÌ se na jistÈ nÌzkÈ hodnotÏ.

Auto¯i nebyli a nejsou dosud jednotni ve vymezenÌ turbu-
lentnÌho reûimu. ZpoË·tku byl za n·stup turbulentnÌ fluidace
povaûov·n stav odpovÌdajÌcÌ rychlosti plynu Uk vyznaËenÈ na
obr. 4. NynÌ p¯evl·d· n·zor, ûe je to Uc, kter· vystihuje n·stup
turbulentnÌ vrstvy.

Ve svÈ ned·vnÈ pr·ci18 zab˝vajÌcÌ se pracovnÌmi reûimy
fluidnÌch vrstev jsme navrhli nov˝ postup k vyhodnocov·nÌ
v˝konov˝ch spekter tlakov˝ch fluktuacÌ ve vrstvÏ. Na z·kladÏ
studia chov·nÌ mnoha materi·l˘ jsme dospÏli k n·zoru, ûe stav
bublinovÈ Ëi pÌstovÈ fluidace konËÌ, tedy nastupuje fluidace
turbulentnÌ, d¯Ìve neû p¯i U = Uc. M·me za to, ûe p¯echod
k turbulentnÌ vrstvÏ jiû zaËÌn· v oblasti mezi maximem a in-
flexnÌm bodem na vzestupnÈ vÏtvi k¯ivky na obr. 4. P¯i tÏchto
rychlostech plynu nejsou jeötÏ Ë·stice vyn·öeny ven z flui-
daËnÌ kolony.

3 . 1 . F a k t o r y o v l i v Ú u j Ì c Ì p ¯ e c h o d o v o u
r y c h l o s t U c

U mal˝ch za¯ÌzenÌ (D < 0,2 m) jsou poznatky o vlivu
pr˘mÏru za¯ÌzenÌ na Uc rozpornÈ, u za¯ÌzenÌ o D > 0,2 m se
vliv pr˘mÏru n·doby neuplatÚuje. U mÏlk˝ch vrstev (Hmf /D < 2)
roste Uc s v˝ökou nehybnÈ vrstvy Hmf (cit19). Lze oËek·vat, ûe
vöechny typy vestaveb öiroce uûÌvanÈ ve fluidnÌch reaktorech
pro v˝mÏnu tepla nebo zlepöenÌ kontaktnÌ ˙Ëinnosti obecnÏ
sniûujÌ Uc.

Je zn·mo, ûe materi·l s öirokou distribucÌ velikostÌ Ë·stic
vykazuje niûöÌ fluktuace tlaku a niûöÌ Uc neû materi·l s ˙zkou
distribucÌ. U öiroce polydisperznÌch materi·l˘ jsou p¯echody
mezi jednotliv˝mi reûimy fluidace difuznÌ. Pro fluidaci za
zv˝öenÈ teploty a tlaku je charakteristick· tvorba menöÌch
plynov˝ch kapes a hladkÈ cirkulace zvl·ötÏ u jemn˝ch Ë·stic
v kolonÏ20,21.

ZajÌmav· je relace mezi pomÏrem Uc /Ut, kde Ut je p·dov·
rychlost izolovanÈ Ë·stice a velikostÌ (a mÏrnou hmotnostÌ)
tÈto Ë·stice. Na z·kladÏ liter·rnÌch dat17,22 byla tato z·vislost
vyöet¯ena a je uvedena na obr. 5. Je patrnÈ, ûe k n·stupu
turbulentnÌ fluidace u mal˝ch (a lehk˝ch) Ë·stic doch·zÌ p¯i
rychlosti o vÌce neû jeden ¯·d vÏtöÌ, neû je jejich p·dov·

Obr. 4. Definice rychlosti plynu, p¯i kterÈ doch·zÌ k n·stupu
turbulentnÌ fluidace, zaloûen· na smÏrodatnÈ odchylce amplitud
tlakov˝ch fluktacÌ σ

U

σ

Uk

Uc

Obr. 5. PomÏr rychlostÌ Uc /Ut jako funkce velikosti Ë·stic a
jejich mÏrnÈ hmotnosti ρs
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rychlost. Tato skuteËnost je d·na z¯etelnou tendencÌ jem-
n˝ch Ë·stic tvo¯it shluky (agreg·ty), kterÈ se chovajÌ jako
velkÈ Ë·stice. U vÏtöÌch a velk˝ch sklenÏn˝ch Ë·stic o veliko-
stech = 0,65 a 2,5 mm, kterÈ shluky nevytv·¯ejÌ, ËinÌ pomÏr
Uc /Ut pouze 0,55 a 0,32.

P·dov· rychlost izolovanÈ Ë·stice Ut je dob¯e definovan·
veliËina a lze ji s velmi dobrou p¯esnostÌ predikovat i pro
nesfÈrickÈ Ë·stice23,24. SpokojÌme-li se s p¯esnostÌ kolem 10 %,
m˘ûeme k v˝poËtu pouûÌt nap¯. jednoduchÈho explicitnÌho
vztahu Turtona a Clarka25,26

Ret = (3)

Z k¯ivky na obr. 5 a rovnice (3) potom m˘ûeme Ëinit prvnÌ
odhady o Uc.

3 . 2 . R e g r e s n Ì v z t a h y p r o U c

Rovnic, zaloûen˝ch na regresi experiment·lnÌch dat, pro
v˝poËet poË·tku turbulentnÌ fluidace je ¯ada. Jako prvnÌ byla
pravdÏpodobnÏ relace (4) navrûen· Yerushalmim a Cankur-
tem17

Uc = 3,0.(ρs. )0,5 ñ 0,77 (4)

Dosti poËetnou skupinu regresnÌch rovnic tvo¯Ì jednodu-
chÈ vztahy typu

Rec = a.Arb (5)

ve kter˝ch se hodnoty konstant a a b vÌce Ëi mÈnÏ liöÌ podle
autor˘ (viz tabulka II).

Tabulka II
Hodnoty konstant a a b v rovnici (5)

Auto¯i a b

Lee a Kim27 0,700 0,485
Horio28 0,936 0,472
Nakajima a spol.29 0,663 0,467
Bi a Grace30 0,565 0,461

Chehbouni a spol.31 navrhli vztah ponÏkud odliönÈho typu

Frc = Uc /(g.D)0,5 = 0,463.Ar0,145 (6)

0,080 ≤ D ≤ 0,200 m.
Tato z·vislost vyjad¯uje mÌrn˝ n·r˘st Uc s pr˘mÏrem za-

¯ÌzenÌ.

4. P¯echod od turbulentnÌ k rychlÈ fluidaci

P¯echod od turbulentnÌ fluidace k rychlÈ fluidaci je p¯ede-
vöÌm charakterizov·n v˝znamn˝m r˘stem ˙nosu Ë·stic z ko-
lony. Rychlost plynu v tomto p¯echodovÈm stavu p¯edstavuje

tedy hornÌ mez pro vs·dkovou operaci ze z¯etele tuhÈ f·ze.
O ust·lenÈm stavu rychlÈ fluidnÌ vrstvy je moûno uvaûovat jen
tehdy, je-li kolona opat¯ena za¯ÌzenÌm pro vracenÌ Ë·stic.

Kdyû se ve vzestupnÈ vÏtvi cirkulaËnÌ fluidnÌ vrstvy p¯i
danÈm pr˘toku plynu postupnÏ zvyöuje recirkulaËnÌ rychlost
Ë·stic, Gs, m˘ûe podle Yerushalmiho a Cankurta17 dojÌt k os-
trÈmu (skokovÈmu) r˘stu tlakovÈho gradientu, ∆P/∆H (viz
obr. 6). Jakmile rychlost plynu dos·hne jistÈ vyööÌ hodnoty, ke
skokovÈ zmÏnÏ tlakovÈho gradientu jiû nedoch·zÌ a tato ry-
chlost plynu je definov·na jako rychlost transportnÌ, Utr.

Rychl· fluidnÌ vrstva se obvykle skl·d· ze spodnÌ hustöÌ
zÛny (ε = 0,80ñ0,95), kter· postupnÏ p¯ech·zÌ do hornÌ ¯idöÌ
zÛny (ε = 0,95ñ0,98). Axi·lnÌ profil mezerovitosti zejmÈna
v hornÌch partiÌch kolony je ovlivÚov·n rychlostÌ p¯Ìvodu
(recirkulace) Ë·stic. P¯i rychlÈ fluidaci jsou Ë·stice intenzivnÏ
promÌch·v·ny a jejich skluzov· rychlost je ¯·dovÏ vyööÌ neû
p·dov· rychlost jednotliv˝ch Ë·stic. Vztah mezi intenzitou
toku Ë·stic, rychlostÌ plynu, mezerovitostÌ a skluzovou ry-
chlostÌ je vyj·d¯en rovnicÌ (1).

Obvykl˝ postup urËov·nÌ transportnÌ rychlosti, Utr, vy-
ch·zÌ z f·zov˝ch diagram˘ ∆P/∆H ñ U ñ Gs. JinÌ auto¯i (nap¯.
Bi a Fan32) zjistili, ûe transportnÌ rychlost je vÌce Ëi mÈnÏ t·û
veliËina jako rychlost Uk vyznaËen· na obr. 4, a m˘ûe b˝t tedy
urËov·na na z·kladÏ tlakov˝ch fluktuacÌ. Jin· metoda je za-
loûena na mÏ¯enÌ dob pot¯ebn˝ch k vynesenÌ vs·dky materi·lu
z kolony p¯i r˘zn˝ch rychlostech plynu.

4 . 1 . R e g r e s n Ì v z t a h y p r o Utr

V˝poËtov˝ch vztah˘ pro p¯edpovÏÔ transportnÌ rychlosti
je ¯ada a jsou, podobnÏ jako rovnice pro v˝poËet Uc, zcela
empirickÈ. VÏtöina z nich je ve tvaru

Retr = c.Ard (7)

Hodnoty konstant c a d v rovnici (7) nalezenÈ r˘zn˝mi
autory jsou uvedeny v tabulce III. Vliv pr˘mÏru n·doby je
zahrnut v rovnici (8) autor˘ Chehbouniho a spol.31

Retr = 0,169.Ar0,545.(D/ )0,3 (8)
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Obr. 6. Definice transportnÌ rychlosti Utr, zaloûen· na gradientu
tlaku ∆P/∆H, intenzitÏ toku Ë·stic Gs a rychlosti plynu U (cit.17)
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Tabulka III
Hodnoty konstant c a d v rovnici (7)

Auto¯i c d

Lee a Kim27 2,92 0,354
Bi a Fan32 2,28 0,419
Adanez a spol.33 2,08 0,458

5. Charakteristika turbulence, p¯estup hmoty
a tepla

P¯esto, ûe tento reûim nese ve svÈm n·zvu ÑturbulentnÌî,
je dosud o turbulenci v tÏchto fluidnÌch vrstv·ch zn·mo jen
velmi m·lo. Jako mÌra intenzity turbulence m˘ûe b˝t uva-
ûov·na nap¯. smÏrodatn· odchylka fluktuacÌ mezerovitosti
nebo v˝konov· spektra tlakov˝ch fluktuacÌ. MakromÏ¯Ìtko
turbulence nepochybnÏ souvisÌ s velikostÌ a pohybem ne-
pravideln˝ch plynov˝ch jazyk˘ a prot·hl˝ch shluk˘ Ë·stic,
kterÈ se nep¯etrûitÏ a velmi rychle tvo¯Ì a zase zanikajÌ. Na-
öe dosavadnÌ zkuöenosti s turbulentnÌ fluidacÌ naznaËujÌ, ûe
fluidnÌ vrstva v tomto reûimu vykazuje prvky chaotickÈho
chov·nÌ.

HlavnÌ p¯ednostÌ turbulentnÌ vrstvy p¯ed vrstvou bublino-
vou je lepöÌ kontakt mezi f·zemi. ZatÌmco u fluidnÌch reaktor˘,
provozovan˝ch v bublinovÈm nebo pÌstovÈm reûimu, je odpor
p¯i p¯estupu hmoty z bublinovÈ do emulznÌ f·ze vÏtöinou
velmi v˝znamn˝, je tato bariÈra p¯i turbulentnÌ fluidaci tÈmÏ¯
eliminov·na. Takto ˙Ëinn˝ kontakt mezi plynem a Ë·sticemi
se realizuje dÌky mûikovÈ ûivotnosti plynov˝ch kapes i Ë·sti-
cov˝ch shluk˘ opÏtnÏ se tvo¯ÌcÌch a rozpadajÌcÌch v turbu-
lentnÌ vrstvÏ.

Ve fluidnÌch vrstv·ch lze uvaûovat t¯i typy p¯estupu tepla:
plynñË·stice, Ë·sticeñË·stice a vrstva (suspenze)ñpovrch (stÏ-
na Ëi vestavba). V d˘sledku velikÈho povrchu drobn˝ch Ë·stic
se obvykle dos·hne tepelnÈ rovnov·hy mezi plynem a Ë·sti-
cemi ve vrstvÏ velmi rychle ñ obvykle jiû ve v˝öce nÏkolika
centimetr˘ nad distributorem, pokud rychlost plynu nenÌ ex-
trÈmnÏ vysok·. Teplo sdÌlenÈ vedenÌm p¯i kolizÌch Ë·stic je
vÏtöinou zanedbatelnÈ. Prakticky nejv˝znamnÏjöÌ je tedy p¯e-
stup tepla vrstva (suspenze)ñteplosmÏnn˝ povrch (stÏny n·-
doby, trubkovÈ vestavby).

Na p¯estupu tepla mezi vrstvou a teplosmÏnn˝m povr-
chem se hlavnÏ podÌlÌ konvektivnÌ toky Ë·stic a plynu a ra-
diace. O tÏchto t¯ech sloûk·ch lze p¯edpokl·dat, ûe jsou na
sobÏ nez·vislÈ a jejich relativnÌ v˝znam z·visÌ na veliko-
stech Ë·stic a pracovnÌch podmÌnk·ch. PodÌl radiace je na-
p¯. zanedbateln˝ p¯i teplot·ch niûöÌch neû 500 ∞C, p¯i 900 ∞C
je jiû vyööÌ neû 30 % (cit.34). Konvekce Ë·sticemi je vÏtöi-
nou p¯evaûujÌcÌ, jejÌ podÌl se zmenöuje s rostoucÌ velikostÌ
Ë·stic.

Z·vislost koeficientu p¯estupu tepla mezi fluidnÌ vrstvou
a povrchem na rychlosti plynu vykazuje extrem·lnÌ pr˘bÏh
s maximem kolem Uc. Podle Moleruse a spol.35 klesajÌ ma-
xim·lnÌ hodnoty s rostoucÌ velikostÌ Ë·stic od 550 ( =
0,1 mm) k 250 W.mñ2.Kñ1 ( = 0,6 mm).

6. MÌch·nÌ plynu a Ë·stic

Jiû Yerushalmi a Cankurt17 zjistili, ûe axi·lnÌ promÌch·-
v·nÌ plynnÈ f·ze se z¯etelnÏ zmenöÌ, kdyû bublinov· vrstva
p¯ejde do reûimu turbulentnÌho. InformacÌ o promÌch·v·nÌ p¯i
turbulentnÌ fluidaci mnoho nenÌ a jsou vÏtöinou interpretov·ny
jako efektivnÌ disperznÌ koeficienty nebo bezrozmÏrn· Pecle-
tova kriteria. Experiment·lnÌ poznatky se shodujÌ, ûe axi·lnÌ
disperznÌ koeficient pro plynnou f·zi kles· s rostoucÌ rychlostÌ
plynu  a d·le se rychle zmenöuje s rostoucÌ mezerovitostÌ
suspenze. Axi·lnÌ promÌch·v·nÌ je silnÏjöÌ u n·dob vÏtöÌho
pr˘mÏru. PodobnÏ jako u bublinovÈ fluidace, je i u turbulentnÌ
fluidace radi·lnÌ disperze p¯ibliûnÏ o ¯·d menöÌ, neû je disperze
axi·lnÌ.

