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ФИЗИКОХИМИЯФИЗИКОХИМИЯФИЗИКОХИМИЯФИЗИКОХИМИЯ
ДЕВЕТАДЕВЕТАДЕВЕТАДЕВЕТА ЛЕКЦИЯЛЕКЦИЯЛЕКЦИЯЛЕКЦИЯ
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ХИМИЧНАХИМИЧНАХИМИЧНАХИМИЧНА КИНЕТИКАКИНЕТИКАКИНЕТИКАКИНЕТИКА ---- ІІІІІІІІІІІІ
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ЕмпиричноЕмпиричноЕмпиричноЕмпирично правилоправилоправилоправило нананана ВантВантВантВант ХофХофХофХоф: : : : повишаванеповишаванеповишаванеповишаване нананана температурататемпературататемпературататемпературата сссс 10101010°°°°

водиводиводиводи додододо повишаванеповишаванеповишаванеповишаване нананана скоросттаскоросттаскоросттаскоростта нананана химичнатахимичнатахимичнатахимичната реакцияреакцияреакцияреакция отототот 2 2 2 2 додододо 4 4 4 4 пътипътипътипъти

0

2000

4000

6000

8000

10000

12000

14000

16000

600 700 800 900 1000

T, K

k
x

1
0

0
0
, 

1
/s

ЗависимостЗависимостЗависимостЗависимост нананана скоростнатаскоростнатаскоростнатаскоростната
константаконстантаконстантаконстанта отототот температурататемпературататемпературататемпературата
зазазаза реакциятареакциятареакциятареакцията 2222HI HI HI HI →→→→ HHHH2222 + I+ I+ I+ I2222

T/A
Bek

−=

УравнениеУравнениеУравнениеУравнение нананана АрениусАрениусАрениусАрениус
((((емпиричноемпиричноемпиричноемпирично))))

АААА, , , , ВВВВ –––– константи за дадена реакция
АААА = = = = ЕЕЕЕаааа/R/R/R/R

EEEEaaaa –––– активираща енергия
RRRR – универсална газова константа
BBBB – честотен фактор (вероятностен)

ВлияниеВлияниеВлияниеВлияние нананана температурататемпературататемпературататемпературата върхувърхувърхувърху скоросттаскоросттаскоросттаскоростта нананана
химичнитехимичнитехимичнитехимичните реакцииреакцииреакцииреакции
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ОпределянеОпределянеОпределянеОпределяне нананана активиращатаактивиращатаактивиращатаактивиращата енергияенергияенергияенергия

1.   1.   1.   1.   ПоПоПоПо данниданниданниданни зазазаза скоростнитескоростнитескоростнитескоростните константиконстантиконстантиконстанти
приприприпри различнаразличнаразличнаразлична температуратемпературатемпературатемпература ((((графичнографичнографичнографично))))

RT/EaBek
−−−−

====
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Blnkln a−−−−====

2. 2. 2. 2. ПоПоПоПо данниданниданниданни зазазаза скоростнитескоростнитескоростнитескоростните константиконстантиконстантиконстанти
приприприпри дведведведве температуритемпературитемпературитемператури
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3.  3.  3.  3.  ПоПоПоПо данниданниданниданни зазазаза презполовителнотопрезполовителнотопрезполовителнотопрезполовителното времевремевремевреме приприприпри различнаразличнаразличнаразлична
температуратемпературатемпературатемпература ((((графичнографичнографичнографично, , , , зазазаза реакцииреакцииреакцииреакции отототот ІІІІ порядъкпорядъкпорядъкпорядък))))
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lnt1/2

1/T

ъглов коефициент = Ea/R

ОпределянеОпределянеОпределянеОпределяне нананана активиращатаактивиращатаактивиращатаактивиращата енергияенергияенергияенергия
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ТеорияТеорияТеорияТеория нананана активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс ((((преходнотопреходнотопреходнотопреходното състояниесъстояниесъстояниесъстояние))))

