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1. Dane personalne

Krzysztof Piotr Kilian

2. Informacje o posiadanych dyplomach i uzyskanych stopniach naukowych

1998 | magister ochrony $rodowiska, Miedzywydzialowe Studia Ochrony Srodowiska,
Uniwersytet Warszawski, z wyr6znieniem.

Temat: ,,Leszcz (Abramis brama L.) jako gatunek biomonitoringowy w polskim Banku
Préb Srodowiskowych”, promotor: prof. dr hab. Jerzy Golimowski.

2004 |doktor nauk chemicznych, Wydziat Chemii, Uniwersytet Warszawski,
z wyréznieniem.

Temat: ,,Wykorzystanie ligandow porfirynowych do kompleksowania i zatezania jonow
metali”, promotor: prof. dr hab. Krystyna Pyrzynska

2014 | Certificate in Radiopharmaceutical Chemistry/Radiopharmacy, ETH Zurich.

3. Informacje o dotychczasowych zatrudnieniu w jednostkach naukowych/artystycznych

2004-obecnie Uniwersytet Warszawski
W tym:
od do
10.2004 | 01.2007 Wydziat Chemii adiunkt
02.2007 [ 09.2017 Srodowiskowe Laboratorium Ciezkich Jonéw adiunkt

04.2010|12.2012 Centrum Badan Przedklinicznych i Technologii UW  z-ca dyrektora

01.2013|06.2017 Centrum Badan Przedklinicznych i Technologii UW  dyrektor

07.2017 | obecnie Centrum Nauk Biologiczno-Chemicznych UW kierownik
laboratorium CePT

10.2017 | obecnie Srodowiskowe Laboratorium Ciezkich Jonéw specjalista naukowo-
techniczny
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4. Wskazanie osiagniecia wynikajacego z art.16 ust.2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r.
o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki
(Dz.U.nr 65, poz.595 ze zm.) stanowiacego podstawe postepowania habilitacyjnego

4.1 Tytut osiggnigcia naukowego

Statyczne i przeplywowe metody wydzielania i zatezania joné6w metali na stalych
sorbentach — zastosowania analityczne i radiochemiczne

4.2 Wykaz publikacji naukowych stanowigcych podstawe postgpowania habilitacyjnego:

H1.Knap, M., Kilian, K., Pyrzynska, K. On-line enrichment system for manganese
determination in water samples using FAAS (2007) Talanta, 71 (1), 406-410.

Moéj wklad w powstanie tej pracy polegal na: sformutowaniu problemu badawczego;
planowaniu badan; wykonaniu badan: synteza sorbentu, projekt i wykonanie uktadu
do zatezania, wyznaczenie charakterystyk sorbentu, oznaczenia metodg ASA, analiza
interferencji, analiza probek wdd; opracowaniu wynikéw, przygotowaniu
manuskryptu.

Moj udziat procentowy: 70 %

Fp015=4,244"  TFqok wydanin=3,374"  MNiSW=40" Cytowania: 20"

H2.Pyrzynska, K.”, Kilian, K. On-line sorption-based systems for determination of
cadmium with atomic spectrometry detectors (2007) Water Research, 41 (13), 2839-
2851.

Méj wklad w powstanie tej pracy polegal na: sformulowaniu celu przegladu
1 struktury pracy; wyborze 1 selekcji literatury w sekcjach "Flow systems" 1 "Column
packing"; krytycznym przegladzie literatury; analizie danych w sekcji "Comparison of
the flow systems" 1 przygotowaniu manuskryptu.

M6j udzial procentowy: 40 %

IF201327,05 1 IF(rok wydania):3,3427 MNiSW=45 Cytowania: 39

H3.Kilian, K.”, Pyrzynska, K. Affinity of some metal ions towards 1,8-
diaminonaphthalene conductive polymer (2008) Reactive and Functional Polymers, 68
(5), 974-980.

Moéj wklad w powstanie tej pracy polegal na: sformutowaniu problemu badawczego;
planowaniu badan; wykonaniu badan: synteza sorbentu, projekt i wykonanie uktadu
do zatg¢zania, wyznaczenie charakterystyk sorbentu, oznaczenia metodg ASA, analiza
interferencji; opracowaniu wynikow 1 petnieniu funkcji autora korespondencyjnego.
M¢j udzial procentowy: 80%

IF201322,975 IF(mk wydania):27039 MNiSW=35 Cytowania: 13
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H4 Rutkowska, J., Kilian, K., Pyrzynska, K.** Removal and enrichment of copper ions
Jrom aqueous solution by 1,8-diaminonapthalene polymer (2008) European Polymer
Journal, 44 (7), 2108-2114.

Moéj wklad w powstanie tej pracy polegat na: sformutowaniu problemu badawczego;
planowaniu badan; wykonaniu badan: synteza sorbentu, projekt i wykonanie uktadu
do zate¢zania, wyznaczenie charakterystyk sorbentu, oznaczenia metodg ASA, analiza
interferencji; opracowaniu wynikow; przygotowaniu manuskryptu.

M6j udzial procentowy: 70 %

IF201823 ,741 IF(rok Wydania):z, 143 MNiSW=35 Cytowania: 18

H5 Kilian, K.”, Pegier, M., Pekal, A., Pyrzynska, K. Distribution and separation of
metallic and radionuclidic impurities in the production of 18F-fluorodeoxyglucose
(2016) Journal of Radioanalytical and Nuclear Chemistry, 307 (2), 1037-1043.

Moéj wklad w powstanie tej pracy polegat na: sformutowaniu problemu badawczego;
planowaniu badafh; wykonaniu badan: wykonanie syntez i1 zebranie materialu do
badan, kalibracja wydajnosciowa 1 energetyczna detektora germanowego;
opracowaniu metodyki pomiaru, rejestracji widm, identyfikacji zanieczyszczen
i obliczeniu aktywno$ci; opracowaniu wynikéw;, przygotowaniu manuskryptu
1 petnieniu funkcji autora korespondencyjnego.

M6j udzial procentowy: 50%

IFZ()lg: 1 s 181 IF(mk wydania)zl ,282 MNiSW=15 Cytowania: 1

H6.Kilian, K.”, Pyrzynska, K., Pegier, M. Comparative Study of Sc(Ill) Sorption onto
Carbon-based Materials (2017) Solvent Extraction and lon Exchange, 35 (6), 450-
459.

Moéj wklad w powstanie tej pracy polegat na: sformutowaniu problemu badawczego;
zaplanowaniu badan; wykonaniu badan: charakteryzacja sorbentéw metodg Boehma,
eksperyment statyczny, wyznaczenie parametrow sorpcji wg wybranych modeli;
opracowaniu wynikow; przygotowaniu manuskryptu i petnieniu funkcji autora
korespondencyjnego.

M¢j udzial procentowy: 60%

IF201322,034 IF(rok wydania):29456 MNiSW=25 Cytowania: 0

H7.Pegier, M., Kilian, K.”, Pyrzynska, K. Enrichment of scandium by carbon nanotubes
in the presence of calcium matrix (2018) Microchemical Journal, 137, 371-375.

Moj wkilad w powstanie tej pracy polegat na: sformutowaniu problemu badawczego;
zaplanowaniu badan; wykonaniu badan: eksperyment statyczny, sorpcja skandu
w procedurze kolumnowej, parametry analityczne, dystrybucja Ca®™; opracowaniu
wynikéw; przygotowaniu manuskryptu i petnieniu funkcji autora korespondencyjnego.
Mo6j udzial procentowy: 60 %

IF201 g=2,746 IF(rok wydania)=2’746 MNiSW=35 Cytowania: 0
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HS8.Pyrzynska K., Kilian K.”', Pegier M., Separation and purification of scandium:
From industry to medicine, (2019) Separation & Purification Reviews, 48:1, 65-77.

Méj wklad w powstanie tej pracy polegal na: sformulowaniu celu przegladu
1 struktury pracy; wyborze 1 selekcji literatury w sekcji "Radiochemical separation
of scandium"; krytycznym przegladzie literatury; przygotowaniu manuskryptu
1 petnieniu funkcji autora korespondencyjnego.

M6j udzial procentowy: 40 %

IF201824,21 2 IF(rOk wydania):4,2 12 MNiSW=45 Cytowania: 1

H9.Kilian K., Cheda L., Sitarz M., Szkliniarz K., Choinski J., Stolarz A.; Separation of
“Sc from Natural Calcium Carbonate Targets for Synthesis of **Sc-DOTATATE,
(2018) Molecules, 23, 1787;

Méj wklad w powstanie tej pracy polegal na: sformutowaniu problemu badawczego;
zaplanowaniu badan; wykonaniu badan: wydzielenie skandu z materiatu tarczowego,
dobor sorbentu 1 warunkow, synteza 1 Kkontrola jakoSci “Sc-DOTATATE;
opracowaniu wynikéw; przygotowaniu manuskryptu i petnieniu funkcji autora
korespondencyjnego.

