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Poczatku chemii zwiazkéw makrocyklicznych nalezy szuka¢ w 1967 roku. Wtedy to
amerykanski chemik Charles Pedersen stwierdzil, Ze otrzymane przez niego tzw. ,,polaczenia
koronowe” moga tworzy¢ trwate kompleksy z metalami alkalicznymi i metalami ziem rzadkich.
Zwiazki te nazwane pozniej eterami koronowymi charakteryzowaly si¢ tym, iz miaty niezwykle
wlasciwo$ci rozpuszczania zwiazkéw jonowych, soli nieorganicznych w rozpuszczalnikach
niepolarnych, takich jak benzen, heksan czy tetrahydrofuran. Gléwnym bodzcem do
gwaltownego rozwoju tej dziedziny nauki bylo odkrycie naturalnych antybiotykow
makrocyklicznych, zdolnych do kompleksowania biologicznie waznych kationéw: Na, K, Mg, i
Ca oraz mozliwos$ci badania transportu kationéw metali alkalicznych przez btony komoérkowe
przez te zwiazki.

Pierwsza grupg czasteczek chemii makromolekularnej stanowia etery koronowe.
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Etery koronowe w roztworach kompleksuja jony litu —12C4, jony sodu —15C5 oraz jony
potasu —18C6. Stala trwalosci kompleksow wzrasta wraz z dopasowaniem wielkosci wngki eteru
koronowego do promienia jonowego kationu.

W makrocyklicznych kompleksach kation otoczony jest pier§cieniem eteru koronowego.
Wolne pary elektronowe, nalezace do atomow pierscienia eteru koronowego umieszczone sa w
centrum wneki. W kompleksie kazdy donorowy atom tlenu potozony jest w jednakowej

odlegto$ci od kationu. Takie uporzadkowane potozenie ligandow w kompleksach eterow



koronowych powoduje wyzsza trwatos¢ uktadow niz w przypadku kompleksow z czasteczkami
liniowymi. Ten gwattowny wzrost trwatosci komplekséw nazywa si¢ efektem makrocyklicznym.
Anion natomiast znajduje si¢ poza wngka i bardzo stabo oddzialywuje z kationem.

W 1973 roku francuski badacz Jean-Marie Lehn do istniejacych ligandoéw

jednopierscieniowych dotaczyl nowa grupe: ligandy wielopier§cieniowe tzw. kryptandy.
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Kryptandy, podobnie jak etery koronowe maja zdolno$¢ do tworzenia komplekséw na
skutek strukturalnego dopasowania kationu metalu do wnegki makrocyklicznego uktadu. Na
stabilno$¢ utworzonych kompleksow wptywa nie tylko rozmiar ,dziury” w zwiazkach
makroheterocyklicznych, ale réwniez liczba atomow donorowych i konformacyjna struktura
ligandu.

Kryptandy, ktére maja optymalne rozmiary w odniesieniu do danego jonu metalu tworza
bardziej stabilne kompleksy niz odpowiednie etery koronowe. Efekt makrocykliczny jest
wigkszy dla kryptandow niz dla eterow koronowych

W 1987 roku Nagrod¢ Nobla w dziedzinie chemii otrzymali Charles Pedersen, Donald
Cram i Jean-Marie Lehn [1]. Nagrodg t¢ przyznano im za synteze, ustalenie wlasciwosci oraz
zastosowanie zwigzkéw makrocyklicznych, specyficznie oddziatujacych z kationami, anionami
lub neutralnymi molekutami. Laureaci wyjasnili mechanizm oddzialywania tych zwiazkow z
jonami i oboj¢tnymi molekutami w roztworach. Selektywne tworzenie komplekséw typu: goscé-
gospodarz (klucz-zamek)  (host - guest complex); kanapkowego (sandwich complex);
klatkowego (cage complex) oraz klatratowego (cryptato-cavitate clathrate complex) to podstawy
dzisiejszej chemii supramolekularnej [2-6].