ЕЕЕЕлементарлементарлементарлементарниятниятниятният актактактакт нананана взаимодействиевзаимодействиевзаимодействиевзаимодействие сесесесе състоисъстоисъстоисъстои вввв постепеннпостепеннпостепеннпостепенноооо изменениеизменениеизменениеизменение
нананана разстояниеторазстояниеторазстояниеторазстоянието междумеждумеждумежду атомитеатомитеатомитеатомите нананана реагиращитереагиращитереагиращитереагиращите веществавеществавеществавещества ииии
преразпределениепреразпределениепреразпределениепреразпределение нананана енергиятаенергиятаенергиятаенергията междумеждумеждумежду връзкитевръзкитевръзкитевръзките....
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реакционни 

продукти 

АктивенАктивенАктивенАктивен комплекскомплекскомплекскомплекс ((((преходнопреходнопреходнопреходно състояниесъстояниесъстояниесъстояние)))) ---- състояниесъстояниесъстояниесъстояние, , , , приприприпри коетокоетокоетокоето старитестаритестаритестарите
връзкивръзкивръзкивръзки всевсевсевсе ощеощеощеоще нененене сасасаса разкъсаниразкъсаниразкъсаниразкъсани, , , , аааа новитеновитеновитеновите връзкивръзкивръзкивръзки всевсевсевсе ощеощеощеоще нененене сасасаса
формираниформираниформираниформирани.... СъстояниеСъстояниеСъстояниеСъстояние сссс попопопо----високависокависокависока енергияенергияенергияенергия отототот тазитазитазитази нананана изходнитеизходнитеизходнитеизходните
веществавеществавеществавещества ииии продуктитепродуктитепродуктитепродуктите нананана реакциятареакциятареакциятареакцията ((((ЕЕЕЕаааа).).).).

ОснованаОснованаОснованаОснована нананана термодинамичнитермодинамичнитермодинамичнитермодинамични ииии квантовомеханичниквантовомеханичниквантовомеханичниквантовомеханични
представипредставипредставипредстави зазазаза химичнотохимичнотохимичнотохимичното взаимодействиевзаимодействиевзаимодействиевзаимодействие....
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� ЕнергетичнаЕнергетичнаЕнергетичнаЕнергетична картакартакартакарта зазазаза взаимодействиетовзаимодействиетовзаимодействиетовзаимодействието
A + BC A + BC A + BC A + BC →→→→ A A A A …………BBBB…………C C C C →→→→ AB + CAB + CAB + CAB + C
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PPPP1111 –––– начално състояние (А + ВС)
РРРР2222 – крайно състояние (АВ + С)
Р – активенктивенктивенктивен комплекскомплекскомплекскомплекс –––– особено реактивоспособно
състояние, при което старите връзки са в процес на
разрушаване, а новите – в процес на създаване. 
По-висока енергия от тази на изходните вещества и
на реакционните продукти
РеакционнаРеакционнаРеакционнаРеакционна координатакоординатакоординатакоордината –––– енергетично най-изгодният
път за изменение разстоянията между атомите на
изходните вещества и реакционните продукти

((((PPPP1111 –––– P P P P –––– PPPP2222))))
АктивиращатаАктивиращатаАктивиращатаАктивиращата енергияенергияенергияенергия ЕаЕаЕаЕа – енергията на активния
комплекс. Най-висока енергия в рамките на
реакционната координата. По-ниска от енергиите, 
съответстващи на разстояния вън от реакционната
координата.
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реакционна координата 
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∆H 

Разрез на повърхнината на
потенциалната енергия по
реакционната координата
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� ИзводИзводИзводИзвод нананана скоростнатаскоростнатаскоростнатаскоростната константаконстантаконстантаконстанта нананана химичнахимичнахимичнахимична реакцияреакцияреакцияреакция отототот
гледнагледнагледнагледна точкаточкаточкаточка нананана ТАКТАКТАКТАК

A + B C 
k 

 

 

