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Uvodnik

Mili vibusnici!

Horite uz touhou po dalsich zajimavych tlohach? Dalsi, v tomto roéniku uz tieti, série vas opét
zavede do zakout{ védeckych objevii vagich hrdint. Pes Zeryk uz pro vés chysts program na Jarn{
setkani a lame si hlavu nad syntézou a bezpecnosti fluorovanych latek, s Sherlockem Holmesem
a Dr. Watsonem se vydate na prochazku do pfirody, ktera je plna rostlin obsahujicich jedovaté
latky, a dvorni analytici kone¢né pfijdou na kloub pfesnému slozeni osudnych granati.

Dale se dozvite, jak je mozné z aminokyselin syntetizovat peptidy, sezndmite se s karbenovymi
komplexy prechodnych kovu a nebo si zahrajete chemické Sipky.

Jaro uz se pomalu blizi a s nim také posledni moznost poddavani ptihlasek ke studiu na
Prirodovédecké fakulté Masarykovy univerzity, a to do konce tinora. Pokud jste se v minulosti
stali dspésnymi fesiteli ViBuChu, nebo se jimi po tfeti sérii stanete, tedy ziskate 100 bodu,
muzete pozdadat o prominuti pfijimacich zkousek na vSechny chemické obory studijniho programu
Chemie. Neusnéte na vaviinech a bojujte az dokonce!

Za cely tym ViBuChu

Pavla Fialova
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S5 — Chemické Sipky (pata tivodni tloha)

Autor:  Miroslav Brumousky (e-mail: mbrumovsky@chemi.muni.cz) 3,5 bodu

Dva zapdleni studenti chemie, Jirka a Martin, se rozhodli zprijemnit
st prestavku ve skole netradicni hrou. Na ndsténku ve tridée pripevnili
periodickou soustavu prvki, kterou pred nékolika lety dostali od ucitele
na zdkladni skole, a ze skriné plné vseho mozZného tridniho harampaddi
vytdhli Sest hdzecich Sipek. ,Reknu ti t7i vlastnosti, které charakteri-
zuji jeden chemicky prvek, “ povédél Jirka Martinovi, ,,kdyz ho strefis,
dostanes 8 body, kdyz ne, dostanes tolik bodu, kolik vlastnosti bude
odpovidat prvku, ktery trefis. Pak se vystriddme.

Jirka postupné fekl Martinovi vlastnosti charakterizujici t¥i prvky:

e Prvni prvek je kov, ktery je za normélnich podminek kapalny. Tento prvek tvori slitiny
nazyvajici se amalgamy.

e Druhy prvek je nekov rozpustny v etheru, ktery muze tvofit polymerni alotropickou mod-
ifikaci.

o Tieti prvek je kov stiibrné barvy, ktery Mendélejev nazval ekabor.

Martin k jednotlivym vlastnostem trefil méd’, uhlik a skandium. Potom si s Jirkou vyménili
role a Martin popsal tii prvky s nasledujicimi vlastnostmi:

e Prvni prvek je reaktivni kov, ktery ma za normélnich podminek nejmensi hustotu ze vSech
pevnych prvku.

e Druhy prvek je kov s teplotou tani 1555 °C za normaélniho tlaku, ktery méa zna¢nou schop-
nost absorbovat plynny vodik.

o TTeti prvek je silné radioaktivni transuran pojmenovany po Japonsku.

Jirka postupné trefil sodik, platinu a ununtrium.
Ukol 1: Napiste, jaké prvky meéli Martin a Jirka trefit.
Ukol 2: Napiste, kolik bodt hraci ziskali za jednotlivé hody.

Ukol 3: Spocitejte, kolik bodi ziskali oba hraci. Ktery vyhral?
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S6 — Karbenové komplexy pfechodnych kovi (Sestd tivodni tiloha)

Autor:  Matis Chvogka (e-mail: 451024 @mail. muni.cz) 3 body

Komplexy prechodnijch kovu jsou dulezitymi reagenty a zejména katalyzdtory jak v laboratorni
syntéze, tak i v prumyslovém méritku umoznujict velké mnozstvi reakct, ze kterych nékteré nejsou
jingm zpusobem ani uskuteénitelné. Jednim druhem komplexi prechodnijch kovi jsou ,karbenové*
komplexy, ve kterych tvori atom uhliku s kovem formdiné dvojnou vazbu.

Vlastnosti téchto komplexti silné zavisi na tom, jaky substituent nese karbenovy atom uhliku.
Podle toho pak rozlisujeme dva typy téchto ligandu. Elektrofilni karbenové ligandy (Fischerovy)
maji na atomu uhliku elektronegativni substituenty nebo substituenty konjugacné stabilizujici
karben. Ve volném stavu (nekoordinovany na atom kovu) by mél takovyto karben singletovy
stav. Formalné je pak povazujeme za neutralni dvouelektronové donory. Nukleofilni karbenové
ligandy (Schrockovy) nesou na atomu uhliku pouze alkylové substituenty. Ve volném stavu
by mél takovyto karben tripletovy zakladni stav. Formalné je povazujeme za dvouelektronové
donory s nabojem 2—. Jak uz nézev naznacuje, ligandy prvniho typu budou reagovat spolu
s nukleofily (organokovy, aminy, thioly...) a ligandy druhého typu s elektrofily (estery a amidy
karboxylovych kyselin, ketony. .. ). Celkova reaktivita téchto karbenovych ligandu taktéz zavisi
na elektronovych a sterickych pomérech na atomu kovu.

Prvni karbenovy komplex byl ptipraven E. O. Fischerem nésledovné:

Li
© 0c.CO oLi CO om
~ X CH-N OC. e
W(CO)s ocow={ 22 ocw=(
0C'dq Ph 0C'do Ph

Ukol 1: Je komplex koordina¢né nasyceny nebo nenasyceny (spocitejte elektrony)? V jakém
formalnim oxida¢nim ¢isle je atom wolframu v komplexu? Jde o komplex Fischerova nebo
Schrockova typu?

