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3-Nitroftalova kyselina

(Nitrace, frakéni krystalizace)

COOH O,N COOH
HNO; / H,SO,
O > +
COOH COOH
0)
Slouéenina M [g/mol] b.t. [°C] m[g] n[g/mol] p[g/cm’]
Ftalanhydrid 148,1 131 50,0 0,34 —
3-Nitroftalova kyselina 211,1 217 -218 71,3 0,34 -
HNO; (dymava) 63,0 —42 31,5 0,5 1,502

HNO; (65%) 63,0 - 126 - 1,4

H,S04 (98%) 98,0 - 108,1 1,1 -

V 250 ml tiihrdlé bance opatiené délickou, teplomérem ke dnu a zpétnym chladi¢em
(umisténo v digestoii) se rozpusti 50 g ftalanhydridu v 66 ml 98 % kyseliny sirové a smes se
zahteje na 80 °C. Bo¢nim hrdlem se po kapkach piida 21 ml dymavé HNO; za michani
(kyvani aparaturou) tak rychle, aby teplota pii exotermni reakci neptestoupila 110 °C (béhem
20-25 min.). Nasledné se ptida 90 ml 65% HNOs; tak aby teplota smési nepiesahla 110 °C.
Smés se zahiiva 2 hod. na vrouci vodni lazni a poté se nalije do 200 ml ledové vody.
Vyloucena kyselina se filtruje pres fritu. Vlhkou kyselinu prekrystalujeme ze 180 ml vody a
poté opét ze 100 ml H,O (ziskdme 16 g). Tteti krystalizaci ziskame 13 g produktu b.t. 201 —
203 °C. Krystalizaci opakujeme a ziskame 10 g Cisté 3-nitroftalové kyseliny s b.t. 218 — 219
°C. Z mate¢ného louhu miizeme izolovat 4-nitroisomer. Po derivatizaci jednotlivych frakci
diazomethanem (pfevedeni na methyl ester) mizeme krystalizaci sledovat chromatograficky

(Tc, HPLC),



Chloracetamid

(Esterifikace, amidace, azeotropicka destilace, sublimace)

TsOH
CLCH,—COOH + CH;CH,0H ———» CLCH,—COOCH,CH; + H,0

Cl—CHz—COOCHzCH3 + NH3*H20 _— > Cl—CHz—CONHz + H,O + CH3CH,OH

Sloucenina M [g/mol] b.v.[°C] p[g/cm’] m [g] n[mol]
Kyselina chloroctova 94,5 - - 18 0,19
Ethyl-chloracetat 122.6 143 - 23,3 0,19
Chloracetamid 93,5 116-118 - 17,7 0,19
Ethanol 46,1 78 0,789 11,8 0,25

NH;*H,O - - - — —

Kys. p-toluensulfonova 190,2 103-106 — 0,2 0,001
Benzen 78,1 80 0,874 13,1 0,17

V 50 ml bance opatiené jednoduchym destilacnim nastavcem a chladi¢em NZ 14
v Sikmé poloze se zavési sbérna banka resp. zkumavka cejchovana na 5 ml (po 0,5 ml).
Sbérnd baika (zkumavka) se naplni benzenem az k piepadu a do destilacni banky se piedlozi
smés 18 g kyseliny chloroctové, 0,2 g monohydratu kyseliny p-toluensulfonové, 15 ml
ethanolu a 15 ml benzenu (Obr.1). Smés se na sitce zahtiva tak dlouho, az se odd¢li 4,1 ml
vody (dolni faze). Poté se aparatura ptestavi tak, aby slouzila pro sestupnou destilaci s tim, ze
se teplomér zasune az ke dnu destilacni baiiky. Destiluje se tak dlouho, az kapalina v baiice
dosédhne teploty 105 °C. Meziprodukt zvazime a celou baniCku vlozime do kadinky
s tlucenym ledem (tak aby obklopoval cely povrch banky a chladime jeji obsah na 5-10°C.
Potom po ¢&astech a za michéani (tfepani) pfiddme 30 ml koncentrovaného (25%) roztoku
amoniaku tak, aby teplota nepfestoupila 20 °C. Na zavér uzavieme banku zatkou, tfepeme 20-
30 min. Béhem této doby se vylouc¢i krystalickd hmota, kterou zfiltrujeme a na filtru
vymackame. PreruSime odsavani a na kola¢ nalijeme 15ml isopropylalkoholu a opét
odsajeme. Produkt vysusSime na filtru. Vytézek produktu zvazime (ca 4,5 g).

Asi 0,5 g produktu umistime do malé Petriho misky, kterou vlozime do krystalizacni

misky vnitiniho priméru 74 mm. Na Petriho misku polozime filtracni papir propichnuty

4-



Spendlikem uprostfed a na konci vyhnuty nahoru tak, aby jej Slo z krystalizacni misky bez
obtizi vyjmout. Na krystaliza¢ni misky se posadi 250 ml banka s plochym dnem naplnéna
vodou. Malym plaménkem se zvolna zahiiva krystalizacni miska na sit'’ce, pficemz sublimuje
produkt na dno banky. Baiku vyjmeme a pfesublimované krystalky (0,1 g) seSkrabeme
Spachtli a stanovime bod tani.

K sublimaci lze t€z pouzit vakuového sublimatoru (Obr. 3), jehoz pouziti vysvétli

vyucujici.

