ETAP I 28.03.2009

Zadania teoretyczne

ZADANIE 1

Bioczujniki enzymatyczne

Przedmiotem zainteresowania wspotczesnej chemii analitycznej sa w coraz wigkszym stopniu
techniki oznaczania substancji o znaczeniu biologicznym. Wsérod nich wyrdzniaja si¢ metody
wykorzystujace enzymy specyficzne dla analizowanego zwiazku — w wyniku reakcji enzymatycznej
wytwarza si¢ produkt, ktorego zawarto$¢ (zalezna od stezenia substratu reakcji enzymatycznej)
moze by¢ tatwo mierzona.

Rozpatrzymy model reakcji enzymatycznej, w ktorej powstaja m.in. jony OH'. Reakcjg t¢ mozna

opisa¢ uproszczonym schematem: s ,p gy OH , gdzie S — analizowany substrat, P — produkt

(ogolnie S i P mogq byc¢ jonami lub obojetnymi czqsteczkami).

Reakcja przebiega w $rodowisku buforu, ktéorego obecno$¢ jest niezbedna, dla zapewnienia
wlasciwego dziatania enzymu. Analiza polega na $ledzeniu wzrostu pH spowodowanego
przebiegiem reakcji enzymatycznej z udziatem substratu, S.

Pomiary przeprowadzono w roztworze o objetosci 1 cm’ zawierajacym bufor fosforanowy
(utworzony przez NaH,PO, 1 Na,HPO4 w rownych st¢zeniach) i enzym, do uktadu tego wprowadzano
substrat, S o stezeniu w zakresie od 0,001 do 0,005 mol/dm®. Przy zatozeniu, ze stezenie substratu i
enzymu w czasie reakcji jest stale, spelniona jest zaleznos¢ n= k [S] ¢, gdzie n jest liczba moli
jonow OH™ wytwarzanych w jednostce objgtosci, ¢ jest czasem, jaki uplynal od momentu
wprowadzenia substratu, a k jest pewna stata charakterystyczna dla okreslonego st¢zenia enzymu.

Polecenia:

a. (4 pkt.) W zastosowanych warunkach eksperymentalnych & = 0,004 min™'. Okresl, jakie stezenie
buforu fosforanowego nalezy wybraé, aby dla wymienionego w tresci zakresu stezen substratu 1
po czasie 10 minut uzyska¢ najwigksze zmiany pH (ale nieprzekraczajace jednej jednostki).
Odpowiedz uzasadnij. Masz do dyspozycji bufory o nastgpujacych stezeniach, zarowno formy
kwasowej jak i zasadowej: 0,05 mol/dm’; 0,005 mol/dm>; 0,0005 mol/dm? i 0,0001 mol/dm’.

b. (6 pkt.) Dla wybranego buforu oblicz poczatkowa warto$¢ pH (przed dodaniem substratu) oraz
wartos¢ pH zarejestrowana po uptywie 10 minut dla dwéch oddzielnych dodatkow substratu o
stezeniu w badanym roztworze: 0,001 mol/dm” i 0,005 mol/dm’.

c. (2 pkt)) Wskaz kierunek zmian i oblicz warto$¢ zmiany potencjatu elektrody pehametrycznej
(AE) wywolane opisanymi wyzej (w punkcie b.) dodatkami substratu do buforu (czyli o
stezeniach substratu w roztworze badanym: 0,001 mol/dm’® i 0,005 mol/dm’). Potencjat
elektrody, £ (wyrazony w mV), jest opisany rownaniem: £ = const —59 * pH.

d. (6 pkt.)) Oblicz stezenie substratu S w probece, dla ktérej zarejestrowana zmiana potencjatu
wyniosta 10 mV. Przyjmujac, ze najmniejsza mierzalna zmiana potencjatu to 1 mV, oblicz
minimalne st¢zenie substratu S, mozliwe do oznaczenia ta metoda.

e. (2 pkt.) Zaproponuj dwa sposoby zmniejszenia minimalnego st¢zenia, mozliwego do oznaczenia
stosowang metoda.

Wartosci statych dysocjacji H3PO4 wynosza: K, =6 '10'3; Ko=6 '10'8; Kis=5 107,



ZADANIE 2

Zwiqzki boru

Z wodnego roztworu otrzymanego w wyniku zobojg¢tniania 40% roztworu kwasu
tetrafluoroborowego za pomoca wodorotlenku litu wykrystalizowano bezwodna sél A. Zwiazek A
w ilo$ci m; = 11,25 g ogrzewano w temperaturze ok. 350 °C a wydzielajacy si¢ gaz (zwiazek B)
pochtaniano w eterze dietylowym. Staty produkt rozkladu termicznego (zwiazek C) miat masg m, =
3,1128 g. Roztwor eterowy zwiazku B wykorzystano w kolejnych reakcjach, ktére prowadzono w
atmosferze gazu obojgtnego (N,).

W reakcji I uzyto reagentéw w stosunku molowym 3:4 (LiH : B). Otrzymano gazowy zwiazek
D, a z roztworu po odparowaniu eteru wykrystalizowat zwiazek A. Zwiazek D jest bardzo
reaktywnym, toksycznym gazem o gestosci 1,23 kg/m’ (w warunkach normalnych), utleniajacym
si¢ w atmosferze powietrza i reagujacym tatwo z woda.