Nejvetsi vyuziti karbenovych komplext najdeme v metatezi alkenu. Pfi této reakci dojde
k ,pfrestfihnuti“ a znovuspojeni dvojné vazby alkenti, pficemz p#i rekaci dvou riznych alkent si
tyto alkeny vymeéni konce:

N s R Ri_ R

Na metatezi alkenu se nejcastéji pouzivaji komplexy Fischerova typu s m-donornimi ligandy,
pricemz m-donorni ligandy jsou ligandy, které m-vazbou s kovem dodévaji elektrony atomu kovu.
Pifkladem jsou halogenidy (Cl1~), alkoxidy (#-BuO~) nebo oxo ligand (0%7).

Ukol 2: Zkuste vysvétlit (napi. zjednodusenym reakénim mechanismem) jak vznikl produkt
pfi nasledujici metatezi:

R+

o katalyzator .,

Ry

R+

Navrhnéte, jaky katalyzator (komplex) by mohl byt pouzit.
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Ukol 3:  Pribéh reakce nukleofilnich karbenovych komplexu s elektrofily obsahujici vazbu C=0
je analogicky s Wittigovou reakci. Jaky bude produkt nasledujici reakce?

H
=Ta(CH,CMeg)y —2=C=0 . »
(H3C)3C
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A3 — Organofluorova chemie

Autori:  Matis Chvogka (e-mail: 451024 @mail.muni.cz) 10 bodt
Simona Krupcikovd (e-mail: 451234 @mail. muni.cz)

Jarni setkdni tesiteli a ex-resiteli ViBuChu uz pomalu klepe na dvere a Zeryk se tedy plnou
stlou pustil do vymysleni programu pro ucastniky.

Jak uz naseho psika Zeryka dobie zndme, obéas byjvd nepozorny a vijimkou tohoto faktu
nebyl ani dnesni den. Zeryk si vzal nékolik ucebnic organické a organofluorové chemie, z nichz
kazdd vdzila vice nez on sdm, a pustil se do pripravy prednadsky. Trosku se désil toho, zda nebude
mit trému. . .. ,Jsem uZ velky chemicky pes! Zvlddnu to!“

Co se vSak nepokazilo. ..

Zeryk se rozhodl, Ze vypracuje prednasku na téma zavedeni -CF3 skupiny do organickych
latek a jejich vyuziti v medicinalni chemii. Zeryk studoval a pracoval pilné jako kazdy vysokoskolsky
student celou noc. No a co réano zjistil?

Ukol 1: Pokuste se pomoci Zerykovi doplnit idaje, které na strankach prezentace pozapomnél
zapsat:

Trifluormethylace:

THF, H,0

¢ o el :
HsCQLN/OCHs _CSF, b | TBAF H3C\)J\CF3
|
C

Hs

|

Tato funk¢ni skupina, kterd byla poprvé syntetizovana v roce 1981, ma nazev |:I

TBAF slouzi jako zdroj , aby

Difluormethylace:

(\ =[:CF]
= KOH, H,0, MeCN

OH

KOH je potitebny, protoze

Mechanismus:
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Zeryk jako velky milovnik pfirody a vyznavaé¢ ekologie nesmél zapomenout ve své prednasce i
na ochranu pfirody. Pii studiu narazil na zajimavou fluorovanou kyselinu, kterou nesmél opome-
nout.

Ukol 2:  Jednim ze zpusobu piipravy znamého fluorovaného polymeru — polytetrafluorethylenu
— je emulzni polymerace. Pt ni se jako stabilizator emulze pouzivala kyselina perfluoroktanova.

(a

) Nakreslete jeji strukturni vzorec.
(b) Z jakého zdroje se dostavé nejvétsi mnozstvi této latky do prirody?
(c¢) Pro¢ je skodliva?
(d) Kde bychom ji nasli v lidském téle, kdybychom ji byli exponovani?
Kdyz Zeryk koneéné dokonéil pifpravu na svou fluorovanou prednésku, tak si fekl, ze by si
meél nachystat jesté néco k BOZP. Protoze je to nejen velky odbornik na bezpecnost, ale i na
chemii fluoru, ani v tomto nesmély chybét fluorované slouceniny.

v v

Ukol 3: Jednim z nejdulezitéjsich zafizeni v laboratofi s ohledem na bezpeénost, je uréité
hasici piistroj. Nejcastéji se pouziva pét druht hasicich pristroju.

(a) Vyjmenujte je a napiste, jaké latka je v nich hasidlem.

(b) Jeden z typu hasicich piistroju nahradil halonové hasici piistroje, které byly zakdzané,
protoze poskozovaly zivotni prostredi. Zkratka pro oznaceni latky, ktera byla uzivana jako
hasidlo v téchto piistrojich, je CFC. Zjistéte, o jakou latku se jedna.

(¢) Kvuli jakému environmentalnimu problému byly halonové hasici piistroje zakazany?

Ukol 4: Zeryk pii svém studiu objevil tuto ltku:

R FER F

Zajimavou vlastnosti této latky je, ze dokdaze na sebe vazat velké mnozstvi kysliku, coz ma
velky vyznam pro medicinu.

(a) O jakou slouceninu se jedna? (Jaky je jeji systematicky nézev)

(b) Piiblizné kolikrat vétsi objem kysliku se dokaze rozpustit v 1 cm? této latky oproti 1 cm?
krve? Jaké to ma vyuziti?