MÌch·nÌ Ë·stic silnÏ ovlivÚuje kontakt mezi obÏma f·zemi,
p¯estup tepla, rovnomÏrnost teplotnÌch polÌ a promÌch·v·nÌ
plynu. Ukazuje se, ûe mÌch·nÌ Ë·stic je intenzivnÏjöÌ ve vÏtöÌch
za¯ÌzenÌch, kde se vytv·¯Ì silnÏjöÌ cirkulaËnÌ okruhy. JemnÈ
Ë·stice vykazujÌ vÏtöÌ disperznÌ koeficienty neû Ë·stice hrubÈ
v d˘sledku rychlÈho pohybu jejich shluk˘. S rostoucÌ rychlostÌ
plynu intenzita mÌch·nÌ Ë·stic roste. Existuje z¯eteln· korelace
mezi axi·lnÌm disperznÌm koeficientem pro Ë·stice a radi·l-
nÌm disperznÌm koeficientem pro plyn.

7. Modelov·nÌ reaktor˘
s turbulentnÌ fluidnÌ vrstvou

I p¯es z¯etelnÈ v˝hody a komerËnÌ aplikace turbulentnÌho
reûimu, poznatk˘ o v˝konu a modelov·nÌ reaktor˘ s turbu-
lentnÌ vrstvou je dostupn˝ch jen velmi m·lo. NejjednoduööÌ
modely vych·zejÌ z p¯edstavy o jednof·zovÈm systÈmu s pÌ-
stov˝m tokem Ëi s ide·lnÌm mÌch·nÌm. Konverzi methanu p¯i
spalov·nÌ v turbulentnÌ vrstvÏ katalyz·toru uspokojivÏ popsali
Foka a spol.36 pomocÌ jednof·zovÈho disperznÌho modelu.
PokroËilejöÌ modely jsou dvouf·zovÈ; vedle konvekce, reakce
a disperze tÈû zahrnujÌ p¯estup plynu mezi hustou a ¯Ìdkou f·zÌ.

PotÌûe s modelov·nÌm turbulentnÌ vrstvy plynou z jejÌho
nejednoznaËnÈho fyzik·lnÌho stavu / obrazu. ZatÌmco bubli-
nov· vrstva je z¯etelnÏ dvouf·zov· a reûim rychlÈ vrstvy dob¯e
odpovÌd· relativnÏ jednoduchÈ a z¯etelnÏ patrnÈ struktu¯e,
¯ÌdkÈ j·dro ñ hust˝ prstenec9, p¯edstavuje turbulentnÌ vrstva
p¯echod mezi tÏmito stavy. Jako jednu z moûn˝ch cest se tedy
jevÌ vhodn· kombinace ˙Ëeln˝ch model˘ pro bublinovou a ry-
chlou vrstvu. Realistick˝ model turbulentnÌ vrstvy by mÏl
reflektovat mj. tak v˝znamnou skuteËnost, jako je profil meze-
rovitosti po v˝öce vrstvy, p¯Ìp. i jejÌ zmÏny ve smÏru radi·lnÌm.
Ukazuje se, ûe i na v˝kon reaktoru s turbulentnÌ vrstvou m·
velmi p¯Ìzniv˝ vliv p¯Ìtomnost podÌlu (>15 %) velmi jemnÈ
frakce Ë·stic/katalyz·toru37 ( < 0,050 mm).

8. Z·vÏr

Reûim turbulentnÌ fluidace poskytuje ˙Ëinn˝ kontakt mezi
plynem a tuh˝mi Ë·sticemi, intenzivnÌ sdÌlenÌ tepla mezi vrs-
tvou a stÏnami/vestavbami p¯i velmi omezenÈm axi·lnÌm mÌ-
ch·nÌ plynnÈ f·ze. TÏchto p¯Ìzniv˝ch vlastnostÌ turbulentnÌ
fluidnÌ vrstvy se vyuûÌv·  v  ¯adÏ  d˘leûit˝ch katalytick˝ch
proces˘ v pr˘myslu.

dp

dp

dp
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Aktu·lnÌ stav znalostÌ o turbulentnÌ fluidnÌ vrstvÏ vöak
neodpovÌd· jejÌmu praktickÈmu v˝znamu. NenÌ jasnÈ, zda by
na nepravidelnÈ kapsy plynu mÏlo b˝t pohlÌûeno jako na
bubliny ve spojitÈ emulznÌ f·zi, nebo jde o fluktuace mezerovi-
tosti v suspenzi plyn ñ Ë·stice. TÌm ot·zka adekv·tnosti dvou-
nebo jednof·zovÈho modelu turbulentnÌ vrstvy z˘st·v· ote-
v¯en·.

ZatÌmco poznatky o vymezenÌ oblasti turbulentnÌ fluidace,
expanze vrstvy, gradientech mezerovitosti dostupnÈ jsou, in-
formace o ˙nosu Ë·stic, vlivu velikosti za¯ÌzenÌ a typu distribu-
toru na chov·nÌ vrstvy aj. chybÌ. Tokov˝ reûim turbulentnÌ
fluidace vykazuje prvky chaotickÈho chov·nÌ systÈmu.

S e z n a m s y m b o l ˘

st¯ednÌ velikost Ë·stic, m, mm
D pr˘mÏr za¯ÌzenÌ, m
Fsl skluzov˝ faktor podle rovnice (2)
g tÌhovÈ zrychlenÌ ( = 9,807), m.sñ2

Gs Ëist˝ cirkulaËnÌ tok Ë·stic, kg.mñ2.sñ1

H v˝öka vrstvy, podÈln· sou¯adnice, m
Hmf v˝öka nehybnÈ vrstvy, m
∆P tlakov· ztr·ta vrstvy, Pa
U mimovrstvov· rychlost plynu, m.sñ1

Uc rychlost plynu, p¯i kterÈ smÏrodatn· odchylka amplitud
tlakov˝ch fluktuacÌ ve vrstvÏ dosahuje maxima, m.sñ1

Usl skluzov· rychlost mezi plynem a Ë·sticemi podle rovnice
(1), m.sñ1

Ut p·dov· rychlost izolovanÈ Ë·stice, m.sñ1

Utr transportnÌ rychlost, m.sñ1

B e z r o z m Ï r n · k r i t e r i a

Ar = .g.ρf.(ρs ñ ρs)/ ñ Archimedovo kriterium
Frc = Uc /(g.D)0,5 ñ Froudeho kriterium p¯i n·stupu turbulentnÌ

fluidace
Rec = Uc ρf /µf ñ Reynoldsovo kriterium p¯i p¯echodu z bu-

blinovÈ do turbulentnÌ fluidace
Ret = Ut ρf /µf ñ Reynoldsovo kriterium p¯i p·dovÈ rychlosti

izolovanÈ Ë·stice
Retr = Utr ρf /µf ñ Reynoldsovo kriterium p¯i transportnÌ

rychlosti

ÿ e c k È s y m b o l y

ε st¯ednÌ mezerovitost vrstvy (suspenze)
µf viskozita fluidaËnÌ tekutiny (plynu), Pa.s, kg.mñ1.sñ1

ρf mÏrn· hmotnost fluidaËnÌ tekutiny (plynu), kg.mñ3

ρs mÏrn· hmotnost Ë·stic, kg.mñ3

smÏrodatn· odchylka tlakov˝ch fluktuacÌ, Pa

Tato pr·ce byla podpo¯ena Grantovou agenturou AV »R
(granty Ë. 4072711 a 4072001).
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M. Hartman, O. Trnka, K. Svoboda, and V. Vesel˝
(Institute of Chemical Process Fundamentals, Academy of
Sciences of the Czech Republic, Prague): Turbulent Fluidi-
zation

In the flow regime of turbulent fluidization, pockets of gas
(bubbles or slugs) no longer appear distinct. Clusters and
strands of fine particles as well as voids of elongated and
distorted shapes move rapidly in a zigzag manner through the
bed. The solids hold-up is quite high (25ñ35 % by volume)
and at the indistinct bed surface, aggregates of particles are

continuously ejected into the freeboard. Turbulent fluidization
is often employed in industrial fluidized-bed reactors because
of efficient gas-solid contact, rapid heat and mass transfer and
limited axial mixing of gas. Although it accounts for most
commercial applications of gas-solid fluidization, the turbu-
lent fluidization has received far less attention than the adja-
cent flow regimes of bubbling (or slugging) and fast fluidiza-
tion. A number of empirical correlations are presented for
prediction of the range of turbulent fluidization. Turbulent
beds exhibit non-uniform distributions of voidage/solids hold-
up in both axial and radial directions. Some reactor models
treat the turbulent bed as a single-phase homogeneous system,
others assume the existence of two phases. Such aspects as
energy dissipation, turbulence and chaos need to be explored
to improve the knowledge of this turbulent fluidization regime.
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LABORATORNÕ  PÿÕSTROJE  A  POSTUPY

ELEKTROCHEMICK¡ GENERACE OXIDU
DUSI»IT…HO PRO TESTOV¡NÕ SENZORŸ PLYNŸ
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Doölo dne 8.VI.2001

KlÌËov· slova: oxid dusiËit˝, oxid dusnat˝, elektrochemick·
generace, kalibrace, senzory plyn˘

ChemickÈ senzory plynn˝ch (a nejen plynn˝ch) l·tek jsou
d˘leûit˝m a perspektivnÌm n·strojem soudobÈ analytickÈ che-
mie. PoskytujÌ p¯Ìmo informace o chemickÈm sloûenÌ svÈho oko-
lÌ a jejich pouûitÌ je v mnoha p¯Ìpadech vhodnou alternativou
sloûitÈho analytickÈho postupu Ëi drahÈ analytickÈ aparatury.

V˝voj nov˝ch senzor˘, jejich kalibrace a testov·nÌ se
neobejde bez zdroj˘ testovan˝ch plyn˘, umoûÚujÌcÌch p¯ipra-
vu plynn˝ch smÏsÌ o zn·mÈ koncentraci testovanÈ sloûky
a tuto koncentraci v dostateËnÏ öirokÈm oboru mÏnit. Pro
dynamickou p¯Ìpravu plynn˝ch smÏsÌ jsou velice uûiteËn˝mi
zdroje, kterÈ vyuûÌvajÌ elektrochemickÈ generace testovanÈ
komponenty (viz tabulka I). HlavnÌ p¯ednosti tohoto zp˘sobu

generace jsou: plyn je generov·n pouze v dobÏ jeho pot¯eby,
produkci lze ¯Ìdit zmÏnami podmÌnek elektrol˝zy (zpravidla
velikostÌ generaËnÌho proudu) a generovat lze i plyny obtÌûnÏ
dostupnÈ (AsH3, SbH3) Ëi jedovatÈ (CO, H2S). V p¯ÌpadÏ
generace nÏkter˝ch plyn˘, kdy je zn·ma proudov· ˙Ëinnost
elektrol˝zy, nenÌ zapot¯ebÌ zdroj kalibrovat, produkci je moû-
no vypoËÌtat z Faradayova z·kona.

Oxid dusiËit˝ p¯ÌpadnÏ dusnat˝ jsou v praxi Ëasto stano-
vovan˝mi plyny. Jsou povaûov·ny za jeden z indik·tor˘ zne-
ËiötÏnÌ atmosfÈry a pot¯eba jejich stanovenÌ roste s rozvojem
automobilovÈ dopravy. Pro testov·nÌ senzor˘ NO2 a NO jsou
v literatu¯e pops·ny dva zp˘soby elektrochemickÈ generace
pot¯ebn˝ch plyn˘. P¯i jednom z nich vznik· NO2 elektrol˝zou
taveniny smÏsi dusiËnanu sodnÈho a draselnÈho p¯i 250 ∞C
v atmosfÈ¯e suchÈho argonu1. P¯i druhÈm zp˘sobu vznik·
NO elektrol˝zou nasycenÈho roztoku kyseliny nitrosylsÌrovÈ
v koncentrovanÈ kyselinÏ sÌrovÈ; na NO2 je vznikajÌcÌ NO
p¯ev·dÏn n·slednou oxidacÌ nap¯. kyslÌkem tÈû elektrolyticky
generovan˝m2. I v tomto p¯ÌpadÏ musÌ b˝t nosn˝ plyn zbaven
stop vlhkosti. V obou metod·ch je elektrolytick· generace
prov·dÏna v experiment·lnÏ i bezpeËnostnÏ velice n·roËn˝ch
podmÌnk·ch, pouûÌvanÈ aparatury jsou komplikovanÈ a p¯Ì-
sluönÈ slouËeniny a nosnÈ plyny musÌ b˝t dokonale suchÈ.

V tÈto pr·ci jsou pops·ny v˝sledky generace NO2 probÌ-
hajÌcÌ za norm·lnÌch laboratornÌch podmÌnek, z l·tek st·l˝ch
v bÏûnÈm vzduönÈm prost¯edÌ a ve vodn˝ch roztocÌch, kterÈ
nekladou mimo¯·dnÈ n·roky na konstrukËnÌ materi·ly apara-
tury. Generace je zaloûena na galvanostatickÈ redukci vodnÈ-
ho roztoku dusiËnanu draselnÈho na dusitan, kter˝ je chemicky

Tabulka I
P¯ehled elektrolyticky generovan˝ch plyn˘ pro testov·nÌ plynov˝ch senzor˘

Generovan˝ GeneraËnÌ reakce Experiment·lnÌ podmÌnky Lit.
plyn

AsH3 As + 9 H+ + 6 eñ → AsH3 + 3 H2O Pt katoda, 0,01 M-Na3AsO3 v H2SO4 11
CO na elektrodÏ: H2O → O2 + 4 H+ + 4eñ

v plynnÈ f·zi: O2 + 2 C → 2 CO Pt/Pt (ËerÚ) anoda, 1 M-HClO4, konverze O2 → CO 12
v kolonÏ s uhlÌkem (1000 ∞C), nosn˝ plyn N2, He, Ar

CO2 C2 → 2 CO2 + 2 eñ Pt anoda, koncentrovan˝ roztok kyseliny öùavelovÈ 13
C2H6 2 CH3COOñ → C2H6 + 2 CO2 + 2 eñ Pt anoda, okyselen˝ koncentrovan˝ roztok CH3COOK 14
Cl2 2 Clñ → Cl2 + 2 eñ Pt anoda, 3ñ4 M-HCl 15
HCN SCNñ + 4 H2O → HCN + S + 7 H+ + 6 eñ Pt anoda, 0,1 M-KSCN + 0,01 M-K2SO4 (pH 6,5), 16

nosn˝ plyn N2
H2 2 H+ + 2eñ → H2 Pt/Pt (ËerÚ) katoda, elektrolyt 1 M-H2SO4 17
H2S S3(CH2CH2CO2H) + 4 H2SO4 + 4 eñ → Pt katoda, 0,75 g bis(2-ethylkarboxyl)trisulfanu 18

H2S + 2 HSCH2CH2CO2H + 4 HS ve 100 ml 0,05 M-H2SO4, nosn˝ plyn vzduch
NO NO+ + eñ → NO nasycen˝ roztok NOHSO4 v koncentrovanÈ H2SO4, 2

nosn˝ plyn ñ dokonale vysuöen˝ N2 nebo vzduch
NO2 2 N → 2 NO2 + O2 + 2 eñ Pt anoda, tavenina eutektickÈ smÏsi NaNO3 + KNO3 1

(200ñ300 ∞C), nosn˝ plyn ñ dokonale vysuöen˝ N2
SbH3 Sb3+ + 3 H+ + 6 eñ → SbH3 Pt katoda, 0,01 M vinan antimonylodraseln˝ 11

v koncentovanÈm roztoku kyseliny vinnÈ
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O4

−
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−
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zredukov·n hydrochinonem na oxid dusnat˝. Oxid dusnat˝ je
z roztoku vybubl·n do proudu vzduchu a v nÏm oxidov·n na
NO2 oxidem chromov˝m.