Do reakcji II wzigto 0,763 g LiH i 1/5 czg$¢ otrzymanego eterowego roztworu zwiazku B. W
trakcie reakcji, w ktorej nie wydzielat si¢ gaz powstal, migdzy innymi, zwiazek E o budowie
jonowej. Do mieszaniny poreakcyjnej dodano nastgpnie roztwor eterowy zawierajacy 1,90 g
fluorowodorku trimetyloaminy. Po odparowaniu eteru z produktéw reakcji wydzielono przez
sublimacj¢ bialy, krystaliczny zwiazek F. W pozostalym produkcie stwierdzono obecnos¢ jedynie
zwiazku C. Analiza elementarna zwiazku F wykazala, Zze zawiera on 14,8 % B, 49,4 % C119,2 % N.

W reakcji III do 1/6 czgsci eterowego roztworu zwiazku B dodano 1,182 g trimetyloaminy.
Rozpuszczalnik odparowano a uzyskany zwiazek G oczyszczono przez sublimacj¢ pod
zmniejszonym ci$nieniem. Otrzymano 2,31 g zwiazku G w postaci heksagonalnych krysztatow,
izotypowych z krysztatami zwiazku F.

Polecenia:

a. (4 pkt.) Podaj rownanie reakcji rozktadu termicznego zwiazku A oraz wzér zwiazkéw B i C.
Odpowiedz uzasadnij 1 potwierdz obliczeniami.

b. (5 pkt) Okresl wzor zwiazku D 1 napisz rownanie reakcji jego otrzymywania (reakcja I).
Przedstaw strukture przestrzenna zwiazku D oraz opisz wigzania w nim wystgpujace.

c. (1 pkt.) Napisz rownanie reakcji zwiazku D z woda.

d. (3 pkt) Podaj wzor zwiazku E 1 napisz rownanie reakcji jego otrzymywania (reakcja II).
Zaproponuj budoweg przestrzenna anionu wystgpujacego w jego strukturze. Odpowiedz
uzasadnij 1 potwierdz obliczeniami.

e. (3 pkt) Okresl wzor zwiazku F 1 napisz roOwnanie reakcji jego otrzymywania. Odpowiedz
uzasadnij 1 potwierdz obliczeniami.

f- (4 pkt.) Przedstaw strukturg przestrzenna zwiazku G. Oblicz wydajno$¢ reakcji otrzymywania
tego zwiazku.

W obliczeniach przyjmij nastgpujace warto$ci mas molowych:
H - 1,008 g/mol; B — 10,81 g/mol; N — 14,01 g/mol; C — 12,01 g/mol; F — 19,00 g/mol; Li— 6,94 g/mol;

oraz objetos¢ molowa gazu w warunkach normalnych V,=22,41- 10 m*/mol

ZADANIE 3
Selektywnosé reakcji rodnikowej
Reakcje alkanéw z chlorowcami biegna wedlug tancuchowego mechanizmu rodnikowego
sktadajacego si¢ z trzech zasadniczych etapdw: inicjacji, propagacji i terminacji. O selektywnosci
reakcji decyduje wzgledna szybkos¢ reakcji elementarnych tworzenia réznych rodnikéw alkilowych
z wyjsciowego alkanu. Selektywnos$¢ reakcji zalezy m. in. od rodzaju chlorowca, co dobrze ilustruja
reakcje propanu z dichlorem i dibromem biegnace z utworzeniem mieszanin odpowiednich
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monochlorowcopochodnych w roéznych proporcjach (warunki reakcji dobrano tak, aby
zminimalizowa¢ powstawanie produktéw podstawienia wigcej niz jednego atomu wodoru):

hv CH CHCI

CH + Ccl, — = Mo /TN
H,C” 2~CH, 2 CIH,C CH, + H,C CH, + HCI

40% 60%

CH hv _CH CHBr
HC™ ?TCH, + B, ———= BH,CT *CH, + nc” Scn, +HBr

4% 96%

W ponizszej tabeli podano wartosci entalpii dysocjacji wiazan, ktére moga by¢ przydatne do
rozwigzania zadania:

wigzanie AHyys, kJ mol™
CI-Cl +242
Br-Br +193
H-Cl1 +431
H-Br +366
H-(1-propyl) +410
H-(2-propyl) +395

Polecenia:

a. (2 pkt.) Oblicz stosunek reaktywnosci pierwszo- i drugorzedowych atomoéw wodoru w reakcjach
propanu z dichlorem i dibromem.

b. (2 pkt.) Zaproponuj mechanizm reakcji propanu z dichlorem z utworzeniem 2-chloropropanu z
podzialem na inicjacj¢ (jedna reakcja elementarna), propagacje¢ (dwie reakcje) i terminacjg
(jedna z kilku mozliwych reakcji).

c. (4 pkt) Na podstawie wlasciwych danych termochemicznych oblicz entalpie elementarnych
reakcji rownoleglych tworzenia rodnikéw 1- 1 2-propylowego pod wptywem chloru (AH;, AHy),
a takze analogicznych reakcji z udzialem bromu (AHm, AHwy). Poréwnaj uzyskane wyniki 1
okresl, ile wynosi rdznica entalpii reakcji rownolegtych tworzenia rodnikéw 1- i 2-propylowego.

