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Zprava ze zahranic¢ni cesty

Zahraniéni staZ byla realizovana v rdmci projektu INOVACE VZDELAVANI V CHEMII A BIOLOGI!
S OHLEDEM NA AKTUALN{ TRENDY V BIOMEDICINALNIM VYZKUMU (CZ.1.07/2.2.00/28.0184).

Ucel cesty: Zvysovani odbornych a jazykovych schopnosti

Ucastnik: Ing. Josef Jansa

Doba trvani cesty: 1.4.2015-1.5.2015

Misto zahr. cesty: University of Vienna — Department of Drug and Natural Product Synthesis,

Althanstrasse 14, A-1090, Viden, Rakousko

Tato mésicni staz probéhla na Videriské univerzité na oddéleni syntézy Iéciv a pfirodnich latek pod
vedenim prof. Wolfganga Holzera.

Cilem prace byla strukturni analyza a charakterizace dfive pfipravenych, novych sloucenin,
zamérena predevsim na spektroskopii nuklearni magnetické rezonance (NMR). Déle byla provedena
stanoveni presné molekulové hmotnosti s vyuZitim vysokorozliSovaci hmotnostni spektrometrie
(HRMS) a byly naméreny body tani. Studované slouceniny byly zejména z fad trisubstituovanych
a tetrasubstituovanych pyrazol(.

Pracovisté disponuje dvéma NMR spektrometry znacky Bruker, pracujicich na frekvenci
200 a 400 MHz pro vodikova jadra. Oba pfistroje jsou vybaveny automatickym méni¢em s kapacitou
60 vzork(. Pristroj Bruker Avance, pracujici pfi 200 MHz je pouZivan pro rutinni méreni béhem
syntetickych praci. Pro analyzu findlnich Cistych latek je pouzivan spektrometr Bruker Avance llI
s frekvenci 400 MHz. U vsech analyzovanych sloucenin byla provedena detailni analyza NMR spekter,
zahrnujici prifazeni vSsech chemickych posunl ke konkrétnim atomim. K tomuto ucelu bylo nutné
namérit fadu pokrocilych experimentd. U vsech sloucenin byla zmérena dvoudimensionalni (2D)
spektra typu COSY, HMQC, HMBC, ptipadné i NOESY. Dale byla pro vSechny slouceniny zmérena
>N NMR spektra a podafilo se zachytit chemické posuny viech atom@ dusiku, pficem? bylo nékdy
zapotiebi vys$si koncentrace vzorku. Méfeni >N NMR spekter, doplnéné o 2D 'H,"’N experimenty
prinaselo dulezité strukturni informace a umoznilo kompletni pfifazeni vsech signald ke konkrétnim
atomim. Béhem staze jsem si osvojil zplisob méreni a zpracovani NMR spekter. Spektra jsem se
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snazil interpretovat, coz jsem konzultoval s prof. Holzerem, ktery je odbornikem na NMR
spektroskopii. Pfiklad interpretace jedné slouceniny je uveden v pfiloze.

DaleZitou technikou, potvrzujici vysledky NMR byla hmotnostni spektrometrie. VSechny nové
slouc¢eniny byly analyzovdny na pfistroji Bruker maXis HD. Jednd se o techniku s ionizaci
elektrosprejem, spojenou s analyzatorem doby letu (ESI-TOF). Pfistroj Ize vyuZivat ve spojeni s UHPLC
chromatografem nebo Ize roztok studované latky zavadét pfimo do iontového zdroje. Pro tato
stanoveni jsem pfipravil roztoky studovanych sloucenin o potfebné koncentraci. Ndsledné mi byla
predstavena méfici technika a mél jsem mozZnost asistovat pfi méreni, sledovat a konzultovat postup
stanoveni. Molekulové hmotnosti byly zméreny s odchylkou max. 1 ppm.

Béhem staze bylo ptipraveno sedm dalSich novych sloucenin ze série tetrasubstituovanych
pyrazolll, z toho dvé slouceniny byly ptfipraveny pomoci Negishiho cross-couplingu. Pomoci NMR
a MS bylo zjisténo, Ze pfti reakcich s fenylzinkium bromidem dochazi ke vzniku vyznamného mnozstvi
dimernich produkt, dva tyto produkty byly izolovdny pomoci sloupcové chromatografie
a charakterizovany. Reakci jodderivatl s n-butyllithiem a naslednou reakci s oxidem uhli¢itym byly
pfipraveny tfi karboxylové kyseliny.

Odbornym prinosem této stdZze je zejména prohloubeni teoretickych znalosti a praktickych
zkuSenosti s analyzou a charakterizaci organickych sloucenin, zejména pomoci techniky NMR. Béhem
této staze byly dikladné charakterizovany dfive pripravené slouceniny, coZ je nezbytnou podminkou
pro publikaci vysledk(. Zaroven byly provedeny dalsi syntézy, kterymi se podafilo rozsifit mnozstvi
sloucenin. DlleZitym pfinosem je pfinos jazykovy. Béhem staze jsem mél moZnost se zdokonalit
v anglické komunikaci jak pti béZné komunikaci se studenty, tak béhem spoluprace a pfi konzultacich
vysledk.

V Olomouci dne 20.5.2015 Podpis
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Priloha: Fotky ze stdzZe
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