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Cwiczenie 1

Etap |

Kondensacja Dielsa-Aldera bezwodnika maleinowego i furanu
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W kolbie o poj. 50 ml rozpuszczono w eterze dietylowym (20 ml) bezwodnik
maleinowy (2.5 g, 25.5 mmola) i furan (10 ml, 137.5 mmola). Otrzymany roztwér mieszano
na mieszadle magnetycznym w temperaturze pokojowej przez 48 godzin. Wytrgcony produkt
odsaczono i przemyto zimnym eterem dietylowym. Przebieg reakcji sprawdzono za pomoca
chromatografii TLC w uktadzie heksan/AcOEt 6:4. Produkt osuszono, zwazono. Bez
oczyszczania poddano nastepnej reakcji.

Etap Il

Estryfikacja bezwodnika 1 metodgq Steglicha

10 O
o EtOH, DCC, DMAP OEt
1 O 0 2

W kolbie o pojemnosci 25 ml umieszczono bezwodnik kwasu karboksylowego 1
(0.1 g, 0.6 mmole) otrzymany w poprzednim etapie i w atmosferze argonu dodano 10 ml
chlorku  metylenu (CH;Cl;). Po  rozpuszczeniu  substratu, dodano  roztwér
N,N-dicykloheksylokarbodiimidu (DCC) (0.27 g, 1.32 mmola), etanolu (0.35 ml, 6 mmola)
i 4-dimetyloaminopirydyny (DMAP) (15 mg, 0.12 mmola) w 5 ml chlorku metylenu. Catos¢
mieszano na mieszadle magnetycznym przez 24 h. Postep reakcji kontrolowano za pomoca
TLC. Powstaty produkt uboczny (N,N-dicykloheksylomocznik; DCU) odsgczono, a przesgcz
przemyto wodg (3x20 ml), nastepnie 5% roztworem kwasu octowego (3x20 ml) i ponownie
wodga (3x20 ml). Potaczone ekstrakty osuszono Na;SOs i rozpuszczalnik odparowano pod
prdznig, otrzymujac ester 2.
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W sprawozdaniu z éwiczenia podac dla obu etapéw:

ODCZYNNIKI:

ETAP |

ETAP II

schemat reakgji.

doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,

mechanizm reakcji,

wydajnos¢ reakcji,

omowienie widm IR, 'H NMR, 3C NMR otrzymanego produktu.

ETAP |
bezwodnik maleinowy 2.5 g (25.5 mmola),
furan 10 mL (137.5 mmol),
eter dietylowy (Et,0),
octan etylu (AcOEt),
heksan (Hex)

bezwodnik kwasu karboksylowego 1 ETAP II
0.1 g (0.6 mmole)

DCCO0.27 g (1.32 mmola)

DMAP 15 mg (0.12 mmola)

etanol (EtOH) 0.35 ml,

chlorek metylenu (CH,Cl3) 15 ml,

5% roztwér kwasu octowego

bezw. Na,SO,4

SPRZET:

kolba 1-szyjna 50 mL,

mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy,

lejek Blichnera,

kolba prézniowa ptaskodenna,
komora chromatograficzna (do TLC)
ptytki TLC

kolba 1-szyjna 25 mL,

kolba 1-szyjna 25 mL,
rozdzielacz 100 mL,

zlewki 2x 100 mL,

lejek,

kolba okragtodenna 250 mL
(do odparowania na wyparce),
lejek Blchnera,

kolba prézniowa ptaskodenna
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Cwiczenie 2

Synteza 5,6-epoksycholesterolu z cholesterolu

/s
.

mCPBA, CHCl,

18 h, t. pok.
HO

HO

o

Do roztworu cholest-5-en-3-ol (cholesterol, 0.1 g, 0.259 mmola) w chloroformie (10
ml), dodano w temperaturze pokojowej kwas m-chloronadbenzosowy (77%, 627 mg, 0.28
mmola). Mieszanine reakcyjng pozostawiono na mieszadle magnetycznym przez 18 godzin
w atmosferze azotu. Po tym czasie przebieg reakcji skontrolowano za pomocg chromatografii
TLC w uktadzie heksan/AcOEt 7:3 lub 6:4. Roztwor rozcieniczono chloroformem i przemyto
wodnym roztworem siarczanu(lV) sodu, wodng warstwe wyekstrahowano chloroformem
(2x10 ml). Potgczone warstwy organiczne przemyto wodg i osuszono nad bezw. Na,SOa.
Rozpuszczalnik odparowano na wyparce obrotowej. Po wykonaniu kontrolnej chromatografii
TLC surowy produkt oczyszczono za pomocyg chromatografii kolumnowej (CC) Ilub
chromatografii DFC na zelu krzemionkowym, po uprzednim dobraniu odpowiedniego
eluentu.