d. (6 pkt.) Narysuj diagram energetyczny ilustrujacy przebieg reakcji réwnoleglych tworzenia
rodnikow 1- i 2-propylowego pod wptywem chloru (z maksimami energii dla odpowiednich
stanow przejsciowych). Zwro¢ uwage, ze réznica energii jako funkcja wspdirzednej reakcji
zmienia si¢ monotonicznie. Przy konstrukcji wykresow pamigtaj o poprawnym skalowaniu i
czytelnym opisie. Zaznacz odcinki odpowiadajace energiom aktywacji i entalpiom obu reakcji.
Narysuj analogiczny diagram dla reakcji z bromem.

e. (4 pkt) Porownaj oba diagramy i okresl, ktoére z reakcji rownoleglych bardziej roéznia si¢
warto$ciami energii aktywacji. Ocen, czy jest to zgodne z danymi do§wiadczalnymi dotyczacymi
selektywnosci reakcji chlorowania 1 bromowania propanu.

f- (2 pkt) Dla poréwnania, oszacuj réznice energii aktywacji rozpatrywanych wyzej reakcji
réwnoleglych (AE,qm 1 AE,aiivy) korzystajac z rownania Arrhenius’a oraz wynikéw obliczen
uzyskanych w punkcie a. Przyjmij, ze czynniki przedwyktadnicze maja dla tych reakcji taka
sama wartos¢ 1 ze temperatura wynosi 298 K.



ZADANIE 4
Enole i enolany w chemii organicznej

Schemat 1 ilustruje pewne zjawisko, ktére stanowi podstawe wielu waznych reakcji
organicznych, ale jest tez czgsto przyczyna niekorzystnych reakcji ubocznych. Ponizej
przedstawiono kilka probleméw zwiazanych z tym zjawiskiem.

O OH

R\\//H\R R\\égL\R

Schemat 1

1. Izopropylofenyloketon poddano dziataniu LDA (Diizopropyloamidek litu), a nastepnie
alkilowaniu z uzyciem siarczanu(VI) dimetylu (patrz schemat 2). W wyniku reakcji otrzymano dwa
produkty A i1 B. Stosunek ilo$ci powstatych izomeréw mozna zmienia¢ modyfikujac warunki
reakcji. Polarne rozpuszczalniki aprotyczne (np. HMPA, heksametylofosforoamid) beda
powodowa¢ zwigkszanie si¢ udziatu produktu A w mieszaninie poreakcyjnej, podczas gdy alkohol
tert-butylowy bedzie powodowat efekt odwrotny, zwigkszajac udziat B.

Dane 'HNMR zw A: 5H, multiplet, 7 ppm; 3H, singlet, 3,3 ppm; 3H, singlet, 1,8 ppm; 3H, singlet, 1,7 ppm
Dane '"H NMR zw B: 5H, multiplet, 7 ppm oraz 9H, singlet, 1,2 ppm

1. LDA

— = A+ B )\J\

2.(CH,)SO, N
Lit

LDA

izopropylofenyloketon

Schemat 2

2. Alfa-beta nienasycony keton, przedstawiony na schemacie 3, w zaleznos$ci od uzytego
nukleofila moze ulegaé reakcji addycji 1,2, badz addycji 1,4 (addycja Michaela). W reakcji ze
zwiagzkiem Grignarda powstat zwiazek C, natomiast w reakcji z tiofenolem zwiazek D.

MgBr
SH
1. ©/
2. H,0 0
C N ——> D

Schemat 3

3. Cykloheksanon oraz metylowinyloketon pod wptywem zasady ulegaja annulacji Robinsona
(Schemat 4). Jest to proces, w ktorym mozemy wyrdzni¢ trzy etapy. Pierwszym z nich jest wyzej
wspomniana addycja Michaela, zwiazek posredni E otrzymany w wyniku tej addycji ulega
nastgpnie wewnatrzczasteczkowej reakcji aldolowej dajac zwiazek F, ktéry z kolei ulega eliminacji
tworzac ostateczny produkt annulacji Robinsona, zwiazek G o wzorze sumarycznym C;oH;40.

Najistotniejsze dane '"H NMR oraz IR zwiazku G: W widmie IR wystepuje intensywne pasmo
absorpcji przy 1705 cm”. W widmie '"H NMR wystepuje szereg sygnaldw pochodzacych od
protondéw zwiazanych z atomami wegla o hybrydyzacji sp’ oraz jeden sygnat od protonu zwiazanego
z atomem wegla o hybrydyzaciji sp”.



O 0 NaOH
~ E ~ F————_—> G+HO0
+ )'\/ addycja reakcja eliminacja ?
(C10H140)

Michaela aldolowa

Schemat 4

Uwaga: interpretacja danych spektralnych peini pomocnicza role¢ w rozwiazaniu zadania i nie jest
konieczna w odpowiedzi.

Polecenia
a. (1 pkt.) Nazwij zjawisko przedstawione na schemacie 1.
b. (4 pkt.) Narysuj wzory strukturalne zwiazkéw A i B.

c. (2 pkt.) Wyjasnij opisany w podpunkcie 1 wplyw rozpuszczalnika na dystrybucj¢ produktéw
reakcji alkilowania.

d. (I pkt) W zdaniu "LDA jest silna/staba zasada Bronsteda oraz silnym/stabym nukleofilem"
wykresl dwa wyrazy aby byto ono prawdziwe. Wybor krotko uzasadnij.

e. (4 pkt.) Narysuj wzory strukturalne C i D.

f- (2 pkt.) W oparciu o teorie migkkich i twardych kwaséw oraz zasad (HSAB) uzasadnij strukture
produktéow C i D.

g. (6 pkt.) Narysuj wzory strukturalne zwiazkéw posrednich E, F oraz produktu koncowego
annulacji Robinsona G.

