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Vazeni a mili!

Jako jiz tradi¢né Vas v této sérii ¢eka anketa. Najdéte si prosim chvilku ¢asu
na jeji vyplnéni. Vzdyt’ ulohy tvofime pro Vas, takze neni diivod vahat! Napiste
nam V4as nazor!

Ted pravé mame my, autofi KSICHTu, zkouSkové obdobi, a tak Vas asi ani
nepiekvapi, Ze si ¢as od ¢asu radi odpocineme a vezmeme do rukou néco jiného
nez skripta. To byste nevéfili, kolik zajimavych véci je kolem nas! Tieba takovy
htejivy polstarek. Mizeme Vam ho viele doporucit, sice zas tak moc velka zima
neni, ale hodit se Vam urcité bude. Ale napada mé otazka? Jak tahle bajecna véc
funguje? Dale nase myslenky zabloudily ke klonovani, pokud se tak tomu da
vubec fikat. Ale posud’te sami. Jen dejte pozor, aby Vam to nepferostlo pies hlavu
a nedej boze nedosahlo hmotnosti Zemé. A protoze jsme pekné mlsni, dali jsme si
ananas. Miam, to byla dobrutka. Napadlo Vas nékdy, jestli nejsou v ananasu
néjaké enzymy? Jsou a jaké! VSak uvidite v enzymové uloze s pfichuti ananasu.
Ale kam se to vrha Robert? A co to ma v ruce? Mec? A je ze zeleza, nebo z oceli?
A jaky je mezitim rozdil? Jéje, to je najednou otazek. Co s tim budeme délat?
Aha, uz vim. Hle, ,,¢lovek®, neboli Ecce Homunkulus. Ten nam jist€ poradi. A i
kdyby ne, mame preci Vas, fesitele. Tak se do toho s chuti dejte, at’ se co nejdiive
dozvime odpovédi na nase zvédavé otazky. A my se jdeme konecné ucit.

T&sim se na dalsi setkani ve Ctvrté sérii a na Vase zodpovézené ankety. Za
autory a organizatory Vam pieji mnoho uspéchii ve druhém pololeti.

Pavel Rezanka
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Vylet

Dalsi pfijemné straveny vikend s autory a ostatnimi feSiteli KSICHTu se
uskutec¢ni 8. az 10. 4. v Brandyse nad Labem. Pocita se s piijezdem v patek vecer
a odjezdem v nedéli v poledne. Kazdému ucastnikovi bude uhrazeno ubytovani.
Blizsi a ¢im dal tim konkrétnéjsi informace se budou pribézné objevovat na
nasich webovych strankach. Pokud byste méli zdjem zucastnit se vikendové akce,
piste co nejdiive (pocet mist je omezen!) e-mailem na mrezanka@seznam.cz nebo
SMSkou na 605 458 627. Urcité piijed’te, protoze na Vas jako obvykle ceka

vikend plny zébavy. Na vSechny se moc tésime.
Organizatofi
KSICHT na Internetu

Informace o seminafi, zadani a feSeni Gloh vSech sérii (samoziejmé ne feseni
aktualni série), prubézné vysledky a nejnovéjsi informace (napf. i errata tisténé
podoby série) mizete nalézt na Internetu na adrese http://ksicht.iglu.cz. Zde
naleznete i kontakty na nas, autory Gloh. Nevahejte se na nas kdykoli obratit, jsme
tu pro Vas. Ulohy na Internetu jsou obohaceny o barevné obrazky a o uZite¢né

odkazy, které se Vam budou pfi fesenti jisté hodit.

Daéle na Internetu naleznete diskusni forum Nerozpustny kiecek, které je na
http://www.hofyland.cz, kde se probiraji nejriznéj$i témata nejen z chemie.
Nevahejte tedy a zapojte se do diskuse.
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3. série uloh 3. ro€niku KSICHTu
Série bude ukoncena 7. 3. 2005, ulohy je tiecba odeslat nejpozdé&ji v tento den
(rozhoduje datum postovniho razitka).

Uloha &. 1: Hiejivy pol§taiek (13 bodw)
autor: Jiri Kysilka

A

W: Sylvie, ty jsi celd promrzla! Ze ty sis zapomnéla vzit sviij hejivy polstarek!

S: Ale Worste, i kdybych s sebou méla sviij polstatek, byl by uz stejné davno
prochladly, stejné jako ja.

W:Ja snad nevéfim svym u$im! Ty jsi skutecné neslySela onasem novém
hiejivém polstaiku Warmik? Hfeje, i kdyZ je vSude kolem néj zima.

S: Tomu nevétim.
W:Ne? Tak si ho vyzkousej sama!

S: (prohlizi si jakysi vacek, naplnény barevnou kapalinou, v némz plave kovovy
plisek) Ale vzdyt je studeny!

W: Ted’ samoziejme ano, ale prolom ten kovovy plisek!

S: (prolomila kovovy plisek, kapalina uvnitf polstaiku zacind nahle tuhnout)
Wow! Skoro ho nemtizu udrzet v rukou, jak se zahtiva! To je neuvétitelné!

W: Ano, po prolomeni postupné uvoliiuje teplo a vydrzi az tfi ¢tvrt¢ hodiny!

S: To je vynikajici, to mi vystaci na celou cestu do prace! Ale kolik takovych
polstarkd bych musela mit, abych si mohla kazdy den uzivat teplo?

W: Neboj Sylvie, nejlepsi trumf jsem si schoval nakonec. Na§ hiejivy polstarek je
totiz dokonale regenerativni. Podivej, sta¢i ho jen chvili povafit a po
vychladnuti bude opét pripraven k pouziti.

S: Neuvetitelné. Worste, ty jsi prosté genialni.

W:Ja vim. Tak nevahejte a ihned zavolejte. Hiejivy polstafek prosté musite mit!
Tak co? Presvédéil vas Worst Fuchs o neuvétitelnosti jeho polstarku? Nebo

jste jiz jeho princip sami prohlédli? Mozna vam napomuze sloZeni polstarku,

které Worst Fuchs z pochopitelnych divodi neuvadi.
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SloZeni: pentahydrat thiosiranu sodného (50 g), indiferentni barviva, plastovy
obal

1. Jaky je princip hiejivého polstarku?

2. Napiste strukturni vzorec thiosiranu sodného. Jaka oxidacni ¢isla maji atomy
siry? Jakou barvu ma pentahydrat thiosiranu sodného?

3. Nekteré krystalické latky pii rozpousténi teplo uvoliuji, jiné pohlcuji.
Zamyslete se nad rozpousSténim z mikroskopického hlediska. Fakt, ze je
rozpoustéci teplo nékterych latek kladné a jinych zaporné, napovida o tom, ze
rozpousténi latky bude tvofeno dvéma hlavnimi molekuldrnimi procesy. Pii
jednom se teplo uvoliiuje a pfi druhém pohlcuje. Uved'te tyto dva pochody a
jejich tepelné zabarveni. Jak je mozné, ze rozpousténi probihd i v pfipadé, ze
je enthalpicky nevyhodné?

4. Predstavte si, ze rozpoustite pentahydrat thiosiranu sodného ve vodé. Bude
teplota vysledného roztoku vyssi nebo nizsi nez teplota vychozich latek? Bude
situace stejna v pripadé bezvodého thiosiranu sodného? Vysvétlete.

5. Uved'te dva priklady latek, které pfi rozpousténi teplo uvolnuji a dva ptiklady
latek, které pii rozpousténi teplo pohlcuji. Ktery typ latek je vhodny pro
ptipravu htejivého polstaiku? Jakou dalsi vlastnost by méla mit latka, ktera by
mohla byt naplni hiejivého polstaiku?

