Metodicky list: Heterocykly a alkaloidy

Podle vzdélavaciho oboru Chemie, jak je vymezen v Rdmcovém vzdélavacim programu pro gymnazia
(dale RVP G), by Zaci méli dokazat charakterizovat heterocyklické latky jako zaklad mnoha sloZitych
prirodnich latek. Po Zacich je pozadovdna orientace v zakladnich zastupcich a znalost jejich praktického
vyuziti. Alkaloidy jsou jednou ze skupin pfirodnich latek, které heterocykly obsahuiji. | zde je kladen
dlraz na praktické vyuziti téchto latek.

Didaktickeé cile

> 74k vyjmenuje daleZité heterocykly a alkaloidy, vysvétli jejich funkci ¢&i moiné nebezpeti
pro organismus Ci Zivotni prostfedi (drogova zavislost, otravy, ...) a stru¢né popiSe, jak
v pfipadé intoxikace ¢i kontaminace postupovat.

> 74k roztfidi heterocykly a alkaloidy do dil¢ich kategorii a aplikuje poznatky o jejich
reaktivité v konkrétnich ulohach.

> 74k vyredi oteviené Ulohy s vyuZitim vy$$ich myslenkovych operaci (analyza, syntéza,
evaluace) — provede srovnani chemickych slouéenin, formuluje zdlvodnéni svych
odpovédi, prevadi informace z grafické podoby do textové a obracené, porozumi a aplikuje
nové predstavené informace, analyzuje a doplfiuje zadana schémata apod.
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Pomucky

» Pracovni list pro zaky
» Didaktické materidly (pfedzapis, prezentace)
» Doporucena literatura
o JAHODAR, Ludék. Rostliny zpGsobujici otravy. Praha: Univerzita Karlova,
nakladatelstvi Karolinum, 2018. ISBN 978-80-246-4050-1.
o MCMURRY, lJohn. Organickd chemie. V Brné: VUTIUM, 2007. Preklady
vysokoskolskych uéebnic. ISBN 978-80-214-3291-8.
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Taxonomie uloh

V Uloze €. 1 musi Zaci analyzovat vyrok (11.4) a evaluovat jeho pravdivost (l11.6). Pokud dojdou k zavéru,
Ze je vyrok chybny, pak ho musi navic pfeformulovat do vyroku pravdivého, coZ lze povaZzovat
za syntézu nebo vysvétleni (I1.4 nebo IIl.2). Jednd se o kombinovanou ulohu Il. a lll. drovné
dle Tollingerové.

V Uloze €. 2 je tfeba porovnat pojmy ve vypsanych Ctveficich (11.5) a na zakladé tohoto porovnani
rozhodnout, ktera ze sloucenin do skupiny nepatfi (111.2).

Uloha ¢&. 3 zaéina reprodukci chemického vzorce (1.4) a jeho transformaci do systematického nazvu.
Otéazka b) vyzaduje reprodukci faktd (1.2) a vysvétleni pojmu (l11.2). Otazka c) se tyka transformace
informace z grafické do textové podoby (lll.1) a je doprovazena jednoduchym vypoctem (I1.9). Vypocet
se nachazi i v otazce d).

Prvni otazka v Uloze €. 4 kombinuje reprodukci chemickych vzorcl (1.4) s jejich analyzou (11.4) z hlediska
aromaticnosti a komparaci (I1.5), jejiz vysledkem je sefazeni vzorcl. Otazka b) pak vyZaduje formulaci
vysvétleni (IlIl.2) k odpovédi v otdzce a). Otazka c) vyzaduje sestaveni rovnice, coZ lze povazovat
za reprodukci obecnych faktd (1.2) a jejich konkretizaci (11.8) v dané situaci v kombinaci s prekladem
do grafické podoby (lll.1). Dale je vyZadovano vysvétleni (lll.2) toho, ktery z produktd prevlada.
Navazuje otazka d) s analyzou (I1.4), komparaci (11.5) a vysvétlenim (l11.2).

