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Oddziatywania miedzyczgsteczkowe w wielosktadnikowych
krysztatach pochodnych 9-aminoakrydyny o wtasciwosciach
leczniczych

mgr Artur Mirocki', Artur Sikorski’

"Uniwersytet Gdariski, Wydzial Chemii

Jedynym ze wsp6tczesnie, dynamicznie rozwijajacych si¢ nurtéw krystalochemii jest inzynieria krystaliczna
dzieki ktérej mozliwe jest poznanie i zrozumienie oddziatywari wystepujacych w krysztatach i wykorzystanie
tej wiedzy do projektowania nowych form zwiazkéw o uzytecznych wlasciwosciach. Obecnie naukowcy
wykorzystuja rozne strategie, prébujac zmieniaé chemiczne i fizyczne whasciwosci aktywnych substancji
farmaceutycznych (API), poprzez ich otrzymywanie w formie wielosktadnikowych krysztatéw — soli,
kokrysztaléw oraz ich polimorféw i solwatéw[1]. W ten sposéb mozna otrzymaé nowe formy lekéw o
ulepszonych wlasciwosciach, na przyktad: lepszej rozpuszczalnosci, czy wickszej szybko$ci wchtaniania[2-3].
Interesujacym przyktadem API sa pochodne 9-aminoakrydyny, stanowiace aktywne substancje
farmaceutyczne wielu lekéw o whasciwosciach przeciwbakteryjnych, przeciwnowotworowych,
przeciwpierwotniakowych, przeciwwirusowych i innych [4-5]. Z tego powodu synteza, badanie whasciwosci
tizykochemicznych oraz struktury krysztaléw wielosktadnikowych — ze szczegdlnym uwzglednieniem
oddzialywari w nich wystepujacych — moze mie¢ nie tylko znaczenie poznawcze, ale moze by¢ réwniez
przydatna w projektowaniu nowych form lekéw. Majac na uwadze powyzsze, w niniejszej prezentacji
przedstawione zostana: sposéb otrzymywania, wybrane wiasciwosci fizykochemiczne, wyniki badan
strukturalnych zwiazkéw metoda dyfrakcji promieniowania rentgenowskiego na monokrysztatach oraz
analiza oddziatywan wystepujacych w wielosktadnikowych krysztatach pochodnych 9-aminoakrydyny o

whasciwosciach leczniczych.
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Krysztaty wewngirz Nas - mineralizacja tkanek migkkich

mgr Patryca Kapczuk', Karolina Rogulska’, Konrad Grzeszczak’

"Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, Zaktad Biochemii
* Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, Katedra i Zaktad Mikrobiologii, Immunologii i Medycyny
Laboratoryjnej
*Pomorski Uniwersytet Medyczny, Zaktad Biologii i Parazytologii Medycznej