Experiment·lnÌ Ë·st

SchÈma gener·toru je na obr. 1. J·drem je elektrolyzÈr
tvo¯en˝ dvouprostorovou n·dobkou vyrobenou z plexiskla
o objemu 2◊20 ml. V jednÈ jejÌ Ë·sti je umÌstÏna generaËnÌ
katoda a plynotÏsn˝m vÌËkem do nÌ vstupujÌ teflonovÈ trubiË-
ky pro p¯Ìvod a odvod nosnÈho plynu. Katodou je st¯Ìbrn˝
plÌöek o geometrickÈm povrchu 6,1 cm2. GeneraËnÌm rozto-
kem v katodovÈm prostoru je vodn˝ roztok o sloûenÌ 1 M-
-NaNO3, 0,35 M hydrochinon a 0,55 M-H3PO4.

Vznik dusitanu elektrochemickou redukcÌ dusiËnanu lze
popsat rovnicÌ, viz nap¯.3,4

N + 3 H+ + 2 eñ → HNO2 + H2O (1)

HNO2 N + H+

Dusitanov˝ anion je potÈ p¯Ìmo v generaËnÌm roztoku
kvantitativnÏ zredukov·n hydrochinonem (H2Q) v prost¯edÌ
kyseliny fosforeËnÈ na oxid dusnat˝5

2 N + H2Q + 2 H+ → 2 NO + 2 H2O + Q (2)

Oxid dusnat˝ je z generaËnÌho roztoku p¯eveden do nos-
nÈho plynuñvzduchu. Vzduch, ËiötÏn˝ pr˘chodem p¯es filtr
s aktivnÌm uhlÌm, je veden ke dnu generaËnÌ n·dobky, probu-
bl·v· roztokem, ËÌmû ho promÌch·v· a obohacen˝ oxidem
dusnat˝m je odv·dÏn z prostoru nad generaËnÌm roztokem.
Oxid dusnat˝ v nosnÈm plynu je zoxidov·n na oxid dusiËit˝
pr˘chodem sklenÏnou kolonou o vnit¯nÌm pr˘mÏru 15 mm
naplnÏnou v dÈlce asi 8 cm skelnou vatou impregnovanou
oxidem chromov˝m zvlhËen˝m koncentrovanou kyselinou
sÌrovou6 (bylo zjiötÏno, ûe k ˙plnÈ oxidaci NO v danÈ kolonÏ

postaËila jiû dÈlka oxidaËnÌho loûe 5 cm). Pr˘tokov· rychlost
nosnÈho plynu byla p¯i vöech mÏ¯enÌch 1 ml.sñ1.

V druhÈ Ë·sti n·dobky je poËernÏn· platinov· anoda (plÌ-
öek  o  geometrickÈm povrchu  3  cm2) pono¯en· v roztoku
1 M-H2SO4. Oba prostory n·dobky jsou oddÏleny membr·nou
z Nafionu, kter· mezi anodou a katodou zajiöùuje vodivÈ
spojenÌ, ale zabraÚuje smÌsenÌ roztok˘.

Elektrody jsou p¯ipojeny k jednoduchÈmu galvanostatu
tvo¯enÈmu neinvertujÌcÌm zapojenÌm operaËnÌho zesilovaËe
(MAA725); pro generaËnÌ proud platÌ I = U/R (pokud nenÌ
dosaûeno saturaËnÌho napÏtÌ zesilovaËe).

Produkce gener·toru byla zjiöùov·na spektrofotometricky.
Oxid dusiËit˝ generovan˝ p¯i urËitÈm generaËnÌm proudu byl de-
finovanou dobu absorbov·n v alkalickÈm roztoku guajakolu (o-
-methoxyfenol)7. DiazotacÌ p-nitroanilinu n·sledovanou ko-
pulacÌ vzniklÈ diazoniovÈ soli s guajakolem vznik· barevn˝
produkt, jehoû intenzita je ˙mÏrn· obsahu NO2 v absorpËnÌm
roztoku8.

V˝sledky a diskuse

Na obr. 2 je z·vislost produkce NO2 na velikosti gene-
raËnÌho proudu. JednotlivÈ produkce jsou pr˘mÏrem z mi-
nim·lnÏ 12 hodnot zmÏ¯en˝ch p¯i danÈm generaËnÌm prou-
du, v r˘znou dobu od zah·jenÌ generace (v intervalu od 15
do 500 minut) a v r˘zn˝ch dnech pouûÌv·nÌ gener·toru. Pro-
dukce z·visela line·rnÏ na generaËnÌm proudu do hodnoty asi
4 mA. Ze smÏrnice line·rnÌ z·vislosti platÌ pro produkci P

P = (7,28±0,43) I

(nulov· hodnota ˙seku leûÌ uvnit¯ intervalu spolehlivosti).
ProtÈk·-li gener·torem nosn˝ plyn konstantnÌ rychlostÌ v [ml.sñ1],
pak lze koncentraci NO2, c [ppm (v/v)], vypoËÌtat ze vztahu

c = [(3,87±0,23) I]/v

(vztah platÌ pro teplotu 25 ∞C a tlak 101,3 kPa). P¯i pr˘toku
nosnÈho plynu 1 ml.sñ1 lze pouze volbou generaËnÌho proudu
0,1 aû 4 mA p¯ipravit testovacÌ plyn o koncentracÌch NO2

O3

−

O2

−

O2

−

Obr. 1. SchÈma gener·toru oxidu dusiËitÈho; 1 ñ katodick· Ë·st
gener·toru s generaËnÌm roztokem a st¯Ìbrnou katodou, 2 ñ anodick·
Ë·st gener·toru s platinovou anodou, 3 ñ Nafionov· membr·na, 4, 5
ñ p¯Ìvod a odvod plynu (vzduchu), 6 ñ ËistÌcÌ kolona s aktivnÌm uhlÌm,
7 ñ oxidaËnÌ kolona s oxidem chromov˝m, 8 ñ ampÈrmetr, 9 ñ
galvanostat (R = 500 Ω, U = 1 aû 5 V)

Obr. 2. Z·vislost produkce P NO2 na generaËnÌm proudu I (zakres-
lenÈ intervaly spolehlivosti jsou urËeny pro hladinu v˝znamnosti 0,95;
do regresnÌ p¯Ìmky nejsou zahrnuty produkce p¯i dvou nejvyööÌch
generaËnÌch proudech)
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Tabulka II
Test dlouhodobÈ st·losti produkce NO2 (intervaly spolehli-
vosti odpovÌdajÌ hladinÏ v˝znamnosti 0,95)

Proud Produkce Celkov· doba PoËet
[mA] [ng.sñ1] generace bod˘

[min]

0,1 1,12±0,09 300 5
0,8 3,30±0,19 300 6
1,0 5,95±0,24 330 8
2,0 15,75±0,33 400 9
4,0 27,02±1,00 500 9

v oboru asi 0,4 aû 15 ppm. ZmÏnou pr˘tokovÈ rychlosti lze
koncentraci d·le mÏnit.

Dlouhodob· produkce gener·toru byla testov·na vûdy po
dobu nÏkolika hodin p¯i r˘zn˝ch generaËnÌch proudech z ob-
lasti line·rnÌ z·vislosti produkce na proudu. V˝sledky jsou
uvedeny v tabulce II. Z uveden˝ch ˙daj˘ je z¯ejnÈ, ûe produkce
je dostateËnÏ stabilnÌ po dobu testov·nÌ, tj. minim·lnÏ 5 hodin.
»erstv˝ generaËnÌ roztok umoûnil celodennÌ pouûitÌ gener·-
toru. KonstantnÌ produkce bylo dosaûeno po asi 10 minut·ch
od zah·jenÌ generace.

Jak je z¯ejmÈ z obr. 2, p¯i vyööÌch generaËnÌch proudech
p¯est·v· produkce z·viset line·rnÏ na  generaËnÌm  proudu
a st·v· se nereprodukovatelnou. Bylo zjiötÏno, ûe oblast line-
·rnÌ z·vislosti produkce na proudu z·visÌ na geometrickÈm
povrchu generaËnÌ katody. Nap¯. p¯i pouûitÌ dr·tkovÈ katody
o geometrickÈm povrchu asi 0,2 cm2 (Ag dr·tek o pr˘mÏru
0,4 mm pono¯en˝ do generaËnÌho roztoku v dÈlce asi 1,5 cm)
doölo k odklonu od linearity jiû p¯i proudech ¯·du desetin mA.
Tato z·vislost nebyla blÌûe zkoum·na. P¯ÌËinou je z¯ejmÏ
pasivace elektrody p¯i vyööÌch proudov˝ch hustot·ch spojen·
s pomÏrnÏ komplikovan˝m mechanismem elektrochemickÈ
redukce dusiËnanovÈho (p¯ÌpadnÏ dusitanovÈho) aniontu, kte-
r˝ vede k mnoha r˘zn˝m reakËnÌm produkt˘m3,4,9.

VelkÈ mnoûstvÌ reakËnÌch produkt˘ vznikajÌcÌch p¯i re-
dukci dusiËnanovÈho aniontu je z¯ejmÏ p¯ÌËinou i nÌzkÈ prou-
dovÈ ˙Ëinnosti elektrol˝zy vzhledem k produkci NO (a potÈ
k NO2). Za p¯edpokladu, ûe NO je produkov·n dle rovnic 1
a 2, je proudov· ˙Ëinnost elektrol˝zy pouze asi 4,5 %.

V gener·toru nelze pouûÌt platinovou katodu. P¯i elektrol˝ze
s touto elektrodou (aù jiû lesklou nebo pokrytou Pt ËernÌ) nebyl
NO v nosnÈm plynu detegov·n. Lze p¯edpokl·dat, ûe v d˘-
sledku vysokÈ katalytickÈ aktivity platinovÈ elektrody je dusi-
tan vznikl˝ redukcÌ dusiËnanu na elektrodÏ elektrochemicky
zredukov·n na dalöÌ produkty (hydroxylamin, hydrazin atp.)
tak rychle, ûe redukce hydrochinonem na NO nestaËÌ probÏh-
nout. NÌzk· katalytick· aktivita st¯Ìbra je zde v˝hodou. St¯Ìbr-
n· katoda je pro redukci dusiËnanu na dusitan doporuËov·na
i p¯i stanovenÌ dusiËnan˘ a dusitan˘ v pr˘toku zaloûenÈm na de-
tekci vznikajÌcÌho NO pokovenou membr·novou elektrodou10.

Z·vÏr

Popsan˝ gener·tor je levn˝m zdrojem oxidu dusiËitÈho
(p¯ÌpadnÏ dusnatÈho, nenÌ-li v proudu plynu za¯azena oxidaËnÌ

kolona), kter˝ lze snadno v laborato¯i sestavit a provozovat za
nen·roËn˝ch provoznÌch a bezpeËnostnÌch podmÌnek. ProblÈ-
mem je nÌzk· proudov· ˙Ëinnost, takûe produkci plynu nelze
vypoËÌtat z Faradayova z·kona, ale gener·tor je zapot¯ebÌ
okalibrovat, nap¯. nÏkterou z mnoha spektrofotometrick˝ch
metod. RovnÏû je zapot¯ebÌ zjistit pracovnÌ oblast gener·toru,
kdy je produkce line·rnÏ z·visl· na generaËnÌm proudu a do-
stateËnÏ reprodukovateln·; tato oblast bude z·viset na veliko-
sti generaËnÌ katody. PotÈ gener·tor poskytuje konstantnÌ,
dostateËnÏ dlouhodobÏ stabilnÌ produkci oxidu dusiËitÈho.

Pr·ce vznikla za finanËnÌ podpory MäMT »eskÈ republiky
ñ FRVä, grant 2060/2001.
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M. Novotn˝ and F. Opekar (UNESCO Laboratory of
Environmental Electrochemistry, Department of Analytical
Chemistry, Charles  University, Prague): Electrochemical
Generation of Nitrogen Dioxide for Testing of Gas Sensors

The generation of NO2 in a simple generator is based on
galvanostatic reduction of nitrate anion to nitrite on silver
cathode. Nitrite anion is chemically reduced directly in the
generation solution with hydroquinone to nitrogen oxide. NO
is oxidized in a stream of air to NO2 by passing of through an
oxidation column containing CrO3. The NO2 production is
linearly dependent on generation current in a certain range of
currents which depends on the cathode surface area. The
production  is stable for at least  six hours. Due to a low
electrolytic efficiency (about 4.5 %), the NO2 production
cannot be calculated from Faraday law but must be determined
experimentally.
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⁄vod

StanovenÌ tÏûk˝ch a toxick˝ch kov˘ v dehtech ˙zce souvi-
sÌ s vyuûitÌm odpadnÌch plast˘. Jednou z moûnostÌ zpracov·nÌ
je tepeln˝ rozklad tÏchto plast˘ v p¯Ìtomnosti uhlÌ, tj. spoleËn·
pyrol˝za, kopyrol˝za, kter· poskytuje v˝znamn˝ kapaln˝ pro-
dukt ñ dehet s nÌzk˝m obsahem popela a sÌry, pouûiteln˝ jako
topn˝ olej1. Problematikou tÏûk˝ch kov˘ a toxick˝ch prvk˘
v surovin·ch a palivech se zab˝v· sdÏlenÌ2, obsahy stopov˝ch
prvk˘ a ekologicky z·vadn˝ch prvk˘ v uhlÌ jsou diskutov·ny
v pracÌch3ñ5. Anal˝zu toxick˝ch prvk˘ v koksech a dehtech
z kopyrol˝zy zmiÚuje pr·ce6.

V˝nos dehtu m˘ûe b˝t posuzov·n jako hlavnÌ kritÈrium
˙Ëinnosti kopyrol˝zy p¯i zpracov·nÌ odpadnÌch plast˘. Je vöak
t¯eba zn·t obsah tÏûk˝ch a toxick˝ch kov˘ v tÏchto dehtech
pro posouzenÌ dopadu jejich spalov·nÌ jako topn˝ch olej˘ na
ûivotnÌ prost¯edÌ.

CÌlem tÈto pr·ce je popsat metodu rozkladu vzork˘ deht˘
pro stanovenÌ tÏûk˝ch a toxick˝ch kov˘ a posoudit obsah
tÏchto kov˘ v dehtech.

Experiment·lnÌ Ë·st

Ke kopyrol˝ze bylo pouûito ËernÈ uhlÌ z ostravsko-karvin-
skÈho revÌru (OKR) s obsahem popela 4,4 hm.%, 0,3 hm.%
celkovÈ sÌry (vztaûeno na suchÈ uhlÌ) a 1,1 hm.% vody. S tÌmto
uhlÌm byl spoleËnÏ pyrolyzov·n jednak kopolymer akryloni-
tril-butadien-styren, ABS, (obchodnÌ oznaËenÌ Forsan, Kau-
Ëuk Kralupy, a.s.), jednak lehk· frakce komun·lnÌho smÏs-
nÈho odpadu s p¯evl·dajÌcÌm podÌlem polyolefin˘ (zd·nliv·
hustota γ pod 1,0 g.cmñ3, z produkce Transform L·znÏ Bohda-
neË, a.s.).

UhlÌ bylo mletÌm upraveno na zrnitost pod 3 mm a vy-
suöeno v teplovzduönÈ suö·rnÏ p¯i 105 ∞C. Zrnitost pod 3 mm
mÏl i pouûit˝ plast ABS. SmÏsn˝ komun·lnÌ odpad byl roz-
plavenÌm ve vodÏ rozdÏlen na lehkou (γ < 1 g.cmñ3) a tÏûkou
frakci (γ > 1 g.cmñ3). Ke kopyrol˝ze byla pouûita lehk· poly-
olefinov· frakce, kter· byla upravena na zrnitost pod 5 mm.
Lehk· polyolefinov· frakce (LPF) obsahovala polyethylen
o vysokÈ hustotÏ, d·le o nÌzkÈ hustotÏ, a m·lo PVC. NejvÌce
byly zastoupeny polyethylen o vysokÈ hustotÏ a polypropylen,
jak prok·zala diferenci·lnÌ skenovacÌ kalorimetrie (p¯Ìstroj
Pyris DSC 7, Perkin-Elmer).

Kopyrol˝zy byly  prov·dÏny v ocelovÈ retortÏ umÌstÏ-
nÈ v elektrickÈ odporovÈ peci s programovatelnou regulacÌ
oh¯evu7. Vûdy 5 kg smÏsi bylo zah¯Ìv·no rychlostÌ oh¯evu
5 ∞C.minñ1 do koneËnÈ teploty 900 ∞C. »asov· prodleva na tÈto
teplotÏ byla 30 min. Kopyrolyzovan· vs·zka obsahovala 15,
30 a 60 hm.% odpadnÌho plastu.