M6j udzial procentowy: 60%

IF>018=3,098 IF ok wydaniay=3,098 MNiSW=30 Cytowania: 1

Wskazniki bibliometryczne publikacji naukowych stanowigcych podstawe postgpowania
habilitacyjnego (stan na 03.03.2019r.):

Liczba publikacji: 9 Sredni IF na prace: 3.476
Sumaryczny IF: 31,282 Srednia punktacja MNiSW na prace: 33.9
Suma pkt MNiSW: 305 Srednia ilo$é cytowan na prace: 10,35
Cytowania (bez autocytowan): 93

Y Wskaznik IF wg Clarivate Analytics Journal Citation Reports za rok 2018

? Wskaznik IF wg Clarivate Analytics Journal Citation Reports/Thompson Reuter
Journal Citation Reports za rok opublikowania

3 Punktacja MNiSW okreslona wg wykazu czasopism naukowych z 26.01.2017 r.

Y Liczba cytowan wg Web of Science (bez autocytowan)
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4.3 Omoéwienie celu naukowego przedtozonych publikacji oraz najwazniejszych wynikow

4.3.1. Cel naukowy
Charakterystyka statych sorbentéw oraz dobér warunkéw do wydzielania i zatgzania jonéw
metali. Mechanizacja 1 automatyzacja procesu pod katem praktycznych zastosowan

w analityce Srodowiskowej oraz wytwarzaniu i kontroli jakosci radiofarmaceutykow.

4.3.2. Wprowadzenie
Poczatki zastosowan ekstrakcji do fazy statej (SPE, solid phase extraction) do wydzielania
1 zat¢zania jondw metali s3 zwigzane z wyodrgbnianiem na wymieniaczu jonowym
lantanowcéw z probek wod technologicznych reaktoréw jadrowych we wczesnych latach
czterdziestych XX wieku. Jednak ze wzgledu na wykorzystanie prostego mechanizmu
wymiany jonowej, éwczesne metody wydzielania nie byly selektywne, co bylo powazng
wada w wiekszosci zastosowan. Dopiero wiaczenie w strukturg sorbentéw grup funkcyjnych,
tworzacych kompleksy z jonami metali, spowodowato, ze uzyskano wieksze zréznicowanie
powinowactwa jonéw metali [1]. Dlatego tez pojawienie si¢ metody wydzielania,
pozwalajacej na jednoczesne rozwigzanie dwoch istotnych probleméw procedury analitycznej
- czyli skuteczne oddzielenie analizowanej substancji od matrycy oraz mozliwos¢
jednoczesnego zatezenia - spowodowalo intensywny rozwdj technik ekstrakcyjnych,
wykorzystujacych sorbenty selektywne. Znaczaco zwigkszylo to mozliwosci analityczne
rutynowo stosowanych w laboratoriach metod, dajac kolejny impuls rozwojowy dla analizy
sladowej oraz specjacyjnej, jak 1 rozszerzylo oferte selektywnych sorbentow, szczegdlnie
przydatnych w analityce $rodowiskowej. Jednocze$nie, dzigki pojawieniu si¢ materiatow
o dedykowanych wtasciwosciach, mozliwe stato si¢ zmodyfikowanie wielu dotychczas
stosowanych strategii analitycznych i procedur wydzielania w celu zwigkszenia ich
wydajnosci oraz poprawienia parametrow jakosciowych. Jednym z takich obszaréw stata si¢
radiochemia, gdyz rosngce zainteresowanie wykorzystaniem substancji promieniotworczych
w diagnostyce i terapii spowodowato wzrost zapotrzebowania na metody wydzielania
izotopow ze znacznego nadmiaru materiatu matrycowego, polaczone
z mozliwosciag mechanizacji procedur oraz taczenia z dedykowanymi, zautomatyzowanymi
uktadami do syntez.

Przedstawione, w ramach jednotematycznego cyklu publikacji [H1-H9], wyniki badan
obejmujg rezultaty prac nad syntezag 1 wlasciwosciami sorbentéw selektywnych,

zastosowaniami w analityce S$rodowiskowej w potaczeniu z detekcja metodami
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spektroskopowymi, sposobami mechanizacji procedur wykorzystujacych ekstrakcje do fazy

stalej oraz wydzielaniem i oznaczaniem izotopéw do diagnostyki medyczne;j.

4.3.3. Sorbenty modyfikowane
Ze wzgledu na spos6b modyfikacji wyrdznia si¢ trzy podstawowe typy sorbentéw
wykazujacych selektywna adsorpcje jonéw metali:

- zmodyfikowane chemicznie, w ktérych grupy funkcyjne sg trwale wiaczone w strukture
sorbentu, najczesciej z wykorzystaniem wigzania kowalencyjnego,

- zmodyfikowane fizykochemicznie, gdzie zwigzek zawierajacy grupy funkcyjne jest
unieruchamiany na matrycy konwencjonalnego sorbentu w procesie wymiany jonowej lub
sorpcji,

- polimery rozpoznania jonowego, syntezowane w obecno$ci matrycy, odwzorowujacej
geometrycznie i chemicznie w strukturze polimeru selektywne struktury kompleksujace.

Do modyfikacji chemicznej najczesScie] wykorzystuje si¢ reakcje polegajaca na
wprowadzeniu do struktury polimerycznej lub matrycy silikazelowej grupy aktywnej, ktéra
w kolejnym etapie przytacza ligand przez wigzanie kowalencyjne.

Modyfikacja fizykochemiczna wykorzystuje oddziatywanie miedzy faza stala a ligandem
organicznym, oparte o wymian¢ jonowa lub oddzialywania typu =w*-m, prowadzace do
unieruchomienia czgsteczek ligandu w sorbencie. Jako faze stacjonarng najczescie]
wykorzystuje si¢ polimerowe jonity oraz sorbenty niejonowe.
W zaleznosci od zastosowanego eluentu 1 wymagan stosowanej techniki detekcji, analit
mozna wymywac z fazy statej w formie:
- jonéw metalu, jesli zastosowany zostanie eluent powodujacy zerwanie wigzania
koordynacyjnego migdzy modyfikatorem a jonem metalu,
- kompleksow metal-eluent, jesli jako eluent uzyty zostanie komplekson, tworzacy
z jonem metalu silniejsze potaczenie,
- kompleksow metal-modyfikator, jesli eluent wykazuje zdolno$¢ do zmniejszenia
oddzialtywan miedzy sorbentem a modyfikatorem.
Modyfikatorami s3 zwiazki chemiczne o charakterze kompleksonéw, wykorzystywane
w innych dziatach chemii analitycznej jako odczynniki chromoforowe lub maskujace.
Pozadanymi wilasciwosciami modyfikatora jest zdolno$¢ do tworzenia selektywnych
kompleksow z jonami metali lub interferentami, struktura oparta o uktad aromatyczny,

pozwalajacy na wykorzystanie oddziatywan van der Waalsa z uktadami aromatycznymi fazy
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statej oraz - w przypadku stosowania wymieniaczy jonowych jako fazy stalej - obecnos¢
w strukturze modyfikatora grup o wysokim powinowactwie jonowymiennym do jonitu.

Odrebng grupe stanowig materiaty, okre$lane mianem "nowych", "zaawansowanych" lub
"funkcjonalnych", do ktérych nalezg nanorurki we¢glowe (CNT, carbon nanotubes), grafen,
sieci metaloorganiczne (MOFs, metaloorganic frameworks), czy tlenki metali w postaci
nanoczastek, ze szczegélnym uwzglednieniem nanoczastek magnetycznych (MNPs, magnetic
nanoparticles) [2]. Gam¢ poszerzaja materiatly hybrydowe powstate z faczenia réznych klas

materiatéw funkcjonalnych [3].

4.3.4. Metodyka SPE

Ekstrakcja jonow metali do fazy stalej moze by¢ stosowana na réznych etapach
procedury przygotowania probki. Najczesciej metody ekstrakcji do fazy stalej sg
wykorzystywane do zatezania analitu, usuwania interferentow, wydzielania poszczegdlnych
frakcji badanej probki oraz w analizie specjacyjnej [4]. Pojawiaja si¢ takze nowe ich
zastosowania, szczegllnie na etapie pobierania probki, zwigzane z ekstrakcja analitu na
miejscu poboru probki (on-site) [S5] lub wykorzystaniem sorbentéw do zachowywania
roznych form specjacyjnych danego pierwiastka [6]. Mozliwos¢ selektywnego zat¢zenia
analitu pozwala bowiem na znaczne uproszczenie procedury pobierania, transportu
i przechowywania prébek [7].