) = Vakuum

Sublimét

Surovy
produkt

Obr. 1 - Improvizovana aparatura Obr. 2 - Azeotropicka Obr. 3 - Sublimace
k azeotropické destilaci destilace s komerc¢nim v sublimatoru
nastavcem



7,7-Dichlorbicyklo[4.1.0]heptan

(Adice dichlorkarbenu, katalyza fazovym pfenosem, vakuova destilace)

NaOH Cl
+ CHCL @ g Cl
PhC H2N(CH3)3 Cl

Sloucenina M b.v.[°C] np”’ p [g/cm3] m [g] n [mol]
[g/mol]
cyklohexan 82,1 83 1,4465  0,81096 8,21 0,1
CHCl; 119,4 61-62 1,4460 1,4832 35,82 0,3
7,7-Dichlor- 165,1 82-85/ — - - -
bicyklo[4.1.0]heptan 15 torr
Ce¢HsCH,N"(CH3);Cl | 1857 - - - 0,4 -
NaOH 40,0 — — — 16,0 0,4
HCI 36,5 — - — — —
Na,SO4 142,0 - — - - -

Do dvojhrdl¢é banky o objemu 100 ml se zabrusovym michadlem a zpétnym chladi¢em
(Obr. 4) se predlozi 0,1 mol Cerstvého piedestilovaného cyklohexanu, 0,3 mol CHCIl; a 0,4 g
trimethylbenzylamoniumchloridu. Roztok se energicky micha a béhem 5 min. se po Castech

pfidava chladicem roztok 16 g hydroxidu sodné¢ho v 16 ml vody. Asi za 10 f%

min. se vytvoii emulze a teplota smési se béhem 25 min. zvolna zvySuje

(maximalni hodnota ca 50-55°). Nasledné teplota klesa a barva smési méni

z bilé na svétle hnédou. Po michéani (2 h) se k reakéni smési piida 40 ml LE%J

ledové vody, smés se prevede do delici nalevky a spodni chloroformova

vrstva se oddéli. Vodny alkalicky se extrahuje 30 ml etheru a extrakt se spoji

s chloroformovym roztokem. Smés se promyje 25 ml 2 M roztokem HCI, ]

déle 2 x 25 ml vody, vysusi se siranem sodnym. Na vodni lazni (35-40°C) se I
==/

smés zahusti (odstranéni rozpoustédel), zbytek ma tmavou zlatozlutou barvu.

Surovy produkt se pfevede do baitky objemu 25 ml (NZ 14/23), ktera se spoji
s kratkou (7 cm) frakciona¢ni kolonkou a destiluje se za snizeného tlaku. Obr. 4

Produkt se jima pfi v rozmezi 82-85°C pii 15 torr.
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4-Fluortoluen

(Schiemannova reakce, termalni rozklad)

NaNOz
NH, —a

l HBF,
—N2 . BF;

Sloucenina M b.t.[°C] b.v.[°C] n”% P [g/cm3] m [g] n
[g/mol] [mol]
p-Toluidin 107,2  45-47 200 - 0,973 27 0,25
4-Fluortoluen 110,1 -56 116 1,4688 1,000 27,5 0,25
NaNO, 69,0 271 - - 2,168 19 0,27

HF (38% roztok ) | 20,0 — - - 1,125 62 (55ml) 1,0
H;BO; 61,8 — - - 1,435 17 0,27
Diethylether 74,1 — 34,6 1,3526 0,714 21,5(30ml) 0,29

V cca 500 ml kadince se predlozi 65 ml konc. HCl a 60 ml vody a ptida se 27 g p-
toluidinu. Smés se zahiiva na sitce dokud nevznikne roztok (vétsi krystaly je nutno predem
rozdrtit). Ziskany roztok hydrochloridu se v ledové ldzni ochladi na 5-7 °C a ze zavéSené
délicky se po kapkach pridava roztok 19 g NaNO, ve 40 ml vody tak rychle, aby teplota
roztoku nepiesahla 5-7°C (aciditu roztoku se kontroluje kongo-papirkem). Mezitim se
ptipravi roztok 17 g kyseliny borité v 55 ml 38% HF (v PE-kelimku). Pti teploté cca 10 °C se
smisi roztok diazoniové soli s roztokem kyseliny fluoroborité a vznikla bila suspenze se necha
10 minut stat pii laboratorni teploté a pak se zfiltruje a dikladné¢ vymacka. SraZenina se
ptenese do kadinky obsahujici cca 30 ml methanolu, rozmicha a zfiltruje. Tato operace se
provede jesté jednou s dal§imi 30 ml methanolu a na zavér s 30 ml etheru. Zfiltrovany
fluoroborat se necha na filtraénim papite v tenké vrstvé cca 15 minut volné proschnout a poté

se zvazi (cca 25-26 g). V digestofi se postavi aparatura (Obr. 5) sestavajici z 250 ml




Erlenmeyerovy banky na jejimz dn¢ se rovnomérné rozprostie fluoroborat. Banka se opatti
jednoduchym destilacnim nastavcem a sestupnym chladicem salonzi a 50 ml baikou
chlazenou smésiledu a soli. Odvodni hadici se zavede do odtahu nebo pies obracenou
nalevku ponofi do 5% NaOH (slouzi k pohlceni toxického plynného BF3). Svitivym
plamenem se mirn¢ oSlehava obsah Erlenmeyerovy banky, ktery se postupné rozklada. Po
ukonceni rozkladu se zbytek v bance a destilat spoji a chladi¢ se proplachne 30 ml etheru.
Etherovy roztok se spoji se surovym produktem a protiepe se 2 x 50 ml 10% NaOH, 1 x
vodou a vysusi bezvodym Na,SO4. Pomoci Mi-So nastavce a chladi¢e se z horké 1azné
oddestiluje ether (lazen do teploty 95°C). Zbytek se predestiluje ze sitky jako frakce vrouci
pii 112-116°C. Vyt&zek cca 9 g (33%), np 2" = 1,4661-1,4692.