W sprawozdaniu z ¢wiczenia podaé:

e schemat reakcji,

o doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,
e mechanizm reakcji,

e wydajnosc¢ reakcji, stosunek tworzacych sie diastereoizomeréw

e omowienie widm IR, *H NMR, **C NMR otrzymanego produktu.
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ODCZYNNIKI:

cholesterol 0.1 g (0.259 mmola),

chloroform 10 mL,

kwas m-chloronadbenzoesowy (mCPBA) 627 mg
(77%, 0.28 mmola),

siarczan(IV) sodu (siarczyn sodu, Na,SOs)
chloroform (CHCIls),

octan etylu (AcOEt),

heksan (Hex),

bezw. Na,SO,,

zel krzemionkowy (SiO,)

SPRZET:

kolba 2-szyjna 25 mL,

mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy,

rozdzielacz 50 mL,

zlewki 2x 100 mL,

lejek,

komora chromatograficzna (do TLC),
kolumna chromatograficzna (do CC)
lub lejek ze spiekiem (do DFC),
zestaw erlenmajerek,

kolba okragtodenna 100 mL (do odparowania
na wyparce)
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Cwiczenie 3

Synteza D,L-B-fenyloseryny w reakcji kondensacji benzaldehydu z glicyng

CHO COOH COOH

6 HO—_NH2 — R,
+ C|:H2COOH _oH + OH
NH;

10 g glicyny rozpuszcza sie w roztworze 8 g wodorotlenku sodowego w 30 ml wody
i chtodzi do 15 °C. Nastepnie mocno mieszajagc dodaje sie w jednej porcji 28,3 g
benzaldehydu. Utworzona poczgtkowo emulsja po kilku minutach przeksztatca sie w gesta
paste i woéwczas nalezy mieszac jg bagietkg. Po ok. 25 min. pasta zestala sie. Po godzinie od
momentu dodania benzaldehydu, do rozdrobnionego produktu mieszajgc i utrzymujac temp.
ponizej 15 °C, wkrapla sie 18 ml kwasu solnego. Mechaniczne mieszanie kontynuuje sie przez
1 godz. i pozostawia kolbe w lodéwce (temp. 5 °C) na kolejne 2 godz., po czym saczy sie.
Osad przemywa sie 3 razy wrzacym etanolem (po 80 ml), mieszajgc go bagietka i za kazdym
dekantujac rozpuszczalnik. Po wysuszeniu otrzymuje sie 11,1 g (46% wyd.) surowego
aminokwasu, bedgcego mieszaning izomerdw treo i erytro. Surowa fenyloseryne krystalizuje
sie z 10-krotnej ilosci gorgcej wody. Po oziebieniu do 5 °C (przez kilka godz.), odsgcza sie ok.
3,6 g prawie czystej treo-D,L-fenyloseryny w postaci monohydratu.

W sprawozdaniu z ¢wiczenia podad:

e schemat reakcji,

o doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,
e mechanizm reakgji,

e wydajnosc reakgji,

e omowienie widm IR, *H NMR, *C NMR otrzymanego produktu.
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ODCZYNNIKI: SPRZET:
glicyna 10 g, - kolba 1-szyjna 150 mL,
NaOH 8 g, - mieszadto magnetyczne i element
aldehyd benzoesowy 28.3 g, mieszajacy,
stez. HCl 18 mL, - lejek Blichnera,
etanol (EtOH), - kolba prézniowa ptaskodenna,
termometr,

wkraplacz 50 mL,
ptaszcz grzejny + transformator
(do ogrzania wody)
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Cwiczenie 4

Synteza cynamononitrylu w reakcji kondensacji benzaldehydu z acetonitrylem

CHO

CH=CHCN
KOH,CH-C
+ CHSCN 3 N}

(Z+E)

W kolbie o pojemnosci 100 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng i wkraplacz
umieszczono 3,3 g roztartego w mozdzierzu wodorotlenku potasowego w 40 ml suchego
acetonitrylu. Mieszanine ogrzano do wrzenia i dodano z wkraplacza w jednej porcji 5,3 g
benzaldehydu w 10 ml acetonitrylu. Ogrzewanie kontynuowano przez 10 min., a nastepnie
goracy roztwoér wylano na 100 g pottuczonego lodu. Mieszanine ekstrahowano chlorkiem
metylenu (3 x 50 ml). Potgczone ekstrakty osuszono nad bezw. Na;SOs i odparowano do
sucha. Po ekstrakcji wykonano kontrolng chromatografie TLC w uktadzie heksan/octan etylu
95:5. Surowy produkt oczyszczono za pomocg destylacji pod zmniejszonym cisnieniem lub
chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym.