Ekstrakcja do fazy statej z zastosowaniem sorbentéw chelatujacych jest czgsto spotykana
jako oddzielna czeS¢ procedury analitycznej, szczegdlnie gdy aparatura pomiarowa do
detekcji pracuje w trybie dyskretnym. Mozna wyr6zni¢ dwa sposoby prowadzenia procesu
ekstrakcji - w ukladzie statycznym i kolumnowym. W uktadzie statycznym okreslona ilos¢
zmodyfikowanego sorbentu jest wytrzgsana mechanicznie z roztworem prébki, a nast¢pnie
sorbent jest oddzielany od fazy cieklej przez saczenie, wirowanie lub z wykorzystaniem
wlasciwosci magnetycznych zloza. Sorbent jest dalej przemywany niewielka objetosciag
roztworu eluentu, eluat jest oddzielany ilosciowo, a nast¢pnie poddawany analizie. Ten
sposOb zatezania i oddzielania jonéw metali jest stosowany w procedurach, ktére nie
wymagaja wykonywania duzej ilosci oznaczen oraz przy okreslaniu podstawowych
wlasciwosci sorbentéw, a takze podczas badania kinetycznych parametrow proceséw sorpcji.
W tym przypadku znacznie tatwiejsze jest operowanie sorbentem o wlasciwosciach
magnetycznych, co znalazlo odzwierciedlenie w szybkim rozwoju technologii sorbentéw
opartych o rdzenie ferromagnetyczne [8]. Alternatywny spos6b oparty o mikrokolumny jest

stosunkowo prosty do realizacji w metodach przeplywowych 1 stosowany gtownie dla

Zatacznik nr 2 9



dr Krzysztof Piotr Kilian
Autoreferat do wniosku o przeprowadzenie procedury habilitacyjnej

sorbentow modyfikowanych chemicznie 1 fizykochemicznie. Ze wzgledu na tatwos¢
mechanizacji 1 automatyzacji pomiaréw ukltady wykorzystujagce mikrokolumny znajduja

zastosowanie w analizie srodowiskowej [9] i radiochemii [10].

4.3.5.Metody przeptywowe

Uzycie ukladow przeptywowych w polaczeniu z ekstrakcja do fazy stalej
w zastosowaniach analitycznych i1 radiochemicznych ma szereg zalet. Do gtéwnych mozna
zaliczy¢:

- mozliwos¢ wykonania szeregu operacji modyfikujacych sktad probki (zatezanie,
oddzielanie od matrycy, rozdzielanie form do badan specjacyjnych i frakcjonowania),

- uproszczenie pomiaréw przez mechanizacj¢ i automatyzacje procedury, skrécenie czasu
ich wykonania oraz poprawe¢ parametrow jakoSciowych (gléwnie precyzji).
W zastosowaniach radiochemicznych, mechanizacja i automatyzacja ogranicza czas
i ilo§¢ manualnych ingerencji operatora, co skutecznie zmniejsza dawke otrzymywang
podczas prac z izotopami promieniotworczymi,

- elastycznos¢ konstrukcji uktadu pozwala na latwe adaptowanie do konkretnych
zastosowan (zmiana detektora, zmiana analitu) oraz laczenie z innymi ukladami
automatycznymi realizujagcymi zadane funkcje (synteza i koncowa formulacja
zwiazkéw znakowanych, wydzielanie i oczyszczanie izotopow).

Jednoczesnie obserwuje si¢  wzrost znaczenia zautomatyzowanych uktadow
konstruowanych na potrzeby chemii syntetycznej w warunkach przeptywowych, szczegdlnie
w zastosowaniach radiofarmaceutycznych. Stanowi to odrgbng dziedzing, w ktorej
priorytetem  jest przeprowadzenie w  sposOéb  powtarzalny szeregu  procesOw
fizykochemicznych, zoptymalizowanych czasowo 1 wydajnosciowo, pozwalajacych na
synteze, oczyszczenie i koncowg formulacje produktu w warunkach podwyzszonej czystosci
strefy wytwarzania i ograniczonej mozliwos$ci ingerencji operatora.

Naturalnym kierunkiem rozwoju jest zatem potaczenie uktadow do wydzielania
1 zat¢zania z systemami wykorzystujgcymi przetworzong w ten sposob probke. Giéwnym
celem takiego dziatania jest wyodrgbnienie i zwigkszenie stezenia izotopu uzytego do

znakowania przy jednoczesnym wyeliminowaniu zanieczyszczen i sktadnikéw matrycowych.

4.3.6.Wyniki badan
W pracy [H1] skonstruowatem uktad przeptywowy stuzacy do zat¢zania i wydzielania

manganu z modyfikacja fizykochemiczng zloza. Jako modyfikator zastosowatem
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tetrakarboksyfenyloporfiryne (TCPP,tetrakis(4-karboksyfenylo)porfiryna), ligand makrocykli-
czny, ktory kompleksuje gltéwnie kationy metali przejsciowych o $rednicy jonu 60-70 pm.
Wykazuje on jednoczes$nie brak lub umiarkowane powinowactwo do kationéw grupy 11 II,
stanowigcych giéwne sktadniki matrycy prébki. W procesie statycznym wyznaczylem
najbardziej korzystne warunki sorpcji, natomiast potaczenie systemu przeplywowego
z zatezaniem w uktadzie on-line okazato si¢ bardzo dobrym sposobem zwigkszenia czutoSci
i zmniejszenia wartosci granicy oznaczalno$ci metody absorpcyjnej spektrometrii atomowej
z atomizacja w pltomieniu (FAAS, flame atomic absorption spectrometry). W tym celu
skonstruowatem dwa systemy przeptywowe wykorzystujace modyfikacje fizykochemiczng
sorbentu IRA904 z wykorzystaniem TCPP [Hl/rys.1]. W pierwszym z nich probka byla
mieszana z modyfikatorem w roztworze, a nastgpnie tak utworzony kompleks byt
zatrzymywany na mikrokolumnie, potem wigzanie metal-ligand bylo zrywane w reakcji
z kwasem azotowym o stezeniu 2 mol/L 1 zawartos¢ manganu byla oznaczana metoda FAAS.
Drugie  rozwigzanie = wykorzystywato  nanoszenie  prébki na  zmodyfikowany
tetrakarboksyfenyloporfiryng sorbent, a nastgpnie wymycie analitu do detektora. Do
konstrukcji wykorzystatem tatwo dost¢png, drobng aparatur¢ laboratoryjng: 4-kanatowg
pompe perystaltyczna Ismatec MS/4 Reglo oraz 2 niskocisnieniowe zawory Rheodyne RH
5020. Ze wzgledu na lepsze parametry analityczne, do dalszych badan wybralem uktad
z tworzeniem kompleksu MnTCPP w roztworze, gdzie uzyskatem liniowo$¢ oznaczen
w zakresie stezen 20-120 pg/L, przy granicy oznaczalnosci (36) 12 pug/L 1 precyzji 2,2%,
wyrazonej jako wzgledne odchylenie standardowe. Efektywno$¢ opracowanej metody
sprawdzitem analizujac odzysk Mn(Il) w prébkach wdd, wykorzystywanych do zaopatrzenia
ludnos$ci oraz poroéwnujac uzyskane wyniki z metoda atomowej spektrometrii absorpcyjne;j
z atomizacja w piecu grafitowym (ETAAS, electrothermal atomic absorption spectrometry).
Opracowana metoda charakteryzowata si¢ iloSciowym, stabilnym odzyskiem (98,1£3,9%)
oraz dobrg zgodnos$cig z wynikami metody referencyjnej. Parametry analityczne zestawitem
z uzyskanymi innymi metodami wykorzystujagcymi state sorbenty, uzywajac wspoétczynnika
zatezania (EF, enrichment factor) jako tradycyjnej miary efektywnos$ci procesu zat¢zania
analitow w procesie kolumnowym. Wyznacza si¢ go jako stosunek objetosci roztworu analitu
przeptywajacego przez ztoze mikrokolumny do objetosci uzytego eluentu lub tez jako
stosunek nachylenia krzywych kalibrowania dla analitu w eluacie i w analizowanej prébce.
Dla zaproponowanej metody uzyskatem wartos¢ EF=30 dla prébki o objetosci 15 mlL.
Poréwnujac z pracg [11], w ktorej na sorbencie Amberlite XAD-16 modyfikowanym

1,3-dietylo-3-aminopropan-1-olem osiagni¢to EF=300 z probki o objetosci 3000 mlL,
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uzyskatem wynik znaczaco nizszy. Jednak wydajno$¢ procesu zat¢zania zalezy takze od
objetosci zatgzanej probki lub czasu trwania tego procesu; dluzszy czas przepuszczania
roztworu przez ztoze sorbentu pozwala osiggnaé wicksze wartosci wspoétczynnika EF, ale
jednoczes$nie wydluza to znacznie czas tego etapu procedury analitycznej, co nie jest ujgte
w konstrukcji wspotczynnika EF i skutkuje brakiem spdjnej metodyki, pozwalajacej na
mozliwie obiektywne poréwnanie stosowanych metod.

Dlatego dla miarodajnego poréwnania wydajnosci réznych systeméw przeptywowych
z sorpcja kolumnowag wprowadza si¢ parametry, uwzgledniajace wigcej czynnikéw
wplywajacych na koncowa efektywnos¢ procesu. Naleza do nich: wspétczynnik stezeniowy
(CE, concentration efficiency), definiowany jako iloczyn wspéiczynnika zatezania 1 iloSci
zatezanych probek w jednostce czasu lub wspoétczynnik zuzycia probki (CI, consumptive
index), okreslajacy objetos¢ probki niezbednag do wuzyskania jednostkowej wartosci
wspotczynnika zatezania. Wykorzystujac zaproponowanie parametry, dla zatezania Mn(Il) na
sorbencie zmodyfikowanym TCPP uzyskatem wartosci CE = 5/min i1 CI = 2 mL, natomiast
w poréwnywanej metodzie [11] CE wynosito 2,5/min a CI = 10 mL. Wskazuje to na wyzsza
efektywno$¢ procesu zatezania oraz znaczgcg poprawe¢ parametréw analitycznych oznaczania
manganu technikg plomieniowej atomowej spektrometrii absorpcyjnej w zaproponowanym
w pracy [H1] uktadzie.