Krysztaly wewnatrz organizmu przybieraja postaé kamieni, a jednostka chorobowa to kamica. Proces
mineralizacji tkanek mickkich dotyczy réznych lokalizacji ludzkiego ciata. Kamienie moga wystepowaé w
nerkach, pecherzu moczowym, gruczole prostaty, pecherzyku zétciowym, gruczotach slinowych oraz w
trzustce. Chociaz nie s3 uwazane za zagrazajace zyciu, moga by¢ Zrédtem znacznego bélu i dyskomfortu.
Wystepowanie ich powoduje, ze wiele 0séb boryka sie z tym problemem medycznym prowadzacym
najczesciej do interwencji chirurgicznej. Kamica uktadu moczowego wystepuje u okoto 2% populaci.
Kamienie moczowe powstaja w wyniku ztozonych proceséw fizykochemicznych. Wsréd kamieni
nerkowych oraz pecherza moczowego wyréznia si¢ kamienie: cystynowe, fosforanowe (struwitowe),
szczawianowe oraz szczawianowo-wapniowe. Mocz moze réwniez zostaé przesycony niektorymi wzglednie
nierozpuszczalnymi lekami lub ich metabolitami, co w konsekwencji moze sprzyjaé procesowi krystalizacji.
W przypadku kamieni sterczowych moga by¢ endogenne (pochodzace z wydzieliny gruczotu krokowego)
lub egzogenne (uzyskane gtéwnie ze sktadnikéw moczu). Jedyny nieorganiczny sktadnik krystaliczny
wickszosci endogennych kamieni prostaty jest alkalicznym fosforanem wapnia (hydroksyapatytem), a
egzogenny kamien zwykle sktada si¢ ze szczawianu wapnia lub struwitu. Natomiast analiza sktadu kamieni
z6kciowych pozwala klasyfikowad je jako cholesterolowe, mieszane oraz pigmentowe. Udowodniono, ze
obecno$¢ kamieni zétciowych wzrasta z wiekiem. Szacuje sie, ze 20% dorostych w wieku powyzej 40 lat i 30%
os6b w wieku powyzej 70 lat ma kamice. Mniej znang lokalizacja podlegajaca mineralizacji sa $linianki.
Szacuje sig, ze najczesciej kamienie §linianek ztozone sa z fosforanéw lub weglanu wapnia. Ponadto
przypuszcza sie, ze procesowi ich powstawania sprzyja obecnos¢ ciata obcego, takiego jak czasteczki jedzenia.
W przypadku powstawania kamieni trzustkowych, nastepuje wytracanie sie z soku trzustkowego biatek,
ktére nastepnie wysycane sa weglanem wapnia, prowadzac do zwapniet w obrebie miazszu trzustki. Dzicki
zrozumieniu mechanizmu powstawania kamieni w ludzkim ciele oraz ich identyfikacji pod wzgledem
sktadu, zapobieganie nawrotom kamicy stanie si¢ fatwiejszym zadaniem w procesie terapeutyczno-
diagnostycznym. Jednak konieczno$¢ Scistej interakcji miedzy usuwaniem kamienia a procedurami

zapobiegajacymi nawrotom wymaga dalszego opracowania.

Patrycja Kapczuk: patrycja2510@02.pl
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Krysztaty szczescia- litoterapia
mgr Patryca Kapczuk', Karolina Rogulska’, Konrad Grzeszczak’

"Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, Zaktad Biochemii
* Pomorski Uniwersytet Medyczny w Szczecinie, Katedra i Zaktad Mikrobiologii, Immunologii i Medycyny
Laboratoryjnej
*Pomorski Uniwersytet Medyczny, Zaktad Biologii i Parazytologii Medycznej

Pomimo poste¢pujacej wiedzy na temat medycyny klasycznej, w tym diagnostyki i leczenia choréb, ludzie
coraz czgéciej siegaja po alternatywne metody terapeutyczne. Wg Lesiniskiej-Sawickiej i Waskow cecha
medycyny ludowej/naturalnej/niekonwencjonalnej jest:,, niestosowanie zadnych §rodkéw chemicznych,
leczenie opierajace si¢ catkowicie na naturalnych technikach leczenia (w tym takze na magii) oraz intuicja lub
wrodzone zdolnosci osoby leczacej jako podstawa terapii”. Wszechobecny dostep do Internetu daje
mozliwos¢ w tatwy i szybki sposéb nabycia talizmanéw. Natomiast utrudnienia zwiazane z wizyta u lekarzy
medycyny- specjalistami poteguje to zjawisko. Wzrost zainteresowania oséb chorych i ich rodzin w
poszukiwaniu innych sposobéw leczenia poza medycyng konwencjonalng spowodowat powstanie nowych
metod medycyny niekonwencjonalnej, w tym litoterapii. Wedtug jej wyznawcow jest to ,,lecznicza moc
zakleta w mineratach”, a takze ,, jest inspiracja dla farmaciji, ktéra korzysta z jej receptur i tworzy lekarstwa na
bazie mineratléw i kamieni szlachetnych”. Litoterapia wymienia rézne rodzaje mineratéw pod katem ich
leczniczych wiasciwosci. Bursztyn noszony na szyi w postaci korali ma zapobiega¢ bélom gardta i glowy oraz
wzmacniaé tarczyce, a wg medycyny ludowej dym z bursztynowych kadzidelek ma mie¢ whasciwosci
odkazajace. Kolejnym przyktadem jest diament, ktéremu przypisuje sie whasciwosci odmtadzajace, dodajace
energii oraz przynoszace harmonie¢ dla umystu i ciata. Natomiast krysztat gérski ma by¢ pomocny przy
leczeniu choréb nowotworowych, a takze ma zobojetniaé szkodliwe promieniowanie, reumatyzm, bolesne
miesiatczkowanie, napiecia nerwowe, czy nawet angine. Obserwujac rosnaca tendencjg zainteresowania
talizmanami jako symbolami sily, dajacymi czlowiekowi psychiczne wsparcie oraz przynoszacymi szczedcie,
zjawisko to nie budzi obaw pod wzgledem bezpieczeristwa zycia ludzkiego. Natomiast w momencie
traktowania litoterapi jako zamiennika medycyny klasycznej w leczeniu chordb staje si¢ zagrozeniem.
Niewatpliwie skutecznym narzedziem jest wymiana informacji wéréd chorych i medykéw na temat