W sprawozdaniu z ¢wiczenia podac:

e schemat reakcji,

e doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,
e mechanizm reakgji,

o wydajnosc reakgji,

e omodwienie widm IR, *H NMR, *C NMR otrzymanego produktu,

e stosunek izomeru cis do trans.
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KOH 3.3 g,

susz. acetonitryl (CHsCN) 50 mL,
aldehyd benzoesowy 5.3 mL,
chlorek metylenu (CH,Cl,),
octan etylu (AcOEt),

heksan (Hex),

bezw. NaSO0.,

zel krzemionkowy (SiO,)

Unia Europejska ik

*
Europejski Fundusz Spoteczny *

kolba 2-szyjna 100 mL,

chtodnica zwrotna,

wkraplacz na 50 mL,

mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy (ogrzewanie),
rozdzielacz 150 mL,

zlewki 2x 250 mL,

komora chromatograficzna (do TLC),
ptytki TLC,

kolumna chromatograficzna (do CC),
zestaw erlenmajerek,

zlewka 250 mL (na l6d),

kolba okrggtodenna 250 mL

(do odparowania na wyparce)
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Cwiczenie 5

Synteza (S)-(+)-4-karboksy-y-butyrolaktonu z kwasu L-glutaminowego

HooC COOH  NaNO,, HCI
V\( 2 HOOCWO

NH,

W kolbie tréjszyjnej o poj. 100 ml, zaopatrzonej w mieszadto magnetyczne, umieszcza
sie 4 g kwasu glutaminowego, 12 ml wody destylowanej i 6,3 ml stez. kwasu solnego. Po
ochtodzeniu zawartosci kolby do temp. -5 °C, intensywnie mieszajac, wkrapla sie
z wkraplacza roztwor 3,2 g azotynu sodu w 7 ml wody z takg szybkoscia, aby temperatura nie
przekroczyta 0 °C (ok. 3 godz.), po czym otrzymany klarowny roztwér pozostawia sie na noc
w temp. pokojowej. Nastepnie roztwér odparowuje sie na wyparce prézniowej (temp. tazni
ponizej 50 °C), a pozostato$é wytrzgsa sie z 20 ml octanu etylu, sgczy i osad przemywa 3 ml
octanu etylu. Przesacz suszy sie nad bezw. Na;SOs i odparowuje na wyparce do sucha.
Otrzymuje sie 3,2 g (80%) (S)-y-karboksy-y-butyrolaktonu w postaci zéttego oleju [a]p?® =
+10.6° (c = 2.0, 95% etanol).

Estryfikacja (S)-(+)-4-karboksy-y-butyrolaktonu

HOOC O @] CoHs00C O O
5 g

W kolbie kulistej o poj. 100 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng zabezpieczong przed
dostepem wilgoci, umieszcza sie 3,2 g (S)-y-karboksy-y-butyrolaktonu, 6,5 ml bezwodnego
etanolu, 15 ml bezwodnego benzenu i 0,1 g bezwodnego kwasu p-toluenosulfonowego.
Zawartos¢ kolby ogrzewa sie do wrzenia przez 5 godzin, a nastepnie zastepuje sie chfodnice
zwrotng chtodnicg destylacyjng i zbiera destylat do temperatury 79 °C. Do pozostatosci
dodaje sie 50 ml benzenu, przemywa kolejno: wodg, 10% roztworem weglanu sodu
i ponownie wodg. Roztwdr organiczny suszy sie bezwodnym siarczanem sodu, saczy
i rozpuszczalnik oddestylowuje na wyparce obrotowej. Pozostato$é destyluje sie pod
obnizonym cisnieniem zbierajgc frakcje wrzacg w temperaturze 135-140 °C/10 mm Hg.

Otrzymuje sie 6,2 g (76%) (S)-(+)-y-etoksykarbony-y-butyrolaktonu, [o]p32 = +11.5° (c = 2.93,
etanol).
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W sprawozdaniu z ¢wiczenia podac dla obu etapdéw:

schemat reakgji,

doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,

mechanizm reakcji,

wydajnosé reakgcji,

omdéwienie widm IR, *H NMR, 3C NMR otrzymanego produktu.

