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A b s t r a c t  
 

T h e  m a i n  g o a l  o f  p re s e n t  w o rk w a s  t o  e x p l o re  t h e  h o s t -g u e s t  c o m p l e x  
f o rm a t i o n  b e t w e e n  s e l e c t e d  b i l e  a c i d s  ( d e h y d ro c h o l i c ,  c h o l i c ,  d e o x y c h o l i c ,  
t a u ro d e o x y c h o l i c ,  g l y c o d e o x y c h o l i c ,  g l y c o c h o l i c  a n d  c h e n o d e o x y c h o l i c  
a c i d )  a n d  c y c l o d e x t ri n s  ( β-c y c l o d e x t ri n  a n d  i t s  h y d ro x y p ro p y l  d e ri v a t i v e )  
a t  s u b -a m b i e n t  a n d  e l e v a t e d  t e m p e ra t u re ,  u s i n g  a s  a  p ro b e  t h e  
p h e n o l p h t h a l e i n -c y c l o d e x t ri n  i n c l u s i o n  c o m p l e x  d e t e c t e d  via U V -V i s  
s p e c t ro p h o t o m e t ry .  I n  o rd e r t o  e x p l o re  t h e  g e n e ra l  t re n d s  i n  t h e  
c o m p l e x a t i o n  a b i l i t y  o f  t h e  b i l e  a c i d s  b y  m a c ro c y c l e s  i n v e s t i g a t e d ,  t h e  
q u a n t i t a t i v e  d a t a  s e t  c o n t a i n i n g  ∆AU  v a l u e s  w a s  a n a l y z e d  b y  p ri n c i p a l  
c o m p o n e n t  a n a l y s i s .   
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p l a n a r c h ro m a t o g ra p h y ,  m i c ro -T L C ,  t e m p e ra t u re ,  s u p ra m o l e c u l a r 
c h e m i s t ry ,  h o s t -g u e s t  i n t e ra c t i o n s ,  i n c l u s i o n  c o m p l e x e s ,  m u l t i v a ri a t e  
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S t r e s z c z e n i e  

 
W  p ra c y  p rz e d s t a w i o n o  w y n i ki  b a d a ń  n a d  o d d z i a ł y w a n i e m  w y b ra n y c h  
kw a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  ( kw a s  d e h y d ro c h o l o w y ,  c h o l o w y ,  d e o ks y c h o l o w y ,  
t a u ro d e o ks y c h o l o w y ,  g l i ko d e o ks y c h o l o w y ,  g l i ko c h o l o w y  o ra z  c h e n o d e o -
ks y c h o l o w y ;  ry s .  1 )  z  s u b s t a n c j a m i  m a kro c y kl i c z n y m i  ( β-c y kl o d e ks t ry n a   
i  j e j  h y d ro ks y p ro p y l o w a  p o c h o d n a )  w  ró ż n y c h  t e m p e ra t u ra c h  ( 0  o ra z  
3 0 o C ) ,  w y ko rz y s t u j ą c  j a ko  d e t e kt o r ko m p l e ks  i n kl u z y j n y  m a kro c y kl i   
z  f e n o l o f t a l e i n ą  ( ry s .  2  i  3 ) .  Z  p u n kt u  w i d z e n i a  c h e m i i  a n a l i t y c z n e j   
i  d i a g n o s t y ki  m e d y c z n e j  kw a s y  ż ó ł c i o w e  s ą  g ru p ą  z w i ą z kó w  t ru d n y c h   
w  d e t e kc j i  i  a n a l i z i e  i l o ś c i o w e j .  Z a s t o s o w a n i e  ko m p l e ks ó w  s u p ra -
m o l e ku l a rn y c h  t y p u  g o ś ć -g o s p o d a rz ,  w  kt ó ry c h  s kł a d  w c h o d z i  s u b s t a n c j a  
b a rw n a  n p .  f e n o l o f t a l e i n a ,  u m o ż l i w i a  z a s t o s o w a n i e  s p e kt ro f t o m e t ri i  d o  
d e t e kc j i  kw a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  o ra z  b a d a ń  i c h  o d d z i a ł y w a n i a  z e  z w i ą z ka m i  
m a kro c y kl i c z n y m i .  J e s t  t o  i s t o t n e  z  p u n kt u  w i d z e n i a  z a s t o s o w a ń  
p ra kt y c z n y c h  n p .  a n a l i z y  kw a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  w  m a t e ri a ł a c h  b i o l o g i c z n y c h  
ro z d z i e l a n y c h  m e t o d a m i  c h ro m a t o g ra f i c z n y m i .  W  p re z e n t o w a n e j  p ra c y  d a n e  
e ks p e ry m e n t a l n e  ( ∆AU )  u z y s ka n e  z a  p o m o c ą  s p e kt ro f o t o m e t ri i  U V -V i s  
( ry s .  4)  b y ł y  a n a l i z o w a n e  m e t o d ą  PC A ( Pri n c i p a l  C o m p o n e n t  An a l y s i s ;  
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ry s .  5 ) .  W y n i ki  a n a l i z y  w s ka z u j ą  n a  kl u c z o w ą  ro l ę  t e m p e ra t u ry  o ra z  
p o d s t a w n i ka  p rz y  w ę g l u  C 1 2  s z ki e l e t u  s t e ry d ó w  n a  s i ł ę  o d d z i a ł y w a n i a  
b a d a n y c h  kw a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  z  c y kl o d e ks t ry n a m i  ( ry s .  6 ) .  Z a o b s e rw o w a n o ,  
i ż  w  w a ru n ka c h  m i kro -c h ro m a t o g ra f i i  p l a n a rn e j  j e s t  b a rd z o  t ru d n o  
ro z d z i e l i ć  p a rę  kw a s ó w  c h e n o d e o ks y c h o l o w y /  d e o ks y c h o l o w y  ( ry s .  7 ) .  
U z y s ka n e  w y n i ki  w s ka z u j ą  n a  m o ż l i w o ś ć  p o p ra w y  ro z d z i e l a n i a  
c h ro m a t o g ra f i c z n e g o  w y b ra n y c h  p a r kw a s ó w  z ó ł c i o w y c h  p rz y  
z a s t o s o w a n i u  f a z  ru c h o m y c h  m o d y f i ko w a n y c h  c y kl o d e ks t ry n a m i  ( ry s .  8 ) .   
 