skutecznosci wyboru leczenia.

Patrycja Kapczuk: patrycja2510@02.pl
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Moc krysztatow w polskiej historii, literaturze i kulturze na
przetomie XV-XVIII wieku

mgr Agnieszka Banas'
! Uniwersytet Opolski, wydziat Filologiczny, Zaktad Nauk o Literaturze

Jak doskonale wiadomo, juz od czaséw najdawniejszych ludzie gromadzili pigkne oraz warto$ciowe
przedmioty i lubili si¢ ozdabia¢ pigknymi, drogimi krysztatami- w zaleznosci od warunkéw lokalnych, gdzie
dane kamienie zostaly odnalezione. Wielu badaczy nie nadaremno uwaza, ze ziemia w ok. 85% jest
krysztatem. Powloka pokryta jest krzemem i tlenem wraz z 6 pierwiastkami. Jest ona dodatkowo przetworca
— przemienia substancje i przedmioty w inne tworzywa. Mimo, ze wiele z nich tworzy przyroda w sposéb
naturalny, a takze w sztuczny sposéb naukowcy w laboratoriach — powstawanie krysztaléw w wigkszosci
okryte jest tajemnica. To czasy starozytne zwrdcily uwage w przypadku krysztatéw, na ich wytrzymatosé —
nie lekcewazac przy tym ich pickna oraz wtasciwosci (czym zajeto si¢ szerzej nieco pdzniej). Samo tez przeciez
pojecie krysztatu wywodzi si¢ ze starozytnej Gregji, gdzie uwazane byly za mocno, zmrozony 16d nie do
stopnienia. Stad kojarzenie ich z taka moca i nieskazitelnym wygladem. Krysztaly dzicki swojej cenie, staly sie
z czasem czg$cig wymian handlowych, gdzie kamienie uzywano jako waluty wymiennej, ale i jako dary badz
prezenty na dworach krélewskich czy papieskich. Tak o to po odkryciu Ameryki przez Kolumba w XV
wieku, bardzo szybko nastapit rozwéj handlu kamieniami szlachetnymi w Europie, a XVI-XVII wieczni
jubilerzy mogli odtad uzywad kamieni z catego $wiata. Tak o to wraz ze wzrostem zamoznosci stawaly sie one
przedmiotem pozadania w wyzszych warstwach spotecznych. Nasi, rodzimi krélowie i bogatsza szlachta
wierzyta w ich zbawienng moc oraz w mozliwo$¢ przynoszenia przez nich szczgscia. Wiara w uzdrowicielskie
whasciwosci krysztatéw ma jednak dos¢ spora historie i wywodzi si¢ z czaséw starozytnych. Opierata si¢ w
duzej mierze na wierze, ze kazdy kamieri ma swoje ukryte znaczenie i wlasciwosci lecznicze. O tym
wspominano wielokrotnie w réznych ksiazkach medycznych (chociazby u Awicenny), zaréwno w czasach
najdawniejszych, jak i szerzej w epoce odrodzenia (traktaty Agricoli o systematyzacji mineralogii czy pézniej
wypowiedzi Paracelsusa sprzeczne z tym co wéwczas wyznawano), przedstawiajac spisy najwazniejszych
krysztatéw i ich wplywu na poszczegdlne choroby, schorzenia czy nawet problemy natury psychicznej. W
moim wystapieniu chciatabym poruszy¢ po krétsze histori¢ krysztaléw, wspomnie¢ o tych najwazniejszych
w dziejach naszego kraju na przetomie $redniowiecza i czaséw nowozytnych oraz oméwic ich pojawienie sie
w dawnej literaturze i kulturze (w mniejszym badz wickszym stopniu) — na ile one byly tylko
wykorzystywane w medycynie czy praktykach religijnych, ale i w $wiecie 6wezesnych utwordw literackich
(sam Kochanowski wspomniat w jednej z fraszek o ,,diamentowym sercu” Hanny czy réwniez S¢dziwd;

poswiccit swoje dzieto kamieniowi filozoficznemuy).