Probe usystematyzowania zagadnien, zwigzanych z poréwnaniem wydajnosci metod
zatezania i wydzielania w uktadach przeptywowych podjatem w pracy [H2]. Jako pierwiastek
do poréwnan wybratlem kadm, ze wzgledu na duze znaczenie jego iloSciowego oznaczania
w analizie probek Srodowiskowych o zréznicowanych matrycach oraz w ocenie narazenia
zawodowego. Jednocze$nie szeroka gama metod oznaczania, obejmujacych: spektrometri¢
atomowg z atomizacja w plomieniu (FAAS) lub w piecu grafitowym (ETAAS), plazme¢
indukcyjnie sprzezong z detekcja optyczng (ICP OES, inductively coupled plasma optical
emission spectrometry) lub spektrometria mas (ICP MS, inductively coupled plasma mass
spectrometry), pozwolita wyodrgbni¢ specyficzne wymagania stawiane procedurom
wydzielania i zat¢zania przez kazda z tych metod. Ze wzglegdu na wyzsze granice
oznaczalnosci w przypadku metod FAAS i1 ICP OES rzadko mozliwe jest bezposrednie
oznaczenie jonow kadmu, dlatego gtéwnym kryterium wyboru i optymalizacji metod byto
uzyskanie znaczacego zatezenia analitu. Pozostale z wymienionych technik oferuja
odpowiednie zakresy stosowalno$ci, jednak w przypadku metody ETAAS problemem s3
wysokie 1 zmienne st¢zenia soli oraz obecno$¢ skladnikéw organicznych wymagajacych

dlugotrwatej pirolizy probki, co zwigksza ryzyko utraty na tym etapie analitu na skutek
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wysokiej lotnosci kadmu. Trudnosci te moga by¢ usuniete poprzez stosowanie usrednionych
metod korekcji tla lub chemicznych modyfikatorow, jednakze w tym przypadku nalezy
uwzgledni¢  korozje elementéw  grafitowych 1 rosngcg warto$¢ Slepej préby
odczynnikowej [12]. Réwniez w przypadku techniki ICP MS wysokie stezenia soli oraz
zawarto$¢ substancji organicznych wplywaja niekorzystnie na jako$S¢ wynikéw analiz,
gléwnie poprzez generowanie interferencji izobarycznych z rejestrowanymi wartosciami m/z
analitéw [13]. Analiza zastosowanych metod wydzielania w podziale na techniki detekcji
[H2/tab.1,2,3] pozwolita na okreslenie prawidtowosci charakteryzujacych gtéwne wymagania

do skutecznego sprzegniecia techniki wydzielania ze stosowanym detektorem (rys.1).
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Rys.1 Parametry metod zat¢zania 1 wydzielania w podziale na techniki analityczne. Na

podstawie [H2].
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Analiza uzyskanych wartosci parametrow CE 1 CI w podziale na techniki analityczne
potwierdza, ze w przypadku detekcji FAAS osiggane byl najwyzsze wartosci
wspotczynnikéw zatezenia, co byto konieczne ze wzgledu na stosunkowo wysokie granice
oznaczalnosci tej metody, przy jednoczesnej wysokiej przepustowosci procedury analityczne;j.
USrednione wyniki wynosity: 21,4/min dla wspoiczynnika stezeniowego przy analizie 26,7
prébek na godzing. Wyniki wskazuja na wydajne sprz¢zenie metod przeptywowych
z technikg absorpcji atomowej z atomizacja w ptomieniu dzigki skuteczno$ci mechanizméw
chemicznych rzadzacych procesem wydzielania, o czym $§wiadcza niskie wartosci
wspolczynnika zuzycia probki. Wsrod cytowanych prac metoda zatezania kadmu, opisana
w pracy [14], ktérej bylem wspdtautorem, ulokowata si¢ w gronie najlepiej
zoptymalizowanych metod od strony chemicznej, z wartoscig wspétczynnika zuzycia probki
na poziomie 0,06 mL. Szczegétowe dane do opracowania wynikOw sg przedstawione
w tabelach [H2/tab.1,2,3]. Ze wzgledu na obszerno$¢ danych nie zostaly zamieszczone
w tresci autoreferatu.

Analizujac wyniki dla pozostatych technik mozna zauwazy¢, ze w przypadku GFAAS
wydajnos¢ zatgzenia nie jest parametrem krytycznym, ze wzgledu na wystarczajacy zakres
stosowalnosci metody, natomiast uzyskiwane sa dobre wartosci wspotczynnika zuzycia
probki, co wynika z niewielkiej objetosci wymycia (zwykle znacznie ponizej 100 pL),
szczegllnie w rozwiazaniach typu column-in-tip [H2/rys.2]. Jednoczesnie uklad ma
ograniczong przepustowos¢, co jest skutkiem sekwencyjnego trybu pracy urzadzenia, cho¢
niedogodnos$¢ ta moze by¢ czeSciowo ograniczona przez prowadzenie procesu pirolizy
1 atomizacji analizowane] probki réwnolegle z procesem zatg¢zania kolejnej. Wyniki dla
techniki ICP wskazuja natomiast, ze gtéwnym zadaniem uktadu jest zmniejszenie st¢zenia
sktadnikow matrycowych. W zestawieniu wykorzystywanych sorbentéw dato si¢ zauwazy¢
dwa nowe trendy. Pierwszy, to pojawienie si¢ nowych materiatéw, odmiennych we
wlasciwosciach od standardowo stosowanych polimeréw styrenowo-diwinylobenzenowych
(PSDVB), takich jak nanomaterialy czy polimery, szczegllnie rozpoznania jonowego
1 czasteczkowego. Drugi, to wykorzystanie nietypowych sposobow unieruchamiania fazy
stacjonarnej - interesujagce parametry analityczne 1 przeptywowe byly uzyskiwane
z reaktorami wezetkowymi (knotted reactor) [H2/tab.4]. Obserwacje te staly si¢ inspiracja
powstania dwoéch kolejnych prac: [H3] 1 [H4], wykorzystujacych jako sorbent materiat
polimeryczny selektywny wzgledem jonéw miedzi, uzyty w zastosowaniu analitycznym jako

faza stacjonarna w reaktorze wezetkowym.
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Jedna z metod otrzymywania sorbentéw chelatujacych jest polimeryzacja monomeréw,
w ktorych strukturze mozna wyr6zni¢ grupy tworzace polaczenia kompleksowe z jonami
metali. Taka strategi¢ zastosowalem w pracy [H3] dla polimeru przewodzacego
1,8-diaminonaftalenu ze wzgledu na jego powinowactwo do niektérych jonéw metali
w eksperymentach elektrochemicznych [15]. Jednakze uzywane do tych celow warstwy
modyfikujace nie zapewnialy wystarczajacej pojemnosci sorpcyjnej w technice ekstrakcji do
fazy statej. Dlatego zaproponowatem i sprawdzilem dwie strategie otrzymania poli-1,8-
diaminonaftalenu poprzez polimeryzacje, polegajaca na utlenieniu monomeru chlorkiem
zelaza(IIT) lub nadsiarczanem amonu.

Dokonano charakterystyki materiatow ze wzgledu na powierzchni¢ wlasciwa, objetosc
mikroporéw, rozmiar poréw oraz sktad chemiczny.
W badaniu mikroskopem skaningowym zaobserwowalem zréznicowang morfologie obu
polimeréw. W przypadku utleniania z wykorzystaniem FeCl; otrzymatem strukture
nieregularng. Natomiast w przypadku utleniania z wykorzystaniem (NH4),S,0g ziarna
polimeru mialy ksztalt sferyczny. Poréwnalem powinowactwo obu sorbentéw
i zaobserwowatem znaczace réznice w efektywnosci sorpcji jonéw metali. Efektywne
zatgzanie jonow metali: Mn, Cd, Zn, Cu, Ni, Co 1 Pb wykazywal polimer zsyntezowany
z wykorzystaniem FeCls;. Natomiast ciekawg wlasciwoscig charakteryzowat si¢ drugi polimer,
gdyz wykazywal duza specyficzno$¢ dla jondw miedzi, pozwalajac na prawie ilosciowa
sorpcje tych jondw, przy wysokiej pojemnosci wtasciwej, okreslonej na 23 mg/g sorbentu,
przewyzszajace]  znaczaco pojemnosci uzyskiwane dla tradycyjnych  sorbentow
PSDVB [16-17]. Korzystne charakterystyki spowodowaly, ze sorbent, uzyskany w drodze
utlenienia nadsiarczanem amonu zastosowatem do konstrukcji uktadu przeptywowego
opartego o reaktor wezetkowy, do selektywnego zatezania Cu(Il). Rozwigzanie to zostato
przedstawione w kolejnym artykule [H4] z prezentowanego cyklu publikacji.