S ł o w a  k l u c z o w e :  kw a s y  ż ó ł c i o w e ,  s t e ry d y ,  c y kl o d e ks t ry n y ,  s p e kt ro -
f o t o m e t ri a  U V -V i s ,  c h ro m a t o g ra f i a  p l a n a rn a ,  m i kro -T L C ,  t e m p e ra t u ra ,  
c h e m i a  s u p ra m o l e ku l a rn a ,  o d d z i a ł y w a n i e  t y p u  g o ś ć -g o s p o d a rz ,  ko m p l e ks y  
i n kl u z y j n e ,  s t a t y s t y ka  w i e l o w a ri a n c y j n a ,  c h e m o m e t ri a ,  a n a l i z a  c z y n n i kó w  
g ł ó w n y c h .  
 1 . In t r o d u ct io n  
 

B i l e  a c i d s  ( B A )  a r e  w e l l -k n o w n  m e t a b o l i t e s  o f  c h o l e s t e r o l .  T h i s  
c l a s s  o f  c o m p o u n d s  c a n  f o r m  m i c e l l a r  s t r u c t u r e s  w i t h  v a r i o u s  
o r g a n i c  s u b s t a n c e s  [ 1 ,  2 ] .  A s  s i z e ,  c h a r g e  a n d  s h a p e  o f  s t r u c t u r e s  
f o r m e d  a r e  s t r o n g l y  d e p e n d e n t  o n  t h e  p h y s i c o c h e m i c a l  p r o p e r t i e s  
o f  b i l e  s t e r o i d s ,  t h e s e  s u p r a m o l e c u l a r  c o m p l e x e s  h a v e  b e e n  
s t u d i e d  e x t e n s i v e l y  [ 3 ,  4 ] .  I n  l i v i n g  o r g a n i s m s  b i l e  s t e r o i d s  p l a y   
a  m a i n  r o l e  i n  t h e  c h o l e s t e r o l  b a l a n c e  a n d  f a t  d i g e s t i o n  o r  
a b s o r p t i o n .  T h e r e f o r e ,  d e t e r m i n a t i o n  o f  b i l e  a c i d s  a n d  t h e i r  
m e t a b o l i t e s  i n  b i o l o g i c a l  s a m p l e s  i s  b e c o m i n g  i n c r e a s i n g l y  
i m p o r t a n t  f o r  t h e  d i a g n o s i s  o f  s e v e r a l  d i s e a s e s  a n d  d i s o r d e r s  [ 5 ,  6 ] .  
B e c a u s e  o f  l o w  a b s o r p t i o n  o f  b i l e  a c i d s  i n  t h e  U V -V i s  r e g i o n ,  
t h e s e  s t e r o i d s  a r e  v e r y  d i f f i c u l t  t o  q u a n t i f y  u s i n g  c o m m o n  h i g h -
p e r f o r m a n c e  l i q u i d  c h r o m a t o g r a p h y  o r  c a p i l l a r y  e l e c t r o p h o r e s i s  
m a c h i n e s  e q u i p p e d  w i t h  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  o r  f l u o r i m e t r i c  
d e t e c t o r s  w i t h o u t  t a r g e t  c o m p o n e n t s  d e r i v a t i z a t i o n .  O n  t h e  a n o t h e r  
h a n d ,  d u e  t o  n u m b e r  o f  s e n s i t i v e  a n d  n o n -e x p e n s i v e  v i s u a l i z a t i o n  
r e a g e n t s ,  p l a n a r  c h r o m a t o g r a p h y  s e e m s  t o  b e  v e r y  a t t r a c t i v e  
m e t h o d  f o r  b i l e  a c i d s  q u a n t i f i c a t i o n  [ 7 ,  8 ] .  I t  i s  n o t e w o r t h y ,  t h a t  
u s i n g  s u c h  a p p r o a c h  s e p a r a t i o n  a n d  q u a n t i f i c a t i o n  c a n  b e  d i r e c t l y  
p e r f o r m e d  i n  b i o l o g i c a l  f l u i d s  w i t h o u t  e a r l i e r  s a m p l e  p r e -
p u r i f i c a t i o n .  
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Cyclodextrins (CD) are a group of toroidal-sh aped 
oligosacch arides th at contrib ute to sev eral guest associated 
ph enom ena in solution [ 9 ,  1 0 ] .  T h e th ree m ost com m only 
em ployed natural cyclodextrins contain six,  sev en and eigh t 
glucopyranose units in m acrocyclic rings and are denoted as α-,   
β - and γ - cyclodextrin,  respectiv ely.  T h e interior of CD cav ities is 
relativ ely h ydroph ob ic b ecause all th e h ydroxyl groups are on th e 
outside of th e m olecule.  M oreov er,  th e C2 –O H  and C3 –O H  
groups form  a ‘ ‘ b elt’ ’  of h ydrogen b onds,  m ak ing th e m olecule 
m ore rigid.  T h e CD com plexation processes are h igh ly selectiv e 
and can b e considered as th e m eth od of ch oice for resolution of 
v arious isom ers:  structural,  geom etrical,  diastereom eric and 
enantiom eric [ 1 0 ,  1 1 ] .  P articularly in ch rom atograph y,  cyclodextrins 
are com m only used as ch iral selectors and for im prov ing 
separation of oth er stereoisom ers [ 1 2 ] .  T h e prim ary factors in  
CD-guest com plexes are V an der W aals forces,  h ydroph ob ic 
interactions and b onding.  H ow ev er,  oth er factors such  as sh ape of 
th e guest m olecules m ay also b e im portant [ 1 3 ] .  Cyclodextrins are 
extensiv ely used in th e ph arm aceutical,  cosm etics and food 
industries in order to im prov e solub ility,  dissolution rate,  stab ility,  
and th e b ioav ailab ility of drugs as w ell as to enh ance th e 
fluorescence intensity of certain com pounds [ 1 4 -1 6 ] .  

T h e m ain goal of present w ork  is to explore th e h ost-guest 
com plex form ation b etw een selected b ile acids (deh ydroch olic,  
ch olic,  deoxych olic,  taurodeoxych olic,  glycodeoxych olic,  glycoch olic 
and ch enodeoxych olic acid) and tw o m acrocycles (β-cyclodextrin 
and its h ydroxypropyl deriv ativ e) at sub -am b ient and elev ated 
tem perature,  using as a prob e th e ph enolph th alein-cyclodextrin 
inclusion com plex detected v ia U V -V is spectroph otom etry.   