Agnieszka Banas:
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Krysztaty w technologii postaci lekéw: tabletkowanie substancji
krystalicznych

Michat Rudko’
! Uniwersytet Medyczny im. Piastéw S’lacskich we Wroctawiu, Wydzial Farmaceutyczny

Tabletki staly si¢ jedna z najwazniejszych postaci leku, dlatego tez zagadnienia zwiazane z ich wytwarzaniem
sa wazne tak dla przemystu farmaceutycznego, jak i dla o$rodkéw akademickich, natomiast wiele substancji
czynnych poddawanych tabletkowaniu ma postaé krystaliczna. Wiele substancji krystalicznych nie nadaje si¢
do tabletkowania bezposredniego tj. z pominig¢ciem procesu granulagji, np. z powodu kiepskiej
zsypywalnosci, co za tym idzie wypetniania matrycy tabletkarki w sposéb nieréwnomierny, tendencji do
topienia si¢ substancji lub przyklejania si¢ do stempli tabletkarki. Wiele z tych probleméw mozemy
rozwigzaé przez dodanie substanciji pomocniczych i granulacje lub rezygnujac z postaci tabletki. Oba
wymienione wyzej rozwigzania nie zawsze s3 optymalne, z réznych przyczyn np. jesli zdecydujemy sie na
granulacje, musimy liczy¢ si¢ z przedtuzeniem i wigkszymi kosztami procesu produkcyjnego, lub jak w
przypadku lekéw stosowanych w duzej ilosci przypadajacej na jedna tabletke musimy liczy¢ si¢ z
powickszeniem przez substancje pomocnicze rozmiaru tabletki, co nie koniecznie bedzie wygodne dla

pacjenta.

Majac na uwadze powyzsze problemy, chcialbym zaprezentowac kilka ciekawych rozwiazari. Mozna, nie
zmieniajac struktury wewnetrznej krysztatu, wplywad na jego wyglad fizyczny, przez dobranie odpowiednich
warunkéw krystalizacji i tak wtasnie mozna poprawi¢ mozliwos¢ tabletkowania ibuprofenu, dla ktérego
duzym problemem jest niska temperatura topnienia, co za tym idzie przywieranie do stempli tabletkarki i
uszkodzeni powierzchni tabletek, oraz kiepska zsypywalnos¢, ktéra prowadzi do niejednorodnego
wypelnienia matrycy krysztatami i moze, przez obecnos¢ powietrza w masie znajdujacej si¢ w matrycy,
powodowac problemy ze stabilnoscia tabletki. Inne ciekawe rozwiazanie dotyczy kwasu askorbinowego tj.
witaminy C. Krysztaty witaminy C nie s3 odpowiednie do bezposredniego tabletkowania, jednak po
uzyskaniu sferycznych aglomeratéw ich tabletkowalnos¢ ulega poprawie. Takowe aglomeraty sa dostgpne na
rynku, jednak moga one zawiera¢ substancje wiazace, ktére nie zawsze s3 pozadane. Mozna jednak uzyskaé
aglomeraty o sferycznym ksztalcie bez uzycia substancji wiazacych, uzywajac cickawej metody

wykorzystujacej emulsje roztworu wodnego witaminy C w octanie etylu.
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Kala namak, himalajska czy alaea? 50 tfwarzy soli kuchenne;j
Paulina Szczygiot', Aleksander K. Smakosz’
! Uniwersytet Medyczny im. Piastéw S’lacskich we Wroctawiu, Wydzial Farmaceutyczny