V Uloze €. 5 je otazka a) na reprodukci faktd (1.2). V otdzce b) dopliuji Zaci do textu chybéjici slova,
jedna se o ulohu kombinujici reprodukci faktl (I.2) s analyzou textu (I1.4). Navic je vyZadovano
provedeni jednoduchych vypodtl (11.9). Otazka c) ma predevsim hodnotici zaméreni (I11.6) a je nutné
vysvétleni (111.2).

V uloze €. 6 zaci analyzuji predlozené situace a na zakladé této analyzy formuluji znalostmi podlozend
doporuceni (11.4).

V otazce b) je vyZadovano vysvétleni pojmu (111.2) a reprodukce faktl (1.2), stejné jako v otdzce c).

Otdzka a) v uloze ¢. 7 kombinuje reprodukci chemického vzorce (1.4) s jeho analyzou (11.4) z hlediska
rozloZeni elektronl (bazicity dusikd) a vysvétlenim (l11.2), ktery z dusikll je bazicky. Otazka b) je
na reprodukci faktl. Otazka c) vyZzaduje konkretizaci (11.8) obecné rovnice na dané zadani a je tedy
zavisla na spravné transformaci (111.1) mezi chemickymi nazvy a vzorci. Otazka d) se sklada z reprodukce
fakt( (1.2) a vzorcl (1.4) a z dedukce (l11.4). Na reprodukci faktd je i otazka e).

Uloha ¢. 8 obsahuje otdzky a) a c) na reprodukci a vycet fakt( (1.2/11.2), v otdzce c) doprovazenych
hodnocenim (l11.6) a vysvétlenim (l11.2). Otazka b) je vypocet (11.9).

Otdazka a) v uloze €. 9 je na reprodukci faktd (1.2), otazka b) pozaduje zdlvodnéni (l11.2), které musi byt
podloZeno analyzou vzorce (I1.4). Otazka c) je pouze na analyzu vzorce (11.4). V otazce d) je tfeba napsat
chemickou rovnici, to vyZaduje reprodukci faktd (I.2), konkretizaci (11.8) a transformaci textovych
informaci do grafické podoby (IIl.2). Otazka e) je na vysvétleni (l11.2). Otazka f) je komplexnéjsi a
vyZaduje transformaci nazev-vzorec (l11.1) spolu s vysvétlenim.

Uloha €. 10 za¢ind otdzkou na transformaci chemickych ndzv( na vzorce (lIl.1). Otdzka b) je
na vysvétleni pojmu (l11.2). Otazky c) a d) vyZzaduji analyzu vzorce (l11.4) a vysvétleni (l11.2), otazka
e) analyzu (I.4) a vyZaduje kategorizaci (I.6) chemickych skupin.



Variabilita Uloh

Velmi variabilni dlohy jsou: €. 1, 2 a 6. Pro ulohu €. 1 by bylo mozné vymyslet dalsi situace, pro ulohu
C. 2 zase jiné Ctvefice pojmu a pro ulohu 6 popsat otravy jinymi alkaloidy.

Do jisté miry by $la modifikovat uloha €. 5, kde by se ke stejnému grafu dal sepsat i jiny text, pfipadné
by se mohl vymeénit graf.

Ostatni Ulohy nejsou variabilni, protoze jsou sestaveny vzidy pro dany heterocyklus ¢i alkaloid.



Autorské reseni

UkoLC. 1

10 boda

Posudte pravdivost nasledujicich tvrzeni o alkaloidech a heterocyklech, v pfipadé potieby chybu
opravte. Nepouzivejte tzv. prosty zapor (pfidani ¢i naopak odebrani predpony ne- u slovesa), ale

sloveso spravné nahradte jinym tam, kde je to tieba.