6. V jakém vztahu jsou molarni rozpoustéci teplo a molarni krystaliza¢ni teplo?
Jak se lisi molarni rozpoustéci teplo a molarni skupenské teplo tani za stejné
teploty?

7. Chovéani pentahydratu thiosiranu sodného pifi dodavani tepla za
atmosférického tlaku je zajimavé. Latka se nejprve ohiiva, az doséhne teploty
48,5 °C. Pak se zacne objevovat kapalna faze a zvySovani teploty na chvili
ustane. Kdyz vznikne uréity objem kapalné faze, zacnou se obé faze ohfivat a
pevné faze zaéne pomalu ubyvat, az pti uréité teploté zmizi Gplné. Vysvétlete,
k ¢emu skutecné dochazi. Jaky je parcialni tlak vodnich par nad pevnym
pentahydratem thiosiranu sodného za této teploty (upozornuji, ze ocekavam
KVALITATIVNI, nikoli kvantitativni odpovéd’ — tedy ne &islo)? Napovédou
Vam mize byt to, ze do teploty 48,5 °C krystalizuje thiosiran sodny z vodnych
roztokli jako pentahydrat, v teplotnim rozmezi 48,5 az 100 °C krystalizuje
jako dihydrat, nad 100 °C je stabilni formou bezvody thiosiran.

8. Vezméte v potaz nas hiejivy polstarek. Jakou hmotnost ma pevna a jakou
kapalna faze pii teploté 48,5 °C ptred fazovym prechodem a po ném? Urcete
slozeni kazdé zfazi. Z tabulky rozpustnosti pevného thiosiranu sodného
vypocitejte teplotu, nad niz je hiejivy polstarek Gplné kapalny.
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Tabulka 1. Rozpustnost Na,S,0;

Teplota (°C) 0 10 20 30 40 50 60
Rozpustnost
(g Na,S,05 ve | 50,2 | 59,7 | 70,1 | 87,4 | 1083 | 147,1 191,3
100 g vody)

9. Polstarek se po prolomeni ohfeje na urcitou teplotu a pomérné dlouho na této
teploté vydrzi. Jeho obsah je potom castecné kapalny a ¢astecné krystalicky.
Jaké skupenstvi ma polStafek po uplném vychladnuti? Do jakého teplotniho
intervalu spada teplota polStatku po prolomeni plisku? Ktera teplota je podle
vas nejpravdépodobnéjs$i? Vysvétlete. Popiste slovné, jaka ¢ast tepla se uvolni
ihned po prolomeni plisku a jaké je celkové uvolnéné teplo. Jakym zplisobem
je zajisténo postupné uvolnovani tepla?

10. Polstafek s kapalnym obsahem je pii teplote 20 °C tzv. termodynamicky
metastabilni. Co to znamena? Pro¢ systém nepiejde do termodynamicky
stabilngjsiho stavu? Jak se nazyva kapalna faze? Cim je v ptipadé hiejivého
polstarku zajistén piechod do termodynamicky stabilnéjsiho stavu?

11.S podobnym systémem, jakym je hiejivy polstatek, se setkdvame pfi
laboratornich preparacich a ¢asto nam znacné znepiijemiuje zivot tim, Ze nam
brani ziskat kyzeny krystalicky produkt. Uved’te dva zplsoby, jak si
v takovém piipad¢ poradit a vysvétlete princip.

12. Téz pii vateni kapalin se Casto setkdvame s termodynamicky metastabilnim
systémem. Vite, co je to utajeny var? Jak se nazyva kapalna fize v pfipade
utajeného varu? Jak se utajeny var oSetiuje a jaky je princip tohoto oSetieni?

Uloha &. 2: PCR (11 bodii)
autor: Karel Berka

Z jedné vzejde druhd. Z druhé vzejde treti. (Tao-Te-ting)

V diagnostické i preparativni
biochemické praxi se pouziva metoda
PCR (Polymerase Chain Reaction),
tedy fetézova reakce s polymerasou.
Diky této metodé¢ se mnohondsobné
pomnozi kousek DNA (vétSinou
zhruba 1 kbp velky; bp —base pairs,
pary nukletidi). Ten mize obsahovat
gen, jehoz bilkovinu chceme vyrabét
nebo ktery chceme nalézt (resp.
nenalézt — napt. DNA, do niz se jiz zapsal virus HIV).
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Navic jde o kouzelné jednoduchou a ptesnou metodu. Jsou k ni potieba pouze:
vzorek dsDNA (dvouvlédknové — pozitiv a negativ), Taq pol (lehce zmutovana
polymerasa z archebakterie Thermus aquaticus — inverzni kopirka), volné dNTP
(deoxyribonukleosidtrifosfaty, baze — barva), 2 rizné primery (18 az 25 bazi
dlouhé ssDNA, jednovlaknové fragmenty — mustr pro kopirku, jak ma zacit barvit
novy list), pufrované prostiedi a 3 tepelné lazné.

Postup je cyklicky, pficemz kazdy cyklus obsahuje tyto kroky:
1. Denaturace pii 94 az 96 °C po dobu 1 az 2 minuty: Melting

dsDNA se rozvaze na 2 ssDNA (tzv. templaty). Teplota je tak vysoka, ze
neprobihaji polymerace.

2. Ptipojeni primert pti 45 az 60 °C po dobu 1 az 2 minuty: Annealing

Teplota je nizka natolik, ze vlakna DNA si na sebe mohou nasedat. Ale
protoze jsou primery podstatné mensi a tim i pohyblivéjsi, nasednou si na
puvodni vlakna specificky. Na komplex vldkno DNA-primer naseda Taq

pol a za¢ina stavét nové vlakno.
3. Polymerace pfi optimalni teploté 72 °C po dobu 5 minut: Elongation

Polymerasa pfidava dNTP vzdy ve sméru 5' — 3', pficemz ¢te templat od 3'
k5'. baze jsou pfidavany komplementarné k templatu, tj. vytvari
s templatem pary A-T, G-C.

Muzete si to predstavit jako praci zvlastni kopirky (Taq pol), kterd umi
kopirovat jen tak, aby na bilych mistech nechala cernou barvu, na Cervenych
zelenou a naopak (dANTP). Kdyz chcete néjaky list (dSDNA) okopirovat, nejdiiv
od sebe oddélite papiry, abyste je mohli nakopirovat. Kopirka je trosku
poruchova, tak ji pomoci zvlastnich kouskl ukazete, kde ma zacit (primery), a
navic vzdycky okopirovany kousek pfilepi k ptivodnimu (parovani). Takze je zase
znovu musite oddélit, atd.

1. Chebychevovo pravidlo pravi, ze v dsDNA je stejné mnozstvi purinovych a
pyrimidinovych bazi. Zkuste vymyslet, pro¢ tomu tak je.

V nasledujicich otazkach vyjdeme zjednoho vldkna dsDNA. Uvazujme, Ze
amplifikujeme usek dlouhy 1 kbp. Primery, které se na néj ptipoji maji kazdy
délku 20 bazi. Budeme tedy vytvaret hlavné vlakna o délce 1040 bp.

2. Kolik cykld je potfeba, aby vaha DNA, kterou vyrobime pomoci PCR,
presahla hmotnost Zemé? Predpokladejte idedlni podminky. Uved’te postup.