Gléwnymi Zrédtami soli spozyweczej s3 morza i oceany (tzw. sél morska), oraz ztoza podziemne (s6l
kamienna). S6] kamienna to skata zbudowana z mineratu zwanego halitem, ktérego przewazajaca czesé
stanowi chlorek sodu (NaCl). Tworzy on szecienng strukture krystaliczng. Wezly sieci krystalicznej zajete sg
przez przyciagajace sie wzajemnie kationy i aniony. Jony te sa tak utozone, ze mozna wyréznié dwie
naktadajace si¢ podsieci kationowa i anionowa tworzace krysztat jonowy. Kazdy jon Na+ jest otoczony przez
6 jonéw CI i analogicznie kazdy jon CI przez 6 atoméw Na*. Czysty chemicznie halit jest bezbarwny.

Odmiany réznokolorowe sg skutkiem zawarto$ci domieszek innych pierwiastkéw.

Rézowa sl himalajska wydobywana jest recznie we wschodnim pasie Karakorum w Pakistanie. Surowiec
jest wydobywany tradycyjnymi metodami z wykorzystaniem technik z 1827 roku. Sél wydobywana jest w
plaszczyZnie poziomej tylko cze$ciowo, pozostawiajac naturalne uktady pomieszczen i stupéw
zapewniajacych stabilng strukture kopalni. S61 Himalajska uwazana jest za jedng z najczystszych soli na
Swiecie, poniewaz powstala jeszcze w czasach ery jurajskiej. Posiada najwyzsze stezenie mineraléw ze

wszystkich rodzajéw soli, az 84 §ladowych mineraléw. Swéj rézowy kolor zawdzigcza zawartosci zelaza.

Kala namak, zwana réwniez sola indyjska lub czarng solg himalajska jest solg kamienna uzywana w Azji
Potudniowej. Sktada si¢ gtéwnie z chlorku sodu oraz niewielkich ilo$ci siarczanu sodu i odpowiadajacego za
jej kolor siarczku zelaza. Surowce do produkgji czarnej soli pozyskuje si¢ z kopali w Bangladeszu, Indiach,

Nepalu i Pakistanie. Cechuje si¢ ona charakterystycznym zapachem siarkowodoru.

Hawajska Czarna Sl jeste otrzymywana na wyspie Molokai. Woda z Pacyfiku jest najpierw filtrowana, a
nastepnie przelewana do specjalnych mis wytworzonych z wulkanicznej skaty, by na koricu podda¢ ja
dzialaniu promieni stonecznych. Woda odparowuje, a sél miesza si¢ ze sktadnikami mineralnymi, m.in.
chlorem czy zelazem. Powstate krysztaty soli taczone s nastgpnie z aktywowanym weglem wulkanicznym,

pozyskiwanym z miejscowej lawy wulkanicznej, ktéry nadaje soli wyjatkowa czarna barwe.

Czerwona sél hawajska inaczej sél alaca — pochodzi z Hawajéw, a swoja barwe zawdzigcza zawartosci
czerwonej wulkanicznej gliny nazywanej Alaea. Glina ta bogata jest w tlenek Zelaza, ktérego jest ok. 5 razy
wiccej niz w innych rodzajach soli. Jest to nierafinowana s6l morska otrzymywana jest przez odparowanie

wody zawierajacej chlorek sodu i czerwong gling.

Sl celtycka jest rodzajem soli morskiej zbieranej recznie z wody morskiej w ujsciach rzek w poblizu
miejscowosci Guerande w Bretanii we Francji. W trakcie przyptywu, woda morska osiada w gliniastych
stawach mutowych, tworzac pod wplywem wiatru i storica gesta solanke. Solanka jest nastgpnie kierowana
do ptytkich mis solnych wykopanych w rodzimej glinie, gdzie krystalizuje poprzez odparowanie w wyniku
dziatania promieni stonecznych tworzac sél. Swéj charakterystyczny jasnoszary kolor zawdzigcza glince
obecnej w mule i w misach solnych. Metoda krystalizacji jest zgodna z 2000-letnig tradycyjna technika
celtycka. S6l ta jest zwykle zbierana przy zawartosci wilgoci 15%, podczas gdy wickszos¢ soli morskich i soli

wytwarzanych na rynku utrzymuje zawartos¢ wilgoci ponizej 1%.