TVRZENI ANO/NE OPRAVA
Alkaloidy jsou bazické a NE Alkaloidy jsou bazické a
hydrofilni slouceniny. lipofilni slouceniny.
Theobromin, alkaloid
vyskytujici se v ¢erném ¢aji, je ANO
purinovym alkaloidem.
Histamin, latka dllezita
pfi alergickych reakcich, je ANO
odvozen od imidazolu.
Tonic se téhotnym Zendm
Téhotnym Zendm se na ranni rozhodné nedoporucuje pit,
nevolnosti doporucuje pit NE protoze ndpoj obsahuje chinin,
Tonic. ktery by mohl poskodit plod
(teratogenni ucinek).
A in je sice alkaloi lik
Atropin je alkaloid z ruliku tropin J(,e olce afka Olvc,l Z, Uiy
X i Y zlomocného, ale pouziva se
zlomocného, ktery se vyuziva NE ey . v v
Sy k rozsifeni zornice pfi o¢nim
k tlumeni kasle. .
vysetieni.
Spole¢nym znakem alkaloid( je Spole¢nym znakem je
pfitomnost kysliku jako NE pritomnost dusiku jako
heteroatomu. heteroatomu.
Adice (napf. katalyticka Probiha nejlépe u furanu.
hydrogenace) probiha Thiofen se mnohem vice
u péticlennych heterocykl( NE podoba benzenu = aromatické

s jednim heteroatomem
nejlépe u thiofenu.

sloucening, u kterych adi¢ni
reakce neprobihaji.




Katalytickou hydrogenaci
pyridinu vznika piperidin.

ANO

Indol slouzi k vyrobé textilniho
barviva, které se nazyva indigo.

ANO

Pyrrolové barvivo hem
predstavuje porfin, jehoz
centradlnim atomem je hofcik
v oxidacnim stavu +l1.

NE

Pyrrolové barvivo hem
predstavuje porfin, jehoz
centralnim atomem je ZELEZO
v oxida¢nim stavu +lI.

Poznamky k bodovani: Za rozhodnuti ano/ne 0,25 bodu, se spravnym dlvodem za 1 bod.




UKoLC. 2

10 boda

Z nasleduijicich ¢tvefic vyberte JEDEN pojem, ktery do skupiny nepat¥i. Svou odpovéd' zdiivodnéte.

SKUPINA

NEPATRICI

pUvoD

Chinin, strychnin, nikotin,
batrachotoxin

Batrachotoxin

Batrachotoxin je zivocisny alkaloid
(nachazejici se u zab celedi
Dendrobatidae), ostatni jsou
rostlinného plvodu.

Imidazol, pyrimidin, thiazol,

Pyrimidin je Sesti¢lenny heterocyklus,

) Pyrimidin .. vy ,
thiofen ostatni jsou péticlenné.
N - . Efedrin je alkaloid odvozeny
Fysostigmin, psilocin, efedrin, . . L I
. Efedrin od fenylalaninu, zbyvajici alkaloidy jsou
bufotenin
odvozeny od tryptofanu.
Atropin, hyoscyamin, Papaverin Papaverin je isochinolinovy alkaloid,
papaverin, skopolamin P zvyvajici jsou tropanové alkaloid.
Cytosin, guanin, thymin, uracil | Guanin Guanlr? Je, gdvozeny od purinu, ostatni
od pyrimidinu.
LSD m3 tel jvyk
LSD, kodein, kokain, morfin LSD . m?.zaneo.lbav € ?ou na\’/y ovost,
ostatni jsou silné ndvykové.
Toni huje kofei tatni
Tonic, kdva, ¢aj, Coca-cola Tonic (,)mc, neobsahuje kofein, ostatni
ndpoje ano.
Furan, tetrahydrofuran, Pyridin Pyridin obsahuje dusik jako
pyridin, pyran y heterocyklus, u zbyvajicich to je kyslik.
Pyrazol je heterocyklus obsahuijici 2
Pyrazol, pyridin, pyran, pyrrol Pyrazol heteroatomy, ostatni obsahuji pouze

jeden.

Kyselina nikotinova, kyselina
mocova, nikotinamid,
pyridoxin

Kyselina mocova

Kyselina mocova je derivatem purinu,
ostatni jsou derivaty pyridinu.

Poznamky k bodovani: Za uvedeni nepatficiho pojmu za 0,25 bodu, se spravnym dlivodem za 1 bod.




