Til lzereren: Nye laegemidler med et klik
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Niveau

Temaet er til kemi B HTX eller STX, eller Bioteknologi A STX.

Kernestof
Temaet tager afsaet i kernestof om reaktionstyper. Kernestof og supplerende stof for temaet er vist
nedenfor.

Nye laegemidler med et klik + Kemisk fagsprog, herunder kemiske formler og reaktionsskemaer (C, B) * Anvendelsesorienterede
Kemi B » Substitution, addition, elimination, kondensation og hydrolyse (B) aspekter.
Anvendelser af kemi inden for teknik, produktion og teknologi (HTX) * Omrader irelation til

elevernes hverdag,
Aktuelle debat

Kemis betydning i global
sammenhzang

Forskningsfortzellinger og faktabokse:
| temaer praesenteres fglgende forskere fra Kemiske Institut, KU:

e Morten Meldal

e Sara Mellemgaard

e Jgrn B Christensen

e Knud)J Jensen

e Derudover er Stephan Sauer med i faktaboks om Teoretisk kemi og Al

e Til hver reaktionstype er udarbejdet et faktaboks der inddrager og eksemplificerer denne.

Film

Temaet ogsa en lille forsggsfilm pa ca. 9 min. Der er lagt op til at den inddrages ifm. afsnit 3.4, efter
Morten Meldals klikkemi er gennemgaet. Man kan arbejde med filmen pa forskellig vis, fx ved at lade
eleverne se filmen i grupper og bede dem udfylde fremgangsmade, suppleret med screenshots,
undervejs, samt bede dem gennemga reaktionsskemaet vist i ‘'uddybende information om forsgget’ i
afsnit 3.4.



Filmen kan dog ogsa anvendes som teaser til temaet, eller i starten af temaet i faktaboks 1.0 'Klikkemi er
nobelpriskemi’. Filmen ligger ogsa under fanen ekstramateriale.

Podcast

Alt er kemi, har indtil videre to podcasts, der er udviklet til temaet her. Man kan anvende de to podcasts
pa forskellig vis. Fx kan man bede eleverne skimme spgrgsmalene, angivet i opgave 19, og herefter
sende dem ud pa en 'walk and listen’. Nar eleverne kommer tilbage gar de i gang med at besvare
spgrgsmalene. Man kan ogsa give podcast for som lektie, der ogsa tjener som variation af lektien.

Opgaver
Opgaverne er lavet sa de haenger sammen med teksten. Der er i alt 19 opgaver. Szerligt om enkelte
opgaver:

1. Hver er mulighed for at eleverne kan stgve viden af fra NV og basal naturvidenskabelige metode.
5. a. Reaktionen er en substitutionsreaktion af ‘undertypen fluorering’

b. Eleverne kan foresla en 'direkte’ fluorering, hvor uracil behandles med difluor, sa hydrogen pa
position 5 i uracil substituteres med fluor. Produktet vil i sa fald ud over 5-fluorouracil veere
hydrogenfluorid.

c. Se fx artiklen der henvises til, eller en mere uddybende beskrivelse her:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK549808/

13. Reaktionstyper og molekylebyggesaet. En sjov opgave der aktiverer eleverne, og gger leringen af
organiske reaktionstyper. Men den tager lidt tid. Eksemplet nedenfor er vist med en
additionssreaktion. Simple stoffer vaelges til at bygge reaktionen med molekylebyggesaet. Reaktanter
bygges forst, herfra bygges produktet/produkterne. En additionsreaktion mellem ethen og dichlor:

Samme princip for opgaven gaelder for de gvrige reaktionstyper.

14. Reaktionstyper og grgn kemi. Elever behgver ikke regne pa opgaven, men kan ngjes med at indse
at den reaktion der blot giver ét produkt og ingen spildprodukter har den bedste atomgkonomi. |
oversigt over reaktionstyper, figur 26, fremgar det at kun additionsreaktionen giver anledning til ét
produkt. Additionsreaktion har derfor en atomgkonomi pa 100% og er ud fra de parametre den mest
baeredygtige. Substitutions reaktioner har derimod en darligere atomgkonomi.

| virkeligheden er det lidt mere nuanceret. Hvis der dannes to produkter ved en given reaktion og
begge produkter kan bruges og derved er biprodukter og ikke spildprodukter, kan atomgkonomien
stadig veere 100%. Endelig er der flere parametre man bgr tage hgjde for, nar man snakker kemiske
reaktioner og baeredygtighed, som vist i faktaboks grgn kemi.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK549808/

19. Opgaven er tilknyttet podcast, og kan med fordel gives til eleverne for at skaerpe

opmaerksomheden fgr de lytter til podcast.