ODCZYNNIKI:

ETAP |

ETAP II

kwas glutaminowy 4 g,
stez. HCl 6.3 mL,
woda destylowana,
azotyn sodu (NaNO3)
octan etylu (AcOEt),
bezw. Na;S04

bezw. etanol (EtOH) 6.5 mL,

bezw. benzen 15 mL,

kwas p-toluenosulfonowy (PTSA) 0.1 g,
10% N82C03,

benzen,

bezw. Na;SO4

SPRZET:

ETAP |

ETAP Il

kolba 3-szyjna 100 mL,
mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy,

rozdzielacz 100 mL,

zlewki 2x 100 mL,

lejek,

lejek Blchnera,

kolba prézniowa ptaskodenna,
termometr,

wkraplacz na 10-15 mL,

kolba okragtodenna 250 mL
(do odparowania na wyparce)

kolba 2-szyjna 100 mL,
mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy (ogrzewanie),
chtodnica zwrotna,

chtodnica destylacyjna,
termometr ze szlifem 50-350 °C,
rurka ze srodkiem suszgcym

na chtodnice,

rozdzielacz 150 mL,

kolba okrggtodenna 250 mL

(do odparowania na wyparce),
zestaw do destylacji prozniowe;j
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Cwiczenie 6

Rozdziat D,L-a-fenyloetyloaminy na enancjomery

CH,

kwas winowy NH, HoN

—_— +

(+)-winianu 1-fenyloetyloaminy

W kolbie o poj. 250 ml rozpuszczono 7.5 g kwasu (2R,3R)-winowego i 6.05 g racemicznej
1-fenyloetyloaminy w 110 ml metanolu. Roztwér ogrzewa sie do temp. 50 °C i utrzymuje sie w tej
temp. w ciggu 20 minut, po czym pozostawia do krystalizacji w temp. pokojowej. Otrzymany osad
nalezy odsaczy¢ na lejku Blichnera otrzymujgc ok. 4.5 g krystalicznego (2R,3R)-winianu (S)-(-)-1-
fenyloetyloaminy. Po zatezeniu tugu do 1/3 objetosci otrzymuje sie kolejna porcje (2R,3R)-winianu
(S)-(-)-1 -fenyloetyloaminy (ok. 1 g). Przesacz nalezy zachowac!

Otrzymanie (S)-(-)-1-fenyloetyloaminy.

Otrzymang sél — (2R,3R)-winian (S)-(-)-1-fenyloetyloaminy wytrzasa sie w rozdzielaczu z 10 %
roztworem NaOH (25 ml), wydzielong wolng amine ekstrahuje sie eterem (3 x 20 ml). Potgczone
warstwy eterowe przemywa sie wodg i suszy bezwodnym siarczanem sodu. Po oddestylowaniu
eteru, na wyparce otrzymuje sie (S)-(-)-1-fenyloetyloamine.

Z otrzymanej cieczy nalezy odwazy¢ 50 mg zwigzku i zmierzy¢ skrecalnos¢ wtasciwg. Skrecalnosc

czystej (S)-(-)-1-fenyloetyloaminy wynosi [a]o- 38 (etanol).

Otrzymanie (R)-(+)-1-fenyloetyloaminy.

Pozostaty po odsgczeniu (2R,3R)-winian (S)-(-)-1-fenyloetyloaminy przesgcz wytrzgsa sie
w rozdzielaczu z 10 % roztworem NaOH (25 ml), wydzielong wolng amine ekstrahuje sie eterem (3 x
20 ml). Potgczone warstwy eterowe przemywa sie wodg i suszy bezwodnym siarczanem sodowym.
Po oddestylowaniu eteru na wyparce otrzymuje sie (R)-(+)-1-fenyloetyloamine.

Z otrzymanej cieczy nalezy odwazy¢é 50 mg zwigzku i zmierzy¢ skrecalnos¢ wtasciwg. Skrecalnosc¢

czystej (R)-(+)-1-fenyloetyloaminy wynosi [a]o = + 38 ° (etanol).