UKkoLC. 3 12 bodi

Na obrazku vidite strukturu chininu. Jedna se
o rostlinny alkaloid ziskavany z chinovniku (rod
Cinchona). Radime ho do alkaloid(i odvozenych
od tryptofanu.

a) Nakreslete vzorec tryptofanu a systematicky ho pojmenujte. 2 body
I
| | OH
N H2
NH 2-amino-3-(indol-3-yl)propanova kyselina

b) Podtrhnéte a vysvétlete pojmy, které popisuji chinin:

analgetikum antipyretikum halucinogen teratogen antimalarikum antimykotikum
laxativum 6 bod

Analgetikum plsobi proti bolesti. Antipyretikum se pouZiva na snizeni horecky. Teratogen
poskozuje plod (ale nema negativni dopad na matku, teratogenita je tzv. selektivni toxicita
pro plod). Antimalarikum slouZi k prevenci a Ié¢bé malarie.

c) Zapiste sumarni vzorec chininu. Jaka je jeho molarni hmotnost? 2 body

Sumarni vzorec chininu je C30H24N,0,, molarni hmotnost je 324,4 g/mol.

d) Kolik miligrami chininu obsahuje 2l lahev Tonicu River, jestlize nhaméfena koncentrace je

0,0001 mol/I. 2 body
Mchinin = ?

Mchinin = 324,4 g/mol m = c*M*V = 0,0001*324,4*2

V=2l m = 0,065 g = 65 mg

¢ =0,0001 mol/I

Poznamky k bodovani:
b) Za vybér spravného pojmy 0,5 bodu, vysvétleni za 1 bod (dohromady 4).



UKoLC. 4 9,5 bodu

a) Zakreslete vzorce nasledujicich latek tak, aby byly sefazeny dle aromatického charakteru
od nejméné aromatického, po nejvice aromaticky: benzen, cyklopentadien, furan, pyrrol,
thiofen. 2,5 bodu

o W O O

b) Vysvétlete, v cem spociva aromaticita. Proc¢ se aromaticita vySe zminénych heterocykll od sebe
lisi? 2 body

Slouceniny spliuji Hiickelovo pravidlo aromaticity pokud jsou planarni a
obsahuji heteroatom s VEPem - mt-elektronové pary dvojnych vazeb se zapojuji do konjugace.
U elektronegativnéjsich atomu se vsak zapojuji méné, sloucenina je tak méné aromaticka.

c) Napiste rovnici nitrace thiofenu. Napiste oba mozné produkty, pojmenujte je a rozhodnéte,

kterého bude v reakcni smési vice a proc. 3,5 bodu
N02
HNO,, H,SO,
| - | | + | |
S S S NOZ

3-nitrothiofen a 2-nitrothiofen, ktery bude vice zastoupeny, je to zplsobeno posunem elektronové
hustoty v molekule.

d) Rozhodnéte, zda stejna reakce bude probihat u furanu Iépe nebo hiife a vysvétlete proc.
1,5 bodu

Jde o elektrofilni substituci — reakci typickou pro elektrofilni slouceniny. Furan je méné aromaticky,
proto bude u néj probihat reakce hare.

Poznamky k bodovani:

a) Za spravné zarazenou latku 0,5 bodu (celkem 5 latek).

¢) Za nitraci 1,5 bodu, za pojmenovani produktu 0,5 bodu (celkem 2 produkty), za vice zastoupeny
0,5 bodu, za vysvétleni 0,5 bodu.

d) Za rozhodnuti 0,5 bodu, za vysvétleni 1 bod.



UKoLC.5 10 bodi

Alkaloidy maji rozmanité spektrum fyziologickych Gc¢inkd na riizné organismy véetné lidi. Mohou
byt zakladem léciv, také se ale zneuzivaji jako drogy. Nasledujici graf zachycuje pocet smrtelnych
predavkovani rtiznymi drogami v USA béhem let 2000 aZ 2016.