3. Kolik ze vzniklych vldken ssDNA bude mit pavodni délku dsDNA?
(Neuvazujte degradaci.)
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Obr 1. Princip PCR, stazeno z Talking Glossary of Genetics na strankach Genome.gov,
slovni¢ek: Original double-stranded DNA — Pivodni dvouvlaknova DNA; separate strands
— oddéleni vlaken od sebe; anneal primers — pfipojeni primerd; new strands — nové vznikla
vlakna; desired fragment strands — o¢ekavana vyprodukovana vlakna nové DNA
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4. Kolik vzniklych vlaken bude delsich nez 1040 bp? Uved’te Vas postup.
5. Komu byla ud€lena v roce 1993 Nobelova cena za chemii za objev PCR?

6. Jiste jste si vSimli, Ze Zemé& zatim neni pouze ze stejnych DNA kouskd po
amplifikaci PCR. Jak je to mozné, kdyz pocet cyklu je pfece tak maly, ze od
roku 1993 uz PCR masina musela tolika cykly projit? Zanedbali jsme toho
opravdu hodné. Zkuste uvést asponl 5 zanedbanych véci.

7. Jaky zékladni ptredpoklad splituje Taq pol? Pro¢ se nepouziva tieba lidska
DNA pol a nebo bakterialni DNA pol I11?

8. Taq pol mé jednu chybu. Déla chyby. V priiméru zhruba 1 na 5000 bp. Jakou
chybu ma syntéza oligonukleotidii na pevné fazi, kterd ma ucinnost zavedeni
nukleotidu zhruba 99 %? Zkuste odhadnout, jak dlouhé fetézce muizeme
s témito chybami vytvofit. Pro lepsi odhad uvazujte, Ze mnozstvi ,,spravného*
fetézce ve smesi musi byt vyssi nezZ mnozstvi ,,Spatnych® fetézcu.

9. Zkuste srovnat biochemické (PCR) a organické (solid-phase) metody tvorby
oligo- az polynukleotidu.

Potiebné tidaje
e Hmotnost Zemé je M, = 6.10* kg

1
° Mpurmovy nukleotid — =300 g. mol”

_ -1
° Mpyrimidinovy nukleotid — 280 ngl

Uloha & 3: Ananas lidoZrout (8 bodii)
autor: Richard Chudoba

Ananas je rostlina ptivodem zJizni Ameriky,
odkud byla Krystofem Kolumbem pfivezena do
Evropy. Slovo ,anana” znamena v jazyku Tupi
,vyborné ovoce,” coZ je jisté vystizny nazev.

Ananas je zajimavy nejen z pohledu kuchafe c¢i
gurmana, ale i z pohledu chemika. Obsahuje totiz
enzymy, jez velice dobie Stépi bilkoviny. Toho se
prakticky vyuziva v orientalnich kuchynich, kdy se
maso nalozi do ananasu a tak se vlastné¢ necha
natrdvit. Kdyz jite Cerstvy ananas, pfitomnost téchto enzymil poznate podle
pichlavého pocitu v tstech.

Ananas ma rovnéz typickou chut’ a vlni. Pro chemika vSak neni problém
vytvorit ananasovou esenci uméle.

10
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Vabeni

1. Jaka chemicka latka vytvari z nejvetsi ¢asti ananasové aroma? V dal$im textu
bude znacena jako latka 4.

Poznamka: Pokud latku A neznate, feSte dalSi otdzky pro obecnou latku obsahujici
stejnou funkéni skupinu.

2. Latku A4 lze pripravit reakci piislusného alkoholu a kyseliny. Zapiste tuto
reakci chemickou rovnici. V produktech oznacte kyslik pochazejici
z alkoholu.

3. Piedpokladejte rovnovaznou konstantu této reakce K = 4. Jaky bude stupen
konverze? Jak byste ho zvysili? Pomohlo by pouziti katalyzatoru?
Ptedpokladejte termodynamicky prib¢h reakce bez moznosti bo¢nych reakei.

4. Jakymi jinymi reakcemi byste mohli latku A pripravit? Zapiste chemickymi
rovnicemi alespoii dva zpisoby.

5. U jednoho zpisobu pfipravy latky 4 je nutno pouzit jako pomocnou latku
pyridin ¢i podobnou slouceninu. Jaka je jeho funkce?

Hostina

Kodové ¢islo enzymu je EC 3.4.22.33. Jeho Michaelisova konstanta byla
méfena pro tripeptid Phe-Val-Arg a byla ziskana hodnota Ky; = 9,7 uM.

1. Jaky je trivialni ndzev tohoto enzymu? Do jaké hlavni tfidy enzymi patii?
Jakou vazbu $tépi?

2. Jaka je fyzikalnéchemicka (kineticka) interpretace Michaelisovy konstanty?

3. Kolikrat se zpomali pocatecni rychlost stépeni, snizime-li koncentraci roztoku
tripeptidu z 10 uM na 5 uM?

4. Napiste sekvenci krokti, kterymi byste ptipravili €isty tripeptid Phe-Val-Arg
ze zdrojovych aminokyselin.

5. Pro¢ pfi pojidani kandovaného ananasu nemate pichlavy pocit v ustech?

6. Napiste alespon dvé dalsi rostliny, které maji stejné jako ananas proteolytické
enzymy.

11
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Uloha ¢&. 4: Zelezo ve stiedovéku (11 bodi)
autor: Robert Betik

Jak jisté vite, zelezo je dnes bézny kov. Neni nijak zvlast drahé a je dostupné
v pestré paleté slitin. Ve stredovéku byl tento kov ovsem velice vzdacny a drahy
(napr. me¢ mél hodnotu casto i nékolika vesnic), coz bylo dano hlavné sloZitosti
jeho vyroby. Navzdory cené bylo jeho uplatnéni obrovské. Od seker a nozii pres
konstrukcni prvky az po zbrané a brnéni. Podle mnozstvi pouzivaného zeleza
vdané lokalit¢ se dala dobre odhadnout movitost obyvatelstva. Neni presné
zndamo, kdy se Zelezo zacalo vyuzivat, ale zato je jisté, ze prvni pouzivané Zelezo
bylo meteoritického puivodu (obsahuje velké mnozstvi niklu, a tak je pro
archeology snadno identifikovatelné).

Cast 1.

Pojd’'me se nyni podivat na vyrobu Zzeleza a jeji Gskali trochu bliz. Pesné jak
by se dalo cekat, bylo nejprve tieba obstarat rudu. Ta se vétSinou tézila v blizkosti
bahen (tikalo se ji proto bahenni ruda), ale bohuzel jeji kvalita nebyla vysoka.
Jednalo se vétSinou o riizné hydratované oxidy zeleza s vysokym obsahem siry.
Proto prvni krok vyroby spocival v prazeni této rudy za pfitomnosti kysliku,
aby se odstranila voda a sira (/). Ruda pak putovala do pece spole¢né s dievénym
uhlim (to se mimochodem vyrabélo suchou destilaci dieva, coz je v podstaté
karbonizace celulosy (2)) a pomoci méchl se do pece vhanél vzduch, kterého
ovsem bylo malo na plné spaleni uhliku (3), a tak vznikal plyn, ktery pfi teploté
850 az 1000 °C redukoval rudu na Zelezo (4). Vysledkem byly malé kousky
surového zeleza obalené ve strusce, kterou kovaii odstranovali kovanim. Tento
postup byl bézny v Evropé; v Ciné a pozd&ji i v Japonsku se uplatiioval jiny
postup. Diky dokonalejsi technologii (hlavné vétsi pec a vice uhli a vzduchu)
dosahovala teplota v jejich pecich az 1300 °C, diky ¢emuz vytékalo zelezo z pece
v kapalné podobé do diry pod peci. Po vychladnuti tak bylo ziskano zelezo beze
strusky a hlavné ve vétsich kusech.