Aleksander K. Smakosz (Aleksander.smakosz@gmail.com)



Crystallus Krysztaty w chemii i naukach biomedycznych (3)
Wroctaw, 28 II 2020 r.

Smiertelne piekno. Historia zastosowania otowiu w kosmetologii
Aleksander K. Smakosz', Agnieszka Smektata’
! Uniwersytet Medyczny im. Piastéw S’lacskich we Wroctawiu, Wydzial Farmaceutyczny

Moéwi sig, ze pickno wymaga pos$wiecen. Nawet dzisiaj marzenie o idealnej cerze, zgrabnej sylwetce czy
mtodym wygladzie czesto wygrywa ze zdrowym rozsadkiem Po dzi$ dzie ludzie nie majac swiadomosci lub
zwyczajnie o to nie dbajac, aplikuja sobie szereg niebezpiecznych substancji. Jednak wspétczesne kosmetyki
nie wykazujg tak drastycznych efektéw, jak te stosowane w wiekach ubiegtych. Jednym z powodéw jest

stosowanie w dawnych czasach duzej ilosci otowiu w farmacji i kosmetologii.

Jednym z najpopularniejszych preparatéw opartych o ten pierwiastek byta biel otowiana (Venatian ceruse,
Magistery of lead). Wykonywano j3 na wiele sposobéw. Jednym z nich byto wymieszanie otowiu, wody oraz
octu i wysuszenie mieszaniny. Preparat ten miat nadawa¢ mlecznobiata, porcelanows cere. Jednak miato to
swoja cene. Im czeéciej stosowato sie ten preparat, tym wiecej pojawiato si¢ na twarzy efektéw ubocznych -

szarych, zielonych badz fioletowych przebarwien skory, uszkodzenia zebéw, wypadania wloséw.

Inny preparat byt stosowany we Wtoszech, zwtaszcza na dworze zwigzanym z Medyceuszami. Arystokracja z
Katarzyng Medycejska na czele stosowala mieszaning rozjasniajaca na piegi, w sklad, ktérej wchodzit miedzy

innymi otéw, rteé, pizmo, arszenik.

Mimo tak popularnego stosowania podktad olowiany zaklasyfikowany zostat jako substancja toksyczna w
1634 roku, jednak stosowano go nawet w XIX wieku, zwlaszcza w teatrze. I chod negatywne efekty
nadmiernego upodobania do stosowania kosmetykéw na bazie otowiu byly szeroko znane, to wciaz

powstawaly nowe formulagje.

Aleksander K. Smakosz (Aleksander.smakosz@gmail.com)



2O F

Crystallus Krysztaty w chemii i naukach biomedycznych (3)
Wroctaw, 28 II1 2020 r.

Otwarcie Konferengji

prof. dr hab. Witold Musiat 10:00

Oddziatywania miedzyczasteczkowe w wielosktadnikowych
krysztatach pochodnych 9-aminoakrydyny o wtasciwosciach
leczniczych

megr Artur Mirocki, Artur Sikorski 10:20

Krysztaty wewnatrz Nas- mineralizacja tkanek migkkich

mgr Patrycja Kapczuk, Karolina Rogalska, Konrad Grzeszczak 10:40

Krysztaty szczescia- litoterapia

mgr Patrycja Kapczuk, Karolina Rogalska, Konrad Grzeszczak 11:00

Moc krysztatdw w polskiej historii, literaturze i kulturze na
przetomie XV-XVIII wieku.

mgr Agnieszka Bana$ 11:20

Kala namak, himalajska czy alaea? 50 twarzy soli kuchennej.

Paulina Szczygiot, Aleksander K. Smakosz 11:40

Harmonogram

Smiertelne piekno. Historia zastosowania otowiu w
kosmetologii

Agnieszka Smektata, Aleksander K. Smakosz 12:00

Krysztaty w technologii postaci lekow: tabletkowanie
substancji krystalicznych

",? Michat Rudko 12:20

Cl’g Stal l us Krysztaty w technologii postaci lekdw: tabletkowanie

substancji krystalicznych

Krysztaty w Chemii

i Naukach Biomedycaznych el Bk 12:40

[1I Ogolnopolska Konferencja Naukowa 74 konczenie konferencji 13:00
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