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Zapach zwiazkow chemicznych a ich
struktura molekularna

Cztowiek posiada pie¢ zmystéw: dotyk, wzrok, stuch, smak i wech. Mechanizm dzialania wiekszosci
z nich zostal doktadnie przebadany i poznany. Jednak zmystem, ktéry w dalszym ciggu pozostaje
tajemnica jest wech. Zapachy moga wptywac¢ na nasze samopoczucie, Swiadomos¢ i zachowania
spoteczne. Z tego powodu supermarkety i centra handlowe czesto w czasie Swiat rozpylaja zapach
cynamonu, dzieki czemu ludzie sktonni sa zrobi¢ wieksze zakupy. Pomimo tak duzego wptywu na
nasze zycie nie poznaliSmy molekularnych podstaw odczuwania za pomoca wechu. Wiadomym jest,
ze zmyst ten odbiera bodZce poprzez substancje chemiczne obecne w powietrzu.
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\ ‘ \ mOdczuwamy substancje o masie czasteczkowej nie wiekszej niz 300
a.u., ktore sa niejonowe oraz lotne w temperaturze pokojowej. Przewaznie substancje zapachowe

posiadaja grupy funkcyjne, ktére mozna powiazac z ich wonig, jednakze nie zawsze ich obecnosé jest
wymagana do wystapienia zapachu. Rozrdéznia sie siedem podstawowych rodzajéw zapachdéw:
eteryczny, kamforowy, zbutwialy, kwiatowy, mietowy, ostry i zgnity (1). Podziat zapachéw na
kategorie jest rzecza wzgledna, poniewaz inaczej niz w przypadku wzroku czy stuchu, kazdy z nas
moze je réznie odczywac. Stad biora sie réwniez trudnosci w badaniu mechanizméw dziatania
wechu. Sam aparat wechowy jest zlokalizowany w kanatach nosowych i zgrupowany w dwa obszary
o powierzchni okoto 2,5 cm2. Obydwa te obszary zawieraja w sumie okoto 50,000,000 komoérek
nerwowych.

Obecnie istnieja dwie teorie opisujace powiazanie wtasciwosci substancji chemicznej z jej zapachem.
Pierwsza teoria to teoria tzw. odotypdw, wiazaca wystepowanie okreslonych grup funkcyjnych
i ksztaltu czasteczki z jej zapachem. Druga teoria jest teoria wibracyjna, starajaca sie powiazac
strukture wibracyjna czasteczki (jej widmo w podczerwieni)

z zapachem. Kazda z wymienionych teorii stara sie odpowiedzie¢ na nastepujace pytania: w jaki
sposob jestesmy w stanie rozréznic i okresli¢ zapach dziesigtek tysiecy substancji? Jaka wlasciwosé
czasteczek determinuje ich zapach? Dlaczego niektére czasteczki zupeknie rézniace sie budowa
chemiczna maja podobne zapachy? Dlaczego zwiazki o bardzo podobnej budowie chemicznej maja
czasem zupemnie rézne zapachy? (1, 2)

Teoria odotypdéw opiera sie na podobnym mechanizmie jaki jest wykorzystywany w opisywaniu
oddzialywan ligand-receptor. Zaktada ona, ze za wigzanie sie liganda do receptora odpowiadaja
oddzialywania elektrostatyczne, dipolowe, mostki wodorowe, oddziatywania hydrofobowe oraz
ksztatt czasteczki. Sita wigzania czasteczki do receptora jest zwiazana z jej ksztattem oraz grupami
funkcyjnymi jakie posiada ona na powierzchni. Kazda zmiana struktury molekularnej wptywa na
wigzanie liganda. Teoria odotypow zaklada istnienie receptorow wykrywajacych nie okreslone
czasteczki, ale tylko grupy funkcyjne takie jak grupa hydroksylowa, aldehydowa, karbonylowa,
sulfonowa itd. Pobudzenie kazdego z receptorow ,zapachowych” powoduje powstanie
okreslonego wrazenia. Wigzanie sie czasteczki posiadajacej wiele grup funkcyjnych spowoduje
pobudzenie wielu receptoréw i w konsekwencji powstanie bardziej skomplikowanego zapachu.
Sila wiazania sie czasteczki do poszczegolnych receptoréw wptynie z kolei na site zapachu (3).

Dobrym przykladem zwiazkéw o réznej budowie chemicznej i podobnym zapachu jest etylowy
szczawian citronellylu oraz cyklopentadekanolid. Obydwa zwigzki posiadaja zblizony do siebie
zapach pizma. Teoria odotypéw zaklada, ze zwigzki te przyjmuja w warunkach pokojowych podobna
konformacje i dlatego posiadaja podobny aromat.