TÏkavÈ  produkty  pyrol˝zy  byly  po odchodu  z retorty
chlazeny vzduön˝m chladiËem. Dehet byl odluËov·n z proudu
surovÈho plynu ve vodou chlazenÈm chladiËi a jÌmaËi kapal-
n˝ch produkt˘. Takto bylo zÌsk·no 7 vzork˘ dehtu pro uva-
ûovan· stanovenÌ. SloûenÌ kopyrolyzovan˝ch smÏsÌ a v˝tÏûky
dehtu uv·dÌ tab. I.

U zÌskan˝ch vzork˘ deht˘ byly stanoveny tÏûkÈ kovy, a to
jednak emisnÌ spektrografiÌ, jednak atomovou absorpËnÌ spek-
trometriÌ (AAS). EmisnÌ spektrografiÌ byl v dehtech ¯·dovÏ
stanoven obsah Cu, Zn, Fe, Mg, Al a Ca. V p¯ÌpadÏ stanovenÌ
AAS byly vzorky dehtu nejprve mineralizov·ny. Protoûe tyto
vzorky byly za laboratornÌ teploty p¯Ìliö viskÛznÌ, provedli
jsme nejprve jejich oh¯ev na asi 40ñ50 ∞C. P¯i tÈto teplotÏ bylo
moûnÈ vzorky dob¯e homogenizovat promÌch·nÌm platinovou
tyËkou a potÈ odv·ûit. Pro vysok˝ obsah organick˝ch l·tek
nemohl b˝t pouûit rozklad podle Proctera-Smitha kyselinou
fluorovodÌkovou a chloristou. Byl proto vypracov·n n·sledu-
jÌcÌ, vlastnÌ postup rozkladu.

Do teflonov˝ch kelÌmk˘ jsme odv·ûili 300ñ400 mg vzor-
ku a p¯idali asi 5 ml konc. HF a stejnÈ mnoûstvÌ konc. HNO3.

Tabulka I
V˝tÏûky dehtu p¯i kopyrol˝ze odpadnÌch polyolefin˘ a kopo-
lymeru ABS s Ëern˝m uhlÌm

Vzorek SloûenÌ kopyrolyzovanÈ smÏsi V˝tÏûek dehtu
[hm.%] [hm.%]

1 100 % uhlÌ 4,2
2 15 % LPF, 85 % uhlÌ 7,0
3 30 % LPF, 70 % uhlÌ 9,9
4 60 % LPF, 40 % uhlÌ 12,4
5 15 % ABS, 85 % uhlÌ 9,6
6 30 % ABS, 70 % uhlÌ 16,4
7 60 % ABS, 40 % uhlÌ 25,5

Tabulka II
V˝sledky stanovenÌ As, Be, Pb a Cd v dehtech z kopyrol˝-
zy atomovou absorpËnÌ spektrometriÌ (v ppm, bezplamenov·
technika s grafitovou kyvetou)

Vzorek As Be Pb Cd

1 4,2 0,03 2,3 5,1
2 1,4 0,01 0,3 1,8
3 0,8 0,02 0,4 0,2
4 0,7 0,02 2,0 1,3
5 1,8 0,03 0,5 13,3
6 1,5 0,03 0,0 0,8
7 2,1 0,03 0,7 0,2
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Tabulka III
Obsahy toxick˝ch a tÏûk˝ch kov˘ v uhlÌch OKR (v ppm)

StaröÌ stanovenÌ Nov· stanovenÌ

As Be Pb Cd As Pb

2,9±0,7 0,3 5,4±2,9 0,2ñ0,5 22±10 19±4
1,4±0,9 ñ 8,1±5,5 ñ 15±2 23±4
1,9±1,1 ñ 7,2±4,4 ñ 19,0±6,8 21±4

Tabulka IV
V˝sledky stanovenÌ Cu, Mn a Zn v kopyrol˝znÌch dehtech
metodou AAS (v ppm, plamenov· technika). V z·vorce jsou
uvedeny v˝sledky stanovenÌ Cu, Zn a dalöÌch kov˘ emisnÌ
spektrografiÌ (v hm.%)

Vzorek Cu Mn Zn Fe Mg Al Ca Li

1 4,1 1,1 22,1 (10ñ2) (10ñ3) (10ñ3) (10ñ4) 0
(10ñ4ñ10ñ5) (10ñ2)

2 0,3 0,4 1,7 (10ñ4) (10ñ3) (10ñ3) (0) 0
(10ñ5)

3 0,3 0,2 3,0 (10ñ3) (10ñ4) (0) (0) 0
4 0,3 1,1 2,9 (10ñ3) (10ñ4) (10ñ3) (10ñ4) 0

(10ñ5)
5 0,8 2,6 9,6 (10ñ3) (10ñ4) (10ñ3) (10ñ4) 0

(10ñ5)
6 0,0 3,2 2,8 (10ñ4) (10ñ4) (10ñ3) (10ñ4) 0
7 0,0 2,2 8,8 (0) (10ñ4) (10ñ3) (0) 0

Po odpa¯enÌ do sucha jsme p¯idali asi 5 ml 100% d˝mavÈ
kyseliny dusiËnÈ (fa Merck). Po jejÌm velmi opatrnÈm od-
pa¯enÌ byl p¯id·n roztok HCl (35 %) a HNO3 (65 %) v obj.
pomÏru 1:1. Po odkou¯enÌ smÏsi jsme p¯idali 30% peroxid
vodÌku a po pova¯enÌ a odpa¯enÌ do sucha n·sledoval p¯Ìdavek
20 ml konc. HNO3. Roztok jsme dokonale prova¯ili pod ho-
dinov˝m sklem. Nakonec jsme zÌskan˝ vzorek p¯evedli do
100 ml odmÏrnÈ baÚky a doplnili destilovanou vodu. Rozklad
deht˘ uveden˝m postupem byl velmi ˙spÏön˝. P¯i pouûitÌ
klasick˝ch luËavek ñ Lefortovy a kr·lovskÈ8 ñ nebyl nikdy
tento rozklad tak dokonal˝.

V zÌskan˝ch roztocÌch byl stanoven obsah As, Be, Pb, Cd,
d·le pak Cu, Mn, Zn a Li metodou AAS. Byl pouûit p¯Ìstroj
Varian 300. StanovenÌ As, Be, Pb a Cd bylo provedeno stan-
dardnÌ bezplamenovou technikou pomocÌ grafitovÈ kyvety,
stanovenÌ Cu, Mn, Zn a Li pak bÏûnou plamenovou technikou.
D·le byly emisnÌ spektrografiÌ (p¯Ìstroj Q-39, Carl Zeiss Jena)
urËeny obsahy Cu, Zn, Fe, Mg, Al a Ca.

P¯esnost stanovenÌ AAS bezplamenovou technikou byla
testov·na u vzorku 5, tabulka I, mÏ¯enÌm obsahu As. P¯i 5
stanovenÌch byl nalezen pr˘mÏr 1,8 ppm a smÏrodatn· od-
chylka 0,4. P¯esnost stanovenÌ AAS plamenovou technikou
byla testov·na u tÈhoû vzorku mÏ¯enÌm obsahu Cu. Pro 5
stanovenÌ byl nalezen pr˘mÏr 0,8 ppm a smÏrodatn· odchylka
0,4. P¯esnost uvaûovan˝ch stanovenÌ je tedy srovnateln· s ob-

dobn˝mi stanovenÌmi tÏûk˝ch kov˘ v uhlÌ (viz d·le, tabulka
III) a lze ji hodnotit jako p¯ijatelnou.

Spr·vnost stanovenÌ bezplamenovou technikou byla ovÏ-
¯ena standardnÌm p¯Ìdavkem As. Ke 250,0 g dehtu (vzorek 5,
tabulka I) se zjiötÏn˝m obsahem As 1,8 ppm (vzorek 5, tabulka
II) bylo p¯id·no 1,6 mg pr·ökovÈho As2O3. SmÏs byla homo-
genizov·na t¯ep·nÌm po dobu 5 hodin a ultrazvukem po dobu
30 min p¯i teplotÏ 40 ∞C. Koncentrace As byla tak upravena
na hodnotu 4,2 ppm, kter· byla uvaûov·na jako spr·vn·, resp.
oËek·van·. Po rozkladu 400 mg smÏsi popsan˝m zp˘sobem
byla provedena 3 stanovenÌ AAS. ZjiötÏn· hodnota pr˘mÏru
byla 5,3 ppm, smÏrodatn· odchylka pr˘mÏru 0,6. VypoËten·
hodnota charakteristiky t Studentova t-testu byla pak 1,84, coû
je hodnota menöÌ neû tabelovan· kritick· hodnota na hladinÏ
v˝znamnosti 0,05 pro dan˝ p¯Ìpad (4,303). Metoda tedy po-
skytuje spr·vnÈ v˝sledky.

Spr·vnost stanovenÌ plamenovou technikou byla ovÏ¯ena
obdobn˝m zp˘sobem na Cu, avöak nejprve byla stanovena
koncentrace Cu emisnÌ spektrografiÌ. Toto stanovenÌ prok·-
zalo ¯·dovou shodu se stanovenÌm AAS (vzorek 5, tabulka
IV). VlastnÌ ovÏ¯enÌ bylo provedeno tak, ûe ke 250,0 g vzorku
dehtu 5 bylo p¯id·no 1,0 mg pr·ökovÈho CuO. SmÏs byla pak
podrobena stejnÈ procedu¯e jako v p¯ÌpadÏ As. Koncentrace
Cu tak byla upravena na 4,1 ppm, p¯iËemû tato hodnota byla
uvaûov·na jako spr·vn·, resp. oËek·van·. Ze 3 stanovenÌ AAS
byl zjiötÏn pr˘mÏr 3,7 ppm a smÏrodatn· odchylka pr˘mÏru
0,3. VypoËten· hodnota charakteristiky t Studentova t-testu
byla pak 1,34, coû je hodnota menöÌ neû uveden· tabelovan·
kritick· hodnota na hladinÏ v˝znamnosti 0,05. Metoda tedy
poskytuje spr·vnÈ v˝sledky.

V˝sledky zÌskanÈ u deht˘ z kopyrol˝zy byly porovn·v·ny
s obsahy kov˘ ve srovn·v·cÌm vzorku dehtu (vzorek 1, tabulka
II a IV), po¯ÌzenÈm pyrol˝zou samotnÈho ËernÈho uhlÌ za
uveden˝ch podmÌnek, a s obsahy kov˘ v ostravsko-karvin-
sk˝ch uhlÌch3 (tabulka III a V). V˝sledky shrnujÌ tabulky II
a IV.

V˝sledky a diskuse

Z toxick˝ch kov˘ byly stanoveny As, Be, Pb a Cd. V˝sled-
ky stanovenÌ tÏchto kov˘ metodou AAS shrnuje tab. II.

Obsah uvaûovan˝ch toxick˝ch kov˘ v zÌskan˝ch dehtech
byl ve vöech p¯Ìpadech velmi nÌzk˝ ñ pohyboval se, s jedinou
v˝jimkou, v setin·ch aû jednotk·ch ppm. Protoûe se toxicita
jednotliv˝ch kov˘ liöÌ, je t¯eba probrat jejich obsahy oddÏlenÏ
a porovnat je s hodnotami srovn·vacÌho vzorku a ostravsko-
-karvinsk˝ch uhlÌ, pouûÌvan˝ch ke spalov·nÌ v lok·lnÌch to-
peniötÌch a elektr·rn·ch (tabulka III) 3.

Arsen. Obsahy arsenu byly ve vöech p¯Ìpadech u kopy-
rol˝znÌch deht˘ niûöÌ neû u srovn·vacÌho vzorku 1 (tabulka II)
a niûöÌ nebo obdobnÈ jako u uhlÌ OKR (tabulka III). Je z¯ejmÈ,
ûe nositelem arsenu je uhlÌ a p¯Ìdavek odpadnÌho polyolefinu
Ëi polymeru ABS sniûuje jeho obsah ve smÏsi a rezultujÌcÌm
dehtu, v danÈm p¯ÌpadÏ 2 aû 6◊. Pro spalov·nÌ kopyrol˝znÌch
deht˘ je tato skuteËnost velmi p¯Ìzniv·, protoûe slouËeniny
arsenu jsou vysoce toxickÈ.

Berylium. Obsahy berylia byly ve vöech p¯Ìpadech deht˘
velmi nÌzkÈ a podstatnÏ niûöÌ neû v uhlÌch OKR, a lze je
kvalifikovat jako zanedbatelnÈ. Je z¯ejmÈ, ûe p¯i spalov·nÌ
kopyrol˝znÌch deht˘ nebude berylium uvolÚov·no v koncen-
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tracÌch ohroûujÌcÌch Ëistotu ovzduöÌ. Zanedbateln˝ obsah be-
rylia v dehtech je d·n jednak jeho nÌzk˝m obsahem v ostrav-
sko-karvinsk˝ch uhlÌch, jednak jeho absencÌ v uvaûovan˝ch
polymernÌch materi·lech.

Olovo. Obsahy olova byly, podobnÏ jako u arsenu, ve
vöech p¯Ìpadech sledovan˝ch deht˘ niûöÌ neû u srovn·vacÌho
vzorku a uhlÌ OKR. P¯Ìdavky odpadnÌch polyolefin˘ nebo
kopolymeru ABS snÌûily jeho obsah v dehtech aû 7◊ (nulov˝
obsah Pb ve vzorku 6, tabulka II je atypick˝). Pro spalov·nÌ
kopyrol˝znÌch deht˘ je tato skuteËnost velmi p¯Ìzniv·.

Kadmium. PozorovanÈ obsahy kadmia byly oproti srov-
n·vacÌmu vzorku nÌzkÈ, avöak vÏtöinou vyööÌ neû u uhlÌ OKR.
V˝jimkou byl vzorek 5 (15 % ABS, tabulka I a II), kde bylo
oproti srovn·vacÌmu vzorku dehtu pozorov·no ¯·dovÈ zv˝öenÌ
obsahu (tabulka II). U dalöÌch  vzork˘ po¯Ìzen˝ch s t˝mû
kopyrolyzovan˝m kopolymerem ABS (6 a 7, tabulka II, 30
a 60 % ABS) vöak byly pozorov·ny obsahy Cd naopak o ¯·d
niûöÌ neû u srovn·vacÌho vzorku. Vysok˝ obsah Cd u vzorku
5 a naopak  nÌzkÈ obsahy Cd u vzork˘ 6 a 7 lze p¯ipsat
heterogennÌmu charakteru uhlÌ. V ostravsko-karvinsk˝ch uh-
lÌch je obsah kadmia nÌzk˝, jak ukazuje tabulka III. Je z¯ejmÈ,
ûe p¯i pyrol˝ze a kopyrol˝ze se kadmium m˘ûe koncentrovat
v dehtu. S touto moûnostÌ je tedy t¯eba p¯i spalov·nÌ poËÌtat.

Tabulka V
Obsahy tÏûk˝ch kov˘ v uhlÌch ostravsko-karvinskÈho revÌru
(v ppm)

StaröÌ stanovenÌ Nov· stanovenÌ

Cu Mn Zn Cu Mn Zn

26,2±5,6 63,0±52,0 8,9±4,1 34±5 213±92 15±7
22,6±22,2 100±77 182±563 27±4 127±115 65±52

24±16 87±68 121±419 30,5±4,5 170±131 40±30

D·le byla vÏnov·na pozornost nÏkter˝m tÏûk˝m kov˘m
(Cu, Mn, Zn, Fe a Mg), doplÚkovÏ takÈ hlinÌku, v·pnÌku
a lithiu. V˝sledky shrnuje tabulka IV. V˝sledky pro vzorky
2ñ7 uvedenÈ v tabulce IV byly porovn·ny opÏt se vzorkem 1
a d·le s obsahy tÏûk˝ch kov˘ v uhlÌch OKR (tabulka V)3.
V p¯ÌpadÏ Cu a Zn byly obsahy tÏûk˝ch a dalöÌch sledovan˝ch
kov˘ v kopyrol˝znÌch dehtech niûöÌ neû u srovn·vacÌho vzor-
ku nebo obdobnÈ a v˝raznÏ niûöÌ neû u uhlÌ OKR. V p¯ÌpadÏ
Mn byly jeho obsahy u vzork˘ 5, 6 a 7 (kopolymer ABS
s uhlÌm) 2ñ3◊ vyööÌ neû u srovn·vacÌho vzorku, avöak v˝raznÏ
niûöÌ neû u uhlÌ OKR.