1. Napiste vycislené chemické rovnice déju / az 4.

2. Zkuste zjistit, jak se fikalo (anglicky) kouskim Zeleza ziskanym v ,,evropské*
peci.

3. Vysvétlete, jak je mozné, ze je Zelezo pii teploté 1300 °C kapalné (teplota tani
zeleza je 1535 °C).

12
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4. Zelezo ziskané v ,.evropské“ a ,,asijské” peci se znacné lisilo svym sloZenim.
Uméli byste fict jak?

Cast 2.
Zelezo uz sice mame, ale v ani jednom piipadé neni toto surové zelezo vhodné

pro vyrobu ostii ¢epeli nebo nozti, naradi apod. Evropské je piili§ mekké a ¢inské
zase velmi kiehké, a tak je tfeba z takto ziskaného zeleza udélat ocel. ..

1. Cim se lisi ocel od obou druhti surového zeleza?

2. Vymysleli byste, jak by se dala vyrobit ocel ve stiedovéku? Samoziejmée se
postup v Evropé a Asii bude lisit.

Cast 3.
Jak to tak byva u véci zeleznych, na vétru a desti rezavi a koroduji, ze?! Je to

stejny problém dnes i v minulosti. Nastésti dnes jiz vime, co korozi zpusobuje
a umime s ni bojovat.

Ve stiedovéku vsak bylo jedinou ochranou udrzovani oceli v suchu, a to
pomoci sadla nebo rtiznych oleju.

1. Koroze je vlastné elektrochemicky jev, popiste jeji princip.
2. Vysvétlete, pro¢ mize ocel a dokonce i chemicky ¢isté Zelezo korodovat.
Cast 4.

Z oceli kovari vyrabéli nejriznéjsi predméty. Ty bézné jako podkovy, nyty ¢i
tteba kovani na Stity nevyzadovaly zadné dalSi upravy, ale napiiklad vyroba
zbrani nebo nékterého naradi ano. Pro zvyseni tvrdosti a odolnosti se tyto vyrobky
kalily. Tento technologicky jednoduchy proces (vyzadujici ale zaroven velké
zkuSenosti) spocival v zahtati oceli na asi 700 az 800 °C a nasledném prudkém
zchlazeni ve vodé nebo oleji. Nasledné se ocel znovu nahiéla na asi 400 az 500 °C
a nechala se volné zchladnout v pisku nebo popelu. Tim se ziskala ocel tvrda, ale
zaroven ne prili§ kiehka.

Moje otazka je: Vysvétlete, k jakym zménam dochazi ve struktufe kovu
v pribéhu kaleni.

Tato uloha je trochu komplikovanéjsi, a proto vam napovim...

Népovéda: V oceli se mizou vyskytovat nasledujici krystaly: cementit, coz je karbid
zeleza, je velice kiehky, ale tvrdy; ausenit je intersticidlni tuhy roztok uhliku v Zeleze
s plosné centrovanou krychlovou bunkou, je velice tvrdy a houzevnaty; ferrit je
intersticialni tuhy roztok velmi malého mnozstvi uhliku v zeleze s prostorové centrovanou
krychlovou krystalickou strukturou, je to nejmekéi forma zeleza. Uvédomte si, ze ausenit a
ferrit jsou rizné faze! A jesté jedna napovéda, rychlost migrace roste s teplotou!
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Uloha ¢&. 5: Ecce Homunkulus! (11 bodu)
autor: Zbyné&k Rohlik

Inspiraci k nasledujici tloze jsem nacerpal
v jednom ¢lanku, jehoz citaci zvefejnim az
v feSeni, abych neznevyhodnil soutézici
s omezenym piistupem k informa¢nim
zdrojim.

I. Reakce p-dibrombenzenu s jodem v prostiedi koncentrované kyseliny sirové
poskytuje produkt 4. Jeho reakci s ferc-butylacetylenem v tetrahydrofuranu za
katalyzy dichloro-bis(trifenylfosfin)-palladnatym komplexem v pfitomnosti Cul a
triethylaminu poskytuje B. Reakci s butyllithiem nasledovanou piidavkem
dimethylformamidu vznika C. Reakci s ethan-1,2-diolem Ize pfipravit D a
konecné konecny produkt této casti ilohy — E — ziskame po ptidavku butyllithia
reakci s dijodethanem.

Br
L, /H,S0, /:‘

A B
[PdCl,tpp,] / Cul
TEA, THF
Br 1) n-BuLi / THF
2) DMF

1) n-BuLi/ THF HO OH
F == D == C

2) 1,2-dijodethan -H,0

1. Napiste strukturu produkti 4 az E vite-li, Ze:

a) z n€kolika moznych produktll prvni reakce vznika ten, jenZ neporusuje ani
elektronicka ani stericka pravidla elektrofilni aromatické substituce. 'H NMR
spektrum slouéeniny A4 obsahuje pouze singlet pti 8,05 ppm;

b) zminéna katalyticka reakce slouzi obecné ke spojeni (coupling) Ar—X (X je
halogen) s H-C=C-. Pii reakci se odstépuje halogenovodik a vznikd vazba
Ar—C=C-. Reakci se nezménil vzhled aromatické oblasti 'H NMR spektra;
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¢) v'H NMR spektru latky C je oproti B pfitomen singlet pii 10,3 ppm a
v aromatické oblasti jsou dva singlety misto jednoho (7,90 a 7,73 ppm), vSechny
tfi uvedené signaly v poméru intenzit 1:1:1. Pfi reakci se zménila izotopicka
struktura molekulového iontu v hmotovém spektru;

d) v'H NMR spektru latky D chybi vysokopolozeny singlet p¥itomny ve
spektru C;

e) b&hem posledni reakce se 'H ani *C NMR spektrum téméF nezménilo,
v hmotovém spektru zmizela izotopicka struktura molekulového iontu.

II. Druha c¢ast syntézy zacina bromaci p-nitroanilinu, kterou vznika F. Reakci
s dusitanem sodnym a naslednym pfidavkem ethanolu vznikne G, nasleduje
reakce s SnCl, (H) a znovu plsobeni NaNO,, nyni ovSem zakoncené piidavkem
KI (/). Série dvou naslednych couplingovych reakci nejprve
s trimethylsilylacetylenem a poté spent-l1-ynem vede kJ a K. Konecnym
produktem je L pripravené reakci K s uhli¢itanem draselnym.

NO,
Br, / AcOH, 65°C 1) NaNO, / H,SO, SnCl,
—> F - G >
2) EtOH THF, EtOH
NH 1) NaNO, / H,S0,
2)KI
K,CO;, MeOH - TMS—
[ = K = J = 1
CH,Cl, PdClytpp, / Cul PdCl,tpp, / Cul
TEA, THF TEA, THF

2. Napiste strukturu produktt F az L, vite-li, Ze:

a) z nékolika moznych produkt prvni reakce vznika ten, jenz neporusuje ani
elektronicka ani sterickd pravidla elektrofilni aromatické substituce. '"H NMR
spektrum slouceniny F obsahuje v aromatické oblasti singlet pfi 8,35 ppm;

b) latka G neni na rozdil od p-nitroanilinu a F rozpustna ve vodném roztoku
HCI;

c) latka H naopak zase ve vodném roztoku HCI rozpustna je;

d) latka 7 ve vodné HCI rozpustna neni;
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e) pii prvnim couplingu se nezméni izotopicka struktura molekulového iontu
v hmotnostnim spektru;

f) pti druhém couplingu se izotopicka struktura molekulového iontu zméni;

g) latky G az K maji podobny tvar aromatické oblasti 'H NMR spektra (dublet
a triplet 2:1), 1i8i se vSak chemickymi posuny téchto signali (pfiblizuji se) a
ponékud i interakénimi konstantami. Latka L vykazuje v této oblasti jen Sirsi
singlet;

h) v '"H NMR spektru L oproti K chybi signal odpovidajici deviti alifatickym
vodiktim a naopak prebyva singlet u 3,06 ppm.