(c) Jak lze pripravit tuto slou¢eninu z uhlovodiku neobsahujiciho zadné atomy fluoru?
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B3 — Sherlock Holmes — génius forenzni chemie

Autori:  Dominik Madea (e-mail: 424151@mail.muni.cz) 9,5 bodu
Tomas Vranka (e-mail: 423043@mail.muni.cz)

Jedné sluneéné nedéle se Sherlock s Watsonem vydali na piijemnou prochdzku po blizkém Re-
gent’s parku.

»oherlocku, neddvno jsem si vzpomnél na Vasi nabidku rozsifit mé obzory v oblasti jedu.*

,Ano, pfiteli, to by byla vybornd debata na pifrodni prochizce. Vidyt vétsina jedi, co
zname, je piirodniho puvodu. Avsak zacit bychom mohli od historicky nejzndméjsich.

Napiiklad ve stfedovéku byl oblibenym traviéskym jedem siran thallny, jelikoz je vyborné
rozpustny ve vodé, bezbarvy a bez zdpachu. K otravé navic dochazi velmi pomalu. Zprvu ¢lovéka
boli zaludek a zvraci, poté jej zacnou palit nohy, a nakonec umird na zistavu srdce. Navic je
tento jed tézce zjistitelny a tim si vyslouzil v historii travic¢stvi své prvenstvi.

Dalsi slavnou latkou je benzo[a]pyren. Je to latka, kterd vznikd pii nedokonalém spalovani
organickych latek. Je silné karcinogenni a povsiml si ji jeden londynsky chirurg, Percival Pott,
v roce 1775. Pozoroval totiz vétsi vyskyt rakoviny Sourku mezi mistni komunitou kominiku,
prevazné mladych chlapct, ktefi se diky své velikosti mohli protdhnout izkym kominem. Velmi
casto tento jed zabiji i kuraky cigaret.
vyborné prochézet riznymi membranami, napiiklad kuzi nebo latexem. A jelikoz se rtut z téla
obtizné vylucuje, dochézi k jeji akumulaci v mozku a naslednému ochromeni nervové soustavy
¢lovéka. Navic detekce je velmi obtizna a casto k ni dojde pozdé. Vétsina otrav dimethylrtuti je
fatalni. Avsak existuje jeden specificky test na zjisténi pfitomnosti rtuti v riznych tekutinach.
Je pojmenovan podle Huga Reinscheho.*

Ukol 1: ,2Dokdazal byste ve stru¢nosti popsat, proc¢ je tak specificky a jak probiha?“

,»,Vyborné, Watsone, myslel jsem si, Ze na to piijdete.“
,Co si myslite, Sherlocku, vzdyt jako lékai takové véci musim znét.“
»Tak kdyz musite, urcité se vyznate i v ptirodnich jedech.

Ukol 2: | Schvalné, zda mi dokazete fici, jakd rostlina na svéte zpusobi za rok nejvice amrti?“

, Vidite Watsone, neméte pravdu i vas jsem zaskocil. Alespon vidite, ze i vy se musite déle
vzdélavat.“

,Ale piiteli, vzdyt to byla §patné polozend otézka, koho by to napadlo.®

,Vas jako 1ékafe by to mélo trknout hned napoprvé pieci, ale nebudeme se dale handrkovat.
Podivejte se, jiz jsme dorazili do kralovské botanické zahrady. Napfiklad vidite tuto krasnou
jablon, nevypada chutné?*

»Ale vite, ze méate pravdu, hned bych se zakousl, kdyby nebyla chranénd.“

,Priteli, to byste udélal osudovou chybu, poziti tohoto jablicka by vés jisté na misté zabilo.

Ukol 3: ,Provéiim vaSe znalosti z biologie, zda dokézete spravné nazvat tento jedovaty strom.“

,Vidite, Watsone, s malou napovédou jste jej urcil naprosto presné. Kdyz jiz jsme u téch
chutnych vrahu, vite, ze i oby¢ejnd mandle vas dokdze zabit?

ee ey
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»Ale ne, to nemusite, pouze si dejte pozor na ty ,horké‘. Vite, na Mandloni obecné, ¢i
Prunus dulcis, cheete-li, rostou pospolu jak oblibené sladké, tak i hotké mandle. Jejich rozpoznani
je skryto jiz v pojmenovani. V jadrech mandli se totiz skryva zédkeiny piirodni glykosid — amyg-
dalin. V jeho struktufe je schovdna kyano skupina, kterd se pomoci enzymu dokéze uvolnit
jako kyanovodik a otravit vas. A pro¢ véas varuji pfed témi hotkymi? Jelikoz v jadru hotkych
mandli se nachazi zminéného glykosidu asi padesatinasobné mmnozstvi. Pfepotteno na presné
pocty, mize vas zabit jiz 25 snédenych plodi. Avsak uchranit by vas méla jejich nesnesitelna
hotkost, ktera odradi kohokoliv.“

OH

0]

H %

‘ O%&

H

FoA—ro )
1
N

Amygdalin

Ukol 4: Dokazal byste mi fici, pro¢ jsou vlastné horké mandle hoiké?“

,PTesné jste to uréil, piiteli. Vyznéte se i v jinych rostlinach? Existuje jedna jménem At-
ropa bella-donna, lidové téz certova tfesen, ¢i posetily lilek. Ano, jednd se o dalsi rostlinu z celedé
lilkovitych. Zradna to ¢eled’, velmi rozmanitd, obsahuje velké mmnozstvi jedlych rostlin jako
rajcata, lilky, brambory. AvSak i nebezpetnych, jako durman, blin ¢ jiz zminény rulik zlo-
mocny. Jeho nejnebezpecnéjsi ¢asti je pravé plod, ktery obsahuje alkaloidy jako L-hyoscyamin

¢i atropin.“

Ukol 5: ,2Dokdazal byste mi fici, jaky je rozdil mezi témito dvéma jedy?*

,Kdyz se jiz zastavuji u téch lilkovitych, je tu jesté jedna rostlina Hyoscyamus niger neboli
blin ¢erny, a zde ho zrovna vidime. Ten obsahuje alkaloid hyoscin, ktery je velmi podobny tomu,
co najdeme v ruliku zlomocném.*

N
HaC )7;\\ _OH HSC(’)% _OH
o~ o
IA® e

Hyoscyamin Hyoscin

Ukol 6: ,Dokéazal byste vymyslet spole¢nou molekulu, z niz by bylo mozné jednoduse ptipravit
oba zminéné jedy a popsat, jak se nazyvaji prislusné reakce? Urcité dokazete napsat i reagenty,
jimiz toho docilite.”