ZADANIE 5

Peptydy i peptydomimetyki

W badaniach nad zaleznosciq aktywnosci biologicznej peptydow od ich struktury chemicznej
czesto wykorzystuje sie analogi wyjsciowych peptydow, ktore zawierajq w swojej strukturze
usztywniony fragment o ograniczonej rotacji. Zwiqzki te (peptydomimetyki) umozliwiajq
doktadniejsze zbadanie konformacji badanego zwiqzku, a przez to okreslenie polozenia tancuchow
bocznych aminokwasow koniecznego do wykazywania przez ten zwiqzek dziatania biologicznego.

Okres$l budowe pewnego peptydomimetyku P, wiedzac ze:
- zwiazek ten jest zbudowany z 2 reszt aminokwasowych oraz reszty fragmentu X;
- masa molowa tego zwiazku wynosi 533 g/mol;

- w wyniku dziatania 1-fluoro-2,4-dinitrobenzenem na ten zwiazek, otrzymano pochodna o
masie molowej 241 g/mol;

- dzialanie karboksypeptydaza na ten zwiazek prowadzi do otrzymania aminokwasu, ktory
mozna rowniez otrzyma¢ w wyniku ponizszych przeksztatcen.

KCN/NH,CI H,0/HCI
cHo "M, A 2. B

C:6H12N2

- do zwiazku X prowadza nast¢pujace przeksztaltcenia:



COOCH,
CooH m DCC 1. H,0/NaOH
| -c —> D L —
N NHBoc NaBH,CN (C,H,),N 2. HCVAcOEt
CHO
H \{O Cp7H3 N3O C,,H,,N,0.Cl
Boc - o

21" '22
DCC - dicykloheksylokarbodiimid, tzw. odczynnik sprzg¢gajacy)
Polecenia:
a. (2pkt.) Podaj jaki jest N-koncowy aminokwas wraz z krétkim uzasadnieniem.

b. (10 pkt.) Podaj wzory potstrukturalne lub szkieletowe zwiazkoéw A, B, C, D (bez zaznaczania
stereochemii).

c. (4pkt.) Narysuj wzor potstrukturalny lub szkieletowy peptydomimetyku P bez zaznaczania
stereochemii, wraz z krétkim uzasadnieniem podanej sekwencji.

d. (4 pkt.) Wiedzac, ze peptydomimetyk P zostal zaprojektowany w celu okreslenia konformacji
niektérych tancuchoéw bocznych aminokwaséw wyjsciowego liniowego peptydu | o masie
molowej 521 g/mol, podaj sekwencje peptydu | i1 narysuj jego wzor potstrukturalny lub
szkieletowy (bez zaznaczania struktury przestrzenne;j).

W obliczeniach przyjmij nastgpujace wartosci mas molowych:
H-1 g/mol, C-12 g/mol, N-14 g/mol, O-16g/mol.

CZzAS TRWANIA ZAWODOW: 300 minut
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Rozwiqzania zadan teoretycznych

ROZWIAZANIE ZADANIA 1:

a. Z réwnania 1 = 0,004[S] t, wynika, Zze dla czasu t = 10 minut i maksymalnego st¢zenia [S] =
0,005 mol/dm®, w wyniku reakcji wytworzy si¢ 0,0002 mol/dm’ jonow OH, czyli 0,0002
milimola w 1 cm® uktadu reakcyjnego. Nalezy wiec wybraé bufor, gdzie stezenie zardwno formy
kwasowej jak i zasadowej wynosi 0,0005 mol/ dm® (0,0005 milimol/cm®). W takich warunkach
zmiany pH buforu beda stosunkowo duze ze wzgledu na mata pojemnos$¢ buforowa, ale nie
nastapi catkowite zuzycie formy kwasowej buforu (H,PO4) w reakcji z jonami OH™ (ktore
doprowadzitoby do gwaltownego wzrostu pH, znacznie przekraczajacego jednostke).

b. Po wprowadzeniu jonow OH  (w wyniku reakcji enzymatycznej) do buforu fosforanowego
przebiegnie reakcja: H,PO4 + OH™ — HPO,* + H,0, czyli forma kwasowa buforu przeksztalca
sie¢ w zasadowa.

Warto$¢ pH buforu fosforanowego mozna opisa¢ rownaniem:

n(HPO3 ")
n(H 2 POZ )
Przed wprowadzeniem substratu liczby milimoli formy kwasowej i zasadowej byly rowne, czyli
pH = pKy, = -log (6107 = 7,22.

Po wprowadzeniu substratu i wytworzeniu jonéw OH’, liczby moli formy kwasowej i zasadowej
zmienia si¢: N(HPOZ™)=n’(HPOZ")+n(OH™) oraz n(H,PO;)=n’(H,PO7)-nOH"),
gdzie n° oznacza poczatkowe liczby milimoli, N(OH) to liczba milimoli wytworzonych jonéw OH'.
Dla stezen S rownych 0,001 i 0,005 mol/dm’, liczba milimoli wytworzonych jonéw OH™ wynosi
odpowiednio 410 i 210" milimola.

Przyjmujac, ze n’(H,PO;) = n’(HPO,™) = 0,0005 milimola, po podstawieniu do réwnania
otrzymamy wyniki zestawione w tabeli ponize;.

pH =pK,, +log , gdzie n oznacza liczb¢ milimoli formy wpisanej w nawiasie.