Drugs Involved in U.S. Overdose Deaths, 2000 to 2016

25,000
Synthetic Opioids other
20,000 than Methadone, 20,145
Heroin, 15,446
15,000 ,
Natural and semi-
synthetic opioids, 14,427
10,000 Cocaine, 10,619
Methamphetamine, 7,663
5,000

Methadone, 3,314

1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Obrazek 1: Drogy zpusobujici umrti preddvkovdnim v USA v letech 2000 aZ 2016. Zdroj: https://ars.els-
cdn.com/content/image/1-s2.0-50014299918304394-gr1 Irg.ipg

a) Které z konkrétnich drog uvedenych v grafu fadime mezi alkaloidy? Napiste, do jakych skupin
je radime. 2 body

Heroin je isochinolinovy alkaloid, kokain je tropanovy alkaloid.



https://ars.els-cdn.com/content/image/1-s2.0-S0014299918304394-gr1_lrg.jpg
https://ars.els-cdn.com/content/image/1-s2.0-S0014299918304394-gr1_lrg.jpg

b) S vyuzitim grafu dopliite co nejpresnéji nasledujici véty: 6 bodu

V roce 2000 nepresahl pocet smrtelnych preddvkovani Zadnou drogou hranici 5000 obéti, jako prvni
prekonal tuto hranici kokain v roce 2002. Tato droga usmrtila nejvétsi pocet lidi v roce 2006 a pak
zacal pocet jejich obéti klesat az do nedavna, kdy pocet obéti znovu stoupa. Az do roku 2011 méla
tato droga vétsi pocet obéti nez heroin. Nejméné usmrcujici drogou byl v uvedenych letech
methamfetamin, tuto pozici v roce 2013 zaujal methadon. Otravou na tuto drogu zemfelo v roce
2016 11 procent ze vSech smrtelné predavkovanych. V témze roce zemfelo na predavkovani
heroinem o 45 procent vice lidi neZ na pfedavkovani kokainem.

Misto pro vase vypocty:

X... procento otrav methamfetaminem

7663
X =
(20145+15446+14427+10619+7663+3314)

=0,11*100=11%

kokain — 10619 ... 100 %

heroin — 15446 ... x %

_ 15446

*100=145%
10619

c) Vysvétlete, pro¢ byvaji cizinci v CR €asto zhrozeni potravinami jako jsou nap¥. makové kolace.
Zhodnotte, do jaké miry jsou jejich obavy opodstatnéné (pouzijte jednu z moZnosti: zcela
opodstatnéné — castecné opodstatnéné — zcela neopodstatnéné) a napiste proc. 2 body

Mak je zdrojem opidtl. Obavy jsou prekvapivé ¢astecné opodstatnéné, i kdyz se potravinarsky
mak Slechti tak, aby opiatl obsahoval co nejméné. Pfesto proslo pouze 60 % vzork(l potravin
mezinarodnim srovndvacim testem.

Poznamky k bodovani:
a) Za drogu 0,5 bodu (celkem 2 drogy), za vysvétleni 0,5 bodu (celkem 2 vysvétleni).
b) Za volné policko 0,5 bodu, za posledni dvé po 1 bod (vyZaduji vypocet).



ULOHAC. 6 10,5 bodu

a) Predstavte si, Ze jste lékafi na urgentnim pfijmu a vasim ukolem je na zakladé symptom
rozpoznat alkaloid, ktery zptisobil otravu pacienta. 4 body

PACIENT

Hypertenzni mlady muzZ s tachykardii, palpitaci, horeckou, nauzeou. EKG odhalilo srdecni arytmii.
Pacient je neklidny, projevuje se u néj nespavost a paranoidni psychdza. Pacient si stéZuje na bodavou
bolest lokalizovanou do oblasti srdecniho hrotu a pocitem nemoZnosti se nadechnout (prekordidlni
bolest).

Dalsi informace: svalnaty muz — vypracované svaly po celém téle, jednd se o kulturistu.

OTRAVA ALKALOIDEM.. efedrinem.

PACIENT

Otrava pacienta md charakter obrny kosterniho svalstva. Biochemické vysetreni krve objevilo
hyperkalemii, kterd vyvolala arytmii srdce. Dochdzi k nekrdze svalovych bunék a pritomnosti myocyti
v plazmé (rhabdomyolyza). Moc¢ pacienta je tmavé zbarvend (myoglobinurie), nastdvd rendlni
selhani. Pacient md zachovanou srdecni ¢innost, ale nedychd — paralyza dychacich svalll.

OTRAVA ALKALOIDEM... koniinem.