Pozwolilo to na otrzymanie wielu zwiazkow o wiasciwosciach zblizonych do enzymow,
a takze na zrozumienie procesow opartych na oddzialywaniach substratu z receptorem. Byt to
punkt zwrotny w rozwoju chemii organicznej, biologii, biochemii i medycyny. Gwattowny
rozwdj wiedzy dotyczacej zwiazkéw makrocyklicznych spowodowal, ze w ciagu ostatnich kilku
lat ukazato si¢ wiele prac, a takze liczne monografie dotyczace syntezy, wlasciwosci oraz

zastosowania tej grupy zwiazkow [7-10].



Przy nazywaniu zwiazkéw makrocyklicznych natrafiamy na powazne trudnosci
nomenklaturowe. Nomenklatura systematyczna zalecana przez IUPAC, pomimo
jednoznacznosci, jest zbyt rozbudowana i1 niechgtnie stosowana w praktyce oraz
publikacjach naukowych. Nic wigc dziwnego, ze w literaturze spotykamy bardzo czgsto
nazwy skrétowe, badz kody literowe przypisane odpowiednim systemom
makrocyklicznym. Zwiazki makrocykliczne ze wzgledu na budowe mozna podzieli¢ na
kilka grup, a proponowane nazewnictwo dla tych grup oparte jest najczgsciej na

nazywaniu ligandoéw lub ich kompleksow [11-15]:

Nazwa ligandu Nazwa kompleksu
Podand Podat

Koronand Koronat
Podando-koronandy Podando-koronaty
Kryptand Kryptat

Sterand Sterat

Kawitand Kawitat
Karcerand Karcerat

Oprocz zaproponowanych wedlug tej metody nazw ligandow, powszechnie stosuje si¢ nazwy

rownowazne: koronand - eter koronowy

Podand



Koronand Podando-koronand

Sferand Kawitand



Karcerand

Chemia supramolekularna - jest to chemia oddzialywan migdzyczasteczkowych,

asocjatow dwoch lub wigcej czasteczek chemicznych, kompleksow oraz chemia wiazan
migdzyczasteczkowych [10]. Obejmuje ona niezwykle szeroki zakres od asocjacji dwoch
czasteczek wodoru po asocjaty wysoce specyficzne wystepujace w uktadach biologicznych.
Sity, ktore powoduja asocjacje¢ sktadnikow sa roznego typu: elektrostatyczne, wiazania
wodorowe, oddzialywania dyspersyjne, oddziatywania donorowo - akceptorowe. Poniewaz
oddziatywania miedzyczasteczkowe sa na ogo6t znacznie slabsze niz wiazania kowalencyjne,
struktury migdzyczasteczkowe moga powstawac i1 rozpadac si¢ z szybkoscia zalezna od rodzaju
oddziatywan, liczby elementow wiazacych i ich wzajemnego rozmieszczenia.

Jednym z wazniejszych powodow podjecia badan nad poszczegdlnymi oddziatywaniami
elementarnymi byto ogromne znaczenie, jakie maja asocjacje molekularne w wielu procesach
biologicznych. Badania te prowadzone sa w celu znalezienia odpowiedzi na takie pytania jak:
dlaczego substrat zostaje zwiazany przez enzym, a hormon z jego receptorem lub dlaczego

jednostki biatkowe ukladaja si¢ wzajemnie tworzac hemoglobing?



Wszystkie oddzialywania 1 transformacje biologiczne sa wysoce selektywne. Cecha
charakterystyczna tych oddziatywan jest to, Zze asocjaty rozpoznaja si¢ wzajemnie 1 ignoruja
innych partnerow. Pierwszym, ktory zwrdcit uwage na to zjawisko i okreslit jego naturg byt Emil
Fischer: ,,Obrazowo chcialbym powiedzie¢, ze enzym i glukozyd musza odpowiadac¢ jak zamek 1
klucz, azeby byto mozliwe ich chemiczne oddziatywanie.” Kluczem i1 zamkiem sa substrat i
receptor. Ich asocjacja prowadzi do powstania tworu, ktéry mozna nazwaé superczasteczka.
Powstaje on w procesie dwuetapowym, zawierajacym:

- konstrukcj¢ metodami syntezy organicznej receptora molekularnego zbudowanego z
pomoca wigzan kowalencyjnych;

- kompleksowanie jednego lub wigcej substratow (jonow lub czasteczek) poprzez
oddziatywania migdzyczasteczkowe.
Oprocz miejsca kompleksujacego, w ktorym wiazany jest substrat, receptor moze posiadaé grupy
reaktywne, zdolne da katalitycznego przeksztalcenia zwiazanego substratu lub grupy lipofilowe
pozwalajace mu na przeniknigcie do membrany i do spetlnienia funkcji transportowych
wzgledem substratu. Receptory biologiczne sa w wigkszo$ci przypadkow wngkami, a nie
tworami wypuktymi. Liczba centréw wiazacych powinna by¢ jak najwigksza, za§ dostosowanie
ksztattu pomigdzy substratem a receptorem jak najlepsze.
Powierzchnia ich zetknigcia winna by¢ jak najwigksza, co ma miejsce wowczas, kiedy jeden
sktadnik jest zawarty wewnatrz drugiego 1 przezen objgty w sposob jak najpelniejszy. Wynika
stad, ze dopasowanie ,,klucz do zamka” Fischera zapewnia najwyzsza stabilnos¢ i selektywnos¢,
tzn. najwyzsza wydajnos¢ procesu. Jednym z gléwnych kierunkow badan w chemii
supramolekularnej jest otrzymywanie nowych materiatow na drodze samoorganizacji.
Rozpoznawanie molekularne (molecular recognition) jest procesem ztozonym, polegajacym na
stereochemicznej, stereoelektronowej, toposelektywnej, geometrycznej 1 funkcjonalnej
komplementarnosci czasteczek i miejsc aktywnych, na przekazywaniu i generowaniu nowych
informacji. Kazda molekuta ma zakodowana w swej strukturze informacje, ktora moze by¢
odczytana tylko przez specyficzny, predysponowany do tego receptor. W wyniku oddziatywan
tworza si¢ trwate uktady potaczone ze soba za pomoca stabych wiazan: niekonwalencyjnych
metal-ligand, wodorowych czy van der Waalsa. Kompleksy supramolekularne charakteryzuja si¢
zdolnoscia do katalizowania reakcji chemicznych przebiegajacych w obrgbie danej wneki lub w
bezposrednim sasiedztwie. Zjawisko takie nazywane jest kataliza lub wspomaganiem
supramolekularnym. Wspomaganie supramolekularne polega na wykorzystaniu niewiazacych,
niekowalencyjnych oddzialywan do kierowania tworzeniem nowych wiazan kowalencyjnych

pomiedzy atomami prowadzacych do utworzenia nowych indywiduéw chemicznych. Mozna tu