Forsgg

Der er to forsgg til temaet.

1. Forsgg med organiske reaktionstyper - byt og geet
Forspget er lidt undersggelsesbaseret i bade forarbejde og i analyse. Det er substitution og addition der

er i fokus. Forsgget tager blot ca. 20 min. at udfgre.

Fotos fra forsgg:

Foto 1 Foto 2 Foto 3 Foto 4 Foto 5 Foto 6
2-fase- 2-fase- Substitution i Substitution i cyclohexen tv Tv
systemet fgr systemet heptan. heptan. Heptan | og heptanth reagensglas i
blanding efter Heptan og Br, | og Br; efter 7 begge med mgrke (Bry i
bromvand blanding. efter blot stdet | min.ilys dibrom efter heptan) th
nederst 2 min med lys omrystning (Bry i heptan)
heptan gverst. efter 10 min
belysning

ﬂ d

2. Forspg Leegemiddeldysten.
Et klassisk forsgg med syntese af et legemiddel med konkurrenceelement og et grgnt tvist.

Databehandling og diskussion

Uddybende forklaringer til udvalgte spgrgsmdil:
1. Beregn det teoretiske udbytte og udbytteprocenten ved syntesen. | skal dokumentere

jeres udregninger for produktionschefen. | kan tage nedenstaende formel, reaktion og

Udbytte 9% = praktisk udbytte + 100

tabel i brug.
g teoretisk udbytte



H3C Q0

o 1 —
H3C 0 CH3

H CH3
salicylsyre eddikesyreanhydrid acetylsalicylsyre eddikesyre
C7HeO3 C4He03 CoHgO4 C2HeO3
M 138,12 g/mol | 102,09 g/mol 180,16 g/mol 60,05 g/mol
n 0,036 mol 0,106 mol 0,036 mol 0,036 mol
m 5g 10 mL, dvs 10,8 g * 6,49 g 2,16 ¢g
* Densiteten af eddikesyreanhydrid er 1,08 g/mL
2. Intet at tilfgje
3. Intet at tilfgje
4. Intet at tilfgje
5. Intet at tilfgje
6. Intet at tilfgje
7. Atomgkonomi ! er ét mal for baeredygtighed, men er mere teoretisk, da den er

uafhaengig af forsggsbetingelserne, og der tages fx ikke hgjde for meengden og typen af
oplgsningsmiddel. Ligesom den heller ikke skelner mellem harmlgse og skadelige
kemikalier. Atomgkonomi minder lidt om udbytteprocenter. Helt kort er atomgkonomi et
udtryk for, hvor meget af reaktanterne der ender op i produktet.

a. Beregn atomgkonomien for syntesen af acetylsalicylsyre, ved at bruge

nedenstaende formel:

Ny . . M (produkt) 100
— *
omgkonomi L /o M (reaktanter)

*100 = 75,0%

180,16
102,09 + 138,12

b. Huvis vi betragter syntesen som en kondensationsreaktion, viser det sig, at en

Svar AQ i %

kondensationsreaktion ikke er szerlig grgn, da vi ved reaktionen far dannet et
produkt mere, som er affald. Hvilke reaktionstyper 2 fra temaet har en bedre
atomgkonomi og er dermed grgnnere? Og hvilke har darlig atomgkonomi?

Svar: Additionsreaktion herunder ogsd den omtalte klikreaktion af typen CUAAC
vist i temaet er reaktioner med god atomgkonomi. Det samme vil geelde
omlejringsreaktioner (men disse er ikke naevnt i temaet). Substitutionsreaktioner

1Du kan evt. leese/ genlaese 3.2 faktaboks om atomgkonomi og gren kemi her
2En oversigt over reaktionstyperne kan du se her.


https://alterkemi.dk/undervisning/nye-laegemidler-med-et-klik/#elementor-toc__heading-anchor-18
https://alterkemi.dk/undervisning/nye-laegemidler-med-et-klik/#elementor-toc__heading-anchor-15

og eliminationsreaktioner har generelt darlig atomgkonomi.