PACIENT

Hypertenzni pacientka privezena pro vysoké teploty, samovolné zdskuby, kiece a paranoii. Md
rozsirené zornice (mydridza) a poskozenou nosni sliznici. Trpi dusnosti zplisobenou ztZenim pridusek
(bronchospasmus). Nastdva kolaps dechového centra.

Dalsi informace: pacientka md na obou rukdch viditelné vpichy po jehldch.

OTRAVA ALKALOIDEM... kokainem.

PACIENT

Tachykardicky pacient s poruchou vidéni a sluchovymi halucinacemi. StéZuje na sucho v ustech,
bolest a motdni hlavy. Zjisténa byly rozsifené zornice (mydridza) a porucha odtoku moci. Dochadzi
k zdastavé dechu.

OTRAVA ALKALOIDEM... atropinem.




b) Napiste, jak byste v roli oSetfujiciho lIékafe u téchto otrav postupovali. Vysvétlete pojmy
specifické a nespecifické antidotum. 6 bodi

Antidotum (protijed) je schopno svym farmakologickym ucinkem eliminovat toxicky ucinek chemické
latky.

Specificka antidota pouzivdme tehdy, doslo-li jiz ke vstfebdni latky (jedu) v organismu vime-li jisté

o jaky druh toxické latky se jedna. VétSinou byvaji Gcinnéjsi nez nespecificka, nicméné existuji jen
pro omezeny pocet toxickych latek.

Nespecificka antidota mohou byt vzhledem ke svému nespecifickému ucinku vyuzivdna témér

u vSech intoxikaci, ale nemusi byt vzdy dostatecné ucinna.

U vSech vySe zminénych otrav je vhodny vyplach zaludku.

U otravy efedrinu podat Zivoc¢isného uhli a diazepam na utlumeni kreci.

U koniinu je vhodné podani zivoc¢isSného uhli a podpora dychani.

U otravy kokainem podani emetik (latek vyvolavajici zvraceni), diazepam na utlumeni kieci.

U atropinu lze podat specifické antidotum fyzostigmin ¢i pilokarpin; nespecifickym antidotem je
podani ZivocisSného uhli.

c) Ktery z alkaloidt z otazky a) lze vyuiit jako antidotum otravy zplsobené organofosfaty?
0,5 bodu

Atropin

Pozndmky k bodovani:
b) Za pojmy specifické a nespecifické antidotum 2 body, za navrh vhodné lécby 1 bod (celkem 4).




ULOHAC. 7 8 bod{i

Imidazol je jednim zvyznamnych péti¢lennych dusikatych heterocyklt, ktery obsahuje dva
dusikaté heteroatomy. Je soucasti nékterych léciv ¢i agrochemikalii.

a) Nakreslete vzorec imidazolu. Jeden ze dvou dusikli se chova bazicky. Zakrouzkujte ho a
vysvétlete proc. 2,5 bodu

H
N

Zakrouzkovany dusik je bazicky — ma volny nevazebny elektronovy par. Nevazebny
elektronovy par druhého dusiku je soucdsti konjugovaného systému vazeb.

b) Jaké je pouziti imidazolu v lékafstvi? 1 bod

Napf. imidazolovy derivat Metronidazol se vyuziva proti parazitickym prvokdim a nékterym
bakteriim. Dalsim derivatem je Klotrimazol vyuZivajici se k 1é¢bé kvasinkovych nebo plisfiovych
onemocnéni.

c) Imidazol a jeho derivaty se syntetizuji z diketonu a aldehydu v pfitomnosti amoniaku podle
této rovnice:

R1
+ R'CHO
O\S EO, + 2 NH3 - HN/KN
2 3 -3 H,O y—{
R R 2 R2 R3

Napiste reakci butan-2,3-dionu s benzaldehydem v pfitomnosti amoniaku a pojmenujte produkt.

2 body
(o]
|
(o) o]
>—< ; NHg N
HN N

-

2-fenyl-4,5-dimethylimidazol




d) Imidazolovy cyklus je pfitomen v aminokyseliné X. Jeji dekarboxylaci vznika latka Y, ktera
zpUsobuje vznik alergennich vyrazek. Pojmenujte obé latky a zakreslete je vzorcem. 3 body

Aminokyselina X je histidin neboli 2-amino-3-(imidazol-4-yl)propanova kyselina. Latka Y je
histamin.