W pracy [H4] zbadalem powinowactwo poli-1,8-diaminonaftalenu, otrzymanego w
drodze polimeryzacji z (NH4)2S;03 do jonéw metali oraz porOwnalem selektywnos¢ z
powszechnie stosowanym do ich wydzielania sorbentem Chelex-100 z grupami
diiminooctowymi (rys.2). W konstrukcji systemu do zat¢zania wykorzystalem réwniez
reaktor wezetkowy zamiast typowo stosowane] kolumny. Do unieruchomienia polimeru
zaproponowalem nowe rozwigzanie, wykorzystujace czgsciowo schemat znany z modyfikacji
fizykochemicznej sorbentéw i polegajacy na natozeniu warstwy monomeru na powierzchni¢

wewnetrzng kapilary teflonowej, a nastgpnie polimeryzacj¢ w strumieniu utleniacza.
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Wspdtczynniki selektywnosci dla innych jonéw metali wzgledem Cu(Il) w pH 3 wynosity: 20
dla niklu, 35 dla manganu, 49 dla kadmu 1 198 dla cynku.
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Rys.2 Profile sorpcji jonéw metali na 1,8-DAN(O) i Chelex-100 (m) [H4]
Zbadalem réwniez mechanizm kontrolujacy szybkoS$¢ procesu sorpcji przez analize

zgodnos$ci danych eksperymentalnych z r6znymi modelami kinetyki sorpcji oraz okreslitem

dyfuzje w strukturze sorbentu jako czynnik dominujagcy w mechanizmie sorpcji. Na podstawie
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eksperymentéw w ukladzie dynamicznym ustalitem pH 3,5 jako optymalne Srodowisko do
zatgzania Cu(Il) przy przeptywie probki 1.4 mL/min., a iloSciowe wymycie uzyskatem
stosujac 0,5 mL roztworu kwasu azotowego. Dzigki potaczeniu z detekcjg technika
absorpcyjnej spektrometrii atomowej z atomizacjag w plomieniu mozliwe byto doktadne
1 precyzyjne oznaczenie st¢zenia jonéw miedzi w wodach podziemnych.

Sorpcje jonéw metali na znacznie nizszych poziomach stezen zbadatem stosujac jako
metode detekcji spektrometri¢ promieniowania gamma. Dzigki uruchomieniu Osrodka
Produkcji i Badan Radiofarmaceutykéw na Uniwersytecie Warszawskim, wyposazonego
w cyklotron protonowy do wytwarzania radioizotopéw medycznych, dostgpne staly si¢
techniki analityczne zblizone metodycznie do neutronowej analizy aktywacyjnej
z wykorzystaniem opdznionego promieniowania gamma. W tym jednak przypadku
promieniowaniem indukujacym reakcje jadrowe jest wigzka protondw o energii ok.16.5 MeV
oraz reakcje wtorne, gléwnie wykorzystujace szczatkowe promieniowanie neutronowe.
Przedmiotem analizy w pracy [H5] byla dystrybucja zanieczyszczen metalicznych
i radiometalicznych w procesie produkcji radiofarmaceutyku 18F-fluoro-2-deoksyglukozy,
szczegblowo opisanym w pracy [18], ktérej bylem wspotautorem. Do badan wybralem
nastepujace elementy ukladu do syntezy: kolumne anionowymienng Accel Plus QMA
uzywana do zatezania 1 wydzielania fluoru-18 ("®F) z materiatu tarczcowego, kolumneg
ekstrakcji do fazy statej metodg faz odwréconych SepPack CI18RP, stosowang do
przeprowadzenia hydrolizy zasadowej i oczyszczania produktu oraz kolumn¢ wykonang
z tlenku aluminium SepPack NPlus do usuwania zanieczyszczeh o charakterze jonowym.
Przy pomocy spektrometru gamma w wysokiej rozdzielczosci z detektorem germanowym
(HPGe) analizowatem zanieczyszczenia radionuklidowe w produkcie koncowym, soli
fizjologicznej uzywanej do koncowej formulacji, ciektym odpadzie po syntezie oraz
odzyskanym materiale tarczowym.

Zidentyfikowalem pigtnascie izotopow, ktére stanowily zanieczyszczenia fluoru-18 ("*F).
W wigkszosci przypadkéw byly to izotopy, ktére pochodzily z materialu stanowigcego
obudowe tarczy lub elementy konstrukcyjne tarczy, powstajace w wyniku reakcji
oddziatywania wtérnych neutronéw z materialem w reakcjach (n,p), (n,a) oraz (n,y) oraz
w drodze bezposredniego naswietlania wigzka protondw. Najwigkszy udzial w catkowitej
aktywnosci zanieczyszczen radioizotopowych miaty izotopy kobaltu 2%Co, *’Co, **Co, obecne
w 0k.90 % w odzyskanym materiale tarczcowym. Izotopy renu i technetu, gléwnie jako
BRe0y 1 POy, byty wychwytywane przez kolumng¢ anionowymienng i stanowity

znaczgcg czes¢ zanieczyszezen radioizotopowych, zatrzymanych na kolumnie QMA. Analiza
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jakoSciowa zidentyfikowanych radionuklidow byla zgodna z przewidywaniami, opartymi
o reakcje uboczne zachodzace na materiatach konstrukcyjnych. Pod wzgledem ilosciowym
krytyczne bylo oznaczenie zawartosci zanieczyszczen w gotowym produkcie, ze wzgledu na
potencjalne zagrozenie w zastosowaniach klinicznych. W tym przypadku aktywnos¢
zanieczyszczen, gtownie **Mn i *°Co nie przekraczata 10%% i byla znacznie ponizej limitow
okreslonych w Farmakopei Europejskiej [19].

Do oznaczania zanieczyszczen metalicznych wykorzystatem technike ICP MS
i analizowalem, postugujac si¢ identyczng metodyka jak dla zanieczyszczen
radiometalicznych, stezenia Ag, Al, Cd, Co, Cr, Cu, Mn, Mo, Ni, Pb, Ti, V i Zn, ktére mogty
podlega¢ dystrybucji w procesie technologicznym. Zanieczyszczenia metaliczne byly
analizowane w probkach roztworéw pobranych z ukladu oraz po wymyciu kolumn
wykorzystywanych w procesie syntezy 1 mL porcja 1 M HNO;. Zrédtami zanieczyszczen
byty folia ze stopu Havar® oraz elementy ze stali nierdzewnej, z ktérym kontaktowatl si¢
materiat radioaktywny w procesie produkcji i transportu do syntezera. Zaobserwowane
podwyzszone stgzenie otlowiu wynika z powszechnej obecnosci otowianych materiatow
ostonnych w procesie naswietlania, transportu i wytwarzania radiofarmaceutyku.
W koncowym produkcie zwraca uwage zwigkszone stezenie niklu, bedace efektem procesu
koncowej formulacji, prowadzonego z uzyciem jednorazowych igiet metalowych.
Podsumowujac, st¢zenia zanieczyszczen radioizotopowych, jak réwniez metalicznych sg
znacznie nizsze niz limity [19] 1 nie stanowig zagrozenia w zastosowaniach klinicznych.

Tematem dalszych badan, 1aczacych zagadnienia radiochemiczne 2z metodami
wydzielania jondw metali byly prace [H6] 1 [H7] nad nowymi sorbentami do wydzielania
jonéw metali, gdzie badalem mozliwo$¢ wydzielania skandu z roztworéw o bardzo duzej
zawartosci pierwiastkOw matrycowych z wykorzystaniem sorbentéw weglowych. Celem
dalekosigznym bylo opracowanie skutecznych metod wydzielania radioizotopéw skandu
z roztworOw o bardzo duzym nadmiarze jonow wapnia. Sorbenty weglowe sg bardzo czesto
stosowane w procesie wydzielania 1 zatezania jonow metali ze wzgledu na bardzo dobrze
rozwinigtg strukture porowata, duza powierzchni¢ wiasciwa oraz obecnos$¢ dodatkowych grup
funkcyjnych. W pracy [H6] wykorzystatem sorbenty z grupy weglowych, takie jak wegiel
aktywny 1 nanorurki weglowe, modyfikowane grupami karboksylowymi oraz tlenek grafenu.
Utlenienie powierzchni materialdéw weglowych poprawia ich hydrofilowos¢ oraz zwigksza
ilos¢ grup funkcyjnych zawierajacych atomy tlenu, jak grupa karboksylowa, hydroksylowa
czy ketonowa, poprawiajagc wlasciwosci jonowymienne. Na podstawie analizy obrazéw

mikroskopowych oraz oznaczonych rozmiaréw 1 wielkosci porow wegiel aktywny zostat
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zakwalifikowany do sorbentéw mikroporowatych o duzej powierzchni wiasciwej (400 mZ/g),
natomiast dwa pozostale charakteryzowaly si¢ mniejszym udzialem mikroporéw oraz
powierzchnia wiasciwa (175-220 m?%/g) przy znacznie wigkszej obecnosci powierzchniowo
rozmieszczonych grup o charakterze kwasowym (2,4-3,2 mmol/g, oznaczone metodg
Boehma).