 
2. E x p e r i m e n t a l  

 
2.1 . M a t e r i a l s  a n d  r e a g e n t s  
 

B ile acids (F ig.  1 ) w ere purch ased from  S igm a (S t.  L ouis,  M O ,  
U S A ).   
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F i g .  1 .   C h e m i c a l  s t r u c t u r e s  a n d  a b b r e v i a t i o n s  o f  b i l e  a c i d s  i n v e s t i g a t e d .  S t e r o i d s  

a b b r e v i a t i o n s ,  w h i c h  a r e  p l a c e d  i n  t h e  p a r e n t h e s i s  c o r r e s p o n d  t o  s o d i u m   
s a l t  o f  g i v e n  b i l e  a c i d  

R y s .  1 .   W z o r y  c h e m i c z n e  o r a z  l i t e r o w e  s k r ó t y  b a d a n y c h  k w a s ó w  ż ó ł c i o w y c h .  
S k r ó t y  s t e r y d ó w  u m i e s z c z o n e  w  n a w i a s a c h  d o t y c z ą  s o l i  s o d o w e j  
o d p o w i e d n i e g o  k w a s u  ż ó ł c i o w e g o   

M acrocycles (β-cyclodextrin and its h ydroxypropyl deriv ativ e) 
w ere products of M erck  (Darm stadt,  G erm any) and F luk a (B uch s,  
S w itz erland),  respectiv ely.  P h enolph th alein,  sodium  carb onate and 
ph osph om olyb dic acid (P M A ) w ere ob tained from  Ch em pur 
(P iek ary Ś lą sk ie,  P oland).  M eth anol (L iCh rosolv  9 9 . 8 %  for liq uid 
ch rom atograph y) w as ob tained from  M erck  (Darm stadt,  
G erm any).  Doub le-distilled tap w ater w as used for solutions and 
m ob ile-ph ase preparation.   

 
2.2. U V  m e a s u r e m e n t s  
 

T h e ab sorption spectra w ere recorded using a S pecord M 4 0  
(Carl Z eiss,  J ena,  G erm any) U V -V is tw o b eam  spectroph otom eter.  
A ll m easurem ents w ere carried out using standard 1  cm  th ick  
q uartz  cells under elev ated (3 0 ° C) and sub -am b ient (0 ° C) 
tem perature conditions.  S am ples constant tem perature w as 
m aintained using h om e-m ade anti-frosting th erm ostating m odule 
(F ig.  2 ) connected to constant tem perature b ath  th rough  P um p 
N P D 1 4 / 2  T otton (S outh am pton,  U K ).  S uch  eq uipm ent prov ided 
fast and accurate sam ple eq uilib ration inside standard U V -V is 
cuv ette,  for giv en sub -am b ient and elev ated tem perature (F ig.  3 ).   

 

  
F i g .  2 .   P e r s p e c t i v e  v i e w  o f  t e m p e r a t u r e  c o n t r o l l e d  m o d u l e  o f  U V -V i s  c u v e t t e  t h a t  

w a s  u s e d  f o r  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  e x p e r i m e n t s  
R y s .  2 .   W i d o k  o g ó l n y  t e r m o s t a t u j ą c e g o  m o d u ł u  k u w e t y  U V -V i s ,  z a s t o s o w a n e g o   

w  p o m i a r a c h  s p e k t r o f o t o m e t r y c z n y c h   
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F i g .  3 .   T e m p e r a t u r e  e q u i l i b r a t i o n  r a t e  o f  U V -V i s  q u a r t z  c u v e t t e  f i l l e d  w i t h  4  m L   

o f  w a t e r ,  m e a s u r e d  f r o m  r o o m  t e m p e r a t u r e  t o  t h e  t h e r m o s t a t i n g  m o d u l e  
t e m p e r a t u r e  o f  0  a n d  3 0 ◦ C  

R y s .  3 .   P r o f i l e  s z y b k o ś c i  z m i a n  t e m p e r a t u r y  k u w e t y  k w a r c o w e j  w y p e ł n i o n e j  4  m L  
w o d y ,  m i e r z o n e j  o d  t e m p e r a t u r y  p o k o j o w e j  d o  u z y s k a n i a  t e m p e r a t u r y  
m o d u ł u  t e r m o s t a t u j ą c e g o  0  o r a z  3 0 ◦ C   

A lk aline solution of ph enolph th alein at a concentration of 3 0  µ M  
w as prepared in aq ueous sodium  carb onate 0 . 0 2  M  (pH  =  1 0 . 4 ).  
T h e sam ples w ere m odified b y th e addition of β-cyclodextrin or 
h ydroxypropyl-β-cyclodextrin at 1  m M  concentration.  B ile acids 
w ere added to ph enolph th alein-m acrocycle solution at 
concentration of 1  or 1 0  m M .  A ppropriate alk aline solutions 
w ith out ph enolph talein w ere used as th e references.  A ll of th e 
solutions w ere prepared fresh ly in th e day of use.  
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2.3. M i c r o -c h r o m a t o g r a p h y  a n d  
c h r o m a t o g r a m s  d i g i t a l i z a t i o n  

 
S e p a r a t i o n  e x p e r i m e n t  w a s  p e r f o r m e d  o n  g l a s s -b a s e d  H P T L C  

R P 1 8 W  p l a t e s  t h a t  w e r e  p r o d u c t  o f  M e r c k  ( D a r m s t a d t ,  G e r m a n y ) .  
B e f o r e  s a m p l e  a p p l i c a t i o n ,  t h e  f a c t o r y -p r e p a r e d  p l a t e s  ( 1 0 0  ×  1 0 0  
m m )  w e r e  c u t  t o  a  w o r k i n g  s i z e  o f  5 0  ×  5 0  m m .  I n  e a c h  c a s e ,   
a  s a m p l e  s t a r t i n g  l i n e  w a s  p l a c e d  5  m m  f r o m  t h e  p l a t e  b o t t o m  
e d g e ,  a l l o w i n g  a  m a x i m u m  e l u e n t  f r o n t  m i g r a t i o n  d i s t a n c e  o f   
4 5  m m .  M i c r o -p l a n a r  s e p a r a t i o n s  w e r e  p e r f o r m e d  u s i n g  a  h o m e -
m a d e  t e m p e r a t u r e -c o n t r o l l e d  r e m o v a b l e  h o r i z o n t a l  m i c r o -T L C  
c h a m b e r  u n i t ,  d e s c r i b e d  p r e v i o u s l y  [ 1 7 ] .  C h r o m a t o g r a p h i c  
s e p a r a t i o n s  w e r e  c a r r i e d  o u t  u n d e r  u n s a t u r a t e d  c h a m b e r  c o n d i t i o n s  
u s i n g  8 : 2  ( v / v )  m e t h a n o l : w a t e r  m o b i l e  p h a s e .  S p o t s  p a t t e r n s  w e r e  
a c q u i r e d  b y  d i r e c t  s c a n n i n g  u n d e r  v i s i b l e  l i g h t  c o n d i t i o n s  a f t e r  
a p p l i c a t i o n  ( b y  d i p p i n g  m e t h o d )  o f  a  v i s u a l i z a t i o n  r e a g e n t  
c o n s i s t e d  o f  1 0 %  p h o s p h o m o l y b d i c  a c i d  ( P M A )  i n  m e t h a n o l .  
U n d e r  s u c h  c o n d i t i o n s  b l u e -g r a y  c o l o r e d  s p o t s  w e r e  g e n e r a t e d  
a f t e r  t h e  p l a t e s  w e r e  d i p p e d  i n  t h e  P M A  r e a g e n t  a n d  h e a t e d  a t  
6 0 ° C  f o r  2 5  m i n .   