III. Poslednim krokem je coupling E s L (za stejnych podminek, jako uvedeno
pro ostatni couplingové reakce), ktery poskytuje cilovy produkt N.

3. Nakreslete latku M.

Dopliujici otazky a tkoly:

Jaka castice je elektrofilem pfi ptiprave A a pii ptiprave F?
Ma latka 4 nenulovy dipolovy moment?

Proc je v reakéni smési pro coupling-reakci pfitomen triethylamin?

A

Pozname tspésné provedeni reakce C — D 1 pomoci infracervené
spektroskopie?

I

Proc reakci s butyllithiem a dijodethanem pfedchazi priprava D?

9. Proc¢ jsou latky F a H rozpustné v HCI? Ma to n&jaky vyznam pro jejich
cisteéni?

10. Jaky je vedlejsi produkt pfi pfipraveé L?

11. Pfipomina vam vysledna molekula N néco (n¢koho)? Diskutujte v tomto svétle
pouziti riznych 1,2-diolt pfi ptipraveé D z C.

12. Popustte uzdu syntetické fantazii a v hrubych obrysech (bez detaild)
navrhnéte n&jakou podobnou skopicinu vlastni ¢i od vyse uvedené syntézy
odvozenou.
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Autorskeé reseni Uloh 2. série

Uloha &. 1: Vystiihovana 5 ;
autor: Pavla Spacilova, Pavel Rezanka, Michal Rezanka

(6 bodii)

13.V kazdém z Vas diime maly Mendélejev. Slozena Sifra je uvedena nize.

Za kazdou dvojici 0,09 bodu, za Sifru 0,6 bodu. Celkem 6 bodii.
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(9 bodi)

autor: Karel Berka

1.
2.

Ferda, Franta a Filip byli vSichni fotony.

Jejich zakladnou bylo Slunce nebo spise jednotlivé excitované prvky, z nichz
vyletéli. Slunce je od Zemé vzdaleno 1 A.U., tedy 145 miliont km.

Stiibrny smrk ma modrozelené jehlici, takze pohlcuje hlavné Cervenou cast
spektra. Bromid stfibrny je zluty a je velice citlivy k modré barve.

Rodicovsky prvek bylo helium, které se ve Slunci vyskytuje v dostatecné

koncentraci, aby mohlo vysilat myriady fotontl, a které ma ve spektru spektralni
cary 667,815 nm (Cervena, Filip), 587,562 nm (zlutd, Ferda) a 447,148 nm
(modré, Franta).

4.

7 —

Ve feministickém hnuti vystupuje Hydra a piesvédCuje zeny ptikladem
Angely, ptiCemz za jejich muze provdéava své dcery Vodény.

hydrochinon + 2 AgBr — chinon + 2 Ag + 2 HBr 1)

Zatimco Hydra a Pyra se snadno oxiduji na chinony s rezonanc¢ni strukturou,
Resa ale takovou rezonanéni strukturu nema a proto je jeji oxidace obtizna a
nemuze tedy fungovat jako redukéni Cinidlo.

Thiostat pomoci thiosiranu rozpousti nerozpustna manzelstvi bromidi
stiibrnych, pficemz zeny (stiibro) vnasi do rozpustného komplexu a muze
(brom) do rozpustné Slouceniny s.p.

AgBr +2 Na28203 —)Na3[Ag(SzO3)2] + NaBr (2)
Vse rozpustné je nasledné odplaveno a ziistanou pouze osamélé zeny.

Uvidime tam cerné kousky rozptyleného stifbra — osamélé placici
emancipované zeny v Zelatin€ zivota.

Jde o negativ smrku. Pokud by Slo o obraz smrku na svétlém pozadi, bude
smrk svétle Sedy a jeho okoli bude ¢erné. Tmavé pozadi by naopak zanechalo
pruhledné ¢iré misto.

Jistéze by takovéto podminky existovaly. Stacilo by prodlouzit dobu zabéru,
tim by dopadlo vice fotoni a AgBr by se rozlozilo fotolyzou na stiibro a brom.
Ale obraz by nebyl stidly a pokud by se neustavil thiosiranem nebo jinym
ustalovacem, tak by bledl rozpadem dalsich ,,manzelstvi.

Otazka 1 — 0,5 bodu, 2 — 1 bod, 3 — 2 body, 4 — 1 bod, 5 — 1 bod, 6 — 1 bod,
0,5 bodu, 8 — 1 bod a 9 — 1 bod. Celkem 9 bodii.
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Uloha &. 3: Podzimni hy¥eni (12 bodii)
autor: Jiti Kysilka

1. Metoda, kterou Jeremy pouzil, se nazyva chromatografie. Poprvé ji pouzil
rusky botanik Michail Semjonovic Cvét vroce 1903. Ten ji provedl
v podobném uspofadani, jako Jeremy s cilem rozdé€lit rostlinna barviva.
Pojmenoval ji tedy chromatografie podle feckého ypopa (chroma) — barva
a ypaopew (grafein) — psat. Zli jazykové ovSem tvrdi, Ze zamérem pro vybér
tohoto nazvu nebyla rostlinna barviva, ale podla snaha zvécnit v nazvu metody
své jméno, nebot' cvét znamena rusky barva. Chromatografie se pouziva
k dé€leni riznych latek. Déleni je zaloZzeno na rozdilné afinit¢ rozdilnych latek
ke stacionarni a mobilni fazi. Stacionarni fazi je v naSem piipad¢ papir,
mobilni fazi lih. Tim vznika rozdil v rychlosti pohybu riznych latek a smés se
tak postupné rozd€luje na pasy, obsahujici jednotlivé latky. Metodu lze uzit
jak k analytickym, tak k preparaénim 0Géelim. Ptikladem experimentalniho
usporadani je papirova chromatografie, kdy je stacionarni fazi papir a mobilni
fazi organické rozpoustédlo, gelova chromatografie, kdy je stacionarni fazi gel
a mobilni fazi roztok pufru, plynova chromatografie, kdy je stacionarni fazi
vrstvicka pevné nebo kapalné faze v kapilate a mobilni fazi plyn,
chromatografie na tenké vrstvé, kdy je stacionarni fazi vrstvicka silikagelu,
oxidu hlinitého nebo aktivniho uhli a mobilni fazi je rozpoustédlo nebo jejich
smés.