,»,Vyborné, vyborné, pfesné takto jsem si to predstavoval. Jakd Skoda, ze jsme jiz prosli
celou botanickou zahradou, ale nezoufejte. Dokonce i na lukach se vyskytuje velké mnozstvi
potencialné nebezpecénych rostlin?“

,Nepovidejte, Sherlocku, vzdyt na louce se pase dobytek, jak je mozné, Ze se neotravi témito
rostlinami?“

10
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,»Vite, Watsone, dobytek m& specialné prizptusobeny Ctyikomorovy zaludek, ktery dokéaze
Ucinky jedu zmirnit, piipadné se dobytek takovym bylindm vyhyb&d. AvSak c¢lovék takovou
vymozenost nemd a je zndmo mnoho piipadi, kdy domaci 1écCitelé Spatné rozpoznali bylinu
¢ neodhadli davku a jejich lé¢eni pfidalo praci havranum. Jednou z velmi zndmych bylin je
bolehlav plamaty, latinsky Conium maculatum. Jiz od stfedovéku je popsdno jeho pouziti jako
travi¢ského jedu, a dokonce se spekuluje, ze odvar z bolehlavu byl podan feckému filozofu Sokra-
tovi. Bolehlav totiz obsahuje silny alkaloid koniin, ktery vas zezacatku povzbudi, ale pozdéji
zacne blokovat signdly z michy, ¢imz dojde k ochrnuti svalstva a zastavé dechu.

Ukol 7: ,Dokézal byste Watsone doplnit do mého schématu vSsechny intermediaty pii pripravé
zminéného alkaloidu? Poradim vam, ze Grubbsuv katalyzator se pouziva pro metatezi alkenu.“

\/\H/OH

H
o DCC Grubbs II. 1. H,, Pd/C N CHs
, cr. DCM, DCM, 12h 2. LiAlH, K/\[/V
= (\/ 3 rt, 12h 3. HCI
NH»

, Vytetné, vase znalosti organické chemie se s 1éty vibec nezhorsily.“

,Dékuji za pochvalu. S vaSimi neustdlymi dotazy a rébusy, feknéme, ani nemély ¢as na
zhorseni.“

,Tak to jsem rdd. Ale pojd'me déle, pfed ndmi vidim dalsiho potencidlniho vraha nic netusici
obeéti.“

Ukol 8: ,2Dokazete ji rozpoznat? Napovim vam, Ze je to jedna z nejzakernéjsich vrazedkyn.
Lidé si ji dokonce dobrovolné nosi do vlastnich domu, a¢ je chranéna, a obdivuji ji kvuli jejimu
aroma. Av8ak vétsinou ji nezkousi jist. Ale je nékolik potvrzenych otrav touto krasotinkou
z Celedi chiestovitych, které se staly omylem pii nespravné likvidaci jejiho zavlahového média.
Uz vite, o koho se jedna?*

»Nenechal jste se zmést, je vidét, ze jste jiz o podobnych ptipadech slysel.“

»Ano mate pravdu, nastésti jsem o nich pouze slysel. Ale Sherlocku, vzpomindm si z minula,
ze jste mluvil o néjakém piipadu s pavouky, jiz jste jej vyfesil?“

,Dobfe, Ze se ptate mily Watsone. Ano, zvladl jsem jej, a dokonce i v tomto piipadu se
vyskytoval jisty druh jedu. Jeho vyuziti pro obiadni ticely je znamo jiz 5000 let, kdy jej vyuzivali
jisté druhy indidnt. Vs§iml jsem si totiz nezvyklé pavuéiny, kterd byla upletena v okoli mista ¢inu.
V té chvili jsem védél naprosto piesné kde je zakopan pes. Jesté vam trochu napovim. Latku,
o které mluvim, muzete ziskat z jistého druhu kaktusu. Néktef lidé vsak i dnes hazarduji se svym
zivotem a tuto latku uzivaji pro jeji opojné ucinky. Mnohdy vsak skonéi jejich zivot v tdstavu
nebo vlastnim pfi¢inénim z pomateni smyslu.“

Ukol 9: Uz vite, o jaké latce mluvim a z které rostliny byste ji mohl ziskat?“

,Vas snad nikdy nenachytadm, zase spravné. Myslim, ze to bylo vyzivné odpoledne, také jste
si jej uzil?“

»,Neskutecné, piiteli. Kdykoliv bude chvile, mizeme zase vyrazit na turu i s vasim odbornym
vykladem.“
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,1e81 mé VaSe duvéra v moje znalosti. Jiz se nemohu dockat dalstho plodného dne. Ale
ted jiz pojdme domt. Kdyz se tak divdm na hodinky, tak si musime pospisit, aby ndm pani
Hudsonové nevyhubovala, ze jdeme pozdé na vecefi.
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C3 — Ostie sledované kovy

Autor:  Milan Riha (e-mail: milan.riha.23@gmail.com) 13 bodu

Hned rano se dvorni analytici pustili do stanoveni obsahu slozek granatu. Jiz ze véerejsiho
dne védéli, ze grandt je tvofen tfemi slozkami — manganistanem draselnym, hoié¢ikem a sirou.
Nejprve se dvorni analytici snazili ikolu vyhnout, a proto testovali tento granat v nahodnych
pomérech téchto 3 slozek. Nakonec zjistili, ze jejich granat nedosahuje ani zdaleka takovych
kvalit, jako granaty, které na kralovstvi dopadaly. Musely se tak pustit do presného stanoveni
obsahu jednotlivych slozek.