Obr. 5 — Termicky rozklad 4-methylbenzen-tetrafluoroboratu



Kyselina stearova

(Redukce, katalyticka hydrogenace)

CHy(CH,);CH=CH(CH,);COOH + H, Y9/C.  CHy(CHy)COOH

Latka M  b.t.[°C] b.v.[°C] n*p p m [g] n [mol]
[g/mol] [g/cm’]
Kyselina 8- 282,5 6 194/ 1,4595 0,891 7 0,025
oktadecenova (olejova) 12 torr
Kyselina oktadekanova | 284,5 67 361 - 0,845 7 0,025
(stearova)
Vodik 2,0 — — — — 553ml 0,025
PdCl, (C) (60% Pd) 177,3 — — — - - 0,8
Ethanol 46,1 - 78 1,361 - 50 ml 0,4
Tetrahydrofuran 72,1 - 65,5 1,4064 - 50 ml 0,5

+ 0,8 g PdCl, /C obsahuje 0,04 g Pd

V 500 ml promyvaéce (Obr. 6) nebo 250 ml Erlenmeyeroveé batice opatiené trubici z
promyvacky (1) se umisti 7 g kyseliny olejové, 50 ml ethanolu 0,8 g PdCIl,/C umisténé a
prichycené k tfepacce (2). Trubice promyvacky, kterd dosahuje ke dnu nddoby se propoji
pomoci pryzové hadice s dvoucestnym kohoutem (3), na jehoz dalsi dva piivody se hadici
ptipoji plynojem (4) a pies redukéni ventil zdroj vodiku (tlakova 1ahev) (5). Na druhé trubici
promyvacky (1) je nasazena hadice s tlackou nebo kohoutem (6). Plynojem (4) je umistén na
fotomisce zachycujici vytlatenou vodu pii plnéni plynojemu vodikem. Otevieme tlacku
event. kohout (6) a nalijeme vodu do SirSiho vélce plynojemu az hladina dosédhne Usti uzké
trubice. Otevieme kohout (3) a vyfoukdme vzduch z promyvacky (1) vodikem (aparatura
umisténa v digestofi - vymyvame cca 1 min.). Uzavieme tlacku (6) a napustime plynojem tak,
aby pftetlak (v plynojemu je ptetlak 1,1 atm.) zvedl horni vélec na objem 250 ml. Kohout (3)
dame do takové polohy, aby byl uzavien piivod vodiku z bomby, ale aby byl plynojem
propojen s baiikkou a spustime tfepacku (2). Objem 250 ml vodiku se spotiebuje cca za 30
min. Potom se napusti plynojem opét vodikem (250 ml) (tj. zastavime tfepacku (2), otevieme

kohout (3) a z bomby (5) napustime plynojem (4)). Po uvedeni tfepacky (2) do chodu sytime



reakéni smés, az se obsah plynojemu vycerpa (90 min.). V takto popsané aparatufe je mozno
sledovat ubytek vodiku v ¢ase. V jednodussim uspoiadani (Obr. 7) je mozno naplnit pryzovy
balonek (nejlépe ,,duse” fotbalového mice) vodikem, proplachnout obsah baiiky vodikem a
ttepat — v naSem piipad¢ 1,5-2 hodiny dokud reakce neprobéhne. Béhem syceni se zacne
vylucovat produkt. Po reakci je nutno baiiku otvirat velmi opatrné — miZe dojit ke
vzniceni obsahu! Obsah promyvacky se nalije do 75 ml vody a pevny podil v promyvacce se
splachne cca 25 — 50 ml vody a zfiltruje se na Biichnerové nélevce. Vlhky odfiltrovany podil
se rozmicha s 80 ml THF (béhem 5 min.) a zfiltruje ptes skladany filtr do Erlenmeyerovy
banky (pfi filtraci ptiklopime nalevku Petriho miskou) Vlhky filtr dole protrhneme a do 50 ml
kadinky splachneme stfickou cca 25 ml ethanolu odkud ho pfelijeme do zasobni lahve.
(rovnéz zbyly katalyzator miiZze byt pri¢inou samovzniceni — nevyhazovat do koSe!).
Roztok produktu v THF (prvni filtrat) pfedstavujici zluty roztok produkt zahustime cca na
polovi¢ni objem (z vrouci vodni 1azné¢ odpafime ze 100 ml baiiky pomoci MiSo-nastavce a
chladi¢e cca 40 — 50 ml THF). Zbytek nalijeme do 100 ml vody a vylou¢enou hmotu
zfiltrujeme, vymackédme a promyjeme cca 15ml ledového methanolu. Kold¢ vymackame a

nechame vysusit na vzduchu. Vytézek 4,6 g (66%) produktu, b.t. 62-64°C.

s
L °®

Obr. 6 - Katalytick4 hydrogenace Obr. 7 - Katalytick4 hydrogenace
s pouzitim kalibrovaného plynojemu improvizovana s pomoci balénku
s vodikem
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4-Nitrobenzoylchlorid

(Chloridace kyseliny, vakuova destilace)

SOCh
O,N COOH ——— » O,N COCl
DMF

Sloucenina M [g/mol] b.t.[°C] m(g] n[mol] p [g/cm’]
4-Nitrobenzoova kyselina 167,1 239-245 10 0,06 —
Thionylchlorid 118,9 b.v. 79 57 0,48 1,631
4-Nitrobenzoylchlorid 185,6 70-73 11 0,06 —

10 g 4-nitrobenzoové kyseliny* a 35 ml thionylchloridu se spolu s 3 kapkami
dimethylformamidu refluxuje na sitce pod zpétnym chladicem do rozpusténi kyseliny (ca. 1
hod.) Vse se provadi v digestofi, vznikajici chlorovodik a oxid sifi¢ity je pohlcovan v 10%
roztoku NaOH nebo odvadén do odtahu. Po reakci se oddestiluje prebytek thionylchloridu
(oddestilovany thionychlorid se vylije do uréené nadoby). Voskovity nahnédly zbytek se
destiluje vakuov€ v zdbrusové aparatufe NZ 14/23 (Obr. 8), opatfené vzduSnym sestupnym
chladi¢em, b.v. 155°C pii 20 torr. Tuhnouci produkt je tieba ,,vytavit z chladice, rovnéz také

obsah predlohy, vytézek cca 10 g.