M i c r o -T L C  p l a t e s  w e r e  s p o t t e d  w i t h  s t e r o i d  m i x t u r e  ( a t  
c o n c e n t r a t i o n  o f  1  m g / m L  m e t h a n o l )  u s i n g  L i n o m a t  5  s e m i -
a u t o m a t i c  a p p l i c a t i o n  i n s t r u m e n t  ( C a m a g ,  S w i t z e r l a n d ) ,  c o n t r o l l e d  
t h r o u g h  t h e  P l a n a r  C h r o m a t o g r a p h y  M a n a g e r  ( w i n C A T S  
s o f t w a r e ,  1 9 9 9 -2 0 0 8 ,  v e r s i o n  1 . 4 . 4 . 6 3 3 7 ) .  U s i n g  t h e  s p r a y -o n  
t e c h n i q u e  n a r r o w  5  m m  l o n g  b a n d s  ( c o n t a i n i n g  a n a l y t e s  m a s s  o f  1  
µ g  o f  e a c h  s t e r o i d )  w e r e  f o r m e d  a l o n g  s t a r t  l i n e ,  w h i c h  w a s  
l o c a t e d  5  m m  f r o m  t h e  b o t t o m  e d g e  o f  T L C  p l a t e .  

P i c t u r e  a c q u i s i t i o n  w a s  p e r f o r m e d  u s i n g  a  P l u s t e k  O p t i c P r o  S 1 2  
U S B  s c a n n e r  ( P l u s t e k ,  T a i p e i ,  T a i w a n )  w i t h  a n  8 -b i t  p e r  R G B  
c h a n n e l  c o l o r  d e e p  m o d e ,  6 0 0  D P I  r e s o l u t i o n ,  a n d  s a v e d  a s  T I F F  
f i l e s  w i t h o u t  c o m p r e s s i o n  w i t h  t h e  h e l p  o f  i m a g e -a c q u i s i t i o n  
s o f t w a r e :  I m a g e  F o l i o  v .  4 . 2 . 0  ( 1 9 9 1 -2 0 0 0 ,  N e w S o f t  T e c h n o l o g y  
C o r p o r a t i o n ) .   
 
2.4 . U V -V i s  a n d  m i c r o -T L C  d a t a  a n a l y s i s  
 

D a t a  f r o m  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  m e a s u r e m e n t s  w e r e  i n s p e c t e d  
w i t h  p r i n c i p a l  c o m p o n e n t s  m u l t i v a r i a t e  s t a t i s t i c a l  p r o c e d u r e  u s i n g  
X L S T A T -P r o / 3 D P l o t  ( v e r s i o n  2 0 0 8 . 2 . 0 1 ) ,  p r o v i d e d  b y  A d d i n s o f t  
( P a r i s ,  F r a n c e ) .  S e l e c t e d  c r o s s -s e c t i o n s  o f  t h e  c h r o m a t o g r a p h i c  
l a n e s  ( f o r  b i l e  a c i d s  m i c r o -T L C  s e p a r a t i o n )  w e r e  e x t r a c t e d  f r o m  
d i g i t a l  p i c t u r e s  w i t h  h e l p  o f  S c i o n  I m a g e  f r e e w a r e  ( S c i o n  C o r p . ,  
F r e d e r i c k ,  M D ;  V e r s i o n  4 . 0 . 3 . 2 ;  h t t p : / / w w w . s c i o n c o r p . c o m / ) .  
 
3. R e s u l t s  a n d  d i s c u s s i o n  
 

T h e  f o r m a t i o n  o f  i n c l u s i o n  c o m p l e x e s  b e t w e e n  s m a l l  o r g a n i c  
m o l e c u l e s  a n d  c y c l o d e x t r i n s  h a s  p r o v e n  t o  b e  a n  e x c e l l e n t  m o d e l  
s y s t e m  f o r  s t u d y i n g  t h e  n a t u r e  o f  n o n c o v a l e n t  b i n d i n g  f o r c e s  i n  
w a t e r  b a s e d  s o l u t i o n s  [ 1 8 ] .  I t  h a s  b e e n  f o u n d ,  t h a t  t h e  a d d i t i o n  o f  
c y c l o d e x t r i n  ( C D )  t o  s o l u t i o n  c o n t a i n i n g  p h e n o l p h t h a l e i n  ( P P )  o r  
a z o -d y e s  r e s u l t s  i n  a  d e c r e a s e  o f  i t s  a b s o r b a n c e  i n  U V -V i s  r e g i o n  
[ 1 9 ] .  T h i s  p h e n o m e n o n  w a s  w i d e l y  a p p l i e d  t o  i n d i r e c t  p o s t -
c o l u m n  d e t e c t i o n  o f  m a c r o c y c l e s  i n  c h r o m a t o g r a p h i c  m e t h o d s  a s  
w e l l  a s  m e a s u r e m e n t  o f  a s s o c i a t i o n  c o n s t a n t  o f  l o w  m o l e c u l a r  
m a s s  c o m p o u n d s  l i k e  n-a l k o h o l s  w i t h  α - a n d  β -c y c l o d e x t r i n s   
[ 2 0 -2 3 ] .  T h e  p r i n c i p l e  o f  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  m e a s u r e m e n t  o f  
h o s t -g u e s t  i n t e r a c t i o n  i n v o l v i n g  c y c l o d e x t r i n -p h e n o l p h t h a l e i n  
c o m p l e x  i s  d e m o n s t r a t e d  i n  F i g .  4 .  A s  c a n  b e  s e e n  a n  a l k a l i n e  
s o l u t i o n  o f  p h e n o l p h t h a l e i n  a b s o r b  v i s i b l e  l i g h t  ( c l o s e  t o  λ  =  5 5 4  
n m )  a n d  t h i s  a b s o r p t i o n  b a n d  i s  m a r k e d l y  l o w e r e d  i n  t h e  p r e s e n c e  
o f  c y c l o d e x t r i n .  I f  t a r g e t  c o m p o u n d  ( e . g .  b i l e  a c i d )  c a n  
c o m p e t i t i v e l y  i n t e r a c t  w i t h  m a c r o c y c l e  i n t e r n a l  c a v i t y ,  t h i s  m a y  b e  
s i m p l y  o b s e r v e d  a s  t h e  i n c r e a s e  o f  p h e n o l p h t h a l e i n  a b s o r b a n c e .  I n  
o u r  p r e v i o u s  w o r k  w e  r e p o r t e d  t h a t  C D -P P  s u p r a m o l e c u l a r  
c o m p l e x  i n v o l v i n g  β -c y c l o d e x t r i n  a s  t h e  h o s t  m o l e c u l e  i s  s t r o n g l y  
t e m p e r a t u r e  d e p e n d e n t  [ 2 4 ] .  D e c r e a s i n g  o f  t e m p e r a t u r e  i n d u c e   
a  d e c r e a s e  i n  U V -v i s i b l e  a b s o r b a n c e  o f  p h e n o l p h t h a l e i n .  U n d e r  