Stezenie S / moldm™ | pH (AE) / mV
0 7,22 0
0,001 7,29 -4
0,005 7,59 -22

c¢. W wyniku wzrostu pH potencjat elektrody ulega obnizeniu. Korzystajac z rownania opisujacego
potencjat elektrody, oblicza si¢ warto$ci AE, czyli obnizenie potencjalu w stosunku do buforu
bez substratu. Sa one rdwniez zestawione w powyzszej tabeli.

d. Obnizenie potencjalu o 10 mV odpowiada wzrostowi pH o 10/59 = 0,17 jednostki. Po
podstawieniu do réwnania:
0,0005 + x
og——
0,0005 — x
otrzymamy X = 9,6'10” milimola OH". Odpowiada to stezeniu substratu [S] = 2,410~ mol/dm’.
Prowadzac analogiczne obliczenia, obnizenie potencjalu o 1 mV odpowiada wzrostowi pH o
1/59 = 0,017 jednostki. Po podstawieniu do réwnania:
0,0005 + x
og———
0,0005 — x
stezeniu substratu [S] = 2,510 mol/dm® (po zaokragleniu 310 mol/dm?).

=0,17, gdzie X jest liczba milimoli wytworzonych jonéw OH’, po rozwiazaniu

=0,017, po rozwiazaniu otrzymamy x = 9,8'10° milimola OH". Odpowiada to
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. Obie metody dotyczylyby zwigkszenia liczby wytworzonych jonéw OH'. Pierwszy sposob to
zwigkszenie st¢zenia enzymu, prowadzace do wzrostu K, drugi sposob to wydluzenie czasu
reakcji. Jednak w obu przypadkach zbytnie zwigkszenie stgzenia lub wydtluzenie czasu
spowoduje, ze nie begda spetnione warunki pozwalajace uzyskac¢ rownanie n = K[S] t, poniewaz

zmiany stezenia substratu w czasie reakcji stang si¢ znaczace.

Punktacja:
a. Za wybranie buforu i uzasadnienie 2 + 2 pkt.= 4 pkt.
b. Za zaproponowanie sposobu obliczenia wartosci pH dla podanych stezen S 3 pkt.
Za obliczenie trzech wartos$ci pH 3 pkt.
c. Za obliczenie wartosci potencjalow 2 pkt.
d. Za obliczenie st¢zenia substratu w analizowanej probce 3 pkt.
Za obliczenie minimalnego st¢zenia substratu: 3 pkt.
e. Za zaproponowanie sposoboéw obnizenia minimalnego st¢zenia S: 2 pkt.
RAZEM 20 pkt.
ROZWIAZANIE ZADANIA 2

a. W wyniku zoboj¢tniania kwasu fluoroborowego za pomoca LiOH powstaje tetrafluoroboran
litowy LiBF4. Rozktad termiczny LiBF4 zachodzi wg rownania:

LiBF4 — BF; + LiF
Taki przebieg reakcji znajduje potwierdzenie w obserwowanych zmianach masy zwiazku A:
m 11,2
Nipgr, = ———=— > =0,1200 mola
Y My 9375

m, 3,1128
M= =
0,1200 0,1200
Stad zwiazek B to fluorek boru BF3, zas zwiazek C to fluorek litu LiF.
. Stechiometria reagentow oraz fakt, ze w wyniku reakcji powstaje LiBF4 (zwiazek A) dowodzi,
ze nastgpuje czgSciowa wymiany ligandow F na H™ zgodnie z réwnaniem:
6LiH + 8BF; — 6LiBF4 + ByHe (reakcja I)
Powstajacy boran (zwiazek D) wystepuje w formie dimerycznej, czyli jako BoHg na co wskazuje
gestose tego gazu:
Mp = pp -V, = 1,23kg/m’ -22,41-10° m*/mol = 27,6 g/mol co odpowiada Mg, 1, = 27,668 g/mol
Dimeryczna struktura B;Hg powstaje w wyniku tworzenia dwoch mostkowych wigzan
trojcentrycznych-dwuelektronowych B-H-B, zwanych wiazaniami z deficytem elektronow 1
charakterystycznych dla zwiazkéw boru. Pozostale wigzania B-H sa typowymi wiazaniami ©
utworzonymi przez pary elektrondw walencyjnych (wigzania dwucentryczne-dwuelektronowe).

Budowa przestrzenna zwiazku moze by¢ opisana jako dwie zdeformowane tetraedryczne
jednostki BHy4 potaczone wspdlna krawedzia:

= 25,94 g/mol co odpowiada masie molowej LiF.

H H
Hi 7 N\ _.H H:,,,,,B/\B“\\\\H
H/B\ /B\H H—B By
H lub H

. Diboran B;Hs wykazuje silne wilasciwosci redukujace 1 reaguje gwaltownie z woda z
wydzieleniem wodoru zgodnie z rGwnaniem:

B2H6 + 6H20 4 2H3B03 + 6H2

2



d. Do reakcji II wzigto reagenty w iloSci:
0,763 g . 1 .
Ny=——""——>-=0,0960mola LiH oraz / 0,120 =0,0240 mola BF;, a wigc w stosunku
7,948 g/mol S
molowym 4:1. Nastgpuje pelna wymiany ligandow fluorkowych w trifluorku boru na ligandy
wodorkowe a nadmiar LiH prowadzi do utworzenia soli litowej zawierajacej aniony BH4
zgodnie z rOwnaniem:

4LiH + BF; —» LiBH4 + 3LiF (reakcja II)

Zwiazkiem E jest wigc borowodorek litu o wzorze LiBHa.
W strukturze tego jonowego zwiazku wystgpuja tetraedryczne aniony BHs ze wzgledu na
wiazanie czterech rownocennych ligandéw H™ przez centrum koordynacji (B*"):

T
W B
HH/ \H
(hybrydyzacja sp’)
e. W reakcji uzyto &: 0,0240 mola fluorowodorku trimetyloaminy. Stosunek molowy
79,12 g/mol

fluorowodorku do LiBH4 wynosit 1:1. Redukujace wiasciwosci LiBH4 powoduja wydzielenie
wodoru w reakcji z fluorowodorkiem aminy i prowadza do uwolnienia BH3, ktory jako kwas
Lewisa utworzy addukt (kompleks donorowo-akceptorowy) z amina. Sktad zwiazku F wskazuje,
ze zawiera on bor, azot i wegiel w stosunku:

148¢g  192g  494¢
10,81 g/mol 14,01 g/mol 12,01 g/mol

=1,37:1,37:4,11=1:1:3. Odpowiada to adduktowi o wzorze

BH; - N(CH3)s (zwiazek F) powstajacemu w reakcji:
N(CHs3); - HF+ LiBH4 — BHj3 - N(CHj3)3 + LiF + H;

f- Zwiazek B, czyli BF; rowniez wykazuje wlasciwosci kwasowe (wg Lewisa) 1 reaguje z zasadami,
takimi jak aminy, tworzac kompleksy donorowo-akceptorowe. Stosunek molowy trimetyloaminy

&:%-0,120 mol =0,0200:0,0200=1:1. Powstajacy addukt G ma

59,112 g/mol

wzor BF3'N(CHs); 1 strukture analogiczna do zwiazku F. Pomigdzy borem a azotem wystepuje

wiazanie donorowo-akceptorowe a czasteczka ze wzgledu na oddziatywania pomigdzy atomami

fluoru i grupami metylowymi przyjmuje konformacj¢ naprzemianlegta:

do BFs;wynosit

F Me F Me
FC / F
\B—N.,,, \B<—N.,,

/ \""Me / \"“"Me
F Me lub F Me

Masa molowa BF;-N(CHj3); wynosi 126,922 g/mol, stad wydajnos$¢ reakcji otrzymywania tego
zwiazku wyniosta:
231g

-100% =91,0%
126,922 g/mol - 0,0200 mol




Punktacja:

a.

b.

Za rownanie reakcji rozkladu termicznego zwiazku A, oraz wzory zwiazkow B i C
potwierdzone obliczeniami 4 pkt.
Za wzbr zwiazku D 1 réwnanie reakcji jego otrzymywania (reakcja I) 2 pkt.
Za podanie struktury molekularnej zwiazku D i opis wigzan 3 pkt.
Za réwnanie reakcji zwiazku D z woda 1 pkt.
Za wzor zwiazku E potwierdzony obliczeniami i rOwnanie reakcji 11 2 pkt.
Za opis budowy przestrzennej anionu zwiazku E 1 pkt.
Za wzor zwiazku F potwierdzony obliczeniami 2 pkt.
Za rownanie reakcji jego otrzymywania 1 pkt.
Za wzor i opis struktury molekularnej zwiazku G 3 pkt.
Za obliczenie wydajnos$ci reakcji otrzymywania zwiazku G 1 pkt.
RAZEM 20 pkt.

ROZWIAZANIE ZADANIA 3

a.

b.

Wzgledna reaktywnos$¢ pierwszo- i drugorzgdowych atomoéw wodoru w czasteczce propanu
mozna obliczy¢ na podstawie wzglednej ilosci izomerycznych produktéw podstawienia
chlorowcem. Nalezy zwr6ci¢ uwage na roézna liczbg pierwszo- i drugorzedowych atomow
wodoru.

Dla reakcji chlorowania stosunek reaktywnos$ci H(1°)/H(2°) wynosi zatem

(40/6) : (60:2)=1:4,5.
Dla reakcji z bromem stosunek reaktywnosci H(1°)/H(2°) wynosi (4/6) : (96:2) =1 : 72.

Inicjacja polega na rozszczepieniu stosunkowo stabego wigzania w czasteczce chloru:
hv

Cl, — 2CI-

2

Propagacja rozpoczyna si¢ atakiem atomu chloru na czasteczkg propanu. Utworzony rodnik
reaguje z czasteczka chloru:

Hsc/CHZ\CH3

+ e —

oMo, +C, —— _C_ + Cl

H CH, 2 H,C"H ~CH

3

Terminacja polega na rekombinacji 2 rodnikéw, np.:

' |
H3C CH3 H3C/H\CH3

c. Entalpie reakcji tworzenia rodnikoéw propylowych pod wptywem chloru:

AH; = AHgys[H-(1-propyl)]— AHgys[H-C1] = 410-431 = 21 kJ mol™'
AHy = AHgys[H-(2-propyl)]— AHgys[H-CI1] = 395-431 = —36 kJ mol
Analogiczne obliczenia wykonujemy dla reakcji z bromem:

AHu; = AHgy[H-(1-propyl)]- AHays[H-Br] = 410-366 = +44 kJ mol
AHyv = AHgys[H-(2-propyl)]— AHgys[H-Br] = 395-366 = +29 kJ mol™

Reakcje z chlorem sa egzotermiczne natomiast z bromem — endotermiczne.
Roéznica entalpii reakcji rownoleglych tworzenia rodnikéw 1- i 2-propylowego wynosi 15 kJ mol™ —
oczywiscie niezaleznie od rodzaju chlorowca.