A + B AB* 
K

∗∗∗∗ 

k
∗∗∗∗ 

AB* C 

КинетичноКинетичноКинетичноКинетично уравнениеуравнениеуравнениеуравнение

МеханизъмМеханизъмМеханизъмМеханизъм нананана взаимодействиетовзаимодействиетовзаимодействиетовзаимодействието споредспоредспоредспоред ТАКТАКТАКТАК

ІІІІІІІІ етапетапетапетап –––– бавенбавенбавенбавен, , , , скоростопределящскоростопределящскоростопределящскоростопределящ

ІІІІ етапетапетапетап –––– бързбързбързбърз, , , , обратимобратимобратимобратим

K*K*K*K* ---- равновеснаравновеснаравновеснаравновесна константаконстантаконстантаконстанта нананана образуванеобразуванеобразуванеобразуване нананана
активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс AB*AB*AB*AB*

k**** ---- скоростнаскоростнаскоростнаскоростна константаконстантаконстантаконстанта нананана разпаданеразпаданеразпаданеразпадане нананана
активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс додододо продуктипродуктипродуктипродукти

]B][A[

]AB[
K

∗∗∗∗
∗∗∗∗ ====

v = v = v = v = k[A][Bk[A][Bk[A][Bk[A][B]]]]
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СкоростСкоростСкоростСкорост v = v = v = v = k[A][Bk[A][Bk[A][Bk[A][B]]]]
СпоредСпоредСпоредСпоред ТАКТАКТАКТАК

]B][A[

]AB[
K

∗∗∗∗
∗∗∗∗ ==== ]B][A[K]AB[

∗∗∗∗∗∗∗∗ ====

]B][A[Kk]AB[k
dt

]AB[d
v

∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗∗
∗∗∗∗

========−−−−====k = K*k*k = K*k*k = K*k*k = K*k*

RT
G

eK
∗∗∗∗∆∆∆∆−−−−∗∗∗∗ ====
o

∆∆∆∆GGGG0*0*0*0* ---- изменениеизменениеизменениеизменение нананана стандартнатастандартнатастандартнатастандартната
свободнасвободнасвободнасвободна енергияенергияенергияенергия нананана ГибсГибсГибсГибс вввв ходаходаходахода нананана

образуванеобразуванеобразуванеобразуване нананана акакакакjjjjивнияивнияивнияивния комплекскомплекскомплекскомплекс
((((ЕнергияЕнергияЕнергияЕнергия нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране))))

∆∆∆∆GGGG0*0*0*0* = G= G= G= G0* 0* 0* 0* ---- GGGG0000
A +  BA +  BA +  BA +  B
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РазпаданеРазпаданеРазпаданеРазпадане нананана активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс
ВВВВибрационнаибрационнаибрационнаибрационна енергияенергияенергияенергия = потенциалнапотенциалнапотенциалнапотенциална енергияенергияенергияенергия на връзката

АктивниятАктивниятАктивниятАктивният комплекскомплекскомплекскомплекс сесесесе разпадаразпадаразпадаразпада съссъссъссъс скоростнаскоростнаскоростнаскоростна константаконстантаконстантаконстанта k*k*k*k* равнаравнаравнаравна нананана
честотатачестотатачестотатачестотата нананана вибрациитевибрациитевибрациитевибрациите нананана връзкатавръзкатавръзкатавръзката νννν....

ЕЕЕЕвибрвибрвибрвибр.... = = = = hhhhνννν

ЕЕЕЕпотпотпотпот.... = = = = RT/NRT/NRT/NRT/NAAAA

ЕЕЕЕвибрвибрвибрвибр.... = = = = EEEEпотпотпотпот....
hhhhνννν = RT/N= RT/N= RT/N= RT/NAAAA

k* k* k* k* ≡≡≡≡ νννν

k*k*k*k* = = = = RT/RT/RT/RT/NNNNAAAAhhhh

ПриПриПриПри стандартнистандартнистандартнистандартни условияусловияусловияусловия (25°C = 298°K) k* = 6.23x10k* = 6.23x10k* = 6.23x10k* = 6.23x1012121212 ssss----1111