Ukol 1: Napiste alespon tii typické parametry, podle kterych se hodnoti kvalita vybusin.

Pro stanoveni obsahu manganistanu draselného se dvorni analytici rozhodli vyuzit spektro-
fotometrii, konkrétné spektrofotometrii ve viditelné oblasti. Celé spektrofotometrické stanoveni
bylo provedeno pii vlnové délce A\ = 525 nm. Nejprve dvorni analytici pripravili set kali-
bracnich roztoku pro naméieni kalibra¢ni kiivky. Tento set pripravili tak, ze ze zdsobniho roztoku
(Cmanganistan = 0,01824 mol dm™?) odebrali vzdy do 250 cm?® odmérné baiiky nejprve 1 cm?, do
dalsf 2 cm?, pak 3 cm?, 4 cm? a nakonec 5 cm?®. Baiiky doplnili demineralizovanou vodou po
rysku a homogenizovali. Pro kazdy vzorek naméfili v 1 cm Sirokych kyvetach jeho absorbanci.
Vsechna data jsou uvedena v nasledujici tabulce.

A =525 nm | ¢nanganistan = 0,01824 mol dm™3 (zdsobni roztok) [=1cm

Cislo Vgsobnt (cm?) Crmanganistan (mmol dm™3) Absorbance
banky: KMnOy4 v baiice 250 cm?

1 1 cm? 0,170

2 2 cm? 0,340

3 3 cm? 0,510

4 4 cm?® 0,680

5 5 cm?® 0,850

Ukol 2: Vypoéitejte koncentrace manganistanu v jednotlivych baiikdch 1 az 5 v mmol dm~3.

Ukol 3: Sestrojte graf zavislosti absorbance na koncentraci manganistanu v jednotlivych
bankach (kalibra¢ni kiivka).

Ukol 4: Body v grafu prolozte primkou a urcete jeji matematicky zapis.

Ukol 5: Napiste, jak se nazyva zakon, ktery popisuje zavislost absorbance na koncentraci.
NapisSte i jeho matematickou formulaci.

Ukol 6: Uved'te, zda-li by mél graf zdvislosti absorbance na koncentraci prochézet bodem
[0,0], ¢i by mél byt posunut (nahoru ¢i dolu) a napiste proc.

)

Ukol 7: Urcete molérn{ absorpéni koeficient manganistanu draselného pii vinové délee A =
525 nm v jednotkdch mmol~! dm?® cm~! . Vychdzejte ze zadanych dat.
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Ukol 8: Vysvétlete fakt, ze pro spektrofotometrické stanoveni se zpravidla pouzivaji velmi
ziedéné roztoky tak, aby jejich absorbance neptfesdhla hodnotu 1. Jak se vysoké koncentrace,
respektive hodnoty absorbance vyssi nez 1, projevi v zdkoné dotazovaném v tkolu 47

Ukol 9: Pro spektrofotometrii ve viditelné oblasti se pouzivaji nejcastéji sklenéné kyvety.
7 jakého materialu jsou vytvoreny kyvety pro spektrofotometrii v UV oblasti a proc?

Poté, co jiz meéli dvorni analytici pripravenou kalibraéni kiivku (pfimku), mohli se vrhnout na
ptipravu vzorku pro stanoveni obsahu manganistanu v granatu. Postupovali tak, ze na filtra¢ni
papir nasypali 1,0000 g smési z grandtu a zacali jej prolévat vodou do odmérné bainiky o ob-
jemu 1 dm?. Kvantitativné tak pievedli véechen manganistan do roztoku a na filtraénfm papiru
ziistal nerozpustény hoicik a sira. Nésledné z takto pfipraveného 1 dm? roztoku manganistanu
odpipetovali 5 cm? do baiiky o objemu 100 cm?® a doplnili ji demineralizovanou vodou po rysku
a homogenizovali. Takto piipraveny vzorek (ten v baiice o objemu 100 cm®) byl podroben spek-
trofotometrickému stanoveni (za stejné vinové délky i délky kyvety jako u kalibrace), pficemz
zjisténa absorbance tohoto roztoku ¢inila 0,479.

Ukol 10: Pomoci kalibra¢niho zdvislosti urcete koncentraci manganistanu v bance o objemu
100 cm?.

Ukol 11: Uréete hmotnost manganistanu draselného na filtra¢nim papiru pred prolévanim
vodou. Rovnéz urcete, kolik hmotnostnich procent z puvodni (1,0000 g) smési z grandtu man-
ganistan zaujima.

Potom, co dvorni analytici stanovili, kolik manganistanu draselného granat obsahuje, pustili
se do stanoveni hoi¢iku. Pro stanoveni hoié¢iku si zvolili gravimetrii. Na filtraéni papir dvorni
analytici opét nanesli 1,0000 g smési z granatu. Poté jej dlouho promyvali vodou, aby se zbav-
ili manganistanu draselného. Jakmile vzorek na filtra¢nim papiru obsahoval jiz pouze hoicik
a siru, zacali vzorek promyvat ziedénou kyselinou chlorovodikovou. Tim obdrzeli filtrat ob-
sahujici chlorid hofeénaty a na filtraénim papiru zustala pouze sira. K filtrdtu obsahujici chlo-
rid hofe¢naty pak pfidavali amoniak a roztok hydrogenfosforeénanu sodného. Tim vznikla bild
srazenina NHy;MgPO4-6 H2O (1), kterou zfiltrovali, promyli (do negativni reakce na chloridy) a
vysusili. Suchy filtraéni papir vlozili do zihaciho kelimku a zapalili. Po shofenti filtra¢niho papiru
byl vzorek vyzihdn za vzniku srazeniny (2). Hmotnost ziskané srazeniny (2) ¢inila 0,9156 g.