Zwiazki o zapachu pizma naleza do bardzo réznych strukturalnie grup chemicznych takich jak
zwiazki policykliczne, nitrowe pochodne benzenu oraz makrocykle. Zaobserwowano takze, ze zwiazki
o zapachu pizma posiadaja atom tlenu w postaci grupy karbonylowej lub hydroksylowej oraz duzy
czton hydrofobowy. Zapach tych zwigzkéw zostal w wiekszosci odkryty za pomoca przypadku, a nie
planowanej syntezy (4).

Kolejnym ciekawym przyktadem sa zwiazki chemiczne o zapachu ambry. Ambra jest wydzielina
uktadu pokarmowego wielorybow (gtownie kaszalotéow), wykorzystywana w produkcji perfum.



Naturalna ambra jest niesamowicie droga i rzadka, dwa kilogramy oczyszczonej przez piasek i ocean
ambry kosztuja tyle ile luksusowy mercedes.

Zapach ambry jest interesujacy ze wzgledu na réznorodnos¢ budowy chemicznej zwiazkow
wykazujacych ten aromat. W 1983 roku Vlad zaproponowat, ze zapach ambry moze wynika¢ nie tylko
z czynnikéw stereochemicznych, jak katy miedzy wiazaniami, dtugosci wiazan czy okreslone grupy
funkcyjne, ale takze z wtasciwosci elektronowych czasteczki takich, jak

np. ksztatt orbitali HOMO. Doszed} on do wniosku, Ze orbiral LUMO tworzy trdjkat pomiedzy dwoma
wodorami, a atomem tlenu. W 1987 firma Quest International odkryta zwiazki o zapachu ambry
oparte na strukturze 2-cykloheksenyl-1,3-dioksanu. Sposrod o$miu mozliwych stereoizomerdéw tylko
cztery wykazuja zapach ambry, trzy sposrod nich bardzo silny, jeden staby. Warto wspomnie¢, ze
badacze nie zawsze potrafili przewidzieé¢, ktory

z stereoizomerow bedzie wykazywat silniejszy zapach.

Przypadek zwiazkow wykazujacych aromat ambry ukazuje, zZe nie zawsze tylko ksztalt czasteczki
i obecnos¢ grup funkcyjnych beda odpowiadaly za ewentualna won okreslonej substancji. Jest
rowniez przykladem tego, jak trudno jest na podstawie znajomosci budowy chemicznej substancji
przewidziec¢ jej zapach (5).

Innym przyktadem zwigzkéw zapachowych, ktérych aromat mozna tlumaczy¢ za pomoca teorii
odotypdw, sa zwiazki o zapachu gorzkich migdatéw. W gorzkich migdatach wystepuje amygdalina,
ktorej hydroliza daje benzaldehyd oraz kwas cyjanowodorowy. Zapach migdatéow wykazuje
wspomniany aldehyd benzoesowy oraz kwas cyjanowodorowy, ktdry jest czasteczka bardzo mata (2).

Grupa aldehydowa w benzaldehydzie moze by¢ podmieniona inna grupa o podobnych wtasciwosciach
elektronowych i rozmiarze, bez wiekszych zmian w zapachu, tak jak w przypadku cyjanobenzenu
oraz nitrobenzenu. We wszystkich tych przypadkach koncowy atom podstawnika posiada niewielki
tadunkek ujemny, a ksztalt catej czasteczki nie ulega wiekszym zmianom. Amoore w 1971 roku
stwierdzil, ze im ksztalt molekularny czasteczki jest blizszy benzaldehydowi, tym silniejszy bedzie
ona wykazywac zapach gorzkich migdatéw. Jednakze w wyniku kolejnych badan okazato sie, ze ta
definicja jest zbyt ogdlna, wiec Dearden w 1994 wyprowadzit matematyczna zaleznos¢ wiazaca
zapach z fizykochemicznymi wlasciwosciami czasteczki takimi, jak: hydrofobowosé, ciepto tworzenia,
energie orbitali HOMO i LUMO, moment dipolowy itd. Wyprowadzony model prawidtowo przewidziat
zapach 92,5 % testowych zwiazkdow (6).