СкоростнатаСкоростнатаСкоростнатаСкоростната константаконстантаконстантаконстанта нананана разпаданеразпаданеразпаданеразпадане нананана активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс k*k*k*k* ееее
универсалнауниверсалнауниверсалнауниверсална константаконстантаконстантаконстанта, , , , коятокоятокоятокоято нененене зависизависизависизависи отототот типатипатипатипа нананана

взаимодействиетовзаимодействиетовзаимодействиетовзаимодействието, , , , аааа самосамосамосамо отототот температурататемпературататемпературататемпературата....

hhhh =  6.61x10=  6.61x10=  6.61x10=  6.61x10----34343434 J/sJ/sJ/sJ/s –––– константаконстантаконстантаконстанта нананана ПланкПланкПланкПланк
R = 8.314 J/R = 8.314 J/R = 8.314 J/R = 8.314 J/mol.Kmol.Kmol.Kmol.K –––– УниверсалнаУниверсалнаУниверсалнаУниверсална газовагазовагазовагазова константаконстантаконстантаконстанта
NNNNAAAA = 6.02x10= 6.02x10= 6.02x10= 6.02x1023232323 частицичастицичастицичастици/mol /mol /mol /mol –––– числочислочислочисло нананана АвогадроАвогадроАвогадроАвогадро
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k*k*k*k* ====χχχχ RT/RT/RT/RT/NNNNAAAAhhhh

χ ---- трансмисионентрансмисионентрансмисионентрансмисионен коефициенткоефициенткоефициенткоефициент –––– показвапоказвапоказвапоказва каквакаквакаквакаква частчастчастчаст отототот
активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс сесесесе разпадаразпадаразпадаразпада додододо продуктипродуктипродуктипродукти

0 < 0 < 0 < 0 < χχχχ < 1< 1< 1< 1
1 1 1 1 ---- χχχχ ---- показвапоказвапоказвапоказва каквакаквакаквакаква частчастчастчаст отототот активнияактивнияактивнияактивния комплекскомплекскомплекскомплекс сесесесе разпадаразпадаразпадаразпада

обратнообратнообратнообратно додододо изходниизходниизходниизходни веществавеществавеществавещества

СкоростнаСкоростнаСкоростнаСкоростна константаконстантаконстантаконстанта споредспоредспоредспоред ТАКТАКТАКТАК, , , , изведенаизведенаизведенаизведена възвъзвъзвъз основаосноваосноваоснова нананана
термодинамичнитермодинамичнитермодинамичнитермодинамични ииии квантовомеханичниквантовомеханичниквантовомеханичниквантовомеханични представипредставипредставипредстави зазазаза

елементарнияелементарнияелементарнияелементарния актактактакт нананана химичнохимичнохимичнохимично взаимодействиевзаимодействиевзаимодействиевзаимодействие

RT/G

A

*0

e
hN

RT
k

∆∆∆∆−−−−χχχχ====

СкоростнаСкоростнаСкоростнаСкоростна константаконстантаконстантаконстанта kkkk ееее толковатолковатолковатолкова попопопо----високависокависокависока, , , , колкотоколкотоколкотоколкото попопопо----малкамалкамалкамалка ееее стойносттастойносттастойносттастойността
нананана стандартнатастандартнатастандартнатастандартната свободнасвободнасвободнасвободна енергияенергияенергияенергия нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране ∆∆∆∆GGGG0000****....!!!!