4



m &,

E
E, ] AE, 1) ﬁ; V) et
al E ? > 3 CH, + HBr
al 15 kJ mol!
propan + Cl - 11 -
| — SRS C/CH\CH + HBr
AH AH v ’ }
I 1
1

HSC/CHZ"CHZ + HCl
S am | Ear] AHp| [AH,
mol-

ne ey, + HCI

propan + Br-

Na powyzszych diagramach odcinki odpowiadajace E; 1 AH nie musza by¢ zaznaczone strzatkami.

e. Roznica energii aktywacji reakcji rownolegltych jest wigksza w przypadku drugiego diagramu.
Obie reakcje z bromem sa endotermiczne. Odpowiednie stany przejsciowe sa zblizone do
produktow a tym samym rdéznica ich energii jest tylko nieco mniejsza od rdéznicy energii
produktéw. Dla egzotermicznych reakcji z chlorem roéznica ich energii aktywacji jest znacznie
mniejsza. Jest to zgodne z danymi doswiadczalnymi dotyczacymi selektywno$ci reakcji
chlorowania i bromowania propanu. Wigksza roéznica energii aktywacji przektada si¢ na wieksza
réznicg stalych szybkosci reakcji rownolegtych co sprzyja wzrostowi selektywnosci. W istocie
reakcja bromowania propanu jest znacznie bardziej selektywna niz reakcja chlorowania.

f- Stosunek reaktywnos$ci pierwszo- i1 drugorzgdowych atomow wodoru mozna utozsamié ze
stosunkiem statych szybkosci odpowiednich reakcji rownolegtych statystycznie skorygowanych
ze wzgledu na r6zna liczbg pierwszo- 1 drugorzedowych atomoéw wodoru w czasteczce propanu.
Zatem dla reakcji z chlorem:

—-E4 /RT
k| _ Ae al _ —AEa(L“)/RT _ 1

k“ - Ae—Ea” /RT 45
AE,qm =—-RTIn(1/4,5) = -8,314 -298 - In(1/4,5) = 3,7 kJ mol!
Dla reakcji z bromem:

k||| _ Ae~Falll RT _ o AEaqm,iv)/RT _L

K,y B Ae~Eaiv /RT B 72

AE.qiv) = —RTIN(1/72) = —8,314 - 298 - In(1/72) = 10,6 kJ mol

Tak jak wynika z poroéwnania diagramow AE,qm < AEaquivy < 15 kJ mol ™.

Punktacja:
a. Za obliczenie stosunku reaktywnosci atomow wodoru 2 pkt.
b. Za prawidtowy zapis mechanizmu reakcji 2 pkt.
¢. Za obliczenie entalpii reakcji 2 pkt.
Za komentarz do obliczonych wartosci 1 pkt.
Za podanie roznicy entalpii reakcji rownolegtych 1 pkt.
d. Za poprawne narysowanie diagramow energetycznych 2 x 3,0 pkt.= 6 pkt.
e. Za prawidtowa odpowiedz dotyczaca roznicy energii aktywacji 2 pkt.
Za okreslenie zgodnosci z danymi dotyczacymi selektywnosci
(z uzasadnieniem) 2 pkt.
f- Za oszacowanie wartosci AEyq iy 1 AEqqmiv) 2 pkt.

RAZEM 20 pkt.



ROZWIAZANIE ZADANIA 4

a. Na schemacie 1 przedstawiona jest tautomeria keto-enolowa.

b.
0] o/ 0]
1. LDA
+
2. (CH3)SO,
A B
izopropylofenyloketon (preferowany w HMPA) (preferowany w t-BuOH)

c. O-alkilowanie bgdzie uprzywilejowane w sytuacji, gdy enolan bgdzie zdysocjowany, czemu
sprzyja HMPA jako polarny rozpuszczalnik aprotyczny, ktory jest zdolny do kompleksowania
jonow litu. Alkohol tert-butylowy jest zdolny do tworzenia wigzan wodorowych z atomem tlenu
w enolanie, co bedzie hamowato reakcje O-alkilowania i preferowato C-alkilowanie.

d. LDA jest silng zasada, poniewaz jest sprzg¢zona ze stabym kwasem (dizopropyloamina),
natomiast ze wzgledu na duza zawadg steryczna spowodowana dwoma podstawnikami

izopropylowymi LDA jest stabym nukleofilem. " LDA jest silna zasada oraz stabym nukleofilem"
zawada steryczna

)\,?IJ\ _—H_> g\fj\ s;; nukleofil

slaby kwas — s silna zasada

MgBr SH
OMgBr 1-©/ 0 ©/
OH
N = K= |CL

2. H,0*

e.