Ukol 12: Napiste vzorec srazeniny (2). Rovnéz napiste vyéislené chemické rovnice vzniku
srazeniny (1) a zihani srazeniny (1) za vzniku srazeniny (2).

Ukol 13: Jakym zpusobem mohli dvorni analytici zjistovat pritomnost/nepiftomnost chlori-
dovych iontu ve filtratu?

Ukol 14: Jaky filtraéni papir museli dvorni analytici pouzit k filtraci srazeniny (1)? Z ¢eho
je tento filtra¢ni papir vyroben a jak by ovlivnilo gravimetrické stanoveni pouziti (a predevsim
popsané spaleni) bézného filtracniho papiru?

Ukol 15:  Z hmotnosti ziskané srazeniny (2) urcete puvodni hmotnost hoic¢iku, ktery byl pred

promyvanim ziedénou kyselinou chlorovodikovou na filtraénim papiru. Rovnéz urcete, kolik
hmotnostnich procent z puvodni (1,0000 g) smési z grandtu hot¢ik zaujima.
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Jelikoz se blizil vecer a dvorni analytici uz byli po tomto dni velmi unaveni, rozhodli se, ze
tfeti slozku granatu — siru — stanovovat nebudou, jelikoz vi, jaké hmotnostni procento zaujimal
manganistan draselny i horé¢ik. Hmotnostni procento siry tedy mohou urcit z rozdilu.

Ukol 16: Hmotnostnimi procenty vyjadiete kompletni slozeni granatu.

Ukol 17: Za predpokladu, ze by se dvorni analytici rozhodli stanovovat i posledni slozku —
siru — jaky postup by mohli pro stanoveni elementarni siry pouzit? Struéné jej popiste.
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Z3 — Syntéza peptidu (tfeti doplikova tiloha)

Autor:  Miroslava Palackovd (e-mail: palackova.miroslava@gmail.com) 10 bodt

Peptidy jsou ldatky obsahujici dva nebo vice aminokyselinovijch zbytki spojenych peptidovou
vazbou, kterd vznikd kondenzaci karboxylové skupiny a aminoskupiny. Pokud jsou peptidy tvoreny
dvéma aZ deseti aminokyselinami, oznacujeme je obvykle jako oligopeptidy (dipeptidy, tripeptidy,
tetrapeptidy, atd.), je-li v molekule deset a vice aminokyselinovijch zbytki, mluvime o polypep-
tidech. Za rozhrani mezi polypeptidy a proteiny je povaZovdno 100 aminokyselin nebo moldrni
hmotnost okolo 10000 g mol™".

Poradi aminokyselin v peptidech zapisujeme tak, ze prvni aminokyselina poskytuje do pepti-
dové vazby svou a-karboxylovou skupinu, kterd se vaze na a-aminoskupinu nédsledujici aminoky-
seliny. U peptidi muzeme rozligit dva konce, podle toho, jestli maji volnou karboxylovou skupinu
nebo aminoskupinu. Tyto konce oznac¢ujeme jako C-konec a N-konec.

Ukol 1: K nasledujicim peptidu napiste nazvy aminokyselin, jejichz aminokyselinové zbytky
jsou na N-konci a C-konci.

Peptid 1:
HiC._CHs | Oy on
H
HoN ji,( NﬁN
0]
HO™ “CHs
Peptid 2:
Glycyl-threonyl-treonyl-serin
Peptid 3:
Leu-Ser-Cys-Val-Ser-Phe
Peptid 4:
DLRRWY

Peptidy mohou mit rizné biologické téinky. Rada peptida pusobi jako hormony. Mezi nej-
znaméjsi patii inzulin, vasopresin, oxytocin a endorfiny. Mnohé peptidy maji antibiotické ui¢inky,
jako napftiklad gramicidin S a valinomycin. Peptidy mohou mit pro lidsky organismus i velmi
nebezpectné ucinky jako napiiklad znamy jed botulotoxin. Diky tomu, ze peptidy maji potencial
mit zajimavé biologické tucinky, se staly zdjmem chemikt. Ti mohou zkoumat napiiklad jejich
biosyntézu v organizmech, biologické ucinky, vztahy mezi jejich slozenim a funkci v organizmu
nebo syntézu novych peptidu. My se ddle zaméiime hlavné na jejich syntézu.

V uvodu jsme psali, ze peptidy jsou latky slozené z aminokyselinovych zbytkt spojenych
peptidovou vazbou, kterd vznika kondenzaci karboxylové skupiny a aminoskupiny. Jenze takhle
jednoduché to ve skutec¢nosti neni. Piedstavme si, ze bychom chtéli nasyntetizovat dipeptid
Val-Ser. V kulaté barice bychom rozpustili 0,01 mol valinu a 0,01 mol serinu v DMF (dimethyl-
formamid). Banku bychom zahiivali pod zpétnym chladicem a doufali, ze aminokyseliny budou
podléhat kondenzaé¢ni reakci. Jenze s nejvétsi pravdépodobnosti ziskdme smés mnoha produkti.

Ukol 2: Pokuste se vlastnimi slovy vysvétlit, pro¢ ziskdme smés produktu. Napiste nazvy
pomoci t¥ipismennych symboli alespon 10 produktu, které mohou vzniknout v bace.

Jak bychom tedy mohli syntetizovat dipeptid Val-Ser, abychom ziskali rozumny, dokonce az
kvantitativni, vytézek? Tak zaprvé, pouzili bychom chrénici skupiny.
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Ukol 3: K ¢emu se pouzivaji chranici skupiny?