12

∆∆∆∆GGGG0* 0* 0* 0* =  =  =  =  ∆∆∆∆HHHH0*0*0*0* ---- T T T T ∆∆∆∆SSSS0*0*0*0*

∆∆∆∆GGGG0* 0* 0* 0* =  G=  G=  G=  G0*0*0*0* ---- GGGG0000
A + BA + BA + BA + B

∆∆∆∆HHHH0* 0* 0* 0* =  H=  H=  H=  H0*0*0*0* ---- HHHH0000
A + BA + BA + BA + B

∆∆∆∆SSSS0* 0* 0* 0* =  S=  S=  S=  S0*0*0*0* ---- SSSS0000
A + BA + BA + BA + B

RT/HR/S

A

*0*0

ee
hN

RT
k

∆∆∆∆−−−−∆∆∆∆χχχχ====
RT/G

A

*0

e
hN

RT
k

∆∆∆∆−−−−χχχχ====

СкоростнатаСкоростнатаСкоростнатаСкоростната константаконстантаконстантаконстанта k k k k ееее толковатолковатолковатолкова попопопо----високависокависокависока,,,, колкотоколкотоколкотоколкото
---- попопопо----малкамалкамалкамалка ееее енергиятаенергиятаенергиятаенергията нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране ∆∆∆∆GGGG0* 0* 0* 0* 

---- попопопо----малкамалкамалкамалка ееее енталпиятаенталпиятаенталпиятаенталпията нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране ∆∆∆∆HHHH0* 0* 0* 0* 

---- попопопо----голямаголямаголямаголяма ееее ентропиятаентропиятаентропиятаентропията нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране ∆∆∆∆SSSS0* 0* 0* 0* 

---- попопопо----високависокависокависока ееее температурататемпературататемпературататемпературата ТТТТ

ССССтандартнатандартнатандартнатандартна свободнасвободнасвободнасвободна енергияенергияенергияенергия нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране

ССССтандартнатандартнатандартнатандартна енталпияенталпияенталпияенталпия нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране

ССССтандартнатандартнатандартнатандартна ентропияентропияентропияентропия нананана активиранеактивиранеактивиранеактивиране

!!!!
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� СравнениеСравнениеСравнениеСравнение нананана изразаизразаизразаизраза зазазаза скоростнатаскоростнатаскоростнатаскоростната константаконстантаконстантаконстанта, , , , 
изведенаизведенаизведенаизведена чрезчрезчрезчрез ТАКТАКТАКТАК ииии УравнениетоУравнениетоУравнениетоУравнението нананана АрениусАрениусАрениусАрениус

 

k =
R/S

A

*0

e
hN

RT ∆∆∆∆χχχχ RT/H
*0

e
∆∆∆∆−−−−

 

 

====k B
RT/Eae

−−−−
 

BBBB –––– честотенчестотенчестотенчестотен факторфакторфакторфактор; ; ; ; включвавключвавключвавключва χχχχ ииии ∆∆∆∆SSSS0*0*0*0* ---- вероятностенвероятностенвероятностенвероятностен смисълсмисълсмисълсмисъл
BBBB нененене ееее const., const., const., const., аааа зависизависизависизависи линейнолинейнолинейнолинейно отототот температурататемпературататемпературататемпературата TTTT
ЕЕЕЕаааа можеможеможеможе дададада сесесесе отъждествиотъждествиотъждествиотъждестви сссс ∆∆∆∆НННН0*0*0*0*

RT/RT/RT/RT/NNNNAAAAhhhh = 6,23x10= 6,23x10= 6,23x10= 6,23x1012121212 ssss----1111 (T 298(T 298(T 298(T 298ooooK)K)K)K)

ФизиченФизиченФизиченФизичен смисълсмисълсмисълсмисъл нананана константитеконстантитеконстантитеконстантите вввв
УравнениетоУравнениетоУравнениетоУравнението нананана АрениусАрениусАрениусАрениус

14

ЗаЗаЗаЗа многомногомногомного мономолекулнимономолекулнимономолекулнимономолекулни газовигазовигазовигазови реакцииреакцииреакцииреакции ∆∆∆∆SSSS°°°°* = 0* = 0* = 0* = 0. 
АкоАкоАкоАко χχχχ = 1, , , , зазазаза стандартнистандартнистандартнистандартни условияусловияусловияусловия

1RT/H13RT/H12
se10e10x23.6k

*0*0 −−−−∆∆∆∆−−−−∆∆∆∆−−−− ≈≈≈≈====

АкоАкоАкоАко kkkk сесесесе различаваразличаваразличаваразличава значителнозначителнозначителнозначително отототот тазитазитазитази стойностстойностстойностстойност, , , , товатоватоватова сесесесе дължидължидължидължи нананана
ентропийнияентропийнияентропийнияентропийния факторфакторфакторфактор ((((∆∆∆∆SSSS0*0*0*0*).).).).