T

N
H,N OH

Histidin Histamin

e) Jak se nazyvaji lé¢iva blokujici ptisobeni latky Y? Uvedte alespori dva konkrétni pfiklady.
1,5 bodu

Antihistaminika, napf. Zyrtec, Claritine, Zodac, Fenistil.

Poznamky k bodovani:

a) Za oznaceni dusiku 0,5 bodu, za vysvétleni 1 bod.

¢) Za reakci 1,5 bodu, pojmenovani produktu za 0,5 bodu.

d) Za pojmenovani 0,5 bodu (celkem 2 nazvy), za vzorec 1 bod (celkem 2 vzorce).
e) Za nazev léciv 0,5 bodu, za konkrétni priklad 0,5 bodu (celkem 2 pfiklady).



ULOHAC. 8 7 bodi

Tis cerveny (Taxus baccata) je prudce jedovatou jehlicnatou dievinou. Toxicka je cela drevina
s vyjimkou duZnatého cerveného misku, ale semeno uvnitf néj je opét velmi toxické.

a) Jaky nazev pouzivame pro soubor toxickych alkaloidli obsazenych v tisu éerveném? Jak se
u ¢lovéka projevi intoxikace témito alkaloidy? 1,5 bodu

Toxické alkaloidy (je jich cca 20) se oznacuji souhrnnym nazvem Taxin, ktery je zejména
kardiotoxicky. ZpUsobuje srdeéni selhdni, které je nejCastéji pricinou smrti. Intoxikace se také
projevuje nauzeou, palpitaci, slinénim, zdvratémi, bolestmi bficha.. Taxin je také nefro- a
hepatotoxicky.

b) Zjistéte, kolik odvaru z jehli¢i tisu by musela obét vraidy, kterd vaii 70 kg vypit, pokud je
koncentrace taxinu B 2,5 mmol/l. Smrtelna davka taxint je cca 5 mg/kg. Molarni hmotnost taxinu

B je 584 g/mol. 3 body
v=">
Mobet = 70 kg

Ctaxin B = 2,5 mmOl/l
Msmrt. davka = 5 mg/kg
Miaxin 8 = 584 g/mol

Potfebna hmotnost na zabiti:
m=70*5=350mg=0,35¢g

Objem odvaru:

n m
c =l
vV MxV
m
V=
Mx*c
0,35
=———=0,241=240 ml
584%0,0025

c) Taxany jsou alkaloidy s podobnou chemickou strukturou. Napiste, v jakém oboru mediciny se
pouzivaji a proc. Zahrnuje jejich pouziti néjaka rizika? 2,5 bodu

VyuZivaji se v onkologii diky svému cytostatickému ucinku (schopnost nicit nadorové burky).
Bohuzel nejsou specifickd, proto kromé nadorovych bunék poskozuji i buriky zdravé.

Poznamky k bodovani:

a) Za nazev 0,5 bodu, projevy intoxikace za 1 bod.

b) Za spravny vypocet hmotnosti potfebné pro zabiti 1 bod, za objem odvaru 2 body.
¢) Za obor 0,5 bodu, za cytostaticky Ucinek 1 bod, za spravné posouzeni 1 bod.



ULOHAC. 9 7,5 bodu

vewvs

Jednim z nejzavaznéjSich celosvétovych onemocnéni
je malarie. Rocné na toto onemocnéni, prenasené
samickami komara rodu Anopheles, zemfe asi pul
milionu osob. Nejohrozenéjsi skupinou jsou déti
nachazejici se voblasti subsaharské Afriky,
jihovychodni Asie a Amazonie. K|écbhé malarie se
pouzivaji napt. i alkaloidy artemisininy ziskavané
z pelyiiku ro€niho (Artemisia annua).

a) Napiste, kdo objevil antimalaricky ucinek artemisininu. 1 bod

Cinska farmakolozka Tchu Jou-jou, kterd roku 2015 obdrzela Nobelovu cenu za fyziologii a lékafstvi.

b) Artemisinin je pfikladem seskviterpenovych laktoni. Zdivodni s pomoci vzorce toto tvrzeni a
oznac danou ¢ast molekuly. 2 body