2. 1 - B-karoten — oranzové, Daucus carota — mrkev obecna
2 — lutein — zluté, lat. luteus — zluty
3 — chlorofyl — zelené, fec. yhopoo (chloros) — zeleny

Barevnost jakéhokoli barviva je zpusobena tim, ze je schopno absorbovat
viditelné elektromagnetické zareni. Elektromagnetické zafeni je absorbovano ve
chvili, kdy rozdil mezi dvéma energetickymi hladinami latky odpovida piesné
energii fotonu. KdyZ je tento rozdil pfili§ velky, spada absorbované zateni do
ultrafialové oblasti a latka je bila. Snizujeme-li zménou struktury latky rozdil
mezi dvéma pieskokovymi hladinami (coz lze ucinit napf. prodluzovanim
systému konjugovanych dvojnych vazeb a volnych elektronovych parti, vhodnou
komplexaci, v€lenénim vhodného strukturniho prvku s heteroatomy - chromoforu
apod.), zmenSuje se energie zafeni, které se absorbuje, az se dostane do viditelné
oblasti a absorbuje fialové svétlo. Latka potom ziskava dopliikovou Zlutou barvu.
Cim vice snizujeme energii absorbovaného zafeni, posouvame se v barvé latky
pfes oranzovou, ¢ervenou, fialovou, modrou a zelenou. V praxi vidime, Ze lutein
s krat§im systémem konjugovanych vazeb je zluty a karoten s del$im systémem
konjugovanych vazeb oranzovy. Rozdil v barvé slouéenin je tedy dan prerusenim
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konjugovanosti dvojnych vazeb na jednom zcykli (mezi dvéma dvojnymi
vazbami u luteinu zde neni jedna jednoducha vazba, ale dve jednoduché vazby).

3. Jeremy takto ziskal chromatogram. Na chromatogramu vidime, ze v listech je
pfitomna smés barviv — chlorofyl a a chlorofyl b, rizné karotenoidy
a xanthofyly. Tato nezelena barviva jsou pfitomna i v zeleném listu. Chlorofyl
absorbuje vice zafeni, proto v 1ét¢ upIn€ potlaci barevnost ostatnich barviv. Na
podzim se vSak jakoZto nestabilni barvivo nejdfive rozpada a jsou vidét
i nezelena barviva. Chlorofyl jakozto hlavni fotosyntetické barvivo absorbuje
v nejenergetictéjsi Cervené oblasti. Ostatni barviva patii k druhotnym
fotosyntetickym barviviim, zachycuji zafeni i ze zbytku barevného spektra a
zachycenou energii ptedavaji chlorofylu.

4. Déleni barviv je zpusobeno jejich rozdilnou afinitou k papiru a k lihu. To
zavisi na tom, jak dobie se barvivo adsorbuje na papir (¢im 1épe, tim pomaleji
se pohybuje), jak dobfe se barvivo rozpousti v lihu (¢im 1épe, tim rychleji se
pohybuje) a jak je molekula barviva velkd (mensi molekuly zalezou i do
mensich Skvirek v papiru a objem, kterym musi projit, je tedy vétsi, pohybuji
se tedy pomaleji).

5. Barviva jsou organické hydrofobni latky a ve vodé se tedy nerozpoustéji.
Muzeme byt radi, Ze tomu tak neni, protoze kdyby byla barviva ve vodé dobie
rozpustna, smyval by nam casty dést’ zelenou barvu ze stromi a podzim by
nebyl barevny, ale dosti vybledly.

6. Dosla od Vas celda tfada p€knych chromatogrami vytvofenych rdznymi
technikami. Nékteré ze skvrn sice vybledly, ale vétSina z Vas dala na mou
radu a skvrny peclivé oznacila. V opacném piipadé mi dosel tfeba i jen
uSpinény papir, na némz bylo vidét jen to, Ze uz se kdysi v né€em macel, nic
vic. Kazdé snahy jsem si vSak cenil a prohlizeni vysledkii Vasi prace bylo
milé.

7. Forma B se vyskytuje vkyselém prostiedi — jde o flavyilovou sul, jejiz
zbarveni je ¢ervené. Forma A se vyskytuje v zasaditém prostiedi, je zbarvena
modre. Rozdil ve zbarveni vyplyva z rozdilné konjugace dvojnych vazeb.

Otazka 1 — 2 body, 2 — 2 body, 3 — 1,5 bodu, 4 — 1,5 bodu, 5 — 0,5 bodu,
6 — 3 body a7— 1,5 bodu. Celkem 12 bodii.
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Uloha &. 4: Uloha Sutrologicka (9 bodi)
autor: Michal Kacenka

Ulomek nerostu A

1.

Nerostem A je samoziejmé kalcit — uhli¢itan vapenaty. Reakci se ziedénou
HCI za studena zbéznych nerosti poskytuji jen malachit, azurit, kalcit a
aragonit. Malachit je syt¢ zeleny a azurit zase modry. Zbyva aragonit a kalcit.
Mezi nimi se rozhodneme na zakladé Meigenovy zkousky (vysvétleni viz
dale). Protoze prasek zlstal nezménén, jde o kalcit (aragonit by se zbarvil
domodra). Dalsi dvé zkousky nam spis§ potvrzuji, Ze je to kalcit. Plamenna
zkouska dokazuje vapnik, zkouska s bromoformem zase ukazuje na hustotu,
ktera je mensi nez 3 g.cm™ (vyluGuje vzhledové podobné nerosty fluorit, baryt,
siderit, ...). A protoze kalcit je uhli¢itan, je neznamym plynem oxid uhlicity.

Za urceni kalcitu 0,3 bodu, za jakykoliv alespon trochu logicky postup

0,6 bodu, za CO, 0,1 bodu.

2.

Naptiklad 1,1,2,2-tetrabromethan, dijodmethan. Jodoform pouzit nemizeme,
nebot’ ma jednu zasadni nevyhodu: neni to kapalina, ale Zlutd krystalicka
latka.

Za kapalinu 0,2 bodu, za jodoform 0,2 bodu.

. Nejprve ta kobaltova soluce — je to 2%ni roztok dusi¢nanu kobaltnatého.

Meigenova zkouska rozliSuje kalcit od aragonitu. PraSek aragonitu se pii
zkousce zbarvi tmaveé modrofialové (utvofenym zasaditym uhliitanem
kobaltu). Kalcit se nezbarvi, teprve az po 5 — 10 minutich se zabarvi svétle
modfe. Aragonit a kalcit jsou rizné modifikace CaCO;, pfi¢emz aragonit je
metastabilni modifikaci, a proto snadnéji podléha reakci.

Za kobaltovou soluci 0,2 bodu, za princip a pouziti Meigenovy zkousky

0,8 bodu

Celkem za nerost A 2,4 bodu.

Ulomek nerostu B

1.

Reakce s HCl nam tika, Ze jde o dosti odolny nerost. Pravdépodobné nejde
o uhli¢itan (Sumél by), sulfid (unikal by sulfan), ani se nejedna o pyroluzit
(unikal by chlor a navic pyroluzit je cerny). Diky heparové reakci (viz dalsi
bod) vime, Ze je v nerostu prfitomna sira, a protoze nejde o sulfid, musi jit
o siran (sifiCitany, thiosirany atd. vylucuje jednak reakce s HCI a jednak se
nenachazi v piirod€). A Zlutozelené zbarveni plamene nam prozrazuje, ze je
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v nerostu pfitomné baryum. Ponofenim do bromoformu se ujistujeme, Ze se
jedna o nerost s vyssi hustotou, a tim baryt (t€Zivec, siran barnaty) skutecné je.

Za urceni barytu 0,3 bodu, za téezivec 0,1 bodu, postup 0,6 bodu.

Tato zkouska se nazyva heparova reakce. Jeji pomoci se dokazuje sira (bud’
sira pfitomna jako sulfid, nebo jako siran) v nerostech. Cerna skvrna je
zpusobena sulfidem stfibrnym, ktery vznikd reakci stiibra (plisek) se
sulfanem. Sulfan vznika pokapanim horké strusky vodou. Ve strusce je totiz
sira ve form¢ sulfidu (pokud to byl siran, sira se pfi zihani zredukovala na
sulfid).