f a v o r a b l e  c o n d i t i o n s  s u c h  t e r m o c h r o m i c  e f f e c t  i s  v e r y  s i g n i f i c a n t  
( 0 . 1  A U  p e r  1 0 ° C )  [ 2 5 ] .   

 

  
F i g .  4 .   P r i n c i p l e  o f  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  m e a s u r e m e n t  o f  h o s t -g u e s t  i n t e r a c t i o n  

i n v o l v i n g  p h e n o l p h t h a l e i n -β-c y c l o d e x t r i n  c o m p l e x  f o r m a t i o n ;   
P P  - p h e n o l p h t h a l e i n ,  C D  - β-c y c l o d e x t r i n ,  B A  - b i l e  a c i d  

R y s .  4 .   Z a s a d a  p o m i a r u  s p e k t r o f o t o m e t r y c z n e g o  o d d z i a ł y w a n i a  t y p u  g o ś ć -
g o s p o d a r z  p r z y  p o m o c y  k o m p l e k s u  f e n o l o f t a l e i n a -β-c y k l o d e k s t r y n a ;   
P P  - f e n o l o f t a l e i n a ,  C D  - β-c y k l o d e k s t r y n a ,  B A  - k w a s  ż ó ł c i o w y  

 
I n  t h e  p r e s e n t  s t u d y  w e  m e a s u r e d  t h e  h o s t -g u e s t  c o m p l e x  f o r m a t i o n  

o c c u r r i n g  b e t w e e n  s e l e c t e d  b i l e  a c i d s  ( i n  f o r m  o f  s o d i u m  s a l t )  
i n c l u d i n g  d e h y d r o c h o l i c ,  c h o l i c ,  d e o x y c h o l i c ,  t a u r o d e o x y c h o l i c ,  
g l y c o d e o x y c h o l i c ,  g l y c o c h o l i c  a n d  c h e n o d e o x y c h o l i c  a c i d  ( F i g .  1 )  
a n d  t w o  m a c r o c y c l e s  ( β -c y c l o d e x t r i n  a n d  i t s  h y d r o x y p r o p y l  
d e r i v a t i v e )  a t  s u b -a m b i e n t  a n d  e l e v a t e d  t e m p e r a t u r e  ( 0  a n d  3 0 oC ,  
r e s p e c t i v e l y ) .  F r o m  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  d a t a  a p p r o p r i a t e  ∆A U  
v a l u e s  f o r  b i l e  a c i d s  s t u d i e d  w e r e  d e r i v e d ,  a c c o r d i n g  t o  t h e  
m e t h o d  p r e s e n t e d  i n  F i g .  4 .  S p e c t r o p h o t o m e t r i c  e x p e r i m e n t  w a s  
p e r f o r m e d  u n d e r  c o n s t a n t  m a c r o c y c l e s  c o n c e n t r a t i o n  ( 1  m M )  a n d  
f o r  t w o  b i l e  a c i d s  c o n c e n t r a t i o n s  ( 1  a n d  1 0  m M ) .  T h e r e f o r e ,  
r e s u l t i n g  r a w  d a t a  m a t r i x  w a s  c o m p o s e d  o f  s e v e n  t a r g e t  a n a l y t e s  
( b i l e  a c i d s )  a g a i n s t  e i g h t  v a r i a b l e s  ( e x p e r i m e n t a l  c o n d i t i o n s ) .   