ОбикновеноОбикновеноОбикновеноОбикновено ∆∆∆∆SSSS0*0*0*0* < 0< 0< 0< 0 ((((намаляваненамаляваненамаляваненамаляване степенитестепенитестепенитестепените нананана свободасвободасвободасвобода нананана движениедвижениедвижениедвижение, , , , 
увеличаванеувеличаванеувеличаванеувеличаване нананана порядъкапорядъкапорядъкапорядъка))))

 
O

O

N

NH2

CH3 CH3

+ 2H
+ 

O

O

NH
+

NH3

+

CH3 CH3

H3O
+ 

Пример: Киселинна хидролиза на прокаин

∆∆∆∆SSSS0*0*0*0* < 0< 0< 0< 0 поради:
- значително отблъскване на положително заредените аминогрупи на

прокаина и хидроксониевия йон
- значителна степен на солватация на образуващия се активен комплекс,

притежаващ още по-голям положителен заряд
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ОсновниОсновниОсновниОсновни приносиприносиприносиприноси нананана ТАКТАКТАКТАК

• ПредлагаПредлагаПредлагаПредлага обяснениеобяснениеобяснениеобяснение нананана елементарнияелементарнияелементарнияелементарния актактактакт нананана химичнохимичнохимичнохимично взаимодействиевзаимодействиевзаимодействиевзаимодействие
нананана базатабазатабазатабазата нананана простипростипростипрости ииии ясниясниясниясни термодинамичнитермодинамичнитермодинамичнитермодинамични ииии квантовомеханичниквантовомеханичниквантовомеханичниквантовомеханични
съображениясъображениясъображениясъображения. . . . 

• ИзясняваИзясняваИзясняваИзяснява физичнияфизичнияфизичнияфизичния смисълсмисълсмисълсмисъл нананана основнитеосновнитеосновнитеосновните кинетичникинетичникинетичникинетични константиконстантиконстантиконстанти. . . . 
• ОбясняваОбясняваОбясняваОбяснява зависимосттазависимосттазависимосттазависимостта нананана честотниячестотниячестотниячестотния факторфакторфакторфактор ВВВВ вввв УравнениетоУравнениетоУравнениетоУравнението нананана

АрениусАрениусАрениусАрениус отототот температурататемпературататемпературататемпературата. . . . 
• ДаваДаваДаваДава възможноствъзможноствъзможноствъзможност зазазаза пресмятанепресмятанепресмятанепресмятане нананана скоростнатаскоростнатаскоростнатаскоростната константаконстантаконстантаконстанта нананана базатабазатабазатабазата

нананана термодинамичнитермодинамичнитермодинамичнитермодинамични данниданниданниданни. . . . 
• ОсвенОсвенОсвенОсвен зазазаза описаниеописаниеописаниеописание нананана кинетикатакинетикатакинетикатакинетиката нананана многомногомногомного реакцииреакцииреакцииреакции ееее приложимаприложимаприложимаприложима зазазаза

обяснениеобяснениеобяснениеобяснение нананана процеситепроцеситепроцеситепроцесите нананана катализакатализакатализакатализа, , , , свързванетосвързванетосвързванетосвързването върхувърхувърхувърху граничниграничниграничнигранични
повърхностиповърхностиповърхностиповърхности ((((адсорбцияадсорбцияадсорбцияадсорбция), ), ), ), дифузионнидифузионнидифузионнидифузионни процесипроцесипроцесипроцеси ииии дрдрдрдр.