Na z·kladÏ uveden˝ch v˝sledk˘ lze ¯Ìci, ûe vyuûitÌ kopy-
rol˝znÌch deht˘ pro spalov·nÌ, tj. jako n·hraûkovÈ topnÈ oleje,
je po str·nce obsahu toxick˝ch a tÏûk˝ch kov˘ sch˘dnÈ.

Z·vÏr

Dehty z kopyrol˝zy odpadnÌch polyolefin˘ a kopolymer˘
ABS s uhlÌm lze pouûÌt jako n·hraûkovÈ nÌzkosirnÈ topnÈ
oleje, obsahujÌcÌ mÈnÏ toxick˝ch a tÏûk˝ch kov˘ neû Ëerno-
uheln˝ dehet a ke spalov·nÌ pouûÌvan· uhlÌ ostravsko-karvin-
skÈho revÌru. Vzhledem k nÌzk˝m obsah˘m tÏûk˝ch a toxic-
k˝ch kov˘ lze p¯edpokl·dat, ûe p¯i jejich spalov·nÌ budou
dodrûeny emisnÌ limity (I. skupina ñ Hg, Tl, Cd ñ Σ 0,2 mg.mñ3,
II. skupina ñ As, Ni, Cr, Co ñ Σ 2 mg.mñ3, III. skupina ñ Pb,
Cu, Mn ñ Σ 5 mg.mñ3) Tyto topnÈ oleje by mohly nahradit
topnÈ oleje vyr·bÏnÈ z ropy.

Tato pr·ce byla podporov·na Radou programu podpory
cÌlenÈho v˝zkumu a v˝voje Akademie vÏd »eskÈ republiky jako
grantov˝ projekt Ë. S3046004.
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P. Straka, V. Chalupsk˝, and V. K¯Ìû (Institute of Rock
Structure and Mechanics, Academy of Sciences of the Czech
Republic, Prague): Determination of Trace Elements in
Tars

Tars from co-pyrolysis of waste polyolefins and ABS
polymers with coal, prepared on laboratory macroscale were
investigated from the viewpoint of trace element contents,
because the tars can be used as substitutes for low-sulfur
heating oils. In tars, the contents of toxic elements determined
by AAS were as follows: As 0.7ñ2.1, Be 0.01ñ0.03, Pb 0.3ñ
2.0, Cd 0.2ñ1.8 (exceptionally 13.3), Cu 0.3ñ0.8, Mn 0.2ñ3.2,
and Zn 1.7ñ9.6 ppm. In comparison with coals used for com-
bustion, the trace element contents in the tars are lower or
significantly lower. Therefore, the co-pyrolysis tars are suit-
able for combustion and can substitute oils produced from
crude oil.
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⁄vod

Deriv·ty akridinu pat¯Ì do skupiny farmaceuticky v˝znam-
n˝ch chemoterapeutik, u nichû byl prok·z·n antibakteri·lnÌ,
antimykotick˝, a p¯edevöÌm antimalarick˝ ˙Ëinek1. ÿadu let
se pouûÌvajÌ k lÈËbÏ protozo·lnÌho onemocnÏnÌ, vyvolanÈho
r˘zn˝mi druhy mikroorganism˘ rodu Plasmodium2. V posled-
nÌch letech nab˝vajÌ na v˝znamu i deriv·ty s antineoplas-
tick˝mi ˙Ëinky3. Nar˘stajÌcÌ rezistence patogen˘ v˘Ëi dnes
pouûÌvan˝m chemoterapeutik˘m vede ke snaze produkovat
novÈ deriv·ty se specifiËtÏjöÌmi ˙Ëinky. SouËasnÏ roste i po-
pt·vka po citliv˝ch a selektivnÌch metod·ch urËen˝ch k ovÏ-
¯enÌ Ëistoty lÈËiv a pro jejich detekci a stanovenÌ v biologic-
k˝ch matricÌch.

Z chemickÈho hlediska jsou akridiny l·tky odvozenÈ od
struktury dibenzopyridinu, nesoucÌ ve svÈ molekule minim·l-
nÏ jeden dusÌkov˝ atom jako souË·st aromatickÈho cyklu.
VlastnÌ akridin se chov· ve vodnÈm roztoku jako slab· b·ze
(pKb 8,4). Zachov·nÌ bazick˝ch vlastnostÌ lze p¯edpokl·dat
i u syntetick˝ch deriv·t˘ a jejich degradaËnÌch produkt˘, s pou-
ze malou zmÏnou disociaËnÌ konstanty, danou povahou a po-
lohou substituent˘4.

P¯i anal˝ze akridinov˝ch deriv·t˘ se nejËastÏji vyuûÌv·
technika vysoko˙ËinnÈ kapalinovÈ chromatografie, zejmÈna
pro zkouöky totoûnosti a kontrolu Ëistoty akridinov˝ch sub-
stancÌ5a pro farmakologickÈ a farmakokinetickÈ studie6. DÌky
zmÌnÏnÈ bazicitÏ tÏchto l·tek byla ˙spÏönÏ provedena jejich
separace i metodou kapil·rnÌ elektroforÈzy7. Elektrochemicky
byl oxidov·n pouze nesubstituovan˝ akridin8. Metodou ka-
pil·rnÌ kapalinovÈ chromatografie (CLC) nebyly deriv·ty ak-
ridinu dosud analyzov·ny.

V˝hodou CLC oproti klasickÈ HPLC je menöÌ spot¯eba or-
ganick˝ch rozpouötÏdel (velmi mal˝ pr˘tok mobilnÌ f·ze ~ jed-
notky µl.minñ1) a mnohem menöÌ n·roky na mnoûstvÌ poûa-
dovanÈho vzorku9ñ10 (desÌtky nl). To je d˘leûitÈ nap¯. p¯i sle-
dov·nÌ metabolick˝ch produkt˘ v tÏlnÌch tekutin·ch nebo p¯i
urËov·nÌ obsahu hlavnÌ komponenty a doprovodn˝ch neËistot

ze syntÈzy. M·-li se navÌc zabezpeËit vÏrohodnost analy-
tick˝ch v˝sledk˘ a dost·t pravidl˘m spr·vnÈ laboratornÌ praxe
(GLP), je t¯eba anal˝zu nÏkolikr·t opakovat. Nezanedbatel-
nou v˝hodou CLC je i snazöÌ spojenÌ s detekcÌ hmotovou
spektrometriÌ .

Z v˝öe uveden˝ch d˘vod˘ byla v tÈto pr·ci vÏnov·na
pozornost vypracov·nÌ analytickÈ metody pro separaci a kvan-
tifikaci novÏ syntetizovan˝ch thioderiv·t˘ akridinu pomocÌ
metody kapil·rnÌ kapalinovÈ chromatografie. SouËasnÏ byla
posouzena i moûnost uplatnÏnÌ tÈto techniky pro kontrolu
Ëistoty p¯ipraven˝ch substancÌ.

Experiment·lnÌ Ë·st

P o u û i t È p ¯ Ì s t r o j e a c h e m i k · l i e

MÏ¯enÌ byla provedena na p¯Ìstroji sest·vajÌcÌm z ISCO
pumpy 100 DM (Lincoln, NE, USA), LINEAR UV/VIS 205
fotometrickÈho detektoru (San Jose, CA, USA) s CE detekËnÌ
celou a d·vkovacÌho ventilu Valco se 60 nl smyËkou (Schen-
kon, äv˝carsko). ZÌskan· experiment·lnÌ data byla zpraco-
v·na na poËÌtaËi Pentium III s CSW 1.7 programem se Ëty¯-
kan·lovou kartou pro sbÏr dat od fy DataApex (Praha, »esk·
republika).

L·tky byly separov·ny na k¯emennÈ kapil·rnÌ kolonÏ (vnit¯-
nÌ pr˘mÏr 320 µm) naplnÏnÈ v dÈlce 360 µm stacion·rnÌ f·zÌ
Nucleosil 100-5 C18 o pr˘mÏru zrna 5 µm. Kolona byla na
v˝stupnÌm konci opat¯ena fritou ze skelnÈ vaty, kterou uvnit¯
kolony drûela k¯emenn· kapil·ra o vnit¯nÌm pr˘mÏru 75 µm
a vnÏjöÌm pr˘mÏru 280 µm a dÈlce 55 µm, kter· byla vlepena
epoxidov˝m lepidlem do kapil·rnÌ kolony se stacion·rnÌ f·zÌ.
Druh˝ konec tÈto k¯emennÈ kapil·ry byl napojen pomocÌ
p¯evleËnÈ teflonovÈ trubiËky na k¯emennou kapil·ru o vnit¯-
nÌm pr˘mÏru 220 µm a vnÏjöÌm pr˘mÏru 340 µm, na nÌû bylo
vyp·leno detekËnÌ okÈnko ve vzd·lenosti 70 mm od spoje
obou kapil·r.

K mÏ¯enÌ pH vodnÈ sloûky mobilnÌ f·ze byl pouûit pH-metr
PHM 64 Radiometer (Copenhagen, D·nsko) s kombinovanou
sklenÏnou elektrodou. Detekce probÌhala souËasnÏ p¯i dvou
vlnov˝ch dÈlk·ch 214 nm a 230 nm, vybran˝ch na z·kladÏ
promÏ¯en˝ch UV spekter jednotliv˝ch deriv·t˘. Pracovalo se
za laboratornÌ teploty 22 ∞C. Mrtv˝ Ëas byl urËen pomocÌ
vodnÈho roztoku uracilu o koncentraci 1.10ñ3 mol.dmñ3 a Ëinil
5,1 min.

Pro p¯Ìpravu mobilnÌ f·ze byly pouûity tyto chemik·lie:
acetonitril LiChrosolv, Ëistota pro gradientovou eluci, Merck
(Darmstadt, SRN), kyselina octov· a hydroxid sodn˝, Ëistota
p.a. Lachema (Brno, »esk· republika), deionizovan· voda
(Milli-Q). SloûenÌ bin·rnÌ mobilnÌ f·ze bylo: acetonitril/de-
ionizovan· voda s promÏnliv˝m obsahem acetonitrilu nebo
acetonitril/0,2 mol.dmñ3 octanov˝ pufr o pH 3,5 (90:10 v/v).
MobilnÌ f·ze byly odplynÏny pomocÌ ultrazvuku.

StrukturnÌ vzorce a kÛdov· oznaËenÌ pÏti analyzovan˝ch
deriv·t˘ akridinu, syntetizovan˝ch v miligramov˝ch mnoû-
stvÌch na FarmaceutickÈ fakultÏ v Marseille (Francie), jsou
uvedeny na obr. 1. Z·sobnÌ roztoky vöech studovan˝ch l·tek
o koncentraci 1.10ñ3 mol.dmñ3, byly p¯ipraveny rozpuötÏnÌm
p¯ÌsluönÈho mnoûstvÌ l·tky v acetonitrilu.

Vöechny studovanÈ thioderiv·ty byly p¯ipraveny analo-
gick˝m zp˘sobem na FarmaceutickÈ fakultÏ v Marseille v od-
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dÏlenÌ prof. J. Barbeho11ñ13. PrvnÌm krokem je p¯Ìprava dife-
nylaminokarboxylovÈ kyseliny z aromatickÈ halogenkarbo-
xylovÈ kyseliny a anilinu metodou podle Ullmanna11. Ta se
pomocÌ oxychloridu fosforeËnÈho zcyklizuje a zÌsk· se akri-
don. Ten se pomocÌ sulfidu fosforeËnÈho v pyridinu p¯evede
na thioakridon12. AlkylacÌ (arylacÌ)13 thioakridonu se zÌsk·
akridinov˝ thioderiv·t (obr. 2).

V˝sledky a diskuse

Vzhledem k tomu, ûe studovanÈ thioderiv·ty akridinu

nemÏly deklarovanou Ëistotu, hledaly se nejprve vhodnÈ sepa-
raËnÌ podmÌnky pro zÌsk·nÌ dostateËnÈho rozliöenÌ mezi hlavnÌ
komponentou a doprovodn˝mi neËistotami ze syntÈzy. Byl
promÏ¯en vliv obsahu acetonitrilu na retenËnÌ chov·nÌ jednot-
liv˝ch deriv·t˘ v mobilnÌ f·zi acetonitril/voda s promÏnliv˝m
obsahem acetonitrilu v rozmezÌ 100 % aû 60 % (v/v). Na obr. 3
je patrnÈ, ûe uû v mobilnÌ f·zi s 90 % acetonitrilem doölo tÈmÏ¯
u vöech deriv·t˘ k separaci hlavnÌ sloûky od doprovodn˝ch
neËistot. DalöÌ sniûov·nÌ obsahu acetonitrilu mÏlo za n·sledek
zvyöov·nÌ hodnot retenËnÌho (k) a asymetrickÈho (As) faktoru
a ani p¯i nejniûöÌm promÏ¯ovanÈm obsahu acetonitrilu nedoölo
k oddÏlenÌ dalöÌch neËistot od majoritnÌho pÌku. ⁄Ëinnost se-

Obr. 1. StrukturnÌ vzorce a kÛdov· oznaËenÌ analyzovan˝ch deriv·t˘ akridinu

Obr. 2. Postup p¯Ìpravy thioderiv·t˘ akridinu
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Tabulka I
RetenËnÌ faktory (k), asymetrickÈ faktory (As) a poËet teoretick˝ch pater (N) studovan˝ch deriv·t˘ v bin·rnÌ mobilnÌ f·zi
acetonitril/voda s r˘zn˝m obsahem acetonitrilu, pr˘tokov· rychlost 4 µl.minñ1, detekce p¯i 230 nm

Deriv·t 90 % 80 % 70 % 60 %
k As N k As N k As N k As N

BG 757 1,4 2,22 18800 2,8 7,9 4400 4,4 5,15 17100 8,8 8,23 8500
BG 832 0,3 1,63 12100 0,5 2,65 5600 0,7 1,88 10200 1,2 2,93 7700
BG 906 1,3 1,46 20400 2,8 3,72 14700 5,2 2,51 24200 10,9 5,56 21200
BG 924 2,5 1,36 29800 5,2 1,60 29200 11,6 1,51 26900 ña ña ña

BG 979 1,8 1,74 22800 3,5 3,77 17100 6,6 2,67 26900 13,0 3,75 26400

a Neeluoval do 100 min

parace, vyj·d¯en· jako poËet teoretick˝ch pater na metr dÈlky
kolony (N), byla s v˝jimkou deriv·t˘ BG 906 a BG 979
nejvyööÌ p¯i 90% obsahu acetonitrilu (tab. I). V mobilnÌ f·zi
s 80% obsahem acetonitrilu doölo u vöech deriv·t˘ k v˝raz-
nÈmu zhoröenÌ symetrie pÌk˘ a ke snÌûenÌ ˙Ëinnosti separace;
nejvÌce u deriv·tu BG 757 (obr. 4), nejmÈnÏ u deriv·t˘ BG 924
a BG 979 (obr. 4), jeû obsahujÌ v postrannÌm ¯etÏzci fenylov˝
substituent. Toto anom·lnÌ chov·nÌ bylo pozorov·no i p¯i 80%
obsahu acetonitrilu v pufrovanÈ mobilnÌ f·zi (viz kap. 3.1.).
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Obr. 3. Chromatogramy studovan˝ch deriv·t˘ akridinu v mobilnÌ
f·zi acetonitril/voda (90:10, v/v); pr˘tok mobilnÌ f·ze 4 µl.minñ1,
detekce p¯i 214 nm pro BG 924 a BG 979 a p¯i 230 nm pro BG 757,
BG 832 a BG 906 (E = odezva detektoru v mV, tr = retenËnÌ Ëas v min)
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Tabulka II
RetenËnÌ faktory (k), asymetrickÈ faktory (As) a poËet teore-
tick˝ch pater (N) studovan˝ch deriv·t˘ v bin·rnÌ mobilnÌ f·zi
(90:10 v/v) acetonitril/voda, pr˘tokov· rychlost 4 µl.minñ1

a acetonitril/0,2 mol.dmñ3 octanov˝ pufr o pH 3,5, pr˘tokov·
rychlost 3 µl.minñ1, detekce 230 nm

Deriv·t MobilnÌ f·ze

nepufrovan·a pufrovan·b

k As N.mñ1 k As N.mñ1

BG757 1,4 2,22 18800 1,5 1,86 25138
BG832 0,3 1,63 12100 0,4 1,33 16422
BG906 1,3 1,46 20400 1,5 1,30 26162
BG924 2,5 1,36 29800 2,5 1,19 36683
BG979 1,8 1,74 22800 2,3 1,37 33041

Pr˘tok a 4 µl.minñ1, b 3 µl.minñ1

Z tabulky I je z¯ejmÈ, ûe zmÏna obsahu acetonitrilu mÏla
podstatnÏ menöÌ vliv na retenËnÌ chov·nÌ deriv·tu BG 832
neû na ostatnÌ deriv·ty, coû je d˘sledek p¯Ìtomnosti pol·r-
nÌ hydroxyskupiny v postrannÌm alkylovÈm ¯etÏzci deriv·tu
BG 832.