*Technickd 4-nitrobenzoova kyselina (Synthesia a.s.) obsahuje cca 5% 4-nitrotoluenu, ktery
je nutno odstranit destilaci s vodni parou nebo presrazenim z alkalického roztoku a

krystalizaci.

Obr. 8 - Vakuova destilace
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N-Fenyl-4-nitrobenzamid

(Acylace aminu, semimikropreparace)

o)
2 PhNH, Y
O,N COCl ———» O)N c’ @
NH

Sloucenina M [g/mol] b.t.[°C] m(g] n[mol] p [g/cm’]
4-Nitrobenzoylchlorid 185,6 70-73 0,185 0,001 -
Anilin 93,1 b.v. 184 0,186 0,002 1.022
N-Fenyl-4-nitrobenzamid 2422 214-215 0,242 0,001 -

1.

Destilace anilinu: Podle instrukci vedouciho laboratorniho cviceni
vyrobime ze sklenéné trubice pipetu s balonkem (tzv. ,.kacenku; Obr.
9). Do 25 ml banky (NZ 14/23) ptedlozime 10 ml anilinu a ptidame asi 2
ks molekulového sita. Baiiku opatiime limcovym néstavcem (Obr. 9) a
zahtivame horkovzdusnou pistoli (anilin destiluje a kondenzuje v limci).
Vyfouknutou pipetu zvazime na jednom konci zatavime a mirné
ohfejeme balonek. Pipetu zasuneme do limce (ktery jsme mirné
naklonili), ochlazenim sklenéného balonku dochédzi k nasati

nadestilovaného anilinu. Pipetu s anilinem zatavime a zvazime.

Obr. 9 -, Kacenka*

185 mg cerstvé nedestilovaného 4-nitrobenzoylchloridu rozpustime v 10 ml suseného

chloroformu v 50 ml bance (NZ 14/23). Kroztoku pfiddme 186 mg anilinu

rozpusténého v 10 ml chloroformu. Chloroform oddestilujeme z vodni 14zn€ k suchu.

Obsah v bafice promyjeme vodou (3 x 3 ml), odfiltrujeme na malé frit€¢ (& 1 cm S3).

Surovy amid piekrystalujeme ve zkumavce z vodného ethanolu (214 - 215°C).
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4-Nitrobenzaldehyd

(Oxidace)
i
o, 0—C—CH
O “ Cmcopon N CI%
(CH3CO), O—ﬁ—CH3
0]

O

Il
PD—C—CHs C,HsOH / H,0
O,N Cil > O,N CHO

O
Latka M [g/mol] b.t.[°C] n [mol] m [g]
4-Nitrotoluen 137.14 52-54 0.072 10
Acetanhydrid 120.09 73 1.0 120 (105.2 ml)
Kyselina octova 60.5 15-16 0.5 120 (106 ml)
H,S0O4 (98%) 98 - 0.32 16.2 ml, p =1.94
Oxid chromovy 100 — 0.2 20

Uhli¢itan sodny, methanol, ethanol

Do ttihrdl¢ 500 ml baiiky opatfené mechanickym michadlem,
nasypkou NZ 14/23 a teplomérem (Obr. 11) se predlozi 120 g
acetanhydridu, 120 g ledové kyseliny octové a 10 g 4-nitrotoluenu. Banka
se oblozi smési ledu a soli a po ochlazeni obsahu banky na 0-5 °C se za
michani pfida 16.2 ml 98% H,SO,4. Reakéni smés se ochladi na 5 °C a
prida se za stalého michani 20 g oxidu chromového tak aby teplota smési
nepiekrocila 10 °C. Reak¢ni smés se po piidani CrO; micha dalSich 10
minut a pak se nalije do 1,5 | kddinky naplnéné ze dvou tfetin smési
drceného ledu a vody. Vylou€eny tuhy produkt se odsaje na Biichnerové

nalevce a promyva se ledovou vodou, pokud se neziska bezbarvy filtrat.

Surovy a promyty produkt se suspenduje ve 100 ml studeného 2% vodného roztoku

uhli¢itanu sodného a micha se az 15 minut. Tuhy produkt se odsaje, promyva se ledovou
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vodou a potom 10 ml vychlazeného methanolu. Surovy p-nitrobenzaldiacetat (b.t. 120-122
°C) se hydrolyzuje varem ve vodném ethanolu za katalyzy kyseliny sirové (20 ml ethanolu,
20 ml vody, 2 ml konc. H,SO4). Smés se refluxuje 30 min, potom se piefiltruje pies skladany
filtr a filtrat se ochladi v ledové lazni. Vyloucené krystaly se odsaji na Biichnerové nalevce,
promyji ledovou vodou a vysusi. Takto se ziskd cca 4,5 g Cist¢ho 4-nitrobenzaldehydu

v podobé¢ velkych jehlic s b.t. 106-106,5 °C.
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N-(4 -nitrobenzal)-4-chloranilin

(Adice na karbonyl, identifikace neznamych aromatickych aminti, semimikropreparace)

Latka M [g/mol] n [mmol] m[g]
4-nitrobenzaldehyd 151,1 2 0,300
4-chloranilin 137,4 2 0,275
n-butanol 74,1 - 10 ml
kys. octova 60,5 — 3 kapky

4-Nitrobenzaldehyd (300 mg) se opatrné rozpusti za varu (piidat varnou kulicku!) ve
zkumavce v 5-6 ml n-butanolu. Ve druhé zkumavce se za varu opatrné rozpusti 275 mg 4-
chloranilinu. K roztoku 4-nitrobenzaldehydu se pfidaji 3 kapky ledové kyseliny octové a
prilije se roztok 4-chloranilinu. Reak¢éni smés se pomoci horkovzdusné pistole kratce zahteje
k varu, poté se zkumavka ochladi a zlehka se Skrabe sténa otavenou tyCinkou. Vyloucené
krystaly se odsaji na frit¢ a promyji se malym mnozstvim methanolu. Ziskané krystalky

Schiffovy baze maji b.t. 131-132°C.