16

ОпределянеОпределянеОпределянеОпределяне сроксроксроксрок нананана годностгодностгодностгодност нананана лекарственилекарственилекарственилекарствени препаратипрепаратипрепаратипрепарати. . . . 
МетодМетодМетодМетод нананана ускореноускореноускореноускорено стареенестареенестареенестареене

• НаблюдениеНаблюдениеНаблюдениеНаблюдение вввв продължениепродължениепродължениепродължение нананана годинигодинигодинигодини –––– времевремевремевреме, , , , съизмеримосъизмеримосъизмеримосъизмеримо сссс времетовреметовреметовремето, , , , 
• вввв коетокоетокоетокоето лекарстваталекарстваталекарстваталекарствата сесесесе намиратнамиратнамиратнамират нананана складскладскладсклад илиилиилиили вввв продажбапродажбапродажбапродажба ииии употребаупотребаупотребаупотреба. . . . 
• ОпределянеОпределянеОпределянеОпределяне нананана срокасрокасрокасрока нананана годностгодностгодностгодност приприприпри стресовистресовистресовистресови условияусловияусловияусловия ((((високависокависокависока

температуратемпературатемпературатемпература), ), ), ), нонононо приприприпри несъгласуванинесъгласуванинесъгласуванинесъгласувани ииии необоснованинеобоснованинеобоснованинеобосновани отототот кинетичнакинетичнакинетичнакинетична гледнагледнагледнагледна
точкаточкаточкаточка критериикритериикритериикритерии ((((възвъзвъзвъз основаосноваосноваоснова нананана емпиричнотоемпиричнотоемпиричнотоемпиричното правилоправилоправилоправило нананана ВантВантВантВант ХофХофХофХоф))))

• GarrettGarrettGarrettGarrett ииии CarperCarperCarperCarper ---- първипървипървипърви научнонаучнонаучнонаучно обоснованобоснованобоснованобоснован методметодметодметод зазазаза оценкаоценкаоценкаоценка нананана
стабилносттастабилносттастабилносттастабилността чрезчрезчрезчрез ускореноускореноускореноускорено стареенестареенестареенестареене. . . . 

ЕволюцияЕволюцияЕволюцияЕволюция нананана методологиятаметодологиятаметодологиятаметодологията
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• ПърваПърваПърваПърва стъпкастъпкастъпкастъпка:::: определянеопределянеопределянеопределяне нананана скоростнитескоростнитескоростнитескоростните константаконстантаконстантаконстанта нананана
реакциятареакциятареакциятареакцията нананана разгражданеразгражданеразгражданеразграждане нананана лекарствотолекарствотолекарствотолекарството приприприпри няколконяколконяколконяколко
различниразличниразличниразлични температуритемпературитемпературитемператури. . . . 
За реакции от първи порядък

ktClnCln 0 −−−−====

 

 4 0°С  

 50 °С  

 6 0°С  

 7 0 °С  

 В рем е ,  ча со в е  

 l n  C  

18

• ВтораВтораВтораВтора стъпкастъпкастъпкастъпка:::: представянепредставянепредставянепредставяне нананана графичнаграфичнаграфичнаграфична зависимостзависимостзависимостзависимост междумеждумеждумежду
логаритмителогаритмителогаритмителогаритмите нананана определенитеопределенитеопределенитеопределените скоростнискоростнискоростнискоростни константиконстантиконстантиконстанти зазазаза
различнитеразличнитеразличнитеразличните температуритемпературитемпературитемператури ииии реципрочнатареципрочнатареципрочнатареципрочната стойностстойностстойностстойност нананана
температурататемпературататемпературататемпературата

T

1

R

E
Blnkln a−−−−====

 

ln k 

(1/T)x10
3
, K

-1 

2.9 3.1 3.3 3.5 

70°С 

60°С 

50°С 

40°С 
30°С 

20°С 

25°С 

ArreniusArreniusArreniusArrenius plotplotplotplot
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• ТретаТретаТретаТрета стъпкастъпкастъпкастъпка:::: ЕкстраполацияЕкстраполацияЕкстраполацияЕкстраполация нананана праватаправатаправатаправата къмкъмкъмкъм стайнастайнастайнастайна
температуратемпературатемпературатемпература (25(25(25(25°°°°СССС) ) ) ) ⇒⇒⇒⇒ определянеопределянеопределянеопределяне нананана скоростнатаскоростнатаскоростнатаскоростната константаконстантаконстантаконстанта нананана
реакциятареакциятареакциятареакцията зазазаза стандартнистандартнистандартнистандартни условияусловияусловияусловия kkkk25252525°°°°....