I n  o r d e r  t o  e x p l o r e  t h e  g e n e r a l  t r e n d s  i n  t h e  c o m p l e x a t i o n  
a b i l i t y  o f  t h e  b i l e  a c i d s  b y  m a c r o c y c l e s  i n v e s t i g a t e d ,  t h e  
q u a n t i t a t i v e  d a t a  s e t  c o n t a i n i n g  ∆A U  v a l u e s  w a s  a n a l y z e d  b y  
p r i n c i p a l  c o m p o n e n t  a n a l y s i s  ( P C A ) .  T h i s  c h e m o m e t r i c  m e t h o d  i s  
c o m m o n  e x p l o r a t o r y  d a t a  a n a l y s i s  t o o l  f o r  s o l v i n g  c l a s s i f i c a t i o n  
p r o b l e m s ,  a l l o w i n g  d a t a  r e d u c t i o n  a n d  d e t e r m i n a t i o n  o f  l a t e n t  
i n f o r m a t i o n  f r o m  t h e  r a w  d a t a  s e t  [ 2 6 ] .  I n  t h e  c a s e  o f  o u r  s t u d i e s ,   
a  r a w  d a t a  m a t r i x  c o n s i s t i n g  o f  5 6  e x p e r i m e n t a l  p o i n t s  m a d e  u p  o f  
7  o b j e c t s  ( b i l e  s t e r o i d s )  c h a r a c t e r i z e d  b y  8  v a r i a b l e s  ( e x p e r i m e n t a l  
c o n d i t i o n s )  w a s  i n v e s t i g a t e d .  F o r  t h e  i n i t i a l  d a t a  m a t r i x  t h e  f i r s t  2  
f a c t o r s  e x p l a i n e d  o v e r  9 7 %  o f  t h e  t o t a l  v a r i a b i l i t y  w e r e  a n a l y s e d .  
T h e  g r a p h  p r e s e n t e d  i n  F i g .  5  s h o w s  t h e  P C  s c o r e  p l o t  f o r  t h e  
o b j e c t s  i n v e s t i g a t e d .  I t  i s  c l e a r l y  s e e n  t h a t  c h e n o d e o x y c h o l i c  a c i d  
( p o i n t  N o  7 )  i s  w e l l  s e p a r a t e d  f r o m  r e m a i n i n g  b i l e  a c i d s ,  w h i c h  
f o r m  o n e  c l u s t e r .  T h i s  c o m p o u n d  i s  c h a r a c t e r i z e d  b y  h i g h  ∆A U  
v a l u e s  o b s e r v e d  u n d e r  a l l  e x p e r i m e n t a l  c o n d i t i o n s  s t u d i e d .  
P a r t i c u l a r l y ,  t h e  h i g h e s t  ∆A U  v a l u e  f o r  t h i s  c o m p o u n d  w a s  
o b s e r v e d  a t  t e m p e r a t u r e  o f  0 oC  i n  p r e s e n c e  o f  β -c y c l o d e x t r i n  a s  
t h e  i n c l u s i o n  a g e n t  ( F i g .  6 ) .  S u c h  s t r o n g  i n t e r a c t i o n  c a n  b e  
e x p l a i n e d  b y  s h a p e -r e c o g n i t i o n ,  t a k i n g  i n t o  a c c o u n t  t h a t  o n l y  t h i s  
p a r t i c u l a r  b i l e  a c i d  s t r u c t u r e  d o e s  n o t  c o n t a i n  t h e  k e t o  o r  h y d r o x y l  
g r o u p s  l i n k e d  t o  C 1 2  c a r b o n  a t o m .  T h e r e f o r e ,  s t r o n g  h o s t -g u e s t  
i n t e r a c t i o n  i s  p r e f e r r e d ,  s i m i l a r l y  t o  s t e r o i d s  l i k e  1 7 β -e s t r a d i o l ,  
t e s t o s t e r o n e  o r  2 0 α -h y d r o x y p r o g e s t e r o n e ,  w h i c h  h a s  b e e n  
p r e v i o u s l y  r e p o r t e d  b a s e d  o n  l i q u i d  c h r o m a t o g r a p h y  e x p e r i m e n t  
[ 1 2 ] .  I n t e r e s t i n g l y ,  u n d e r  p l a n a r  c h r o m a t o g r a p h i c  c o n d i t i o n s  
c h e n o d e o x y c h o l i c  a c i d  i s  d i f f i c u l t  t o  s e p a r a t e ,  p a r t i c u l a r l y  f r o m  
d e o x y c h o l i c  a c i d  ( F i g .  7 ) .  S i m i l a r l y  t o  o u r  s p e c t r o p h o t o m e t r i c  a n d  
c h r o m a t o g r a p h i c  d a t a  o b t a i n e d  f o r  p o l y c y c l i c  a r o m a t i c  
h y d r o c a r b o n s  [ 2 7 , 2 8 ] ,  t h e  r e s u l t s  o f  t h e  p r e s e n t  w o r k  s t r o n g l y  
s u g g e s t  t h a t  t h e  u s e  o f  c y c l o d e x t r i n  a s  m o b i l e  p h a s e  a d d i t i v e ,  m a y  
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significantly improve separation between those bile acids. I n order 
to find more q u antitative data concerning interaction of C 1 2  
su bstitu ted B A  with cyclodex trins,  chenodeox ycholic acid data 
were ex clu ded from fu rther investigations. H ence,  the chemometric 
calcu lations were based on a 4 8 -point data matrix  consisting of 6  
obj ects versu s 8  variables. U nder su ch conditions,  the first 2  
factors were characteriz ed by eigenvalu es greater than 1  and these 
ex plain more than 8 0 %  of the total variability. D ata presented in 
F ig. 8  su ggest that there is significant difference in B A -C D s 
interaction,  which may help to improve bile acids separation 
involving chromatographic mobile phases modified with 
cyclodex trins. E specially,  for steroids pairs N o 2  and 5  as well as 
N o 1  and 6 ,  according to micro-T L C  chromatographic profile 
presented in F ig. 7 .  

 

  
F i g .  5 .   P r i n c i p a l  c o m p o n e n t  p l o t  s h o w i n g  r e l a t i o n s h i p s  b e t w e e n  a l l  o b j e c t s  

( s t e r o i d s )  i n v e s t i g a t e d  i n  r e s p e c t  t o  1  a n d  2  f a c t o r  s c o r e s  ( d o t s   
n u m b e r s  c o r r e s p o n d s  t o  b i l e  a c i d s  n u m b e r s  p r e s e n t e d  i n  F i g .  3)  

R y s .  5 .   G r u p o w a n i e  w s z y s t k i c h  o b i e k t ó w  b a d a ń  ( s t e r y d y )  w  p r z e s t r z e n i  
d w u w y m i a r o w e j  u w z g l ę d n i a j ą c e j  d w a  p i e r w s z e  c z y n n i k i  g ł ó w n e  F 1   
o r a z  F 2  ( n u m e r a c j a  p u n k t ó w  n a  w y k r e s i e  o d p o w i a d a  n u m e r o m   
k w a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  p r z e d s t a w i o n y c h  n a  r y s .  3)  
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F i g .  6 .   Ch a n g e  o f  a b s o r b a n c e  ( ∆AU )  o f  p h e n o l p h t h a l e i n -β-c y c l o d e x t r i n  c o m p l e x  

a f t e r  c h e n o d e o x y c h o l i c  a c i d  a d d i t i o n  ( a s  s o d i u m  s a l t ;  N a CD C;  N o  7 ) ,  
m e a s u r e d  a t  s u b a m b i e n t  t e m p e r a t u r e  ( 0 oC) .  E x p e r i m e n t a l  c o n d i t i o n s :   
β-c y c l o d e x t r i n ,  p h e n o l p h t h a l e i n  a n d  N a CD C c o n c e n t r a t i o n s :  1  m M ,   
30  µ M  a n d  1 0  m M ,  r e s p e c t i v e l y  ( p r e p a r e d  i n  w a t e r  c o n t a i n i n g  0 . 0 2  M  
s o d i u m  c a r b o n a t e ;  p H  =  1 0 . 4 )  