Analyza neznamych vzorku aromatickych aminii prevedenim na Schiffovu bazi a stanovenim
bodu tani:

Vzorek neznamého aminu nechame reagovat za stejnych podminek (ve hmotnostnim
poméru cca 1:1) jako v predchozim ptipadé€. U isolovaného produktu stanovime bod tani a

porovname s nasledujici tabulkou:

b.t.162-163°C b.t. 133-135°C
Cl
CI b.t. 132-134°C Bf' 4 t105-107°C
SO,
) 2
b.t. 95-97°C b.t. 224-225°C
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Butylamin

(Gabrielova syntéza aminti)

/O O
NCOK® —>C4H9Br N—C4Hy
O
Vi 2 COONa
N—C4Hog %’ @: + C4HoNH,
\ COONa
o
Latka M [g/mol] p [g/cm3] np’ b.v.[°C] m|g] n [mol]
Ftalimid draselny 185.2 - - - 27,8 0,15
1-Brombutan 137,0 1,276 1,4390 100 16,5 0,15
Butylamin 73,1 0,740 1,4010 78 10,9 0,15
NaOH 40,0 — — - 30 0,75
Dimethylformamid 73,0 0,944 1,4305 153 113 -

V 250 ml tfihrdlé baiice opatiené teplomérem zasahujicim ke dnu, délickou a
chladi¢em se umisti 27,8 g ftalimidu draselného. Pfida se 120 ml dimethylformamidu a
zahfeje se na sitce k varu. Poté se za michani (kyvanim) zacne ptikapavat 13,7 g 1-
brombutanu a smés se udrzuje pii teplot¢ 140 °C tak dlouho, dokud v chladi¢i kondenzuje
nezreagovany l-brombutan. Poté se smé&s ochladi na 40-50°C a nalije za michani do cca 200
ml studené vody. Olejovita faze se rozmichd s 40 ml dichlormethanu* a smés se rozdé¢li
v délici nalevce. Organickd faze se promyje vodou (100 ml), 10% roztokem hydroxidu
sodného (100 ml), a opét vodou (100 ml). Po vysuSeni siranem sodnym a filtraci se
dichlormethan oddestiluje ze zvazené bailky (100 ml) pomoci Mi-So nastavce. Zbytek se
rozmicha v bafice s 30 g praSkového NaOH, barika se opatfi Mi-So nastavcem a obsah se
opatrné zahfiva na sit'’ce, pfi¢emz destiluje surovy produkt (frakce 60-80 °C). Cisty produkt
ziskame opakovanou destilaci (z vodni 14zn¢) jako frakci vrouci pii 78 °C. Vytézek min. 5,5g.
* V ptipadé pouziti chloroformu dochdzi k isonitrilové reakci kdy z butylaminu vznika

vyrazné zapachajici a toxicky butanisonitril. Produkt zatavime do ampule.
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2-fenylthiazol-pikrat

(Cyklizace, derivatizace, semimikropreparace)

NH
2 CICH,CHO N
\ > |
S S

Kys.pikrova
H NO,
o 3
O3 1D
S O)N NO,
Sloucenina M [g/mol]  b.t.[°C] m(g] n [mol] p [g/cm’]
Thiobenzamid 137,2 114-116 10 0,073 -
Chloracetaldehyd vodny 78,5 — 15 ml 0,080 1,21
roztok 45%
Kyselina pikrova 229,1 121-123 3.3 0,014 -
Fenylthiazol 161,2 b.v.120- 11,8 0,073 -
122/11 torr
Fenylthiazol pikrat 390.3 123-124 5.6 0,014 -

Do 100 ml banky se ptedlozi thiobenzamid, ethanol (45 ml), chloracetaldehyd a 3
kapky piperidinu. Smé&s se zahtiva na vrouci vodni 14zni. Po hodiné€ zahtivani se oddestiluje
z vodni lazné ethanol, pfida se 12 ml 1M Na,COs (pH ~ 10) a destiluje se s vodni parou
(nejméné dvé hodiny) pomoci Mi-So nastavce. Fenylthizol jako volnou bazi ziskame extrakci
vodného dvoufazového destilatu (3 x 60 ml dichlormethanu). Spojené extrakty se vysusi
siranem sodnym a oddestiluje se dichlormethan. Zbytek se destiluje vakuové (120-122 °C/11
torr), nebo se veskery produkt (popf. ¢ast) prevede na pikrat smisenim destilatu s roztokem
kyseliny pikrové (3.3 g) ve vode (50 ml).V tomto ptipadé se ziskd cca 5 g pikratu b.t. 123-
124°C.
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2-Hydroxybenzaldehyd (Salicylaldehyd)

(Elektrofilni aromaticka substituce dichlorkarbenem, déleni isomert, isolace aldehydu ptes

bisulfitovou siil)

OH OH OH
CHCl; / NaOH CHO
> +
CHO
Latka M [g/mol] b.t.[°C] n [mol] m [g]
Fenol 94,1 182 0,067 6,3
NaOH 40,0 - 0,500 20,0
Chloroform 1194 61-2 0,250 30 (20 ml)
H,S0O4 98% - - - 30 ml
Salicylaldehyd 122,1 197 0,067 8,17
(93/25torr)