OH

|
- @M

Cc
f- Zwiazki Grignarda sa twardymi nukleofilami, zatem zgodnie z teoria HSAB beda preferowaty
atak na twarde centrum elektrofilowe jakim jest karbonylowy atom wegla. Tiofenol jest migkkim

nukleofilem, zatem bgdzie preferowat atak na migkkie centrum elektrofilowe, czyli winylowy
atom wegla (beta).

g.
fe) O
OF . R —
+ Z i reakcja
addycja
Michaela | aldolowa
(e}
E
OH
© o
-H20
—_—
eliminacja
F G
(C10H140)



Punktacja:

a. Za nazwanie zjawiska przedstawionego na schemacie 1 1 pkt.
b. Za narysowanie wzoréw zwiazkéw A i B 2 x 2 pkt. =4 pkt.
¢. Za wyjasnienie wplywu rozpuszczalnika na dystrybucje produktow alkilowania 2 pkt.
d. Za wykreslenie wlasciwych wyrazéw w podanym zdaniu z uzasadnieniem 1 pkt.
e. Za narysowanie wzorow zwiazkow C i D 2 x 2 pkt. = 4 pkt.
f- Za uzasadnienie struktury zwiazkow C i D 2 pkt.
g. Za narysowanie wzorow zwiazkow E, F, G. 3 x2 pkt. = 6 pkt.

RAZEM 20 pkt.

ROZWIAZANIE ZADANIA 5

a. N-koncowy aminokwas mozna zidentyfikowa¢é na podstawie reakcji z 1-fluoro-2,4-
dinitrobenzenem. Masa reszty 2,4-dinitrofenylowej jest nastgpujaca:

NO,

NO, M = 167 g/mol

Zatem masa molowa N-koncowego aminokwsu jest nastgpujaca: 241 — 167 + 1= 75 g/mol. Masa

ta odpowiada glicynie (Gly)
0

i
2 OH

b. Schemat przeksztalcen prowadzacy do zwiazku B to tzw. synteza aminokwasow Streckera.
Zwiazek A to o-aminonitryl (co zgadza si¢ z podanym wzorem sumarycznym), natomiast
zwiazek B to szukany aminokwas C-koncowy powstajacy w wyniku hydrolizy nitrylu A.
Aminokwasem tym jest Leu.

NH2 NH3 Cl NH2
)\/CHO KCN/NH,CI )\)\ _HOHCL )\)\
CN coon lub COOH

A

Zwiazek X mozna otrzymaé¢ wychodzac z formylowej pochodnej Trp, w ktérym grupa aminowa
zabezpieczona jest grupa tert-butoksykarbonylowa (Boc). Pierwszy etap to aminowanie
redukcyjne, a wigc reakcja grupy aldehydowej z wolna grupa aminowa wraz z jednoczesna
redukcja otrzymanej iminy. Otrzymany zwigzek C ulega dalszemu przeksztatceniu wobec DCC.
Jest to tzw. odczynnik sprzggajacy umozliwiajacy tworzenie wiazan amidowych (peptydowych)
migdzy wolna grupa karboksylowa 1 aminowa. Zwiazek C zawiera grup¢ COOH oraz II-rzedowa
grup¢ aminowa. Reakcja migdzy tymi grupami prowadzi do otrzymania zwiazku zawierajacego
7-cztonowy pierscien. Kolejnymi etapami prowadzacymi do zwiazku X jest ,,zdjecie” grup
zabezpieczajacych: Boc oraz estru metylowego (zgadza si¢ to z podana w tresci zadania rdznica
we wzorach sumarycznych). Zwiazek X zawiera grupy NH, oraz COOH dzigki czemu moze by¢
wlaczony w tancuch peptydowy.



COOCH

COOH
HN
w 0 NaCNBH N

CHO %
DCC

COOCH 3 \‘(C ,Hy);N

COOH

C
NH
740
N COOCH
) COOH 1. H,0/NaOH O)\NH 3
CI'H3N -
2. HCV/ACOEt ©
X D

¢. Wiadomo, ze peptydomimetyk P zbudowany jest z 2 reszt aminokwasowych. Reakcja z 1-
fluoro-2,4-dinitrobenzenem pozwala zidentyfikowa¢ aminokwas N-koncowy, Karboksypeptydaza
to enzym hydrolizujacy wiazanie peptydowe z ostatnim C-koncowym aminokwasem. Ze szlaku
syntezy Streckera mozna zidentyfikowa¢ ten aminokwas jako Leu. Wzoér szukanego
peptydomimetyku P jest nastepujacy:

NH
i ° f
N
NNl NG COOH
o

d. Wyjsciowy liniowy peptyd musi zawiera¢ takie same grupy tancuchow bocznych, jakie obecne
sa w peptydomimetyku P. Jesli popatrze¢ na zwiazek X, to okazuje sig, ze jest to usztywniony
dipeptyd Trp-Phe. Dlatego peptyd | poza Gly i Leu musi zawiera¢ fragment Trp-Phe. Sekwencja
peptydu | jest nastepujaca: Gly-Trp-Phe-Leu, natomiast wzor:

0
NH NH _COOH
HZNW NH
o) o)
/

Punktacja:
a. Za podanie, ze N-koncowym aminokwasem jest Gly 1 pkt.
Za uzasadnienie (obliczenia z uwzglednieniem reszty 2,4-dinitrofenylowe;j) 1 pkt.

b. Za wzory substancji A1 B

2x2 pkt. = 4 pkt.
Za wzory substancji C i D

2x3 pkt. = 6 pkt.

¢. Za uzasadnienei sekwencji peptydomimetyku P 2 pkt.
Za narysowanie wzoru peptydomimetyku P 2 pkt.

d. Za podanie sekwencji peptydu | 2 pkt.
Za narysowanie wzoru peptydu | 2 pkt.
RAZEM 20 pkt.
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