wyrozni¢ wspomaganie syntez molekularnych (supramolecular assistance to molecular
synthesis), w ktorych wykorzystuje si¢ efekty oddziatywan supramolekularnych do sterowania
synteza regio i stereoselektywna, jak rowniez wspomaganie supramolekularne, w ktérym
wykorzystuje si¢ podczas reakcji chemicznych zwiazki makrocykliczne (supramolecular
assistance to chemistry reactions). W syntezie chemicznej wspomaganej supramolekularnie
wykorzystuje si¢ niespecyficzne oddzialywania hydrofobowe np. wystepujace w
cyklodekstrynach, specyficzne ukierunkowane oddzialywania typu wiazan wodorowych, ktore
wymagaja S$cislej komplementarnos$ci rozmieszczenia grup tworzacych wiazania wodorowe,
oddziatywania koordynacyjne typu metal-ligand wymagajace odpowiedniej geometrii,
specyficzne jak roéwniez ukierunkowane nie wymagajace specjalnego dopasowania
oddzialywania n-donorowo-akceptorowe. Pomimo, iz wlasciwosci stereoelektronowe syntonow
supramolekularnych, sa odpowiedzialne za geometri¢ finalnej samozorganizowanej
superstruktury, w wielu przypadkach warunki $§rodowiska: rozpuszczalnik, temperatura,
ci$nienie czy stechiometria reagentow odgrywaja decydujaca rol¢ w syntezie. Z tego powodu,
produkty koncowe syntez supramolekularnych sa cz¢sto trudne do przewidzenia. Niezbedne sa
zatem metody eksperymentalne, pozwalajace bada¢ wilasciwosci nowych zwiazkéw
supramolekularnych, jak rdwniez procesoOw prowadzacych do ich otrzymywania. Krystalografia
rentgenowska odgrywa gléwna rol¢ w ustalaniu struktur tych indywiduéw w fazie state;j.
Charakteryzacja samozorganizowanych monowarstw na granicy gaz/ciecz i na podtozach statych
mozliwa jest dzigki zastosowaniu zaawansowanych technik mikroskopowych, takich jak na
przyktad mikroskopii kata Brewstera, skaningowej i transmisyjnej mikroskopii elektronowe;j
(SEM i TEM), mikroskopii sit elektronowych (AFM) czy tunelowej mikroskopii skaningowe;j
(STM). Spektroskopia absorpcyjna i emisyjna, w polaczeniu z rdéznorodnymi technikami
elektrochemicznymi, pozwala bada¢ procesy samoorganizacji w roztworach. Do badan
superstruktur wykorzysta¢ mozna takze réznorodne techniki chromatograficzne (HPLC, GPC),
czesto sprzgzone z nowoczesna spektrometria masowa, stosujaca niskoenergetyczne metody
jonizacji (bombardowanie szybkimi atomami (FABMS), spektrometri¢ masowa jonéw wtornych
(LSIMS), elektrospray (ESMS), spektrometri¢ czasu przelotu z laserowa desorpcja
(MALDITOF)). W fazie ciektej bardzo istotna technika, ktéra moze dostarczy¢ jak najwigksza
ilosci roznorodnych informacji w badaniach supramolekut jest multijadrowy rezonans
magnetyczny (NMR).

Chemia supramolekularna dokonata rewolucji naukowej w wielu dziedzinach chemii,
biologii i medycyny. Swoje pigtno wywarta przede wszystkim w:

- poznaniu procesu rozpuszczaniu uktadéw jonowych w rozpuszczalnikach nie polarnych;



poznaniu procesu reaktywnosci jondw 1 par jonowych, w tym tak zwanych ,,nagich jonow”
oraz anionow litowcow;

poznaniu procesu transportu jonéw oraz w opracowaniu nowych jonoforéw dla potrzeb
biologii i medycyny;

zrozumieniu roli kationdw w syntezie zwiazkéw organicznych, a w szczegdlnosci w procesie
tworzenia si¢ uktadéw o znaczeniu biologicznym;

zrozumieniu procesOw samoorganizacji czasteczek w roztworach, majacych fundamentalne
znaczenie w syntezie organicznej oraz biochemii:

syntezie kationowych i anionowych receptoréw molekularnych dla potrzeb medycyny i
biologii.

Chemia XXI wieku to chemia supramolekularna. Przewiduje si¢, zZe znajdzie ona

zastosowanie w nastgpujacych obszarach nauki:

PI

w generacji, przetwarzaniu i detekcji sygnatéw molekularnych;

w urzadzeniach molekularnych tlumaczacych rozpoznanie molekularne na sygnaty np.
elektryczne;

w konwersji §wiatla poprzez transfer energii w urzadzeniach A-Et-E (absorpcja-transfer
energii-emisja);

w molekularnych przewodnikach elektrycznosci;

w molekularnych urzadzeniach jonowych do transportu jonow;

w programowanych systemach molekularnych do odczytywania btedow i ich naprawy (error
fiolter drivce);

w chemionioce nauce o uktadach funkcjonalnych;

w systemach zdolnych do repliki na podstawie samoorganizacji.
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