Do 250 ml tfihrdl¢é baiiky opatiené teplomérem a zpétnym chladicem se predlozi 20 ml
vody teplé asi 70 °C a prisype se 0,5 molu hydroxidu sodné¢ho. Po zamichani a rozpusténi
hydroxidu se piida 0,067 molu fenolu. Jakmile se fenol rozpusti, ptida se pti 60-70 °C 20 ml
chloroformu (chladicem). Smés se promicha a zahtiva na vodni lazni po dobu jedné hodiny,
pak se aparatura doplni Mi-So nastavcem s pfedlohou a destilaci s vodni parou se odstrani
ptebytek chloroformu. Reakéni smés se neutralizuje pfidavkem kyseliny sirové na pH 6-7 a
dale se destiluje s vodni parou do Cisté predlohy. Destilat, obsahujici salicylaldehyd, se
extrahuje 2 x 20 ml etheru a ethericky roztok se po vysuSeni oddestiluje. Ke zbytku po
oddestilovani etheru se pfidd nasyceny roztok hydrogensifi¢itanu sodné¢ho a intenzivné se
protitepe a necha se stat asi 30 minut. Béhem této doby se vylouci krystalickd adicni
sloucenina (bisulfitova stl), ktera se odsaje, promyje dvakrat ethanolem (10 ml) a 1 x 10 ml
etheru. Krystalky se pfedlozi do destilacni banky, pfida se 20 ml 10% kyseliny sirové a
refluxuje se 30 minut. Po ochlazeni se extrahuje 20 ml etheru. Ethericky roztok se vysusi
bezvodym siranem sodnym, oddestiluje se ether a zbytek se destiluje z malé aparatury za

vakua (116/30, 93/25, 86/18). Vytézek asi 1,5 g produktu, np*’= 1,574, p =1,1674 g/cm’.
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5-Aminoftaloylhydrazid (Luminol)

(Chemiluminiscen¢ni experiment)

NO, NO, O NH, O
COOH
N2H4 NH Na28204 NH
— | ———— |
NH NH
COOH
o
Latka M m [g] n [mol] b.t.[°C] p n”’p
[g/mol] [g/cm’]
3-Nitroftalova kys. 211,1 1,3 0,006  213-216 — 1.4700
Hydrazin 32,1 2ml 10% ve H,O 0,006 — 1.011  1.4550
Triethylenglykol 150,2 4,5 (4 ml) 0,030 285 1.125 -
NaOH 39,9 6,5 ml 10% — — — -
NaZSZO4 210,1 4 — — — _
K3/Fe(CN)g 3294 0,5 — — _ _
H,0, 34,0 15 ml 3% - — — _

Do odsavaci zkumavky opatfené hadickou se predlozi 1,3 g kyseliny 3-nitroftalové a 2
ml 10% vodného roztoku hydrazinu. Zkumavka se zahtiva tak dlouho az se kyselina rozpusti,
potom se roztok ochladi na 60-80 °C a nepipetuje se 4 ml triethylenglykolu. Odsavaci
zkumavka se uchyti klemou na sitce v Sikmé poloze. Do zkumavky se zasune teplomér v
pryZové zatce a oddestiluje se tolik vody, azZ teplota stoupne na 120 °C. Potom zacne teplota
rust rychleji az na 210-220 °C, kde se zastavi. Roztok dale zahiivame pfii této teploté jeste 7
minut. Mezitim se pfipravi 20 ml horké vody (65 °C). Jakmile klesne teplota roztoku ve
zkumavce na 100° C, nalije se obsah zkumavky do vody. Po ochlazeni se vylouci krystaly
(0,9 g, b.t. 318-320 °C) které po filtraci prevedeme do 50 ml banky, pfiddime 6,5 ml 10%
NaOH, potom 4g Na;S;04 - 2H,O (dithioni¢itan sodny). Cely obsah povaiime 5 minut a
vznikly roztok potom ochladime na 80 °C, pfidame 2,6 ml ledové kyseliny octové a
ochladime na laboratorni teplotu. Vylouc¢i se krystalickd hmota, ktera se odfiltruje. B.t. > 360

°C.
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Chemiluminiscencni experiment:

Ptipravime roztok A: 0,1 g 5-aminoftaloylhydrazidu se suspenduje v10 ml 10% NaOH a vse

se natedi do 1 1 vody.

roztok B: 0,5 g hexakyanozelezitanu draselného ve 100 ml H,O, 15 ml 3% H,0,

se doplni do 1 I vodou.

V temné mistnosti se smichaji roztoky A + B a k tomu ptidej roztok NaOH. Vse zafi cca 5

min.

Princip chemiluminiscence:

NH, O NH, O
NH H(? -26
| — ||
NH N- 0X1dace
(0] 0]

. *
NH, O NH, ©O: NH, O
hv
e WAMMMNN————
N O g N N, 0O
N adice N % i
chemiluminiscence
0O HOK O
. *
diazochinon bicyklicky intermedidt ~ excitovany tripletovy stav
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4-Fenyl-4-oxobutanova kyselina

(Friedel-Craftsova acylace)

0 O
OH
) G
AlCL o
O
Sloucenina M [g/mol] b.t.[°C] m(g] n[mol] p [g/cm’]
Benzen 78,1 b.v. 80 100 ml 1,112 0,874
Sukcinanhydrid 100,1 119-120 17 0,169 —
Chlorid hlinity bezvody 133,3 190 (subl.) 50 0,375 —
Kys. 3-benzoylpropionova 178,2 114-115 30 — —
Na,COs3, HCI konc.