W sprawozdaniu z ¢wiczenia podac:

. schemat reakcji oraz zasade rozdziatu,
. doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,
. wydajnosé rozdziatu,

. skrecalnos$¢ wiasciwg
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ODCZYNNIKI:

ETAP |
kwas (2R,3R)-winowy 7.5 g,
racemat 1-fenyloetyloaminy 6.05 g
metanol (MeOH) 110 mL

ETAP Il
10% NaOH 25 mL,
eter dietylowy (Et,0),
bezw. Na;SO4

ETAP 1l

10% NaOH 25 mL,
eter dietylowy (Et,0),
bezw. Na;SO4

Unia Europejska ik
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SPRZET:

ETAP |

ETAP II

ETAP Il

kolba 1-szyjna 250 mL,

mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy,

lejek Blichnera,

kolba prézniowa ptaskodenna,
chtodnica zwrotna

rozdzielacz 100 mL,

zlewki 2x 100 mL,

kolba okragtodenna 250 mL

(do odparowania na wyparce),
kolbka lub inne naczynie na odwazke

rozdzielacz 100 mL,

zlewki 2x 100 mL,

kolba okrggtodenna 250 mL

(do odparowania na wyparce),
kolbka lub inne naczynie na odwazke
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Cwiczenie 7

Synteza benzoesanu fenylu metoda Schottena — Baumanna

ﬁ e
©/ ~cl HO\@ NaOH. TEBA Ceq
+ —_—

W kolbie okragtodennej o poj. 100 ml umieszcza sie 20 ml wody, fenol (3.5 g), wodorotlenek
sodu (1.5 g) i chlorek benzylotrietyloamoniowy (TEBA) (0.1 g). Zawartos¢ kolby miesza sie na
mieszadle magnetycznym do czasu, az roztwor stanie sie klarowny. Wowczas dodaje sie z wkraplacza
lub strzykawkg w 2 lub 3 porcjach roztwér chlorku benzoilu (3.6 g) w chlorku metylenu (20 ml).
Powstatg dwufazowg mieszanine miesza sie energicznie mieszadtem magnetycznym przez 1 godzine.
Nastepnie mieszanine przenosi sie do rozdzielacza, oddziela sie warstwe organiczng i przemywa jg
roztworem wodorotlenku sodu, a nastepnie 20 ml wody. Po wysuszeniu warstwy organicznej
bezwodnym siarczanem(VI) sodu oddestylowuje sie chlorek metylenu na wyparce (w celu roztozenia
chlorku benzoilu potaczone warstwy wodne miesza sie w zamknietym naczyniu do zaniku zapachu
resztek chlorku benzoilu). Pozostaty w kolbie kulistej surowy ester oczyszcza sie przez krystalizacje
z etanolu. Z uwagi na niewielkg ilos¢ uzyskanej substancji, jej niskg temperature topnienia oraz
bardzo dobrg rozpuszczalnos¢ w etanolu, krystalizacje nalezy wykonac¢ nastepujgco: otdz do cieptej
oleistej zawartosci kolbki kulistej po jej zdjeciu z wyparki dodaje sie ok. 6 ml etanolu i ewentualnie
ogrzewa delikatnie w fazni wodnej. Roztwér bez sgczenia przez sgczek karbowany przelewa sie do
zlewki o poj. 25 ml, a kolbke przemywa jeszcze odrobing etanolu. Zlewke umieszcza w tazni lodowej
i pocierajac po Sciankach bagietkg szklang, inicjuje sie krystalizacje estru. Po doktadnym ochtodzeniu
odsgacza sie wydzielony produkt na matym lejku Blichnera i pozostawia do wyschniecia na powietrzu.
Otrzymuje sie bezbarwne krysztaty benzoesanu fenylu o t.t. 69 °C. Wydajnos¢ orientacyjna: 30 — 60%.

W sprawozdaniu z ¢wiczenia podac:

e schemat reakcji.

o doktadng procedure wykonania reakcji oraz sposobu izolacji i oczyszczania produktu,
e mechanizm reakcji z uwzglednieniem roli katalizatora,

e wydajnosc reakgji,

e omodwienie widm IR, *H NMR, *C NMR otrzymanego produktu.
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ODCZYNNIKI:
fenol 3.5 g,
NaOH 1.5g,

chlorek benzylotrietyloamoniowy (TEBA) 0.1 g,
chlorek benzoilu 3.6 mL,

chlorek metylenu (CH,Cl,),

etanol (EtOH),

bezw. Na;SQO,,

zel krzemionkowy (SiO,)

roztwér NaOH

SPRZET:

kolba 2-szyjna 100 mL,
wkraplacz na 50 mL,

mieszadto magnetyczne i element
mieszajacy,

chtodnica zwrotna,

rozdzielacz 100 mL,

zlewki 2x 100 mL,

zlewka 25 mL,

lejek maty,

lejek Blichnera,

kolba prézniowa ptaskodenna,
kolba okragtodenna 250 mL

(do odparowania na wyparce),
zlewka lub krystalizator na faznie
wodng i taznie lodowa