Na wszystkich badanych materiatach sorpcja jonéw skandu wzrasta wraz ze wzrostem
pH. Jest to spowodowane przyrostem tadunkéw ujemnych na powierzchni sorbentu, co
zwigksza oddzialywania z kationami metalu. W efekcie, sorpcja Sc(Ill) na nanorurkach
weglowych 1 tlenku grafenu jest praktycznie iloSciowa w zakresie pH 2.5-5.5, a w przypadku
tlenku grafenu granica wydajnej sorpcji przesunigta jest nawet w okolice pH 1 (ok 80%).

Natomiast wegiel aktywny charakteryzuje si¢ znaczgco nizszg wydajnos$cig sorpcji (rys.3).
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Rys.3 Wptyw pH na sorpcje jonéw skandu(Ill) na sorbentach weglowych (A) oraz na
filltrze 0.22.um (B). Na podstawie [H6, H7]

Dowodzi to dominacji efektu wynikajagcego z obecnosci grup funkcyjnych na
powierzchni sorbentow funkcjonalizowanych nad efektami wynikajacymi z duzej
powierzchni wiasciwej 1 umozliwia skuteczne oddzielenie od typowych sktadnikow
matrycowych (jony Na, K, Ca, Mg). Wlasciwos¢ ta jest szczegdlnie cenna w przypadku
wydzielania skandu, gdyz w stosunkowo niskim pH (ok. 4,0 dla niskiej sity jonowej roztworu
1 przy braku czynnikéw kompleksujacych skand) zachodzi reakcja tworzenia Sc(OH)s
1 mechaniczne osadzanie si¢ wodorotlenku na powierzchni zloza w procesie filtracji.
W zaproponowanych warunkach skand byt stabilny w roztworze do pH 5,5, co sprawdzitem
w réwnoleglym tescie na filtrze o $rednicy poréw 0,22 um. W pH powyzej 5,5 obserwowatem
wzrost zatrzymywania si¢ Sc(Ill) na wszystkich badanych sorbentach w wyniku

mechaniczne] sorpcji, co zostalo potwierdzone eksperymentalnie w pracach [H7]
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1 [H9]. Mozliwo$¢ powstawania nierozpuszczalnych form skandu nie byta brana pod uwage
przez autor6w innych prac, badajacych sorpcje skandu w pH zblizonym do obojetnego
[20-22], co moze prowadzi¢ do zawyzonej oceny mozliwosci sorpcyjnych badanych przez
nich zi6z. Kolejng korzystng charakterystyka tlenku grafenu byla wysoka pojemnos¢
sorpcyjna dla skandu w niskim pH, wynoszaca 36,5 mg/g sorbentu, ok. 20-krotnie wyzsza od
referencyjnego sorbentu Chelex-100, przewyzszajaca rowniez rozwigzania proponowane
w literaturze [20,21,23]. Wykazalem, Ze nanomaterialy weglowe moga by¢ skutecznymi
sorbentami dla jonéw skandu, wykazujac znaczng przewage w nizszych wartosciach pH nad

rutynowo wykorzystywanym wymieniaczem Chelex-100 (rys.4).
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Rys.4 Wptyw stezenia Sc(Ill) na zdolnos¢ sorpcyjna sorbentow w pH 2 1 pH 4. Na
podstawie [H6]

Korzystne charakterystyki sorbentéw weglowych wykorzystalem w pracy [H7], gdzie
celem bylo wydzielanie Sc(Ill) w obecnosci znacznego nadmiaru jonéw wapnia, pod katem
dalszych zastosowan w badaniach radiochemicznych. Wigzalo si¢ to z rosngcym
zainteresowaniem izotopami skandu, ze wzgledu na potencjat zastosowan w diagnostyce
i terapii medycznej. Metody produkcji w cyklotronach poprzez napromienianie tarcz
wapniowych powoduja, ze konieczne jest opracowanie skutecznych metod wydzielania
sub-ng ilosci skandu z materiatu tarczowego. Pomimo, ze wapn nie jest toksyczny i moze by¢
obecny w preparatach farmaceutycznych, jego znaczacy nadmiar obniza znaczaco wydajnos¢
kompleksowania radioizotopami i jego nadmiar musi by¢ skutecznie oddzielany. Do badan
zastosowalem nanorurki weglowe w postaci mikrokolumny w ukladzie przeptywowym.
Skand w postaci kationu Sc* wystepuje w stosunkowo waskim zakresie pH i ze wzrostem pH
szybko przechodzi w nierozpuszczalng form¢ Sc(OH);, z waskimi zakresami wystepowania

kationéw Sc(OH)** i Sc(OH),". Dlatego, ze wzgledu na mozliwo$é tworzenia si¢ stabo- lub
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nierozpuszczalnych form skandu w wyzszych pH (>4), sprawdzitem sorpcj¢ mechaniczng
z wykorzystaniem filtra o $rednicy poréw 0,2 um. Nanorurki weglowe wykazywaty skuteczng
sorpcje jondéw skandu juz dla pH 2, natomiast dla pH >4 zaobserwowaltem rosngcy udziat
depozycji mechanicznej, potwierdzonej ilo§ciowym osadzaniem si¢ skandu na powierzchni
filtra. Pozwolito to potwierdzi¢ hipoteze z pracy [H6], postawiong wobec prac [20-22],
a dotyczaca mechanicznej filtracji jako dominujacego mechanizmu wychwytu skandu w pH
powyzej 4, niezwigzanego z wilasciwosciami sorpcyjnymi stosowanych materialow. Ze
wzgledu na zatozony cel pracy, szczegdlng uwage zwrdcitem na efektywne usuwanie jonéw
wapnia z roztworu. Dlatego zbadatem efektywnos$¢ ich odmycia roztworem 0.01 mol/L HCI
1 stwierdzitem, ze 15 mL tego roztworu usuwalo nadmiar Ca(Il), bez strat w sorpcji Sc(Ill) na
kolumnie. Sprawdzitem réwniez parametry analityczne metody 1 mozliwo$¢ wykorzystania
zaprojektowanego ukfadu do oznaczen skandu w prébkach srodowiskowych [H7/tab.2]. Ze
wzgledu na dobre parametry wydzielania skandu na materiatach weglowych, zbadatem
mozliwo$¢ wydzielania skandu na tlenku grafenu i nanorurkach modyfikowanych grupami
karboksylowymi w symulowanych warunkach wytwarzania skandu-44. Dla obu sorbentéw
weglowych zaobserwowatem wydajng sorpcje w zatozonym zakresie pH, bardzo wysoka
pojemnos¢ sorpcyjng oraz znaczace zmniejszenie ilosci wapnia w eluacie. Jednak po testach
w uktadzie przeptywowym zrezygnowatem z dalszych prac z materiatami weglowymi ze
wzgledu na silng kompresje ztoza pod wplywem osadzania si¢ na zlozu zawiesiny
nierozpuszczalnych materiatow sktadowych tarczy, co skutkowato duzym wzrostem oporéw
przepltywu w uktadzie i uniemozliwialo mechanizacje¢ i automatyzacje procesu wydzielania.

Dlatego tez, w pracy przegladowej [H8] dokonatem analizy metod wydzielania i zatezania
Sc(Ill) w réznych zastosowaniach — od przemystowych wielkoskalowych po medyczne,
ktorej celem byt interdyscyplinarny przeglad stosowanych metod, pod katem opracowania
optymalnej $ciezki wydzielania izotopu **Sc w ukladzie automatycznym. W zastosowaniach
radiochemicznych dominowaty metody stragceniowe oraz wykorzystujace dedykowane zywice
do aktynowcow 1 trojwartosciowych metali ziem rzadkich. W pierwszym przypadku
ograniczeniem bylo wspoélstracanie zanieczyszczen oraz duza zmiennos¢ warunkow stracania,
w drugim znaczna obj¢tos¢ uzytego eluentu i konieczno$¢ stosowania dwustopniowej
procedury z zatezaniem na kationicie. Obie niedogodno$ci mogg utrudnia¢ lub komplikowaé
automatyzacj¢ procesu. Dlatego kluczowe okazato si¢ zestawienie kilku analizowanych prac
z réznych obszarOw badan i1 technologii gdzie znajduje zastosowanie wydzielanie jonow
skandu. W pracy [23] stwierdzono wysokg selektywno$¢ zi6z, opartych o grupy

karboksylowe w niskich pH z odciekéw poprocesowych w przerébce boksytu. Istotnym

Zalgcznik nr 2 21



dr Krzysztof Piotr Kilian
Autoreferat do wniosku o przeprowadzenie procedury habilitacyjnej

elementem bylo zwrdcenie uwagi na metody wykorzystywane w badaniach prébek
srodowiskowych, w ktorych do wydzielania 1 zat¢zania jonéw skandu zastosowano sorbenty
chelatujace, gléwnie zwierajace grupy diiminooctowe, wskazujac dos¢ wysoka selektywnos¢
tych grup dla skandu wzgledem jonéw metali uznawanych za matrycowe [24]. Jednocze$nie
metody ekstrakcyjne wykorzystujace ekstrahenty zawierajace grupy karboksylowe [25]
wykazaty zréznicowanie w optymalnych warunkach sorpcji migdzy skandem a innymi
metalami ziem rzadkich. Dokonujac kompilacji powyzszych wnioskow postanowitem
sprawdzi¢ hipotezg, ze optymalnym sposobem wydzielania skandu pod katem automatyzacji
procesu bedzie zastosowanie sorbentu chelatujacego z grupami diiminooctowymi i/lub
karboksylowymi w niskim pH.