NÌzkÈ hodnoty retenËnÌch faktor˘ doprovodn˝ch neËistot
(s v˝jimkou neËistot u deriv·tu BG 906) ukazujÌ na jejich
znaËnÏ pol·rnÌ charakter, patrnÏ odpovÌdajÌcÌ v˝chozÌm sloû-
k·m syntÈzy deriv·tu 9-(alkylthio)akridinu (obr. 1). Ze zÌska-
n˝ch experiment·lnÌch dat je patrnÈ, ûe separace v mobilnÌ f·zi
acetonitril/voda (90:10 v/v) z hlediska kontroly Ëistoty jednot-
liv˝ch deriv·t˘ byla dostaËujÌcÌ. Vzhledem k absenci standar-
d˘ (pro majoritnÌ sloûky i pro doprovodnÈ neËistoty) byla
Ëistota jednotliv˝ch deriv·t˘ (prekurzor˘ lÈËiv) urËena meto-
dou vnit¯nÌ normalizace. Za dan˝ch experiment·lnÌch pod-
mÌnek (detekce p¯i 230 nm, pr˘tokov· rychlost 4 µl.minñ1)
byla stanovena Ëistota 100,0 % pro deriv·t BG 757, 90,2 %
pro deriv·t BG 832, 92,9 % pro deriv·t BG 906, 92,3 % pro
deriv·t 924 a 100,0 % pro deriv·t 979.

O p t i m a l i z a c e s e p a r a Ë n Ì c h p o d m Ì n e k
z a ˙ Ë e l e m k v a n t i t a t i v n Ì a n a l ˝ z y

Z d˘vodu zv˝öenÌ citlivosti (zlepöenÌ symetrie pÌk˘) p¯i
stanovenÌ thioakridinov˝ch deriv·t˘ byl promÏ¯en vliv ace-
t·tovÈho pufru o pH 3,5 na separaËnÌ chov·nÌ jednotliv˝ch
deriv·t˘. V mobilnÌch f·zÌch ñ acetonitril/0,2 mol.dmñ3 oc-
tanov˝ pufr o pH 3,5 s promÏnliv˝m obsahem acetonitrilu
doölo oproti vodnÏ-acetonitrilov˝m mobilnÌm f·zÌm pouze k
velmi mal˝m zmÏn·m retence. Srovn·vacÌ mÏ¯enÌ byla
prov·dÏna p¯i stejnÈm pr˘toku mobilnÌ f·ze ñ tj. 4 µl.minñ1.

PromÏ¯enÌm van Deemterovy k¯ivky (2ñ5 µl.minñ1) v pu-
frovanÈ mobilnÌ f·zi s 90% obsahem acetonitrilu pro vöechny
deriv·ty bylo zjiötÏno, ûe ˙Ëinnost kolony roste s klesajÌcÌm
pr˘tokem mobilnÌ f·ze. Pro mÏ¯enÌ kalibraËnÌch k¯ivek byla
tedy zvolena pr˘tokov· rychlost 3 µl.minñ1 jako v˝sledek
kompromisu mezi vyööÌ ˙ËinnostÌ a ˙nosnostÌ doby anal˝zy,
kter· nep¯es·hla u û·dnÈho deriv·tu dobu 22 min (tab. II).

V mobilnÌ f·zi (90:10 v/v) acetonitril/0,2 mol.dmñ3 oc-
tanov˝ pufr o pH 3,5 a pr˘tokovÈ rychlosti 3 µl.minñ1 byly
pro vöechny deriv·ty promÏ¯eny kalibraËnÌ k¯ivky p¯i dvou
vlnov˝ch dÈlk·ch (214 a 230 nm) v koncentraËnÌm rozsahu
1.10ñ6 mol.dmñ3 aû 1.10ñ3 mol.dmñ3. Metodou line·rnÌ regrese
byla vyhodnocov·na z·vislost jak plochy pÌku vs. mol·rnÌ
koncentrace, tak v˝öky pÌku vs. mol·rnÌ koncentrace. Kaûd·
koncentrace p¯ÌsluönÈho deriv·tu byla promÏ¯ena 4◊. Do kali-
braËnÌch graf˘ byla vyn·öena pr˘mÏrn· hodnota plochy a v˝ö-
ky ze Ëty¯ mÏ¯enÌ. V tabulce III a IV jsou uvedeny zÌskanÈ
˙seky, smÏrnice, korelaËnÌ koeficienty (r) a line·rnÌ rozsahy
kalibraËnÌch p¯Ìmek (plocha vs. koncentrace) pro obÏ vlnovÈ
dÈlky. Na obr. 5 je pro n·zornost uveden pr˘bÏh z·vislosti log
plochy pÌku na log mol·rnÌ koncentrace pro deriv·t BG 924
pro detekci p¯i 214 nm.

Ze zÌskan˝ch parametr˘ kalibraËnÌch p¯Ìmek je patrnÈ, ûe
detekce pro deriv·ty BG 757, BG 832 a BG 906 je citlivÏjöÌ
p¯i 230 nm, zatÌmco pro deriv·ty BG 924 a BG 979 je citlivÏjöÌ
p¯i 214 nm, coû je v souladu s jejich strukturou. NejvyööÌ hod-
nota smÏrnice, a tedy nejvÏtöÌ citlivost byla pozorov·na pro
deriv·t BG 979 p¯i 214 nm (viz tab. III). ⁄seky vöech kali-
braËnÌch p¯Ìmek se neliöÌ statisticky v˝znamnÏ od nuly, a tudÌû
vöechny tyto kalibraËnÌ p¯Ìmky proch·zÌ nulou. U vöech zÌska-

Obr. 4. Vliv obsahu organickÈho modifik·toru v bin·rnÌ mobilnÌ f·zi acetonitril/voda na retenËnÌ chov·nÌ vybran˝ch deriv·t˘ BG 757
a BG 979; pr˘tok mobilnÌ f·ze 4 µl.minñ1, detekce p¯i 230 nm, obsah acetonitrilu v mobilnÌ f·zi 1 ñ 100 %, 2 ñ 90 %, 3 ñ 80 %, 4 ñ 70 % a 5 ñ
60 % (E a tr viz obr. 3)
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Tabulka III
Parametry kalibraËnÌch p¯Ìmek a line·rnÌ rozsahy studovan˝ch deriv·t˘ detegovan˝ch p¯i vlnovÈ dÈlce 214 nm

Deriv·t ⁄seka (SDb) SmÏrnicec (SDb) r Lin. rozsahd

BG 757 0,034 (0,512) 280167 (1465) 0,9998 1.10ñ5ñ8.10ñ4

BG 832 ñ0,001 (0,661) 182613 (2072) 0,9993 6.10ñ6ñ8.10ñ4

BG 906 0,466 (1,738) 231656 (4973) 0,9981 1.10ñ5ñ8.10ñ4

BG 924 1,306 (1,515) 447871 (3520) 0,9996 8.10ñ6ñ1.10ñ3

BG 979 ñ1,351 (2,141) 600936 (5374) 0,9995 4.10ñ6ñ1.10ñ3

a mV.s, b SD ñ odhad smÏrodatnÈ odchylky, c mV.s.dm3.molñ1, d mol.dmñ3

Tabulka IV
Parametry kalibraËnÌch p¯Ìmek a line·rnÌ rozsahy studovan˝ch deriv·t˘ detegovan˝ch p¯i vlnovÈ dÈlce 230 nm

Deriv·t ⁄seka (SDb) SmÏrnicec (SDb) r Lin. rozsahd

BG 757 0,096 (0,725) 491191 (2074) 0,9999 1.10ñ5ñ8.10ñ4

BG 832 ñ0,044 (0,838) 322043 (2626) 0,9996 6.10ñ6ñ8.10ñ4

BG 906 0,658 (1,375) 405172 (4124) 0,9995 8.10ñ6ñ8.10ñ4

BG 924 0,683 (1,198) 322749 (2784) 0,9996 8.10ñ6ñ1.10ñ3

BG 979 ñ0,920 (1,629) 540494 (4089) 0,9996 4.10ñ6ñ1.10ñ3

a mV.s, b SD ñ odhad smÏrodatnÈ odchylky, c mV.s.dm3.molñ1, d mol.dmñ3

Tabulka V
Hodnoty detekËnÌch limit˘ (LOD) a limit˘ stanovenÌ (LOS)
mÏ¯en˝ch deriv·t˘

Deriv·t 214 nm 230 nm
LOD (M)a LOS (M)a LOD (M)a LOS (M)a

BG 757 7,8.10ñ6 2,6.10ñ5 5,9.10ñ6 2,0.10ñ5

BG 832 9,5.10ñ6 3,2.10ñ5 7,1.10ñ6 2,4.10ñ5

BG 906 7,6.10ñ6 2,5.10ñ5 5,4.10ñ6 1,8.10ñ5

BG 924 6,3.10ñ6 2,1.10ñ5 8,6.10ñ6 2,9.10ñ5

BG 979 5,3.10ñ6 1,8.10ñ5 6,0.10ñ6 2,0.10ñ5

a M ñ mol.dmñ3

n˝ch kalibraËnÌch p¯Ìmek byl pozorov·n korelaËnÌ koeficient
velmi blÌzk˝ 1,0000.

DetekËnÌ limit a limit stanovenÌ byl vyhodnocov·n z re-
gresnÌch parametr˘ kalibraËnÌch p¯Ìmek z·vislostÌ v˝öky pÌku
na  koncentraci.  Pro detekci  p¯i 214 nm i p¯i 230 nm se
korelaËnÌ koeficienty, zÌskanÈ pro jednotlivÈ deriv·ty, pohy-
bovaly v rozsahu 0,9997 aû 0,9998. DetekËnÌ limity (LOD)
byly vypoËÌt·ny jako trojn·sobek absolutnÌ hodnoty öumu,
limity stanovenÌ (LOS) byly vypoËÌt·ny jako desetin·sobek
absolutnÌ hodnoty öumu a jejich hodnoty jsou uvedeny v ta-
bulce V.

Z·vÏr

Byla  vyvinuta  metoda  pro  separaci a  kvantifikaci pÏ-
ti nov˝ch, farmaceuticky v˝znamn˝ch thioderiv·t˘ akridinu

pomocÌ kapil·rnÌ kapalinovÈ chromatografie. Byly nalezeny
experiment·lnÌ podmÌnky, zajiöùujÌcÌ dobrou separaci vlast-
nÌch l·tek a doprovodn˝ch neËistot. Pro vöechny deriv·ty byly
promÏ¯eny kalibraËnÌ k¯ivky p¯i dvou vlnov˝ch dÈlk·ch (214
a 230 nm). Line·rnÌ rozsah kalibraËnÌch p¯Ìmek se pohybo-
val v oblasti 10ñ6 aû 10ñ3 mol.dmñ3 a detekËnÌ limity se pro
jednotlivÈ deriv·ty pohybovaly v jednotk·ch aû desÌtk·ch
µmol.dmñ3.

Pr·ce na tomto projektu byla finanËnÏ podporov·na gran-
tem GA »R 203/00/1569 a byla souË·stÌ projektu COST Action

Obr. 5. Z·vislost logaritmu plochy pÌku na logaritmu mol·rnÌ
koncentrace deriv·tu BG  924  v koncentraËnÌm rozsahu 8.10ñ6ñ
1.10ñ3 mol.dmñ3 p¯i 214 nm

ñ3,5ñ4,5 ñ2,5
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B 16. Auto¯i dÏkujÌ panÌ Marcele AussenbergovÈ za pomoc p¯i
experiment·lnÌ pr·ci na tomto projektu.
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Z. Bos·kov·a, E. Tesa¯ov·b, P. Coufala, B. Kafkov·a,
and J. Barbec (aDepartment of Analytical Chemistry, bDe-
partment of Physical and Macromolecular Chemistry, Faculty
of Science, Charles University, Prague,cFaculty of Pharmacy,
MediterranÈe UniversitÈ, Marseilles, France): Separation
and Quantification of Acridine Thio Derivatives by Capil-
lary Liquid Chromatography

An analytical method for separation and quantification
of five acridine thio derivatives by capillary liquid chroma-
tography has been developed. A capillary column, 320 µm
I.D., filled with the Nucleosil 100-5 C 18 stationary phase,
particle size 5 µm, was used. The mobile-phase composition
was optimized in order to obtain a reasonable separation of
the main component of each reaction mixture from impurities
from the synthesis and a good quantification. It was shown
that all the derivatives studied were well separated in binary
mobile phases, acetonitrile/water or acetonitrile/0.2 mol.dmñ3

acetate buffer of pH 3.5, with high acetonitrile contents
(90 %). Calibration curves for all the derivatives were mea-
sured at wavelengths of 214 and 230 nm in the mobile phase
composed of acetonitrile/0.2 mol.dmñ3 acetate buffer of pH 3.5
(90:10, v/v). The linear dynamic ranges of the calibration
curves were between 1.0◊10ñ6 and 1.0◊10ñ3 mol.dmñ3 and
the detection limits for the compounds were in the µmol.dmñ3

range.
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REGIOSELEKTIVNÕ SYNT…ZA
2,3-DICHLORPROP-1-ENU
Z 1,2,3-TRICHLORPROPANU
A JEHO SYNTETICK… PÿEMÃNY
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Doölo dne 29.III.2001

KlÌËov· slova: 2,3-dichlorprop-1-en, 1,2,3-trichlorpropan

⁄vod

1,2,3-Trichlorpropan (d·le TCP) je neû·doucÌm vedlejöÌm
produktem p¯i v˝robÏ epichlorhydrinu, kter˝ se vyr·bÌ ve
velkÈm mÏ¯Ìtku, protoûe je z·kladnÌ surovinou pro v˝robu
epoxidov˝ch prysky¯ic. TCP je znaËnÏ toxick˝ a v souËasnÈ
dobÏ u n·s nem· prakticky û·dnÈ vyuûitÌ; vÏtöinou se likviduje
spalov·nÌm. NalezenÌ vhodnÈho zp˘sobu p¯emÏny TCP na
produkty vyuûitelnÈ v praxi nenÌ z¯ejmÏ p¯Ìliö snadn˝m cÌlem.
SvÏdËÌ o tom ¯ada pracÌ, vesmÏs patent˘ (nap¯. zamÏ¯en˝ch na
vyuûitÌ v oblasti polymer˘1ñ6), a skuteËnost, ûe vyuûitÌ TCP
v praxi je st·le problematickou ot·zkou.