R y s .  6 .   Z m i a n a  a b s o r b a n c j i  ( ∆AU )  k o m p l e k s u  f e n o l o f t a l e i n a -β-c y k l o d e k s t r y n a  p o  
d o d a n i u  k w a s u  c h e n o d e o k s y c h o l o w e g o  ( w  p o s t a c i  s o l i  s o d o w e j ;  N a CD C;  
N o  7 )  m i e r z o n a  w  o b n i ż o n e j  t e m p e r a t u r z e  ( 0 oC) .  W a r u n k i  p r o w a d z e n i a  
e k s p e r y m e n t u :  s t ę ż e n i e  β-c y k l o d e k s t r y n y ,  f e n o l o f t a l e i n y  o r a z  N a CD C 
o d p o w i e d n i o  1  m M ,  30  µ M  o r a z  1 0  m M  ( p r z y g o t o w a n e  j a k o  w o d n y  
r o z t w ó r  z a w i e r a j ą c y  0 . 0 2  M  w ę g l a n u  s o d u ;  p H  =  1 0 . 4 )  

 
 

  
F i g .  7 .   S e p a r a t i o n  o f  b i l e  a c i d s  u s i n g  t e m p e r a t u r e -c o n t r o l l e d  p l a n a r  m i c r o -

c h r o m a t o g r a p h y  ( m i c r o -T L C) .  A n a l y t i c a l  c o n d i t i o n s :  s a m p l e  a p p l i c a t i o n  -  
5  m m  b a n d  u s i n g  s p r a y -o n  t e c h n i q u e  ( m a s s  o f  i n d i v i d u a l  s t e r o i d s :  1  µ g ) ;  
s e p a r a t i o n  t e m p e r a t u r e  + 5 0 oC;  s t a t i o n a r y  p h a s e  - H P T L C R P 1 8 W ;  m o b i l e  
p h a s e  c o m p o s i t i o n  - 8 0 %  ( v / v )  m e t h a n o l / w a t e r ;  s p o t s  v i s u a l i z a t i o n :  
d e v e l o p e d  c h r o m a t o g r a m  d i p p e d  i n  1 0 %  ( w / v )  p h o s p h o m o l y b d i c  a c i d  
( P M A )  i n  m e t h a n o l  a n d  h e a t e d  f o r  2 5  m i n  a t  6 0 oC;  c h r o m a t o g r a m  
a c q u i s i t i o n  m e t h o d  - d i r e c t  d i g i t a l  s c a n  u n d e r  v i s i b l e  l i g h t  c o n d i t i o n s  u s i n g  
P l u s t e k  O p t i c P r o  S 1 2  U S B  o f f i c e  s c a n n e r .  D e n s i t o g r a m  c o r r e s p o n d i n g  t o  
o r i g i n a l  c h r o m a t o g r a m  w a s  d e r i v e d  v i a  S c i o n  I m a g e  s o f t w a r e  

R y s .  7 .   R o z d z i e l e n i e  k w a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  z a  p o m o c ą  m i k r o c h r o m a t o g r a f i i  
p l a n a r n e e j  ( m i k r o -T L C)  w  w a r u n k a c h  k o n t r o l o w a n e j  t e m p e r a t u r y .  W a r u n k i  
w y k o n a n i a  c h r o m a t o g r a m u :  s p o s ó b  n a n i e s i e n i a  p r ó b k i  - p a s m o  d ł u g o ś c i   
5  m m  t e c h n i k ą  n a t r y s k o w ą  ( m a s a  p o s z c z e g ó l n y c h  s t e r y d ó w :  1  µ g ) ;  
t e m p e r a t u r a  p r o c e s u  r o z w i j a n i a  + 5 0 oC;  f a z a  s t a c j o n a r n a  - H P T L C R P 1 8 W ;  
s k ł a d  f a z y  r u c h o m e j  - 8 0 %  ( v / v )  m e t a n o l / w o d a ;  d e t e k c j a  p l a m e k :  p ł y t k a   
z  r o z w i n i ę t y m  c h r o m a t o g r a m e m  z a n u r z o n a  w  1 0 %  ( w / v )  m e t a n o l o w y m  
r o z t w o r z e  k w a s u  f o s f o r o m o l i b d e n o w e g o  ( P M A )  i  w y g r z e w a n a  p r z e z   
2 5  m i n .  w  t e m p e r a t u r z e  6 0 oC;  r e j e s t r a c j a  c h r o m a t o g r a m u :  o b r a z  n a  p ł y t c e  
z e s k a n o w a n o  p r z y  u ż y c i u  s k a n e r a  b i u r o w e g o  P l u s t e k  O p t i c P r o  S 1 2  U S B .  
D e n s y t o g r a m  o d p o w i a d a j ą c y  r o z w i n i ę t e m u  i  w y w o ł a n e m u  
c h r o m a t o g r a m o w i  u z y s k a n o  z a  p o m o c ą  p r o g r a m u  S c i o n  I m a g e  

 
 

  
F i g .  8 .   P r i n c i p a l  c o m p o n e n t  p l o t  s h o w i n g  r e l a t i o n s h i p s  b e t w e e n  b i l e  a c i d s  e x c e p t  

c h e n o d e o x y c h o l i c  a c i d  i n  r e s p e c t  t o  1  a n d  2  f a c t o r  s c o r e s  ( d o t s  n u m b e r s  
c o r r e s p o n d s  t o  s t e r o i d s  n u m b e r s  p r e s e n t e d  i n  F i g .  3)  

R y s .  8 .   G r u p o w a n i e  k w a s ó w  ż ó ł c i o w y c h  z  w y ł ą c z e n i e m  k w a s u  
c h e n o d e o x y c h o l o w e g o   w  p r z e s t r z e n i  d w u w y m i a r o w e j  u w z g l ę d n i a j ą c e j  
d w a  p i e r w s z e  c z y n n i k i  g ł ó w n e  F 1  o r a z  F 2  ( n u m e r a c j a  p u n k t ó w  n a  w y k r e s i e  
o d p o w i a d a  n u m e r o m  s t e r y d ó w  p r z e d s t a w i o n y c h  n a  r y s .  3)  

 
 