Beoelens w 1974 roku przedstawit kilka wymagan strukturalnych dla wystapienia zapachu gorzkich
migdatow: grupy funkcyjne musza by¢ elektronowo-akceptorowe, monopodstawione pochodne
benzenu musza wykazywa¢ moment dipolowy pomiedzy 2, a 4 Debey’a, benzenowe
i heteroaromatczne zwiazki takie jak tiofen i furan daja najsilniejszy aromat oraz ze elementem
wymaganym w przypadku zwiazkéw aromatycznych jest ugrupowanie C=C-C=C. Dla zwiazkéw
o zapachu gorzkich migdatéw teoria odotypéw stworzyta model, ktéory z duzym
prawdopodobienstwem potrafi przewidzieé¢ zapach migdatowy nowych zwigzkow (1).

Teoria odotypéw ukazuje nam, ze czlowiek jest w stanie z duzym prawdopodobienstwem okresli¢
obecnos¢ grup funkcyjnych w zwigzkach chemicznych. I tak: grupa -SH zawsze bedzie pachnie¢
siarkowo, obecno$¢ grupy -OH wykryjemy jako charakterystyczny ostry zapach spirytusu, grupa -CN
doda metaliczny charakter do zapachu migdatow. Z rownie duzym prawdopodobienstwem bedziemy
w stanie okresli¢ obecnos¢ grup -NC, -NOH, -NO2 oraz -CHO.

Jesli cztowiek jest w stanie tak doktadnie wykryé grupy funkcyjne zwiazkéw chemicznych, to aparat
receptorowy musi w jakis sposob by¢ wyczulony na niewielkie zmiany w strukturach elektronowych
grup funkcyjnych. Jednakze nie zawsze sa to prawidtowe przypuszczenia. Czesto zdarza sie, ze
zamiana grupy funkcyjnej na kompletnie inny strukturalnie element nie powoduje duzej zmiany



w zapachu. Takim przyktadem jest zamiana polaczenia tioeterowego na wigzanie podwdjne.
Dodatkowym problemem jest zapach matych czasteczek gazowych. Powinny one moc tworzy¢ wiele
polaczen w postaci np. wigzan wodorowych. Wynika z tego, ze w duzych stezeniach powinny
pachnie¢ podobnie, a tak nie jest. Przyktadowo ozon, heksafluorek siarki czy dwutlenek siarki
pachna zupetnie inaczej w catym zakresie stezen (3).

Teoria odotypéw nie wyjasnia réowniez zapachu enancjomeréw. Niektore pary wykazuja bardzo
podobne, jesli nie identyczne zapachy, a inne maja zupelnie rézne aromaty. Tworcy tej teorii
ttumacza to tym, ze receptory wechowe sa chiralne, wiec beda réznie odbiera¢ zapachy zwiazkéw
optycznie czynnych. Oznacza to, Zze w aparacie nosowym istnieja dwie klasy receptoréow. Jesli para
enancjomeréw ma ten sam zapach to powinny one w ten sam sposéb pobudzac¢ obydwa receptory.
W tym wypadku teoria ta ktoci sie z przypadkami kiedy posiadaja one rézne zapachy (7).

Przedstawiona powyzej teoria nie jest w stanie z zadowalajaca doktadnoscia przewidzie¢ aromatu
nowych zwiazkéw. Pradobodobnie wymaga ona dopracowania i dalszych badan.

Teoria wibracyjna zostata po raz pierwszy zaproponowana przez Dyson’a w 1937, a pdzZniej
rozwinieta w latach 50 i 60 XX wieku. Zakladata ona, ze receptory wechowe selektywnie wchodza
w rezonans z substancjami zapachowymi i dzieki temu znajac widmo w podczerwieni danego
zwiazku mozna przewidzie¢ jego zapach. Teoria ta poczatkowo nie uzyskata wiekszego rozgtosu ze
wzgledu na kilka wad: nie potrafita ona wytlumaczy¢ réznego zapachu izomerdw optycznych i nie
ttumaczyta wystepowania bezwonnych zwigzkéw. Dodatkowo badacze nie mogli wyttumaczyc¢
mechanizmu na jakim opieratoby sie odczuwanie zwigzkéw chemicznych poprzez ich widmo
wibracyjne. Dopiero w 1994 roku Turin zaproponowat nowa teorie oparta na starej. Pomogto mu
odkrycie nieelastycznego elektronowego spektroskopu wibracyjnego (IETS) oraz to, ze biatka sa
w stanie dziata¢ jak ten spektroskop. W celu poréwnania podejscia obydwu teorii do okreslonych
zapachow, przedstawiono ponizej w jaki sposob teoria wibracyjna ttumaczy zapach pizma, ambru

i gorzkich migdatow (1).