V minul˝ch letech jsme se na kated¯e chemie PF UJEP
zab˝vali studiem hydrolytick˝ch a dehydrochloraËnÌch reakcÌ
TCP. P¯i sledovan˝ch reakcÌch TCP s vodn˝mi roztoky alka-
lick˝ch uhliËitan˘ nebo hydroxid˘ byl selektivnÏ zÌsk·n 2,3-
-dichlorprop-1-en a jeho dalöÌ p¯emÏnou 2-chlorprop-2-en-1-
-ol, p¯ÌpadnÏ bis(2-chlorprop-2-en-1-yl)ether nebo v nÌzkÈm
v˝tÏûku prop-2-yn-1-ol. Tyto l·tky byly p¯ipraveny nÌûe uve-
den˝mi zp˘soby jiû v minulosti a my jsme se pokusili o jejich
zÌsk·nÌ z TCP s vyööÌ selektivitou, v co nejvyööÌch v˝tÏûcÌch
a jednoduööÌm zp˘sobem.

TCP byl p¯ipraven jiû v polovinÏ 19. stoletÌ7a 2,3-dichlor-
prop-1-en z nÏho zÌskali v roce 1872 A. Claus8 a ve stejnÈ dobÏ
i L. Henry9zah¯Ìv·nÌm s koncentrovan˝mi roztoky hydroxidu
draselnÈho na pÌskovÈ l·zni. Auto¯i v pr·ci neuv·dÏjÌ v˝tÏûky
ani podrobnÏjöÌ podmÌnky reakcÌ. PozdÏji byl 2,3-dichlor-
prop-1-en p¯ipraven z TCP reakcÌ s 40% ethanolick˝m nebo
30% vodn˝m roztokem hydroxidu sodnÈho10.

P¯Ìprava 2-chlorprop-2-en-1-olu byla v minulosti patento-
v·na postupem, p¯i kterÈm reagoval TCP s hydrogenuhliËi-
tanem sodn˝m za zv˝öenÈho tlaku p¯i 150 ∞C (cit.11). D·le byl
pops·n jeötÏ dvoustupÚov˝ postup, p¯i kterÈm byl reakcÌ TCP
s octanem sodn˝m nejprve p¯ipraven 2-chlorallyl-acet·t a jeho
n·slednou hydrol˝zou byl pak zÌsk·n 2-chlorprop-2-en-1-ol
(cit.12).

T¯etÌ slouËeninou, kterou jsme p¯i studiu reakcÌ TCP za-
chytili, byl prop-2-yn-1-ol . V literatu¯e jsme nenalezli p¯Ìpra-
vu prop-2-yn-1-olu vych·zejÌcÌ p¯Ìmo z TCP. P˘sobenÌm etha-
nolickÈho roztoku hydroxidu draselnÈho na TCP byl p¯ipraven
pouze jeho deriv·t ethyl(propargyl)ether13.

Se vznikem prop-2-yn-1-olu z TCP pak ˙zce souvisÌ jeho
p¯Ìprava dehydrochloracÌ 2-chlorprop-2-en-1-olu p˘sobenÌm
r˘znÏ koncentrovan˝ch roztok˘ (10ñ40 %) hydroxidu sodnÈ-
ho14, protoûe 2-chlorprop-2-en-1-ol je z¯ejm˝m meziproduk-
tem p¯i vzniku prop-2-yn-1-olu. V˝tÏûek prop-2-yn-1-olu uve-
den˝ v experiment·lnÌ Ë·sti citovanÈ pr·ce byl 30 %.

PoslednÌ l·tka, jejÌû p¯Ìpravou jsme se zab˝vali, byl bis(2-
-chlorprop-2-en-1-yl)ether. Ten byl dosud p¯ipraven ve smÏsi
s 2,3-dichlorprop-1-enem a 2-chlorprop-2-en-1-olem reakcÌ
TCP s roztoky hydroxidu sodnÈho nebo draselnÈho11 (15ñ
35 %) nebo reakcÌ TCP s roztoky hydroxidu sodnÈho za p¯Ì-
tomnosti katalyz·toru f·zovÈho p¯enosu17. D·le byl bis(2-
-chlorprop-2-en-1-yl)ether p¯ipraven z 2,3-dichlorprop-1-enu re-
akcÌ s roztoky alkalick˝ch hydroxid˘11 nebo reakcÌ s alko-
holick˝m roztokem octanu sodnÈho, kdy vznikl spolu s 2-
-chlorallyl-acet·tem9.

Experiment·lnÌ Ë·st

P¯i optimalizaci reakËnÌch podmÌnek p¯Ìpravy 2,3-dichlor-
prop-1-enu, 2-chlorprop-2-en-1-olu, prop-2-yn-1-olu a bis(2-
-chlorprop-2-en-1-yl)etheru jsme systematicky mÏnili reakËnÌ
podmÌnky a d·le pak uv·dÌme pouze postupy, kterÈ poskytly
nejvyööÌ v˝tÏûky poûadovan˝ch produkt˘.

K anal˝ze smÏsÌ zÌskan˝ch produkt˘ byla pouûita plynov·
chromatografie (GC) s detekcÌ TCD nebo FID (pro smÏsi
sledovan˝ch l·tek byla provedena kalibrace, sloûenÌ smÏsÌ je
uvedeno v hm.%). Standardy byly zÌsk·ny z analytickÈho
oddÏlenÌ Spolchemie v ⁄stÌ n. L., pouze v p¯ÌpadÏ bis(2-chlor-
prop-2-en-1-yl)etheru jsme p¯ipravili vlastnÌ standard.

2 , 3 - D i c h l o r p r o p - 1 - e n

SmÏs 0,1 mol 1,2,3-trichlorpropanu (TCP) a vodnÈho roz-
toku hydroxidu sodnÈho (c = 5 hm.%, mnoûstvÌ NaOH viz
tabulka I) byla zah¯Ìv·na p¯i teplotÏ 50 ∞C za souËasnÈho
mÌch·nÌ na vodnÌ l·zni. Po ukonËenÌ reakce byla smÏs zneu-
tralizov·na koncentrovanou kyselinou chlorovodÌkovou, vod-
n· f·ze byla nasycena chloridem sodn˝m a z vysolenÈho
roztoku byly produkty extrahov·ny chloroformem nebo ethe-
rem. Extrakt byl vysuöen bezvod˝m chloridem v·penat˝m.
ReakËnÌ doby a sloûenÌ l·tek v extraktu u pokus˘ s nejvyööÌmi
podÌly (86,5ñ 88,6 %) 2,3-dichlorprop-1-enu jsou uvedeny v
tabulce I. Produkt byl z roztoku oddÏlen rektifikacÌ na kolonce
s vpichy. HlavnÌ frakce o teplotÏ varu 94ñ96 ∞C obsahovala
99 % 2,3- -dichlorprop-1-enu.

2 - C h l o r p r o p - 2 - e n - 1 - o l

SmÏsi 0,2 mol TCP a vodnÈho roztoku obsahujÌcÌho 0,5 mol
uhliËitanu sodnÈho (c = 15 hm.%) nebo uhliËitanu draselnÈho
(c = 25 hm.%) byly zah¯Ìv·ny za mÌch·nÌ p¯i teplotÏ varu.
V nÏkter˝ch p¯Ìpadech byla reakce provedena za p¯Ìtomnos-
ti katalyz·toru f·zovÈho p¯enosu ñ benzyl(triethyl)amonium-
chloridu, nebo byl mÌsto klasickÈho oh¯evu pouûit mikrovlnn˝
oh¯ev (viz tabulka II).

V pr˘bÏhu reakce byl sledov·n ˙bytek uhliËitanu titracÌ
vzorku odebÌranÈho z vodnÈ f·ze reakËnÌ smÏsi standardnÌm
roztokem kyseliny chlorovodÌkovÈ a reakce byla ukonËena,
kdyû se koncentrace uhliËitanu jiû prakticky nemÏnila. Konec
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Tabulka I
MnoûstvÌ NaOH, reakËnÌ doby (t) a sloûenÌ smÏsi po reakci
0,1 mol TCP

NaOH t SloûenÌ reakËnÌ smÏsi [hm.%]a

[mol] [h] DCP TCP CP

0,15 10 88,1 10,7 1,2
0,20 6 86,5 10,1 3,4
0,24 6 88,6 4,8 6,6

a DCP ñ 2,3-dichlorprop-1-en, TCP ñ 1,2,3-trichlorpropan, CP
ñ 2-chlorprop-2-en-1-ol

reakce byl takÈ ovÏ¯en pomocÌ GC (reakce nebyla ukonËena,
dokud obsah TCP nebo 2,3-dichlorprop-1-enu v etherickÈm
extraktu vzorku reakËnÌ smÏsi byl vyööÌ neû 1ñ2 % z celkovÈho
mnoûstvÌ l·tek rozpuötÏn˝ch v etheru). ReakËnÌ doby pro
jednotlivÈ pokusy jsou uvedeny v tabulce II. SmÏs pak byla
opatrnÏ zneutralizov·na roztokem kyseliny chlorovodÌkovÈ,
po vysolenÌ chloridem sodn˝m extrahov·na etherem a extrakt
byl vysuöen chloridem v·penat˝m. Obsah 2-chlorprop-2-en-
-1-olu u jednotliv˝ch p¯Ìprav byl v rozmezÌ 97,5ñ98,5 % (1ñ
2 % tvo¯il nezreagovan˝ TCP a 2,3-dichlorprop-1-en, zbytek
tvo¯ila smÏs l·tek, jejichû obsah se pohyboval v desetin·ch
procenta). Z extraktu byl oddestilov·n ether a surov˝ 2-chlor-
prop-2-en-1-ol byl p¯eËiötÏn destilacÌ za snÌûenÈho tlaku. Byla
jÌm·na hlavnÌ frakce p¯i teplotÏ varu 47ñ48 ∞C/2,7 kPa. Desti-
lacÌ bylo obvykle zÌsk·no 16ñ17 g ËistÈho 2-chlorprop-2-en-
-1-olu, coû odpovÌd· teoretickÈmu v˝tÏûku 86ñ92 %.

P r o p - 2 - y n - 1 - o l

Z 1,2,3-trichlorpanu byl nejprve v˝öe uveden˝m postupem
p¯ipraven 2-chlorprop-2-en-1-ol, a ten byl podroben n·sledujÌ-
cÌ dehydrochloraci:

SmÏs 0,1 mol 2-chlorprop-2-en-1-olu a 94 g 12 % vodnÈho
roztoku hydroxidu draselnÈho (obsah 0,2 mol KOH) byla
zah¯Ìv·na za refluxu a mÌch·nÌ na olejovÈ l·zni o teplotÏ 125 ∞C.
⁄bytek hydroxidu v pr˘bÏhu reakce byl orientaËnÏ sledov·n
titracÌ vzorku reakËnÌ smÏsi kyselinou chlorovodÌkovou. Re-
akce byla ukonËena po 7,5 hod, kdyû se koncentrace hydroxi-
du jiû v˝znamnÏ nemÏnila.

ReakËnÌ smÏs pak byla zneutralizov·na koncentrovanou
kyselinou chlorovodÌkovou a kapaln˝ podÌl byl oddestilov·n.
Z vodnÈho roztoku byl produkt spolu s nezreagovan˝m 2-
-chlorprop-2-en-1-olem izolov·n vysolenÌm (uhliËitanem dra-
seln˝m nebo sÌranem amonn˝m) a extrakcÌ do etheru. Vzhle-
dem k vysokÈ rozpustnosti prop-2-yn-1-olu ve vodÏ je nutno
pouûÌt p¯i vysolov·nÌ dostateËnÈ mnoûstvÌ soli. (Postup lze
zjednoduöit a provÈst vysolenÌ reakËnÌ smÏsi p¯Ìmo po neutra-
lizaci a pak ji extrahovat etherem. PodÌl prop-2-yn-1-olu ve
smÏsi s nezreagovan˝m 2-chlorprop-2-en-1-olem byl v tomto
p¯ÌpadÏ o cca 3 % niûöÌ.)

VysuöenÈ etherickÈ extrakty z opakovan˝ch pokus˘ obsa-
hovaly smÏs 52ñ54% prop-2-yn-1-olu, a 45ñ47 % nezreago-
vanÈho 2-chlorprop-2-en-1-olu. Zbytek tvo¯ila smÏs t¯Ì l·tek,
z nichû byla pomocÌ hmotnostnÌ spektrometrie identifikov·-
na nejvÌce zastoupen· l·tka (tj. cca 1 %) jako (2-chlorprop-2-

Tabulka II
ReakËnÌ doby t pot¯ebnÈ k dosaûenÌ 97,5ñ98,5 % konverze
TCP na 2-chlorprop-2-en-1-ol

»inidloa Katalyz·tor Oh¯ev t [h]

Na2CO3 ñ klasick˝ 20
Na2CO3 TEBAb (3 g) klasick˝ 12
Na2CO3 ñ mikrovlnn˝c 10
Na2CO3 TEBAb (3 g) mikrovlnn˝c 5
K2CO3 ñ klasick˝ 14
K2CO3 ñ mikrovlnn˝b 7

a Za varu nasycenÈ vodnÈ roztoky (15 hm.% Na2CO3 nebo
25 hm.% K2CO3),

b benzyl(triethyl)amoniumchlorid, c v pro-
mÌch·vanÈm reaktoru zÌskanÈm ˙pravou mikrovlnnÈ  pece
Whirlpool s nastavenÌm v˝konu 900 W

-en-1-yl)prop-2-ynylether. PodÌl prop-2-yn-1-olu odpovÌd· v˝-
tÏûku 64ñ66 % (vztaûeno na v˝chozÌ 2-chlorprop-2-en-1-ol).

B i s ( 2 - c h l o r p r o p - 2 - e n - 1 - y l ) e t h e r

Bis(2-chlorprop-2-en-1-yl)ether (d·le BCE) byl zÌsk·v·n
reakcÌ TCP (0,2 mol) s 8ñ10 hm.% roztoky hydroxidu sodnÈho
(obsahujÌcÌmi 0,5 mol NaOH) p¯i teplot·ch 80ñ100 ∞C. Doby
pot¯ebnÈ na zreagov·nÌ v˝chozÌho TCP a p¯echodnÏ vzniklÈho
2,3-dichlorprop-1-enu byly stanoveny pomocÌ GC anal˝zy
etherick˝ch extrakt˘ vzork˘ odebÌran˝ch z reakËnÌ smÏsi a po-
hybovaly se v rozmezÌ 4ñ7 hodin ( v z·vislosti na zvolenÈ
teplotÏ a koncentraci hydroxidu).

Po ukonËenÌ reakce byla smÏs zneutralizov·na koncentro-
vanou kyselinou chlorovodÌkovou a extrahov·na do etheru.
Obsah BCE u r˘zn˝ch reakcÌ proveden˝ch v rozmezÌ uvede-
n˝ch podmÌnek byl vûdy kolem 50 %, zbytek tvo¯il 2-chlor-
prop-2-en-1-ol (45ñ48 %) a prop-2-yn-1-ol, jehoû podÌl byl p¯i
uveden˝ch hornÌch hodnot·ch teplot a koncentracÌ NaOH aû
4 % (p¯ÌpadnÏ byly p¯Ìtomny dalöÌ 1ñ3 nezn·mÈ l·tky, jejichû
obsah byl v desetin·ch procent).

Po vysuöenÌ extraktu a oddÏlenÌ etheru destilacÌ byl BCE
ze zÌskanÈ smÏsi izolov·n rektifikacÌ za snÌûenÈho tlaku. Pro
mal· mnoûstvÌ smÏsi bylo pouûito takÈ dÏlenÌ extrakcÌ ñ v tom
p¯ÌpadÏ byla smÏs emulgov·na ve 20 n·sobnÈm hmotnostnÌm
nadbytku vody a BCE byl extrahov·n do cyklohexanu. N·-
slednou destilacÌ, v koneËnÈ f·zi za snÌûenÈho tlaku, byl zÌsk·n
Ëist˝ BCE (teplota varu 85 ∞C/ 4 kPa) s v˝tÏûkem 40 % (vzta-
ûeno na v˝chozÌ TCP).