Do 500 ml tfihrdl¢ banky s kulatym dnem se umisti mechanické michadlo a ptida se
17 g sukcinanhydridu (anhydridu kyseliny jantarové) a 100 ml bezvodého benzenu. Smés se
micha mechanickym michadlem a naraz se piida 50 g bezvodého AICls. Uvolni se HCI a
smés se samovoln¢ ohfeje. Poté se smés zahfivd pifi stalém michani asi ptil hodiny pod
zpétnym chladi¢em. Barika se ochladi studenou vodou a na horni konec chladi¢e se nasadi
délicka, ze které se postupné pfidda 100 ml vody. Ke vzniklé smési se dale ptida 25 ml
koncentrované kyseliny chlorovodikové. Piebytek benzenu se odstrani destilaci s vodni parou
(Mi-So nastavec). Horkd smés se prevede do 500 ml kadinky, pficemz se vylouc¢i surova
kyselina 3-benzoylpropionové jako tuhd latka. Po ochlazeni na 0 °C se kyselina odsaje a
promyje studenym roztokem 12 ml konc. HCl a 35 ml vody, potom 50 ml studené vody.
Surova kyselina se rozpusti v roztoku 19 g bezvodého Na,CO; a 125 ml vody a smés se 15
minut povaii. Suspenze se odsaje a malé¢ mnozstvi AI(OH); se 2 x promyje 15 ml horké
vody. K horkému filtratu se ptida 0,5 g karborafinu, 4 minuty se micha a potom se karborafin
odsaje. Cisty bezbarvy filtrat se prevede do 1000 ml kadinky, ochladi se na 50-60 °C a
opatrné se okyseli 32 ml konc. HCI. Po ochlazeni na 0 °C v chladici smési led + NaCl se
kyselina odfiltruje, dikladné promyje vodou a pies noc se ususi pii pokojové teploté. Vytézek

¢ini cca 27 g.
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Diazomethan
z I-nitroso-1-methylmocoviny

(derivatizace vzorkl pro HPLC esterifikaci diazomethanem)

Upozornéni: praci je mozno provadét pouze pod primym vedenim vyucujiciho!

1-Nitroso-1-methylmocovina:

0 0
)L NaNO, )L
_CH CHs
HNT NHT TS0, . HNT N7

15g Dusitanu sodného a 15g 1-methylmocoviny se rozpusti v 67 ml vody a ochladi se
na —10 °C. Ke vzniklému roztoku se pomalu piida 8,5 ml koncentrované kyseliny sirové s 80
g ledové tfiste. Vylouci se tvarohovitd 1-nitroso-1-methylmocovina, kterd se odsaje na frité
(S-1) rozmicha s 10 ml vody, znovu odsaje a dobfe vymackana.
(1-nitroso-1-methylmocovinu se nesusi, ale okamzité se dale zpracuje !!! Sucha 1-nitroso-1-
methylmocovina se miize explosivné rozkladat !!!, Rovnéz manipulaci s vihkym produktem
zamezime moznému rozptyleni této velmi toxické a karcinogenni latky. Vsechny zbytky

produktu dukladné oplachneme prebytkem vody s pridavkem saponatu !!!)

Rozklad 1-nitroso-1-methylmocoviny:

Do vysokého odmérného vélce (250 ml) predlozime 62,5 ml 40% vodného roztoku
hydroxidu draselného, ktery ptevrstvime 160 ml diethyletheru. Do této smési vnaSime 1-
nitroso-1-methylmocovinu, tak aby dal$i podily nebyly pfidany diive nez se rozlozily podily
piredchézejici. Etherickd vrstva se barvi zlut¢ diazomethanem vyvijecim se v podobé

drobnych bublinek v louhové vrstvé. Po ukonceném rozkladu se opatrné slije etherova vrstva,
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ktera se vysus$i hydroxidem draselnym a vlije se (v pfipadé nutnosti ptes skladany filtr) do
such¢é nadoby.

Obsah diazomethanu lze stanovit pfimo titraci definovanym roztokem kyseliny octové
v etheru (do odbarveni). Priprava methylesterii karboxylovych kyselin se provadi pouhym
smisenim roztokii kyseliny a diazomethanu (mirny prebytek) v etheru. Reakce je indikovana
postupnym odbarvovanim a vyvojem dusiku. Pokud je vychozi kyselina v etheru nerozpustna
a vznikajici ester rozpustny, 1ze michat suspenzi kyseliny do rozpusténi.

Pri praci s diazomethanem je nutno pracovat v digestori pod clonou kyseliny octové!!!
Diazomethan muze explodovat zejména pri iniciaci ostrymi hroty nebo béznymi zabrusy!!!

S diazomethanem Ize pracovat ve specielnich aparaturach se zalesténymi zabrusy

(,,Diazald Kit* firmy Sigma-Aldrich).
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Suseni a deoxygenace diethyletheru resp. THF

(Préce na lince vakuum-inert)

Predsuseni:

1500 ml etheru nebo THF zahtivame v baiice o objemu 2000 ml umisténé v topném
hnizdé s regulaci ptikonu s 20g CuCl k varu pod zpétnym chladi¢em pro odstranéni peroxidu.
Poté rozpoustédlo predestilujeme a nechame za obCasného protiepavani stat se 100g KOH do
druhého dne. Po odliti se pfida Cerstvy podil 100g KOH a 1/2 hodiny se zahiiva k varu pod
zpétnym chladi¢em, pak se opét predestiluje. K rozpoustédlu pridame sodik nakrajeny na tenké

platky* (ca 20g) a necha se 1-2 dny stat pod chlorkalciovym uzévérem (tnik H,).

*Sodik je tfeba zbavit mineralniho oleje pod kterym je uchovavan osuSenim filtraCnim papirem
eventualné omytim v pentanu. Pfed krajenim tenkych platkli odstranime krustu na povrchu
vétsiho kusu. Krajime ostrym nozem nebo skalpelem na filtracnim papite, ktery pfed vyhozenim

do koSe navlh¢ime vodou. Pfi manipulaci se sodikem pouzivame ochranné rukavice a stit.