 

ln k 

(1/T)x10
3
, K

-1 

2.9 3.1 3.3 3.5 

70°С 

60°С 

50°С 

40°С 
30°С 

20°С 

25°С 
ln k25°°°° 
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• ЧетвъртаЧетвъртаЧетвъртаЧетвърта стъпкастъпкастъпкастъпка:::: ВъзВъзВъзВъз основаосноваосноваоснова нананана скоростнатаскоростнатаскоростнатаскоростната константаконстантаконстантаконстанта нананана
процесапроцесапроцесапроцеса приприприпри стандартнитестандартнитестандартнитестандартните условияусловияусловияусловия ииии изискваниятаизискваниятаизискваниятаизискванията зазазаза
съдържаниесъдържаниесъдържаниесъдържание нананана активноактивноактивноактивно веществовеществовеществовещество вввв изследванатаизследванатаизследванатаизследваната лекарственалекарственалекарственалекарствена
формаформаформаформа сесесесе определяопределяопределяопределя срокътсрокътсрокътсрокът нананана годностгодностгодностгодност нананана лекарствотолекарствотолекарствотолекарството. . . . 

Пример: Началната концентрация на лекарство, разграждащо се в
резултат на реакция от първи порядък, е 94 единици/mL. 
Скоростната константа на разграждане при 25°С (определена от
Arrhenius plotArrhenius plotArrhenius plotArrhenius plot) е 2.09х10-5 час-1. От предварителни изследвания е
известно, че лекарството не е достатъчно активно при
концентрация по-ниска от 45 единици/mL. Какъв ще бъде срокът на
годност на този лекарствен продукт?

C

C
ln

k

1
t 0====

hours10x5.3
45

94
ln

10x09.2

1
t

4

5
========

−−−−

СрокСрокСрокСрок нананана годностгодностгодностгодност: : : : 
околооколооколооколо 4 4 4 4 годинигодинигодинигодини

ktClnCln 0 −−−−==== kt
C

C
lnClnCln 0

0
========−−−−
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ОграниченияОграниченияОграниченияОграничения нананана методаметодаметодаметода нананана ускореноускореноускореноускорено стареенестареенестареенестареене попопопо АрениусАрениусАрениусАрениус

• Надежден само когато разграждането е термичнотермичнотермичнотермично обусловенообусловенообусловенообусловено и ЕЕЕЕаааа ееее отототот
порядъкапорядъкапорядъкапорядъка 10101010----30 30 30 30 kcal/molkcal/molkcal/molkcal/mol. Ако скоростопределящ етап е дифузия или
фотохимични реакции, или разграждането се дължи на замръзване, 
замърсяване с микроорганизми, разклащане при транспорт и т. н., този
метод не дава достоверни резултати. 

• Методът нененене ееее приложимприложимприложимприложим, ако лекарственият продукт съдържа
суспендиращи агенти като метилцелулоза, която коагулира при нагряване, 
протеини, които могат да денатурират, унгвенти и супозитории, които се
стапят дори при меки температурни условия. 

• За емулсииемулсииемулсииемулсии – тяхното разрушаването включва агрегация и коалесценция
на глобулите и някои емулсии са по-стабилни при по-висока температура
(броуновото движение е по-интензивно). 

• Както порядъкътпорядъкътпорядъкътпорядъкът нананана реакциитереакциитереакциитереакциите, така и активиращатаактивиращатаактивиращатаактивиращата енергияенергияенергияенергия може да се
промени по време на изследването. 

• При някои стойности на температурата може да се стигне до автокатализаавтокатализаавтокатализаавтокатализа
(ускоряване на разграждането от образуващите се продукти), така че
предсказването на кинетичните параметри за стайна температура става
несъстоятелно