Dlatego w pracy [H9] polaczylem zagadnienia zwigzane z automatyzacja procesow
wydzielania skandu z poszukiwaniem sorbentu o odpowiednich wtasciwosciach, w celu
uzyskania okreslonego efektu praktycznego. Przyczyna takiego sformutowania kierunku
badan byl wzrost zainteresowania otrzymywaniem izotopu skandu-44 do celéw diagnostyki
medycznej. Jedng z obiecujagcych metod produkcji jest naswietlanie wigzka protondéw
weglanu wapnia CaCOs wzbogaconego w izotop wapnia-44, a nast¢gpnie wydzielenie z tak
naswietlonego materiatu tarczowego odpowiedniego izotopu. Tak jak wspomnialem w pracy
[H8], w dotychczasowych rozwigzaniach dominowaly metody straceniowe, opierajace si¢ na
filtracji osadu Sc(OH);, otrzymanego w reakcji alkalizowania roztworu po rozpuszczeniu
tarczy. Analiza przeprowadzona w pracy [H8] wskazata pewnie potencjalne stabosci
wydzielania skandu ze Srodowiska alkalicznego, dlatego przeprowadzitem serig¢
eksperymentéw, w ktérych ocenitem metod¢ wydzielania przez filtracj¢ pod katem
odpornosci procedury. Zaobserwowalem znaczng zmienno$¢ wydajno$ci zat¢zania, czego
przyczyng byly: waski i zmienny zakres optymalnego pH reakcji stracania, duza zaleznos¢
wydajnosci zatezania i wymycia od czasu kontaktu odpowiednich roztworéw z filtrem oraz
silny wzrost ci$nienia wstecznego na filtrze, wynikajacy z obecnosci w roztworze zawiesiny
grafitowe], pochodzacej z fizycznej 1 chemicznej dekompozycji materiatow konstrukcyjnych
tarczy. Pozwalalo to na oddzielanie skandu klasycznymi metodami laboratoryjnymi,
natomiast znaczgco utrudniato zastosowanie tej metody wydzielania do automatyzacji.

Podjatem probe rozwigzania tego problemu 1 jako materiat do ekstrakcji jonéw skandu
wybratem sorbent Nobias, charakteryzujacy si¢ bardzo wysokim powinowactwem do metali,
a szczegllnie do metali ziem rzadkich, przy bardzo ograniczonej sorpcji jondw uznawanych
za matrycowe, jak Ca, Mg, czy litowce. Sorbent zostat wytypowany na podstawie przegladu

metod oznaczania skandu w probkach srodowiskowych [H8], dzigki szczegdlnie korzystnemu

Zalgcznik nr 2 22



dr Krzysztof Piotr Kilian
Autoreferat do wniosku o przeprowadzenie procedury habilitacyjnej

zestawowl wilasciwosci: Nobias wykazuje bardzo niskie powinowactwo do metali
alkalicznych [26], polaczone z praktycznie iloSciowa sorpcja metali przejsciowych w pH 5-6
[27], znaczgco zmniejszajacy sie w pH ok. 4 [28-29]. Réwnie skuteczna jest sorpcja metali
ziem rzadkich w zakresie pH 4-6 [30-31]. Bioragc pod uwage obserwacje wskazang w pracy
[H8], dotyczaca efektywnej sorpcji skandu w srodowisku o nizszym pH niz dla metali ziem
rzadkich, zbadalem sorpcje skandu w zakresie pH 3-10, uzyskujac praktycznie iloSciowa
sorpcje juz w pH 3 [Fig.1/H9]. Dodatkowg zaleta byla staba sorpcja jonéw wapnia w tych
warunkach, umozliwiajgca bezposredni odzysk izotopu wapnia-44 z odcieku, co jest
korzystne ekonomicznie ze wzglgdu na wysoki koszt materiatu tarczowego, jakim jest weglan
wapnia-44 (44CaC03).
Czyszczenie

2 mL 2 mol/L HCI

Bufor do plukania pH 3
20 mL woda

Bufor pH 3
1mL 2MHCI
Tarcza

Kondycjonowanie
5 mL bufor pH 3

[orwe oo [F——]

Prébka
Prébka w buforze pH 3
1 ml/min
Filtr 0.45pm ——— l
Pitlianic Odbiér eluaty

5 ml. bufor pH 3

do odzysku Ca

Wymycie
100 pL 2 mol/L HCI

Pompa perystaltyczna

Znakowanie

Rys.5. Schemat wkladu do wydzielania skandu z tarcz wapniowych oraz sekwencja

operacji. Na podstawie [H9].

Istotnym parametrem procesu radiochemicznego, poza efektywnym wydzielaniem, jest
uzyskanie znaczacej czystosci chemicznej eluatu. W przypadku sorbentu Nobias, czystos¢
chemiczna byta wyraznie lepsza w poréwnaniu z innymi pracami wykorzystujagcymi zaréwno
sorbenty do ekstrakcji do fazy stalej, jak i metody filtracji [H9/tab.1]. Kolejng zaleta
zaproponowanego rozwigzania byly bardzo mata objeto$¢ eluatu (100 pL) po procesie
wydzielania. Wigze si¢ to z wysoka koncowa aktywnoscig wlasciwg uzyskanego izotopu
skandu, co zwigksza wydajnos¢ i1 efektywnosc¢ reakcji pézniejszego znakowania.

Proces wydzielania skandu zautomatyzowalem poprzez zaprojektowanie systemu,

ktory zostat oparty o standardowy uktad trzech zaworéw, sterowanych przez ogdélnie dost¢pne
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na rynku moduty do syntezy radiochemicznej, co umozliwia wiaczenie uktadu w strukture
syntezera. Zaprojektowany uktad wykorzystywal do transportu roztworéw wielokanatowa
pompe perystaltyczng. Jedynie w przypadku wymycia skandu z kolumny, w celu obnizenia
mozliwosci zanieczyszczenia koncowego eluatu, zastosowalem dodatkowy kanat, zasilany
przy pomocy mikropompy, w ktérym roztwor eluentu przechodzit tylko 1 wylacznie przez
kolumng, ograniczajac do minimum kontakt roztworu wymywajacego z innymi elementami

uktadu, co wptywato pozytywnie na poziom zanieczyszczen chemicznych w eluacie.

Proces kolumnowy

Ztoze Wydajnos¢ Eluent / objetos¢ Zanieczyszczenia Ref.

[%] koncowa [uL] [mg/L]
DGA+Dowex 50 75 1 mol L NH«OAc/ Pb<0.7, Al<1, Zn<1, [33]

DGA+SCX 93 1500 Cu<0.02

NaCl/HC1/ 700
UTEVA 80 H-O / 400 B.d [34]
Chelex 100 70 1 mol L-* HCl /500 B.d [35]
DGA 88+3 0.1 mol L' HC1 / 10000 Fe1.14, Al 1.14 [36]
UTEVA 80+4 H20/1 mol L1 HC1 / 400 Ca82,Feb52 7Zn47, [10]
Ni 29, Al. 6.4, Mn 2.0
DGA+ SCX 89.7+3.1 4.8 mol L' NaCl +0.13 B.d. [37]
mol L1 HCI /700
Nobias 94.9+2.8 2 mol L' HCI /100 A10.009, Ca 0.34, Cu [H9]
0.02, Fe 0.005, Mn
0.014, Ni 0.013, Pb
0.03, Zn 0.03
Filtracja

Filtr Wydajnos¢ Eluent / objetos¢ Zanieczyszczenia Ref.

[%] koncowa [uL] [mg/L]
0.22 pm 96 0.5 mol L1HCI/ B.d Ca<1, Fe 0.07 [38]
0.22 um 93.6+3.9 6 mol L+ HCI / 3000 B.d [39]

Tabela 1. Porownanie metod wydzielania radioizotopéw skandu. Na podstawie [H9]
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Jako posrednia miare czystoSci chemicznej okreslitem réwniez minimalng ilo$¢ peptydu,
ktora jest konieczna do iloSciowej reakcji ze skandem-44 obecnym w roztworze. W efekcie
przeprowadzonych eksperymentéw uzyskalem warto$¢ na poziomie 0,07 nanomola. Jest to
warto$¢ poréwnywalna z wynikami, ktére uzyskano po dwustopniowym wydzielaniu
cyklotronowego skandu-44 na sorbencie DGA oraz znaczaco lepsza od wynikow uzyskanych
dla skandu-44 otrzymanego z generatora TS [32].