Ukol 4: Kdyz budeme délat syntézu jenom ze zdkladnich 20 aminokyselin, jaké vsechny
skupiny je potiebné chranit? Ke kazdé skupiné napiste, jakou chranici skupinu je mozné pouzit,
schéma reakce zavadéni a schéma reakce odchranéni. (Pomucka: Pro nékteré skupiny mohou byt
chranici skupiny stejné.)

Druhou dtlezitou véci je aktivace. Aby reakce mezi aminoskupinou a karboxylovou skupinou
aminokyselin probéhla za pokojové teploty a relativné kratkém case (déle budeme mluvit o sku-
teéném case syntézy).

Ukol 5: Serad'te nasledujici derivaty karboxylovych kyselin od nejreaktivnéjsiho po nejméné
reaktivni. NapiSte reakéni schéma piipravy jednotlivych derivatu.

o O O @) @) 0] )

M IR M I Re M MR

R™ Cl R™ 'S

Nyni si kracek po krucku rozeberme, jak by organicky chemik Ivan v laboratofi nasyntetizoval
protein NHy-Phe-Val-Leu-Ala-Ala-CONHs.

Chemik Ivan vzal aminokyselinu Boc-Ala-COOH, rozpustil ji v DMF, piidal k ni 1,1 ekviva-
lentu (déale uz jenom eq.) TBTU a 3 eq. DIPEA (diisopropyl(ethyl)amin). Roztok nechal michat
asi 30 minut, a potom pftidal 1,1 eq. NH4Cl a nechal reagovat 3 hodiny. Prvni krok reakce
predstavuje aktivaci a druhy krok vede k amidu Boc-Ala-CONHs.

Ukol 6: Pri aktivaci nejprve kyslik karboxylové kyseliny reaguje jako nukleofil se substituo-
vanou mocovinou v struktufe TBTU. Nasledné vznikly anion 1-hydroxybenzotriazol reaguje
jako nukleofil a vznikne aktivovana aminokyselina, ktera prednostné reaguje s aminy. Nakreslete
mechanizmus aktivace a strukturni vzorec vysledného produktu Boc-Ala-CONHs.

Reakci Ivan ziskal surovou smés obsahujici reaktanty a produkty. Proto Ivan musel produkt
izolovat. Nejprve odparil na vakuové odparce rozpoustédlo a odparek rozpustil v EtOAc (ethyl-
-acetat). Roztok precizné pienesl do délici nalevky a pfidal pfimérené mnozstvi 5% HCI, smés
dukladné poirddné protiepal, nechal oddélit vrstvy a odpustil vodnou vrstvu. Nasledné do délicky
nalil pfiméfené mnozstvi 10% roztoku Ko COg3, protiepal, nechal oddélit vrstvy a odpustil vodnou
vrstvu. Nakonec provedl promyti se solankou.

Ukol 7: Kyselou extrakei se Ivan zbavil zasaditych latek a zdsaditou extrakei se zbavil kyselych
latek. Napiste, kterych latek se zbavil v obou extrakcich. K ¢emu slouzi promyti solankou?

Nyni by roztok mél obsahovat pouze produkt. To si Ivan ovéfil pomoci TLC. Na start TLC
nanesl pomoci kapildry malé mnozstvi roztoku, vlozil do vyvijeci komory obsahujici EtOAc. Po
skonéeni vyvijeni vlozil TCL pod UV svétlo a vidél jenom jednu skvrnu pfiblizné ve stfedu TLC.
Potom vysusil TCL horkovzdusnou pistoli, vlozil do roztoku ninhydrinu a v digestori zahtival
pomoci horkovzdusné pistole. Objevila se ¢ervenofialovéd skvrna na misté, kde byla skvrna pod
UV. Ivan se zaradoval a usoudil, ze ma produkt. A tak odpafil EtOAc.

Ukol 8: Jaké predpoklady vedly Ivana k zavéru, ze ma produkt?

K piiblizné 1 g Boc-Ala-CONHy, piilil 8 cm® TFA (trifluoroctova kyselina) a nechal michat.
Po ptlhodiné dusikem odfoukal TFA. Tento krok slouzi k odstranéni Boc-skupiny.
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Ukol 9: Napiste produkty odchranéni Boc-skupiny.

Na odchranénou Ala-CONHjy se navaze Boc-Ala podobnym postupem. Naslednym odstrané-
nim Boc-skupiny ziskame dipeptid Ala-Ala-CONHs,. Detailni postup navazovani dalsich aminoky-
selinovych zbytku si ukdZzeme na navézani posledniho aminokyselinového zbytku pii piipravé
peptidu NHo-Phe-Val-Leu-Ala-Ala-CONHo.

Postupné se Ivan dostal az k Val-Leu-Ala-Ala-CONHjy, na ktery navézal Boc-Phe. Jak jsme
se jiz vySe zminili, postup je podobny piipravé amidu kyseliny. Ivan rozpustil 1,1 eq. Boc-phe
v DMF, ptidal 1,2 eq. TBTU a 3,1 eq. DIPEA. Roztok nechal michat 30 minut, a potom k nému
pridal 1 eq. rozpusténého peptidu Val-Leu-Ala-Ala-CONHy v DMF. Reakéni smés musi mit
zasadité pH. Pokud by tomu tak nebylo, musel by Ivan upravit pH pifidavkem DIPEA. Reakéni
smés nechal reagovat 3 hodiny. Potom pfidal k reakéni smési 0,1 eq. 4-(2-aminoethyl)morfolinu
a po 30 minutach michani odpafil rozpoustédlo. Odparek rozpustil v EtOAc a provedl kyselou
extrakci, nasledné zasaditou extrakci, a nakonec extrakci solankou. Malé mnozstvi roztoku nanesl
na TLC, které vyvinul v EtOAc a vizualizoval jej ninhydrinem. Na TLC byla jenom jedna
¢ervenofialovd skvrna. Ivan odpafil rozpoustédlo. K Boc-peptidu pfidal asi 8 cm® TFA. Po
30 minutéch odpaiil TFA a k odparku ptidal 40 cm? terc-butyl(methyl)etheru. Vysrazel se mu
peptid NHa-Phe-Val-Leu-Ala-Ala-CONHsy, ktery odfiltroval.