Aparatura pro suSeni a deoxygenaci:

SuSeni a deoxygenaci provadime v aparatufe pro zahiivani pod inertem (Obr. 12).
Vsechny sklenéné soucasti aparatury nejprve susime v susarné (pro zbaveni okludované vlhkosti
se doporucuje susit 2 hodiny pii 180 °C respektive prezihame aparaturu svitivym plamenen za
soucasné¢ho prichodu inertniho plynu. Pfi sestavovani aparatury lehce namaZzeme zabrusy

mazacim tukem ,,High Lub* a zabrusy zajistime sponkami resp. gumickami.

Sekurovani aparatury:

Postranim hrdlem ptidame nasypkou cca 3 g LiAlH4. Po sestaveni aparatury piipojime
k aparatuie dvé hadice z linky vakuum-inert. Hadice pfipojena ke kohoutu na chladi¢i (K;) musi
byt vidy €. 5. Vyevakuujeme aparaturu cca 2 min. (maly vakuometr klesne na nulu) pomoci
kohoutu K; (K; ; O 7; 5 T). Poté stejnou cestou do vyevakuované aparatury pomalu
piipoustime inert (5 {; I «<») pfiemz sledujeme pretlak inertu v lince na velkém manometru (s
rozsahem 0-16 kPa). Regulaci pfipousténi provadime kohoutem I — dbame aby byl v inertni
Casti stale alespont mirny pretlak — konec pfipousténi inertu signalizuje pomalu rostouci tlak na
manometru pii uplné€ otevieném kohoutu I (<>). Po naplnéni aparatury inertem provedeme celou

proceduru (evakuace + zaplnéni inertem; tzv. sekurace) jesté dvakrat. U velkych aparatur nestaci
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objem zasobnikll a inertem na zaplnéni celé aparatury a tudiz musime plynule pfipoustét inert
(H; 7) ztlakové lahve do linky (max. 5 bublinek za sekundu). Déle vysekurujeme hadici mezi
kohoutem K, a 3.
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Viastni susent:

Z aparatury spojené kohoutem K; s inertni ¢asti linky v niz je aktualni pretlak cca 1-2
kPa a do niZ pomalu pfipoustime inert (Hy J; I <>; 3 T; K; 1) odstranime zébrusovou zatku
v postranim hrdle banky (tlak na klesne na nulu — prebyte¢ny inert je vytlaCovan postranim
hrdlem) a ndlevkou piidame ptredsuseny ether (tzv. pod natokem). Po zazatkovani nechame tlak
v aparatufe stoupnout na cca 3-5 kPa a uzavieme kohout K, (K, <»). Otevieme kohout K; a O
(K 7; O N) a pokud je v aparatufe dostateny pretlak, dojde k prelévani silikonového oleje
z prvni promyvacky do druhé resp. k uniku inertu do odfuku. Po zapojeni chlazeni zahfivame na
topném hnizd¢ po dobu cca 30 minut. Po této dobé odstranime hnizdo a ihned spojime aparaturu
s linkou (O 7; 5 T; I «»). Jak dochazi k chladnuti batiky — klesa tlak inertu, proto pripoustime

do linky hlavnim kohoutem H; (H; ) tak aby

pretlak byl max 2-3 kPa. Jiz v pribéhu refluxovani

resp. chlazeni vysekurujeme Céast aparatury na

Pripojitnalinku  gestupnou destilaci sestavenou podle Obr. 13. Po

ochlazeni uzavieme kohout K; (K; <>) a otevieme
kohouty K; a 3 (Ky §; 3 T). Za plynulého
ptipousténi inertu (Hy J) z tlakové lahve do linky
(pod ndtokem) rychle odstranime zpétny chladic,
nahradime jej vysekurovanou Casti aparatury dle

Obr. 13 a zajistime sponkou. (Operaci je vhodné

provadét ve dvou). Po stoupnuti tlaku v aparatuie
na 2-3 kPa rychle ptehodime hadice na ptredloze — ptipojeni k lince musi byt opét hadici 5. (Obr.
14).
Poté¢ zavieme kohouty K; (K; <>) a 3 (3 <), spojime aparaturu pies promyvacky s okolim (O
7) a zacneme zahfivat. (pfes promyvacky na pocatku probubldvd inert zaparatury) -
Destilujeme cisty diethylether (b.v. 34,5 °C) resp. tetrahydrofuran 66 °C tak dlouho, dokud
v destilacni baiice zbyva cca 100 ml. Poté odstranime hnizdo a ihned spojime aparaturu s linkou
(0 7; 57T, I <). Jak dochézi k chladnuti baiiky — kles tlak inertu, proto pfipoustime do linky
hlavnim kohoutem H; (H; J) tak aby pretlak byl max 2-3 kPa. Po ochlazeni nasadime na kohout
predlohy (K3 <>) hadici a vysekurujeme ji. Poté otevieme kohout (K3 1) a spojime aparaturu
s linkou. Pod mirnym ndatokem rychle sundame ptredlohu a zazatkujeme. Po stoupnuti tlaku na 2-
3 kPa zavieme kohout (K3 <>). Baiiku s oddestilovanym rozpoustédlem umistime opét na topné

hnizdo a pod mirnym natokem pitiddme cca 1 g suchého benzofenonu a déle pfidavame cca 20 g
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cerstveé na platky nakrajeného sodiku, ktery se na povrchu ihned barvi modte. Poté aparaturu pod
mirnym natokem opatiime piredem vysekurovanym zpétnym chladicem napojenym kohoutem na
linku/odfuk (hadice €. 5) a refluxujeme tak dlouho, dokud se rozpoustédlo nezbarvi vznikajicim

radikal-aniontem intenzivn¢ modie (Schema).
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Obr. 14
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