Za nazev 0,1 bodu, za siru 0,2 bodu, za skvrnu 0,2 bodu, za uvedeni, pro¢

reakce dokazuje sulfid i siran 0,4 bodu, celkem za tento bod (véetné kompletniho
principu reakce) max. 1,2 bodu.

Celkem za nerost B 2,2 bodu.

Ulomek nerostu C

1.

Nejprve ta Rinmanova zelei. Je to zeleny pigment, v podstaté zine¢natan
kobaltity C0,0;.ZnO neboli Co0,Zn0,. Tim jsme se dostali k tomu, Ze nas
nerost urCité¢ obsahuje zinek (nalet je tvofen bilym ZnO, ktery reaguje
s Co(NO;), za vzniku Rinmanovy zelen¢). A plyn, ktery je uvoliovan reakci
s HCl, je samozfejmé sulfan. Diky tomu vime, ze nerost je sulfid. Takze
nakonec je jasné, ze jde o sulfid zinecnaty. Mineraly se slozenim ZnS zname
dva — sfalerit a wurtzit. V iivodu je ale feceno, ze ma nerost diamantovy lesk,
coz je vlastnost typickd pouze pro sfalerit. Zkouska s bromoformem slouzi
spis ke kontrole, protoze snad vSechny sulfidické mineraly maji vétsi hustotu
nez bromoform.

Za Rinmanovu zelen 0,3 bodu, za sulfan 0,1 bodu, za uréeni sfaleritu 0,3 bodu,

za postup 0,6 bodu. Za zminku o wurtzitu 0,2 bodu.

2. Ve sfaleritu se velmi ¢asto objevuje kadmium, které se z n¢j opravdu ziskava

(ale naptiklad zeleza byva ve sfaleritu urcit€ vic nez kadmia a presto se z n¢j
neziskava). Analogicky ke sfaleritu ma i kadmium svj sulfid, kterym je
mineral greenockit (CdS, Zluta barva). Sulfid kademnaty se vyuziva k dikazu
kadmia — ionty Cd** tvoii s H,S Zlutou srazeninu CdS. Diky jeho Zluté barvé
se také vyuziva jako pigment.

Za kadmium 0,15 bodu, za greenockit celkem 0,45 bodu (ndzev, slozeni a

barva po 0,15 bodu), za pouziti CdS 0,2 bodu.

Celkem za nerost C 2,3 bodu.
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Ulomek nerostu D

1.

Diky HCI zjistujeme, Ze se zase jednd o sulfid. Zreakce samoniakem
vyplyva, ze z béznych kovli miizeme vyloucit méd’ (dala by modré zbarveni),
zelezo (dalo by hnédé vlocky) a zinek (bila srazenina by se v piebytku
amoniaku rozpustila). Taktéz miZeme vyloucit olovo, protoze to by za chladu
srazelo z roztoku bily chlorid olovnaty (a hlavné galenit se v HCl viditelné
nerozpousti). Slabé zelené zbarveni plamene a vylouceni srazenin nas vede
k antimonu. To, ze jsme pozorovali kulicky skékajici po papiru, je pro
antimon charakteristické. Z mineralu se vyredukoval kovovy antimon a jeho
kuli¢ky jsou nadnaseny antimonovymi parami. Nerostem D je tedy antimonit
— sulfid antimonity.

Za urceni antimonitu 0,4 bodu, za postup 0,8 bod, za kulicky 0,4 bodu.

Tim prvkem je zlato a CassiGv purpur je vlastné koloidni zlato, které ma
purpurovou barvu. Cassitiv purpur obdrzime redukci neutralniho roztoku
chloridu zlatitého naptiklad chloridem cinatym, formaldehydem, ...

Za zlato 0,2 bodu, za Cassiuv purpur 0,15 bodu, za jeho pripravu 0,15 bodu.
Celkem za nerost D 2,1 bodu.
Za nerost A — 2,4 bodu, B — 2,2 bodu, C — 2,3 bodu a D — 2,1 bodu. Celkem

9 bodi.

Uloha &. 5: Honzikovo trapeni (10 bodu)
autor: Ing. Martin Kuchar
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Za kazdy spravny udaj 0,5 bodu, za spravnou tajenku I bod. Celkem 5 bodu.
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2.
X
A B
NH, N
OH OH
N
C
pZ
N
OH
Za kazdy spravny vzorec 0,5 bodu, celkem 1,5 bodu.
3.

a) Skraupova syntéza.

b) Redukci o-nitrofenolu vznika vychozi latka (pfi reakci se pouziva
ekvimolarni mnozstvi nitro a amino derivatu).

¢) Atom dusiku heterocyklické jadro deaktivuje, naopak hydroxyskupina jadro
aktivuje stejn€ jako u fenolu (regioselektivita o, p). Rezonan¢ni struktura neni pro
spravné feSeni vyzadovana.

d) Jedna se o antiseptikum zazivaciho traktu. Z ptibalového letaku piesné
oznaceni ,,Stfevni dezinficiens* (Jina stfevni antiinfektiva).

e) Vzhledem k inkuba¢ni dobé je pravdépodobné, ze se Honzik nakazil
salmonelozou. OvSem vzhledem k faktu, Ze Honzik témito problémy trpi Casto,
Ize uznat 1 obecné jakoukoli stievni infekei.

Za otazku a) — 0,5 bodu, b) — 1 bod, c¢) — 1 bod, d) — 0,5 bodu a e) — 0,5 bodu.
Celkem za tuto ulohu 3,5 bodu.

Otazka 1 — 5 bodii, 2 — 1,5 bodu a 3 — 3,5 bodu. Celkem 10 bodii.
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Serial — Farmakochemie lli
autor: Ing. Martin Kuchar

V tomto dilu si povime o 1é¢b¢é onemocnéni zplisobenych
eukaryotickymi organismy, tedy plisnémi, kvasinkami a
prvoky. Budeme se tedy zabyvat napt. mykozami, malarii a
trichomoniazami. Léciva se rozdéluji podle typu pivodce.
Z divodu omezeného rozsahu tohoto seridlu se nebudeme
zabyvat léky proti mykobakteriim, které patii mezi prokaryota
a jsou puvodci zavaznych chorob jako TBC. Ptipadné
zajemce timto odkazuji na ptivodni literaturu.

Antimykotika

Plisn¢ a kvasinky provazeji clovéka jiz odnepaméti. Doslova se da fici, Ze jsou
vSudypftitomné. Jejich spory jsou obsazeny v potravinach i ve vzduchu. Celou
fadu téchto mikroorganismt se ¢loveék naucil vyuzivat ve svij prospéch, at’ uz
v podobé plisniovych syri, alkoholického kvaseni nebo antibiotik. OvSem ne
vSechny jsou pro Clovéka pratelské stejné jako pliset na hermelinu. Nékteré
mohou zpiisobit celou fadu onemocnéni.

Pokozka, nehty a vlasy jsou napadany houbami zndmymi jako dermatofyty.
Jednd se ohouby zrodu Trichophyton, Microsporum a Epidermophyton. Na
sliznicich v tstech, stfevech a pochvé Casto parazituji kvasinky z rodu Candida,
které zpusobuji rizné typy kandiddz, napt. bilé povlaky v Gstech (moucnivka),
zanéty urogenitalniho traktu. V pfipadé oslabeni imunitniho systému napt. pfi
infekci HIV muze dojit i k napadeni vnitfnich organd, pak mluvime o celkové
kvasinkové infekci. Ve vSech pripadech kandidéz je vhodna celkova 1é¢ba
uCinnymi antifungalnimi preparaty, nikoli pouze lokalni odstranéni projeva
infekce, kdy je mozné ocekavat brzkou recidivu nebo ptfechod do chronického
stadia choroby.