Zaprojektowany system zostal dotaczony do standardowo, komercyjnie dost¢gpnego uktadu
Eckert-Ziegler TracePharm umozliwiajagc w pelni automatyczne wydzielanie oraz koncowg
syntez¢ peptydu znakowanego skandem-44. Opracowana w [H9] metodyka wydzielania
1 syntezy zostala wykorzystana do badan przedklinicznych peptydu “Sc-DOTATATE jako

radiofarmaceutyku diagnostycznego w wykrywaniu guzow neuroendokrynnych.

4.3.7. Podsumowanie

W przedstawionym powyzej cyklu publikacji zaprezentowalem rezultaty badan nad
statycznymi 1 przeptywowymi metodami zat¢zania jonéw metali. Do najwazniejszych
zaliczam:

- wykazanie, ze modyfikacja fizykochemiczna sorbentéw moze by¢ skutecznym sposobem
nadania pozadanych wilasciwosci sorpcyjnych, czego dowiodly wyniki zat¢zania Mn na
sorbencie zmodyfikowanym tetrakarboksyfenyloporfiryng [H1] oraz analiza parametrow
systeméw przeptywowych wykorzystujacych rézne tryby ekstrakcji do fazy statej [H2],

- syntez¢ 1 zbadanie wiasciwosci sorpcyjnych polimeru 1,8-diaminonaftalenu oraz wykazanie
selektywnosci wzgledem miedzi polimeru syntezowanego w obecnosci nadsiarczanu amonu
[H3] oraz konstrukcj¢ uktadu przeptywowego do oznaczania miedzi z wykorzystaniem
modyfikacji polimerem powierzchni reaktora wezetkowego [H4],

- zbadanie dystrybucji i ocen¢ ilosciowa zanieczyszczen metalicznych i radiometalicznych
w procesie produkcji radiofarmaceutyku FDG [HS],

- wykorzystanie nanosorbentow weglowych (tlenek grafenu, nanorurki weglowe) do sorpcji
Sc(I) 1 uzyskanie efektywnej i selektywnej sorpcji w niskich pH. Wykazanie, ze wyniki
uzyskiwane w pH zblizonych do obojetnego, zaprezentowane w niektérych pracach, sa
obarczone btedami metodycznymi, zwigzanymi ze stragcaniem si¢ wodorotlenku skandu
1 zawyzong oceng wiasciwosci sorpcyjnych [H6-8],

- wytypowanie, w oparciu o analiz¢ prac dotyczacych zatezania skandu, sorbentu o
potencjalnie korzystnych wtasciwosciach i, po wyznaczeniu charakterystyk, opracowanie

systemu do zautomatyzowanego wydzielania radioizotopu *Sc [H8-9].
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4.3.8. Podsumowanie bibliometryczne

Rezultaty badan przedstawione jako cykl publikacji p.t. "Statyczne 1 przeptywowe
metody wydzielania jondw metali na stalych sorbentach — zastosowania analityczne
i radiochemiczne" sg zbiorem wynikéw badan opublikowanych w 9 pracach w czasopismach
indeksowanych w bazie JCR (Journal Citation Report). Prezentowane wyniki sg efektem prac
w niewielkich grup badawczych, w ktérych petnitem wiodaca lub znaczaca rolg: w 4 pracach
bytem pierwszym autorem, w 5 pozostaltych drugim, z udzialem nie mniejszym niz 40%.
W szeéciu pracach bylem autorem korespondencyjnym. Zadna z przedstawionych prac nie
jest praca opublikowana jako materialy pokonferencyjne. Sumaryczny wspoétczynnik
oddziatywania prac wynosi 31,282. Suma punktow MNiSW dla cyklu publikacji wynosi 305.

Wartosci IF zostaly przedstawione zgodnie z rokiem ukazania si¢ publikacji. Dla
publikacji opublikowanych w latach 2018, 2019 podano IF za rok 2018.
Punktacja MNiSW zostala przygotowana zgodnie z aktualnym ujednoliconym wykazem
czasopism naukowych ogtoszonym dla roku publikacji. Dla najnowszych publikacji przyjeto

najbardziej aktualne dostgpne dane wg stan na dzien przygotowania wniosku.

4.3.9. Perspektywy

Intensywny rozwdj technik oznaczania st¢zen metali oraz rosnaca dostepnos¢ aparatury,
pozwalajacej na rutynowe analizy metali w prébkach srodowiskowych na poziomie ng/g oraz
nizszych, zmniejszyl zapotrzebowanie na podstawowe zastosowanie technik wydzielania
1 zatgzania, jakim bylo obnizanie granicy oznaczalnosci metody analityczne;.
Ze wzgledu na rosngce zainteresowanie diagnostykg i terapig z wykorzystaniem izotopow
metalicznych oraz intensywny rozwdj infrastruktury wytwarzajacej izotopy do zastosowan
medycznych (funkcjonujaca instalacja napromieniania tarcz statych w SLCJ, uktad do
wytwarzania izotopéw metalicznych w firmie Voxel w Krakowie, projektowane centrum
CERAD w NCBJ w Swierku) nalezy spodziewa¢ sie wzrostu zapotrzebowania na skuteczne
1 tatwe do zautomatyzowania metody wydzielania. Stosowane obecnie w pracach
radiochemicznych metody wydzielania i zat¢zania opieraja si¢ w duzej mierze na zjawisku
prostej wymiany jonowej i nie wykorzystuja w petni potencjalu nowych materialéw do
ekstrakcji do fazy stalej. Dalsze plany badawcze 1 naukowe sg zwigzane z opracowywaniem
1 automatyzacjag metod wydzielania radioizotopéw metalicznych otrzymywanych
w  cyklotronach oraz faczeniem z systemami do zautomatyzowanej syntezy

radiofarmaceutykéw.
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4.4, Omdwienie pozostalych osiagnieé naukowo-badawczych

W latach 1993-1998 studiowalem na Migdzywydzialowych Studiach Ochrony
Srodowiska na Uniwersytecie Warszawskim, ktére ukoficzylem z wyrdznieniem. Prace
magisterska ,,Leszcz (Abramis brama L.) jako gatunek biomonitoringowy w polskim Banku
Préb Srodowiskowych” przygotowatem w Pracowni Chemii Analitycznej Stosowanej
Wydzialu Chemii UW, pod kierownictwem prof. dr. hab. Jerzego Golimowskiego. Wyniki
badan przedstawiono w publikacji D20 a praca zostala wyrézniona I nagroda przez
Niemiecka Fundacje Ochrony Srodowiska (DBU).
W 2000 roku rozpoczatem studia doktoranckie na Wydziale Chemii UW pod kierunkiem
prof. dr hab. Krystyny Pyrzynskiej. Praca dotyczyla nowych zastosowan analitycznych
tetrakarboksyfenyloporfiryny i1 obejmowata charakterystyke komplekséw z metalami,
mozliwos¢ wykorzystania do modyfikacji sorbentdow oraz rozdzielanie jondéw metali
z wykorzystaniem rdznic we wilasciwosciach ich komplekséw z TCPP. Wyniki badan
przedstawiono w 6 publikacjach [D13-15, D17-19] a praca doktorska zostala wyr6zniona
nagroda Komitetu Chemii Analitycznej PAN w roku 2005.
Od roku 2007 zaangazowalem si¢ w projektowanie i realizacje Osrodka Badan i Produkcji
Radiofarmaceutykéw na Uniwersytecie Warszawskim, gdzie bylem czlonkiem zespotu
przygotowujacego produkcje radiofarmaceutykéw do diagnostyki metodg tomografii
pozytonowe] 1 odpowiadalem za utworzenie laboratorium kontroli jakosci oraz organizacije
wytwarzania radiofarmaceutykéw znakowanych izotopem fluoru-18 [D12, D15]. W latach
2008-2009 w ramach stypendium z Migdzynarodowej Agencji Energii Atomowej odbytem
studia podyplomowe z radiochemii i radiofarmacji na ETH w Zurychu. Po uruchomieniu
Osrodka moje zainteresowania badawcze obejmowaly opracowanie procesu wytwarzania
i kontroli jako$ci radiofarmaceutykow znakowanych fluorem-18 (ISF—ﬂuorodeoksyglukoza
[D10,D11], '*F-fluoromidazol [D1,D6]), weglem-11(!'C-metionina [D5], ''C-octan [D5,
D7]). Drugim kierunkiem badan bylo otrzymywanie radiofarmaceutykéw znakowanych
izotopami metalicznymi: galem-68 [D3,D9], miedzia-64 [D4], skandem-43 i -44.
Opracowane technologie pozwolily na wprowadzenie technik diagnostycznych
z wykorzystaniem radioizotopéw i obrazowania Animal-PET do projektéw biomedycznych
(pkt 5H, 2-5), we wspdlpracy z Wojskowym Instytutem Medycznym, Instytutem Medycyny

Doéwiadczalnej 1 Klinicznej oraz Szkolg Gtowna Gospodarstwa Wiejskiego.
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