Ukol 10: K ¢emu se v syntéze pouzivé 4-(2-aminoethyl)morfolin?

Ivan dostal za 1ikol nasyntetizovat 0,2 mmol peptidu NHo-YNLGGLFLAAG-CONH,. Ivan

se rozhodl pro syntézu na pevné fazi pomoci PS3 syntetizatoru peptidu (obrazek 1). K syntéze

pouzil Rink amid, s deklarovanou substituci 0,74 mmol g~ .

Obr. 1: PS3 syntetizdtor peptidu

Ukol 11: Kolik reziny musel navazit?

Rezinu navazil do vyvijeci komurky, kterou vlozil do stroje a nalil do ni NMP (N-methylpy-
rrolidon), aby rezina nabobtnala.

Ivan si potom musel pfipravit fmok-aminokyseliny spolu s HBT'U. Navazoval je do specidlnich
plastovych néddobek, které maji gumové septum. Do nadobek navazoval 0,1 mol fmok-amino-
kyseliny a 0,1 mol HATU. Konkrétné pouzil aminokyseliny: fmok-Trp-OH, fmok-Asn(Trt)-OH,
fmok-Leu-OH, fmok-Gly-OH, fmok-Phe-OH a fmok-Ala-OH.

Nadobky potom ulozil do stroje v poradi podle sekvence jeho preptidu. Na stroji nastavil
program a odstartoval syntézu.

Syntéza peptidu ve stroji je velmi jednoduché. Rezina je promyta NMP, necha se odstépit
chranici fmok-skupina pomoci 20% roztoku piperidinu v NMP. Klasicky se stépi dvakrat po dobu
30 minut. Potom se rezina promyje a fmok-aminokyselina se rozpusti v roztoku 4-methylmorfolinu
v DMF. Aktivovana fmok-aminokyselina se ptida k reziné a probublava se nékolik hodin vzdu-
chem, aby se michala. Konkrétni ¢as se nadstavuje v programu podle isudku chemika.
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Ukol 12: Pii syntéze na pevné fazi se pouziva vyhradné fmok-skupina, zatimco pii syntéze
v kapalné fazi se pouziva Boc-skupina. Vysvétlete, pro¢ se pii syntéze na pevné fazi ve stroji
nepouzivaji Boc-chranéné aminokyseliny a pro¢ je v kapalné fazi preferovan Boc. Jaky problém
vznikd pti pouziti fmok-chranénych aminokyselin v kapalné fazi?

Po skonc¢eni syntézy peptidu v syntetizatoru Ivan pienesl rezinu s peptidem do stiikacky
z plastovou fritou a promyl ji DCM. Rezinu vyfoukal a prenesl ji do sklenéné banky. K uvolnéni
peptidu z reziny a odstranéni véech chranicich skupin Ivan k reziné s peptidem pfidal 9,5 cm?
TFA, 0,25 cm? vody a 0,25 cm? TIS. Po hodiné michani odfiltroval rezinu a roztok vyfoukal
dusikem. K tuhému zbytku pfilil 40 cm? terc-butyl(methyl)etheru a srazeny peptid odfiltroval.
Peptid rozpustil ve vodé a acetonitrilu. Roztok zamrazil a lyofylizoval. Druhy den mél Ivan
surovy peptid, ktery pfecistil pomoci preparativani HPLC a opét lyofylizoval.

Ukol 13: J aky fyzikalni déj se vyuziva pii lyofilizaci?

Syntéza na pevné fazi se nedéld jenom ve stroji ale i rucné ve stiikacce s fritou. Ruéni
syntéza se pouziva k pripojovani neproteinovych aminokyselin, jejichz cena je velmi vysoka.
Také se pouziva napiiklad k zavadéni organickych fragmenti nebo tvoreni sulfidovych mustkua
mezi cysteiny.

Ukol 14: Na stroji byl nesyntetizovan nasledujici peptid:
N-Cys(Acm)-YNELSQPR-Cys(Trt)-WTPRRLKLLF-Cys(Trt)-LLESVGGILKG-Cys(Acm)-

-NKLD-rezina,

ktery byl pripravovan, aby Ivan dokazal v stitkacce pripravit disulfidické mustky mezi konkrét-

nimi cysteiny. Rezinu s peptidem pienesl do stiikacky a postupnym odchranénim a oxidaci byly

vytvoreny dva disulfidické mustky. Napiste a vysvétlete, mezi kterymi cysteiny vytvoril mustky?

Ukol 15:  Zkuste promyslet, kdy je vyhodné pouzit syntézu na pevné fazi a kdy syntézu v ka-
palné fazi.
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Zeryk se vratil ze zkousky. . .

JERYK SE VRATIL 2E  2KoUSKY...

-

ALE... BYLO TO
CELKEM  LEHKY...
hKORAT ~ JSEM

NEVEDEL JEDNU

TAC €O, ZERYCKU?
JAK  DoOPADLA
ZKouska®!

2A PGL HopIny  JSEM
VYSESIL  VSECHNY Jko:.y

A PAK JSEM JENOM
PREMITLEL NAD MECHANICHEM

TETO REACE ' TO  CTEREQGEANI
CENTRUM Nesepl !

ThkHLE
T0 SEDI
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