Seskviterpen — 3 izoprenové jednotky — 15 uhlik(l — odpovida vzoreci.
Lakton — cyklicky ester — pfislusna ¢ast molekuly je oznacena ve vzorci nize.

c) Hlavnim antimalarickym centrem molekuly je endoperoxidovy mistek. Oznacte ve vzorci danou
¢ast molekuly. 1 bod

d) Vysvétlete termin antimalaricka chemoprofylaxe. 1 bod

Jednd se o preventivni uzivani antimalarik pfi cestovani do endemickych oblasti.




e) V boji proti malarii se jesté v 60. letech 20. stoleti hojné pouzivala chemicka latka s nazvem
1,1,1-trichlor-2,2-bis(4-chlorfenyl)ethan znama pod zkratkou DDT. Nakreslete vzorec této
slouceniny. Jaky vyznam v boji s malarii latka méla a proc se jiz nepouziva? 2,5 bodu

Cl
Cl Cl

Cl I I Cl

DDT slouzilo jako insekticid (hubeni hmyzu — komar( — prenasecl malérie). Jedna se o latku, ktera
je perzistentni v Zivotnim prostfedi. NepouZiva se kvali své chronické toxicité a karcinogennim
ucinkdm.

Pozndmky k bodovani:
b) Zdlivodnéni za 1 bod, oznaceni za 1 bod.
e) Za vzorec 1 bod, za hubeni komar( 0,5 bodu, za toxicitu a karcinogenitu 1 bod.



ULOHAC. 10 9,5 bodu

Zdrojem technicky cenéného ricinového oleje, ktery patfi mezi triacylglyceroly, jsou semena
skocce obecného (Ricinus communis). Hlavni vys$si mastnou kyselinou v ricinovém oleji je kyselina
ricinolejova (kyselina cis-12-hydroxyoktadec-9-enovd). Ricinovy olej se diky svym pozitivhim
ucinklim na vlasy, oboci a nehty vyuZiva v kosmetice, presto vsak semena téze rostliny obsahuji
dvé velmi toxické latky — bilkovinu ricin a méné zndmy alkaloid ricinin (4-methoxy-1-methyl-2-
oxo-1,2-dihydropyridin-3-karbonitril).

a) Zakreslete vzorce kyseliny ricinolejové a ricininu. 2 body
0 o Cts
N
= OH Z
N
N 0
OH |

CHs

Kyselina ricinolejova Ricinin

b) Mezi pfiznaky otravy ricinem patfi mimo jiné: dysfagie, polydipsie a oligurie. Vysvétlete tyto
pojmy. 1,5 bodu

Dysfagie je porucha polykani, polydipsie nadmérna Zizen a oligurie snizeny vydej moci.

c) Je ricininovy cyklus aromaticky ¢i nikoli? Vysvétlete. 1,5 bodu

Ano je. Nevazebny elektronovy par dusiku se zapojuje do systému m elektron(, jejich pocet tak
splnuje pravidlo aromaticity.

d) Je dusik v ricininovém cyklu bazicky jako v pyridinu ¢i nikoli? Vysvétlete. 1,5 bodu

Neni, protoZe nevazebny elektronovy par dusiku se zapojuje do systému 7 elektrond, tudiz se atom
dusiku nemUZe chovat jako Lewisova baze.

e) Roziadte substituenty v ricininu podle toho, zda jsou elektrondonorové ¢i elektronakceptorové
a vysvétlete, co to znamena. 3 body

Methoxy sk. — elektrondonorni skupina

Nitrilova sk. — elektronakceptorni skupina

Oxoskupina — elektronakceptorni skupina

Methylova sk. — elektrondonorni skupina

Elektrondonorni skupiny jsou darci elektron(, zatimco elektronakceptorni skupiny elektrony
prijimaji.

Poznamky k bodovani:

b) Za vysvétleni pojmu 0,5 bodu (celkem 3 pojmy).

¢, d) Za ANO/NE 0,5 bodu, za vysvétleni 1 bod.

e) Za spravné zatazeny substituent 0,5 bodu (celkem 4 substituenty), za vysvétleni 1 bod.
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