4. C o n c l u s i o n s  
 

T he formation of inclu sion complex es between phenolphthalein 
and cyclodex trins has proven to be an ex cellent model for 
stu dying of bile acids interaction with macrocycles in water based 
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solutions via U V -V is sp ec trop h otometry.  I t h as b een f ound  th at 
with in inv estig ated  b ile ac id s g roup  th e strong est interac tion with  
c yc lod ex trins was ob serv ed  f or c h enod eox yc h olic  ac id  at 
sub amb ient temp erature.  S uc h  b eh av iour c an b e ex p lained  b y lac k  
of  k eto or h yd rox yl g roup s link ed  to C 1 2  c arb on atom in th e 
steroid  struc ture.  S p ec trop h otometric  d ata were ex p lored  using  
p rinc ip al c omp onent analysis.  T h e results of  c h emometric  
inv estig ation ind ic ate th at und er p artic ular c ond itions an ef f ec tiv e 
inc lusion c omp lex  f ormation may imp rov e c h romatog rap h ic  
sep aration of  b ile ac id s,  esp ec ially th ose th at are d if f ic ult to 
sep arate using  unmod if ied  with  mac roc yc les mob ile p h ases.   
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IX Sympozjum pt. Niepewność Pomiarów 
 

 
W  d niac h  1 5  – 1 9  luteg o w Ś winouj ś c iu od b yło się I X  

S ymp ozj um p t.  N iep ewnoś ć  P omiaró w,  zorg anizowane p rzez 
Z ak ład  M etrolog ii K ated ry S terowania i P omiaró w W yd ziału 
E lek tryc zneg o Z ac h od niop omorsk ieg o U niwersytetu T ec h nolo-
g ic zneg o w S zc zec inie.  

P od c zas otwarc ia S ymp ozj um uc zestnik ó w p owitał p rod ziek an 
W yd ziału E lek tryc zneg o Z U T ,  p rof .  R yszard  P ałk a,  a wic ep rezes 
G łó wneg o U rzęd u M iar,  W łod zimierz P op iołek ,  od c zytał list od  
p ani P rezes G U M ,  J aniny M .  P op owsk iej .  P ani P rezes,  k tó ra 
ob j ęła S ymp ozj um swoim p atronatem,  p od k reś liła w liś c ie,  ż e c eni 
rolę S ymp ozj um j ak o f orum wymiany p og ląd ó w międ zy 
p rac ownik ami nauk i a p rzed stawic ielami ad ministrac j i miar  
i ż yc zyła uc zestnik om S ymp ozj um owoc nyc h  ob rad .  P an 
W ic ep rezes W .  P op iołek  p rzed stawił też  ref erat nt.  k ierunk ó w 
p rac ,  maj ąc yc h  na c elu d osk onalenie ad ministrac j i miar w P olsc e.  

W  S ymp ozj um wzięło ud ział 4 1  osó b ,  w tym 1 2  p rac ownik ó w 
ad ministrac j i miar.  O b rad y p rzep rowad zono w sześ c iu sesj ac h  p od  
p rzewod nic twem p rof esoró w wyż szyc h  uc zelni oraz p rac ownik ó w 
G U M .  

I d ea wymiany d oś wiad c zeń  znalazła p ełne od b ic ie w p rzeb ieg u 
S ymp ozj um i,  c o istotne,  ok azało się,  ż e rozró ż nienie międ zy 
p rac ownik ami ad ministrac j i miar a p rac ownik ami nauk i ma tylk o 
f ormalny c h arak ter.  P rzed stawic iele ob u g rup  zap rezentowali 
zaró wno ref eraty szc zeg ó łowe,  d otyc ząc e p omiaró w k onk retnyc h  
wielk oś c i lub  wzorc owania k onk retnej  ap aratury,  j ak  i ref eraty  
o og ó lniej szym c h arak terze,  w szc zeg ó lnoś c i  d otyc ząc e og ó lnej  
p rob lematyk i niep ewnoś c i p omiaru,  – w tym ref erat zwrac aj ąc y 
uwag ę na p rob lem oc eny niep ewnoś c i w p rzyp ad k u stosowania 
miary log arytmic znej  i ref erat uwyp uk laj ąc y znac zenie 

p rob lematyk i niep ewnoś c i w p roc esac h  p rod uk c yj nyc h .  P onad to 
wyg łoszono ref eraty omawiaj ąc e tec h nik ę ob lic zeń  niep ewnoś c i 
lub  p rzed ziału rozszerzenia,  w tym tec h nik ę op artą o symulac j ę 
M onte C arlo,  ref eraty d otyc ząc e estymac j i wartoś c i mezurand u  
i rozk ład u p rawd op od ob ień stwa b łęd u p omiaru,  wreszc ie ref erat 
p od ej muj ąc y zag ad nienie op isu nied ok ład noś c i p omiaru za 
p omoc ą teorii rep rezentac j i w zb iorac h  rozmytyc h .  

P rzyj ęte szerok o zasad y oc eny nied ok ład noś c i p omiaru 
uk ształtowały się p rzed e wszystk im w ś rod owisk ac h  f izyk ó w,  
elek tryk ó w,  elek tronik ó w i mec h anik ó w,  natomiast nie znaj d uj ą 
p ełneg o zastosowania w analizie c h emic znej .  T en istotny p rob lem 
b ył ró wnież  d ysk utowany.  

P od c zas trwania S ymp ozj um od b yła się też  sesj a p oś więc ona 
d ysk usj i nad  f ormułą S ymp ozj um „ N iep ewnoś ć  P omiaró w”  na 
następ ne lata,  a w szc zeg ó lnoś c i j eg o roli j ak o f orum k ontak tó w 
ś rod owisk a metrolog ó w uc zelnianyc h  z p rac ownik ami 
ad ministrac j i miar.  L ic zni d ysk utanc i z ob u stron op owied zieli się 
za k ontynuac j ą S ymp ozj um w d otyc h c zasowej  f ormie.  

N awiązuj ąc  d o ref eratu,  wyg łoszoneg o p rzez wic ep rezesa 
G U M ,  p .  W .  P op iołk a p od c zas sesj i otwarc ia I X  S ymp ozj um,  
ś rod owisk o metrolog ó w uc zelnianyc h  wyraziło też  ż ywe 
zainteresowanie p rob lematyk ą d osk onalenia ad ministrac j i miar  
w P olsc e.   

M ateriały S ymp ozj um w f ormie p rezentac j i d ostarc zonyc h  
p rzez A utoró w są zamieszc zone na stronie internetowej  P A K :  
www. p ak . inf o. p l/ K onf erenc j e P A K .    O p rac owanie:  P rof .  d r h ab .  inż .  S tef an K U B I S A