Jak juz wspomniano aromat pizma wykazuje wiele réznorodnych chemicznie zwiazkow. Teoria
odotypoéw nie byla w stanie przewidzie¢ zapachu nowych zwiazkéw ze wzgledu na zbyt duza
roznorodnos$¢ strukturalng. Teoria wibracyjna nie opiera sie na elementach strukturalnych
czasteczek, ale na ich widmach wibracyjnych. W przypadku zwiazkéw o zapachu pizma mozna
zauwazy¢ niesamowite podobienstwo widm bardzo réznych strukturalnie czasteczek.

Kolejnym omawianym zapachem byla ambra. Teoria odotypow potrafi z pewna dokladnoscia
przewidzie¢ zapach ambry w jednej grupie zwiazkow, jednak nie jest w stanie z dobrym
przyblizeniem przewidzie¢ zapachu nowo syntetyzowanych czasteczek. Podobnie jak w przypadku
aromatu pizma, tak i w przypadku zwiazkéw o zapachu ambry zaobserwowano bardzo duze
podobienstwo widm, szczegdlnie w okolicach 1400 - 1500 cm-1 oraz 1000 cm-1 (1).

Ostatnia grupa zwiazkéw omawiana na podtozu teorii wibracyjnej beda czasteczki o zapachu
gorzkich migdatéw. Widma tych aromatycznych substancji poréwnano z widmem kwasu
cyjanowodorowego, poniewaz czesto jest on uwazany za jedna z wzorcowych substancji
wykazujacych zapach migdatéow. Pasma absorpcyjne w okolicach 1000 cm-1 bardzo dobrze
odpowiadaja drganiu 920 cm-1 dla cyjanowodoru, rowniez pasma zwiazkéw organicznych
w okolicach 2000 cm-1 mieszcza sie w obszarze o szerokosci 400 cm-1 wraz z drganiem 2094 cm-1
cyjanowodoru. Niewielkie roznice w liczbie falowej mozna ttumaczyé tym, ze zapach cyjanowodoru
jest troche bardziej metaliczny, natomiast zwiazkéw organicznych ,miekki”, jest to wynikiem
nieznacznej réznicy w wartosciach liczb falowych. Duza zaleta teorii wibracyjnej w odniesieniu do
poprzedniej teorii jest bardzo duza mozliwos¢ przewidywania zapachu molekut. Turin w swojej pracy



podzielit spektrum czestosci drgan czasteczek na cztery obszary w ktoérych identyfikacja pasm widm
wystarczy do okreslenia aromatu z duzym prawdopodobienstwem. Metoda opracowana przez Turina
nigdy w prosty sposob nie zdefiniowata falszywie rodzaju zapachu. Ewentualne btedy autor ttumaczy
btedami w literaturze okreslajacymi aromat substancji, bltedami w obliczeniach widm wibracyjnych
lub btedami algorytmu. Okazato sie, ze przedstawiona metoda doskonale sprawdza sie do okreslania
aromatu nowych zwiazkéw przed synteza, poprzez poréwnywanie obliczonego widma nowej
substancji z widmem wzorcowego zapachu (1, 3).

Przeprowadzono szereg eksperymentéw w celu okreslenia, ktdra z teorii jest bardziej bliska prawdy.
Wiekszos$¢ wykazala, ze zdecydowanie bardziej poprawna jest teoria wibracyjna. Ma ona jednak
jedna istotng wade w poréwnaniu z teorig odotypdw. Otz nie potrafi w zaden sposoéb przewidziec
mocy zapachu oraz dlaczego niektére substancje w ogdle go nie maja. Teoria odotypow oparta
W pewnej mierze na mechanizmie wiazania liganda do receptora ttumaczy moc zapachu poprzez
porownanie do mocnych i stabych agonistéw, natomiast bezwonna substancja bedzie antagonista
receptorow wechowych (2).

Podsumowujac, jesli prawdziwos¢ teorii bedziemy mierzy¢ poprzez jej zdolnos¢ przewidywania
zapachu nowych zwiazkéw to okaze sie, ze zadna z obydwu teorii nie moze z catkowita pewnoscia
przewidzie¢ aromatu nowej substancji. Jednakze teoria wibracyjna odnosi na tym polu znacznie
wieksze sukcesy niz teoria odotypow. Z kolei teoria odotypéw jest w stanie w pewnym stopniu
wytlumaczy¢ moc zapachu nowych zwiazkow. Dlatego Luca Turin oraz Fumiko Yoshii przyjeli
tymczasowa teorie zakladajaca, ze rodzaj zapachu jest odczywany na podstawach teorii wibracyjnej,
natomiast jego moc na podstawach teorii odotypéw. Prawdziwa teoria w dalszym ciggu czeka na
odkrycie i na pewno bedzie nagrodzona nagroda Nobla.
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