8. Der er andre mader at male baeredygtighed p3, fx E-faktor, der star for Enviromental-

factor. Vi ser pa en given reaktion:

A+B->C+D
hvor C er vores produkt og D er affald ( et biprodukt, der ikke anvendes). Formel for E-
faktor:
m(affald
E — faktor = L
m(produkt)

masse (D)+ masse (oplgsningsmidler)
masse af (C)

| reaktionen ovenfor geelder: E-faktor =

E faktor siger noget om, hvor meget affald, der dannes i forhold til maengden af
produkt. Jo lavere E-faktor jo bedre. Men ligesom atomgkonomi-begrebet skelner E-
faktor heller ikke mellem harmlgse og skadelige kemikalier.

a. Udregn e-faktor for jeres reaktion, idet i medregner alle oplgsningsmidler som
affald.

Svar: Hvis fx det praktiske udbytte er 3 g, seetter vi m(produkt) =3 g.

Massen af affald inkluderer de oplgsningsmidler (vand og ethanol), der er brugt

undervejs i syntesen. Dvs. m(affald) = 180g vand + 16 g ethanol +2,16 g

eddikesyre ~ 198 g . E — faktor = %~ 66

Obs. Vi har ikke taget hensyn til udbytte procenten i vores beregning af E-faktor.

b. Sammenlign jeres E-faktor med en vaerdi typisk for laegemiddelproduktion, som er
> 25. Svar: Nok stgrre en i den kemiske laegemiddelindustri

W Typisk E-faktor AffaldsmzengdeI tons

Olie 1.000.000

Bulk kemikalier <5 100.000
Fin kemikalier 5-50 10.000
Laegemidler >25 1000

9. Kom med bud pa, hvad man kan lzegge veegt pa som leegemiddelproducent, for generelt
at ggre syntesen af leegemidler mere grgn? Svar: fx forebygge affald og mindre farlige
kemikalier. Se de 12 principper for grgn kemi.



12 principper for grgn kemi
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10. Intet at tilfgje
@dvrig info til forsgg 2 Leegemiddeldysten:
Du kan som laerer veelge at honorere gruppen med lavest e-faktor og hgjest udbytte. Du kan
veelge at printe diplomer ud til disse grupper, indsat nedenfor.

AL

(Keee
%<

(Laegemldde!dysten)

LV

¥ &

Y &

‘.’! &
..

Hvis du som lzerer har brug for at vise en video af forsgget for eleverne selv skal udfgre et
lignende forsg@g i laboratoriet, kan jeg anbefale dette lille YouTube klip:
https://www.youtube.com/watch?v=eJvAk2 u31l

Supplerende gvelser og materiale


https://www.youtube.com/watch?v=eJvAk2_u31I

e Huvis ikke du allerede kender Drughunterdysten fra Lundbeck, vil vi bestemt anbefale den til
kemi, se mere her: https://www.lundbeck.com/drughunters/hvorfor-deltage
e @velser der ligger tilgaengelige under Aktuel Naturvidenskab.
o Syntese af Sulfanilamid
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel Naturvidenskab/opgaver/antibiotika
/Oevelse-Syntese-af-Sulfanilamid.pdf
o Syntese af pinicillinvarianter
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel Naturvidenskab/opgaver/antibiotika
/Oevelse-Syntese-af-penicilliner.pdf
o Leerervejledning.
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel Naturvidenskab/opgaver/antibiotika
/Laerervejledning-Undervisningsforloeb-Antibiotika.pdf



https://www.lundbeck.com/drughunters/hvorfor-deltage
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel_Naturvidenskab/opgaver/antibiotika/Oevelse-Syntese-af-Sulfanilamid.pdf
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel_Naturvidenskab/opgaver/antibiotika/Oevelse-Syntese-af-Sulfanilamid.pdf
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel_Naturvidenskab/opgaver/antibiotika/Oevelse-Syntese-af-penicilliner.pdf
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel_Naturvidenskab/opgaver/antibiotika/Oevelse-Syntese-af-penicilliner.pdf
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel_Naturvidenskab/opgaver/antibiotika/Laerervejledning-Undervisningsforloeb-Antibiotika.pdf
https://aktuelnaturvidenskab.dk/fileadmin/Aktuel_Naturvidenskab/opgaver/antibiotika/Laerervejledning-Undervisningsforloeb-Antibiotika.pdf