Polyenova antimykotika

v

Mezi lokélni antimykotika patii nenasycené mastné kyseliny. Nejznaméjsi je
kyselina undecenova (mykoseptin). Piipravuje se tepelnym rozkladem kyseliny
ricinolejové (Schéma 1). Dal§imi zastupci jsou nystatin, produkovany kmenem
Streptomyces noursei a nystamycin ziskavany ze Streptomyces natalensis. Jeho
mechanismus je zaloZen na vazbé s ergosterolem v membrané hub. Je G€inny proti
kvasinkam a trichomonadam.
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(CH,),COOH

OH A (CH,),COOH
—_— J + J/
CH,(CH, ) CH,(CH,); =

kyselina ricinolejova kyselina undecenova

Schéma 1. Syntéza kyseliny undecenové
Imidazolova antimykotika

Velice ucinnou skupinou latek se Sirokym spektrem plsobeni jsou derivaty
imidazolu. Mechanismus G¢inku spoc¢iva v inhibici enzyma kone¢né faze syntézy
ergosterolu v membrané hub. Dochazi k inhibici cytochromu P450, na némz je
zavisly enzym demetylaza, zajistujici konverzi lanosterolu na ergosterol.
Nejznaméjsi zastupce této skupiny je klotrimazol (canesten). Pripravuje se
dvojnasobnou Friedelovou-Craftsovou reakci (Schéma 2).

IS

Cl Cl
CH, Cl,, hv ccl,
— e Cl
AICI,

s ® 9
Cl
Q)
ESS
Et,N \=N
] klotrimazol

Schéma 2. Pfiprava klotrimazolu

Mezi dalsi zéstupce skupiny imidazolovych antimykotik (Schéma 3) patii
mikonazol (gynomonistat), ktery se vzhledem k ¢astym nezadoucim u¢inkiim jiz
téméf nepouziva. Dalsi zastupci ekonazol (pevaryl), emilkonazol (imaverol) a
fentikonazol (fentiderm) jsou pouzivany pii smisenych bakterialné-plisiovych
infekcich.
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Schéma 3. Imidazolova antimykotika

Prvnim imidazolovym 1é¢ivem (Obr. 1), které mohlo byt podavano také
peroralné byl ketokonazol (nizoral). Tento fakt ma zasadni vyznam pii 1é¢bé
celkovych mykéz. Aplikuje se v podobé masti, tablet a je také souéasti Sampont
potlacujicich tvorbu lupt. Je také Gc¢inny proti gramnegativnim bakteriim.

L
o= SN
" OQN\_/N«O

Obrazek 1. Ketokonazol
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Ostatni antimykotika

Dalsim lokalnim antimykotikem je kyselina salicylova a jeji derivaty, napf.
buklosamid (Obr. 2). Ze systémovych antimykotik je tieba zminit griseofulvin
(grisovin) ziskavany z plisné Penicillium griseofulvum (Obr. 2). Pouziva se pfi
1é¢bé dermatomykodz, je ovSem neucinny na kvasinkové infekce. Mechanismus
ucinku spociva v denaturaci proteinového cytoskeletu, ¢imz se zabrani déleni
bunky.

CONHBu OMe (o  OMe
OH

¢l buklosamid cl € griseofulvin
Obrazek 2. Dalsi antimykotika

Zajimavym zastupcem antimykotik je také ciklopirox (batrafen), jeho aktivita
zahrnuje kromé kvasinek, dermatofytli, plisni i bakterie a trichomonady. Jeho
syntéza je zalozena na cyklizaci oximu (Schéma 4).

CH, CH,
= NaOH aq =
COOCH
N IT 3 A II] o)
OH OH  ciklopirox

Schéma 4. Syntéza ciklopiroxu

Z hydrofilnich antimykotik stoji za zminku S-flueroecytosin (flucytosin)
(Obr. 3), je to jediny zastupce antimetabolitd (viz serial Farmakochemie 1), ktery
také vykazuje antifungalni aktivitu. Mechanismus spociva v inhibici syntézy
RNA.

O

HN
O N
H

Obrazek 3. Flucytosin
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Antiprotozoa

Jednobunécéné organismy, prvoci (Protozoa) zpusobuji fadu vaznych
onemocnéni. Do této skupiny patfi znamy ptvodce malarie Plasmodium, dale
puvodce spavé nemoci Trypanosoma. Dalsi choroby zpasobené prvoky jsou
leishmanidza, amébova Uplavice a trichomoniazy.

Antimalarika

vvvvvv

pouziti se datuje do 17. stoleti, kdy byl pouzit v podobé kiry chlnovmku. Prestoze
zpisobuje fadu nezadoucich u€inkti (poskozeni sluchu a zraku, abortivum), je
vedle syntetickych latek nadéale vyuzivan. Jeho vyhodou je oproti syntetickym
analoglim vzacny vyskyt rezistence.

chinin meflochin
Obrazek 4. Antimalarika

Ze syntetickych analog je znamy chlorochin (resocin, capchin). Jeho syntéza
je zajimava (Schéma 5). Vychazi z 3-chloranilinu, ktery kondenzuje s ethyl-2-
oxo-glutaratem. Podobné¢ se také ptipravuje meflochin (lariam) (Obr. 4), ktery se
podava také profylakticky.
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chlorochin

Schéma 5. Syntéza chlorochinu

Dal$im typem antimalarik jsou derivaty pyrimidinu, které ptsobi jako
inhibitory syntézy kyseliny listové. Napf. trimethoprim (viz seridl
Farmakochemie II), dale pyrimethamin (daraprim), ktery se ptipravuje
Claisenovou  kondenzaci  (4-chlorfenyl)acetonitrilu s ethyl-propanoatem
(Schéma 6).

CN NaOEt

MeO HNY}INZ H,C
/ HN, —N

Cl - > | H
NaOEt c \ /N
CN
N
HN . .
pyrimethamin

Schéma 6. Syntéza pyrimethaminu
Chemoterapeutika trypanosomaz

Z této skupiny latek se zminime pouze o jednom zastupci a to o pentamidinu
(lomidin), ktery se dnes pouziva nejCastéji. Zakladem syntézy (Schéma 7) je
Williamsonova reakce 4-hydroxybenzonitrilu s 1,5-dibrompentanem.
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Schéma 7. Syntéza pentamidinu
Chemoterapeutika trichomoniizy

Pfi 1é¢bé tohoto onemocnéni se pouzivaji nitroimidazolové derivaty jako
metronidazol (entizol). Pusobi proti trichomonadam a amébam. Dale proti fadée
anaerobnich mikrobt. Toto 1é¢ivo je dobfe sndSeno a je mozno podavat davky
kolem 0,7 g denné per os (cca 10 dni) plus lokalni 1écba tabletami. Syntéza
vychazi z 1,2-diaminobenzenu (Schéma 8). Uginngjii nitroimidazolové 1é¢ivo je
ornidazol (ornidal, tiberal), kterym lze pii kombinované 1é¢b¢ perordlné a
vaginalné vylécit trichomonidzu za 1 den. Syntéza je podobnd jako u predeslého
derivatu.
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Schéma 8. Syntéza chemoterapeutik trichomoniazy
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