Diskuse v˝sledk˘

P¯i reakcÌch 1,2,3-trichlorpropanu (TCP) s bazick˝mi roz-
toky alkalick˝ch uhliËitan˘ a hydroxid˘ probÌh· nejprve eli-
minaËnÌ reakce ñ dehydrochlorace, za vzniku 2,3-dichlorprop-
-1-enu. P¯ednostnÌ pr˘bÏh eliminaËnÌ reakce je z¯ejmÏ zp˘so-
ben pol·rnÌmi vlivy dvou chlormethylov˝ch skupin a atomu
chloru, kterÈ usnadÚujÌ eliminaci vodÌku na sekund·rnÌm uhlÌ-
ku TCP p˘sobenÌm b·ze. ObtÌûnÏjöÌm p¯Ìstupem nukleofilu
k sekund·rnÌmu atomu uhlÌku je naopak spÌöe potlaËena sub-
stituËnÌ reakce.
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Pro p¯Ìpravu 2,3-dichlorprop-1-enu povaûujeme (na z·kla-
dÏ sledov·nÌ vlivu teploty, koncentrace a mnoûstvÌ Ëinidla) za
nejvhodnÏjöÌ reakci TCP s nadbytkem roztoku hydroxidu sod-
nÈho (1,5ñ2,5 mol NaOH/1 mol TCP) o koncentraci do 5 hm.%
p¯i teplot·ch do 50 ∞C. 2,3-Dichlorprop-1-en se tak poda¯ilo
zÌskat z TCP s tÈmÏ¯ 90 % konverzÌ za podstatnÏ mÌrnÏjöÌch
podmÌnek neû v minulosti8ñ10.

P¯i vyööÌch teplot·ch (60ñ100 ∞C) se jiû uplatÚuje ve v˝-
znamnÏjöÌ mÌ¯e n·sledn· hydrol˝za 2,3-dichlorprop-1-enu na
2-chlorprop-2-en-1-ol (1) a d·le i jejich vz·jemn· reakce za
vzniku bis(2-chlorprop-2-en-1-yl)etheru (2).

ClCH2CHClCH2Cl → CH2=CClCH2Cl →

→ CH2=CClCH2OH (1)

CH2=CClCH2Cl + CH2=CClCH2OH →

→ CH2=CClCH2OCH2CCl=CH2 (2)

Pro p¯Ìpravu 2-chlorprop-2-en-1-olu je proto v˝hodnÏjöÌ
reakce TCP s vodn˝mi roztoky uhliËitan˘. P¯i reakci jsme
pouûili za varu nasycenÈ roztoky uhliËitanu sodnÈho nebo
draselnÈho a 2-chlorprop-2-en-1-ol byl tÌmto zp˘sobem zÌs-
k·n opÏt za mÌrnÏjöÌch podmÌnek a s vyööÌ selektivitou ve
srovn·nÌ s d¯Ìve popsan˝m patentovan˝m postupem11.

P¯i reakcÌch TCP s roztoky uhliËitan˘ vznik· opÏt nejprve
2,3-dichlorprop-1-en, kter˝ se pak d·le hydrolyzuje na 2-
-chlorprop-2-en-1-ol, nedoch·zÌ vöak k jejich vz·jemnÈ reak-
ci. Hydrol˝ze podlÈh· p¯ednostnÏ halogen na prim·rnÌm uhlÌ-
ku u 2,3-dichlorprop-1-enu.

Reakce TCP s roztokem uhliËitanu draselnÈho probÌh·
v˝raznÏ rychleji neû reakce s roztokem uhliËitanu sodnÈho.
HlavnÌm d˘vodem bude z¯ejmÏ vyööÌ koncentrace roztoku
vzhledem k vyööÌ rozpustnosti uhliËitanu draselnÈho. Hetero-
gennÌ reakce TCP s roztoky uhliËitan˘ vyûaduje ˙ËinnÈ mÌ-
ch·nÌ a lze ji v˝raznÏ urychlit pouûitÌm katalyz·toru f·zovÈho
p¯enosu (benzyl(triethyl)amonium-chloridu). DalöÌho v˝znam-
nÈho zkr·cenÌ reakËnÌ doby, jak u reakce bez katalyz·toru, tak
i u reakce s katalyz·torem f·zovÈho p¯enosu, se poda¯ilo do-
s·hnout pouûitÌm mikrovlnnÈho oh¯evu (viz tabulka II).

Pro p¯Ìpravu bis(2-chlorprop-2-en-1-yl)etheru z TCP jsou
na z·kladÏ naöich zkuöenostÌ nejvhodnÏjöÌm Ëinidlem roztoky
hydroxidu sodnÈho (8ñ10 hm.%) a reakËnÌ teploty 80ñ100 ∞C.
Uveden˝m postupem vznik· bis(2-chlorprop-2-en-1-yl)ether
ve smÏsi s 2-chlorprop-2-en-1-olem, a z tÈ ho lze oddÏlit
rektifikacÌ za snÌûenÈho tlaku nebo i extrakcÌ z vodnÈ emulze
smÏsi do cyklohexanu.

P¯i reakcÌch TCP s koncentrovanÏjöÌmi roztoky hydroxid˘
(nad 10 %) za varu se ve vÏtöÌ mÌ¯e uplatÚuje dehydrochloraË-
nÌ reakce 2-chlorprop-2-en-1-olu za vzniku prop-2-yn-1-olu.
Ten se vöak p¯Ìmo z TCP nepoda¯ilo p¯ipravit jako hlavnÌ
produkt. S rostoucÌ koncentracÌ hydroxidu (15ñ30 hm.%) z˘-
st·valy st·le hlavnÌmi produkty 2-chlorprop-2-en-1-ol a bis(2-
-chlorprop-2-en-1-yl)ether a kromÏ prop-2-yn-1-olu vznikaly
dalöÌ 4 l·tky (identifikov·ny byly pomocÌ hmotnostnÌ spek-
trometrie nebo GC pouze dvÏ ñ hydroxyaceton a (2-chlorprop-
-2-en-1-yl)prop-2-yn-1-ylether). Pro zÌsk·nÌ prop-2-yn-1-olu
je proto vhodnÏjöÌ p¯evÈst TCP nejprve na 2-chlor-2-propenol,
a ten pak podrobit dehydrochloraci (3).

ClCH2CHClCH2Cl → CH2=CClCH2OH →

→ HC≡CCH2OH (3)

PrvnÌ reakce probÌh· s vysok˝m v˝tÏûkem (98 %), u druhÈ
jsme dos·hli konverze maxim·lnÏ 66 % p¯i pouûitÌ 12 %
roztok˘ alkalick˝ch hydroxid˘. P¯i koncentracÌch roztoku hy-
droxidu nad 12 % a p¯ÌpadnÏ delöÌch reakËnÌch dob·ch doch·zÌ
k v˝znamnÏjöÌm ztr·t·m produktu, a to v d˘sledku jeho niûöÌ
stability15,16. NiûöÌ stabilitu p¯i zah¯Ìv·nÌ vykazujÌ vöechny
uvedenÈ produkty zÌskanÈ z TCP, kterÈ obsahujÌ n·sobnou
vazbu v molekule.

Z·vÏr

OptimalizacÌ reakËnÌch podmÌnek byly p¯ipraveny z 1,2,3-
-trichlorpropanu (TCP) n·sledujÌcÌ slouËeniny:

2,3-Dichlorprop-1-en byl zÌsk·n z TCP s konverzÌ 88 %
p¯i reakcÌch TCP se z¯edÏn˝mi roztoky hydroxidu sodnÈho p¯i
teplot·ch 50 ∞C.

2-Chlorprop-2-en-1-ol byl zÌsk·n s konverzÌ 97ñ98 %
reakcÌ TCP s nasycen˝mi roztoky uhliËitanu sodnÈho nebo
draselnÈho za varu. ReakËnÌ doby se v˝raznÏ zkr·tily pouûitÌm
katalyz·toru f·zovÈho p¯enosu a vyuûitÌm mikrovlnnÈho oh¯e-
vu.

N·slednou dehydrochloracÌ 2-chlorprop-2-en-1-olu p˘so-
benÌm roztok˘ hydroxidu draselnÈho (s konverzÌ 64ñ66 %) byl
zÌsk·n prop-2-yn-1-ol.

Bis(2-chlorprop-2-en-1-yl)ether byl zÌsk·n reakcÌ TCP
s roztoky hydroxidu sodnÈho p¯i teplot·ch 80ñ100∞C. P¯i re-
akci souËasnÏ vznikal i 2-chlorprop-2-en-1-ol, kter˝ byl od-
dÏlen destilacÌ nebo extrakcÌ.

Uveden· pr·ce byla vykon·na dÌky podpo¯e Fondu rozvo-
je vysok˝ch ökol. Za provedenÌ GC anal˝z a identifikaci nÏ-
kter˝ch produkt˘ pomocÌ hmotnostnÌ spektrometrie bychom
chtÏli podÏkovat pracovnÌk˘m analytickÈho oddÏlenÌ Spolku
pro chemickou a hutnÌ v˝robu v ⁄stÌ nad Labem, Mgr. J. äko-
dovi z PF UJEP a d·le studentovi PF UJEP M. »ernÈmu za
provedenÌ kalibracÌ a dalöÌ spolupr·ci.
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J. äauliov·, B. Hiklov·, and P. Zuöù·kov· (Department
of Chemistry, Pedagogical Faculty, J. E. PurkynÏ University,
⁄stÌ nad Labem): Regioselective Synthesis of 2,3-Dichloro-
prop-1-ene from 1,2,3-Trichloropropane and Its Synthetic
Transformations

From 1,2,3-trichloropropane (TCP), 2,3-dichloroprop-1-
-ene was obtained by the optimized reaction with dilute aque-
ous NaOH at 50 ∞C (yield 88 %) and 2-chloroprop-2-en-1-ol
by the reaction with a boiling saturated solution of Na2CO3 or
K2CO3 (yield 97ñ98 %). Reaction times markedly decreased
using a phase-transfer catalyst or microwave heating. Prop-2-
-yn-1-ol was obtained from the 2-chlorprop-2-en-1-ol by de-
hydrochlorination  with  a KOH solution (yield 64ñ66 %).
Bis(2-chloroprop-2-en-1-yl) ether, besides 2-chloroprop-2-
-en-1-ol, was a product of the reaction of TCP with a NaOH
solution at 80ñ100 ∞C.
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RECENZE

H a l l N . ( e d . ) :
The New Chemistry (A showcase for modern chemistry
and its applications)
Cambridge University Press, Cambridge 2000.
Stran 500, obr·zk˘ 500, graf˘ 46; cena 30,ñ GBP,
ISBN 0-521-45224-4.

Kniha se skl·d· z 17 naprosto samostatn˝ch kapitol nap-
san˝ch öpiËkov˝mi svÏtov˝mi odbornÌky, mezi nimiû nechybÌ
laure·ti Nobelovy ceny.

Kniha je ËÌmsi, co mi p¯ipomÌn· knÌûku z mÈho ml·dÌ,
kter· se jmenovala ÑKr·sa a velikost technickÈ chemieì. Je to
soubor 17 esejÌ na tÈma Ñ»Ìm a jak je souËasn· nejvyspÏlejöÌ
v˝spa chemickÈho v˝zkumu a praktickÈho pouûitÌ jeho v˝stu-
p˘ kr·sn·, uûiteËn· a skuteËnÏ pokrokov·ì. Soubor esejÌ, kter˝
by nemÏl chybÏt v knihovnÏ û·dnÈho ËlovÏka, kter˝ m· za to,
ûe je uûiteËnÈ p¯esvÏdËit svÈ okolÌ o tom, ûe chemie nenÌ Ñ¯ÌöÌ
zlaì, jak by byl mohl poznamenat Ronald Reagan.

Kniha popisuje tÈmÏ¯ vöechny frontovÈ linie souËasnÈ
chemie od syntÈzy nov˝ch prvk˘, lÈk˘, v˝voje syntetickÈho
myölenÌ a designÈrsk˝ch moûnostÌ, molekularity ûivota, elek-
troniky a vesmÌru aû k materi·lovÈ vÏdÏ a supramolekul·m,
a to v jazyce, kter˝ nenÌ o nic sloûitÏjöÌ, neû jazyk vÏdeck˝ch
p¯Ìloh Ëasopisu National Geographic.

Po p¯edmluvÏ od nobelisty Roalda Hoffmana n·sleduje
strhujÌcÌ detektivka o sedmn·cti obrazech z kuchynÏ vÏdy
dneöka a budoucna, obËas se ohlÌûejÌcÌ a hodnotÌcÌ poslednÌch
nÏkolik m·lo desÌtek let v oboru.

The New Chemistry ilustruje ˙spÏönÏ genialitu a vnit¯nÌ
inteligenci modernÌ Ñmolekul·rnÌ vÏdyì s vÏdomÌm, ûe nelze
popsat vöe, ale ûe lze vybrat to, co zaujme Ëten·¯e, i kdyby
snad s·m ani chemik nebyl. LiöÌ se tÌm od vÏtöiny napsan˝ch
knih o chemii, kterÈ se zamÏ¯ily na konkrÈtnÌ vÏdeckÈ v˝sled-
ky Ëi postupy. Kniha je aû volnomyölenk·¯sky mezioborov·
a m·lem by se chtÏlo ¯Ìci, ûe jejÌ titulek by mÏl nahradit slovo
chemie slovem pokrok, nebo dokonce umÏnÌ. Jak ¯Ìk· Roald
Hoffman, d¯Ìve neû bylo vysloveno ono poË·teËnÌ slovo, byla
tu chemie. Chemie je tu, a chemici jsou tudÌû pod¯Ìzeni vÌce
a vÌce kategorickÈmu Ëi obsedantnÌmu imperativu tvo¯enÌ,
kter˝ p¯ich·zÌ ruku v ruce s tÌm, kter˝ velÌ zab˝vat se d˘sledky
svÈho kon·nÌ pro okolÌ.

NicmÈnÏ i v tÈ nejlepöÌ knize se najdou chybiËky. VÌ to
kaûd˝, kdo s·m nÏco psal. NÏkterÈ jsou mi tak blÌzko, ûe jsem
je zaznamenal pouh˝m okem. Cholesterol nem· konfiguraci
3-α ale 3-β. Estran nem˘ûe mÌt v poloze 3 za norm·lnÌch
okolnostÌ pÏtivazn˝ uhlÌk.

Kniha je dobr· obsahem i formou. Je dobr· asi proto, ûe
Nina Hall dok·zala seskupit legii nejlepöÌch, kterÈ vedla (trou-
f·m si ¯Ìci donutila) k tomu, aby napsali dohromady ojedinÏlou
Ûdu na radost tvo¯enÌ, ¯emesla a odpovÏdnosti. Nina Hall to
dok·zala s ˙spÏchem uû proto, ûe je sama chemiËkou (ex
University of Oxford), kter· se stala uzn·vanou vÏdeckou
ûurnalistkou, redaktorkou a spisovatelkou. Ve volnÈm Ëase se
vÏnuje Ëemusi, co bychom mohli nazvat ˙silÌm o obecnÈ
pochopenÌ vÏdy.

Pavel Draöar

Farmacie ñ chemie p¯ÌrodnÌch l·tek
Univerzita Karlova v Praze, Farmaceutick· fakulta v Hradci Kr·lovÈ

katedra farmaceutickÈ botaniky a ekologie

p¯ijme

absolventa bakal·¯skÈho studia chemie absolventa st¯ednÌ odbornÈ ökoly
se zamÏ¯enÌm na analytickou chemii

nebo
se stejn˝m zamÏ¯enÌm

pro pr·ci na kapalinov˝ch chromatografech, p¯ÌpravÏ vzork˘

z rostlin a hub pro r˘znÈ anal˝zy, p¯ÌpadnÏ izolaci l·tek.

N·stup moûn˝ k 1.10.2001.

Poûadavky: z·jem o pr·ci, smysl pro pr·ci v t˝mu, znalost angliËtiny (alespoÚ st¯ednÌ).
Informace: prof. RNDr. L. Jahod·¯, CSc. (049-5067403),

p¯ÌpadnÏ doc. RNDr. L. Opletal, CSc. (049-5067248).
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