Svaleren

Outsider

Der er ikke meget gaderespekt at score, hvis du horer til jordalkalimetallerne. Katalytiske,
asymmetiske og andre imponerende reaktioner er forbeholdt overgangsmetallerne og andre
trendy grundstoffer, eller er de? Calcium og de andre jordalkalimetaller er begyndt at vise
muskler og gér méske deres storhedstid i mode
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Har du et yndlingsgrundstof? For nylig blev jeg opmarksom

pé en internetside kaldet Periodic Table of the Elements [1]. Syntesetip 5. Tor HCl gas ved hjzlp of calciumchlorid
Internetsiden er et fremragende initiativ fra University of Tar HCI gas er ngdvendig til nogle reaktionstyper. Den
Nottingham med en video for hvert grundstof. En eller flere nemme lgsning er at have en gascylinder med tar HCI gas
kemikere forteeller om grundstoffet og viser sa vidt muligt til radighed. Gascylindere indeholdende HCI udger dog en
eksperimenter, som illustrerer grundstoffets egenskaber. Det starre sikkerhedsrisiko, da de kan ruste og give anledning til
gik hurtigt op for mig, at der absolut ikke er ligestilling blandt ukontrolleret frigivelse af cylinderens indhold. Et sikrere og
grundstofferne. Min personlige yndling er phosphor. Phosphor praktisk alternativ er at fremstille ter HCI gas, nar den skal
er essentielt for liv og indgar blandt andet i DNA og RNA. Der bruges, og boble den direkte ned i reaktionsflasken. Tradi-
er mange reaktioner som benytter organo-phosphor-forbindelser tionelt udfares syntesen af HCI gas ved tilsetning af kon-

og phosphor-ligander er udbredt inden for katalyse osv. Men centreret svovlsyre til f.eks natriumchlorid eller koncentreret
ikke alle grundstoffer deler phosphors hgje status. Af gode saltsyre. Af sikkerhedsmaessige grunde er det dog gnskveer-
grunde benyttes de giftige, radioaktive og sjeldne grundstoffer digt at erstatte koncentreret svovisyre med et andet reagens.

ikke meget inden for organisk syntesekemi. Nar vi har sorteret
alle de ”interessante” og ubehagelige grundstoffer fra, star vi
tilbage med en handfuld grundstoffer, hvis primaeere opgave er at
rydde op, nar deres mere spaendende kollegaer er ferdige med
deres synteseopgave. Det drejer sig i serdeleshed om alkali- og
jordalkalimetallerne i gruppe 1 og I1. Bortset fra magnesium

er der ikke meget spaending at finde her, og det er da i grunden
underligt. Iseer jordalkalimetallerne ma have potentiale, og det
er jeg naturligvis langt fra den farste, der har teenkt.

Calcium-katalyse

For nylig udgav Kobayashis forskningsgruppe fra University

of Tokyo en artikel, der beskriver en katalytisk asymmetrisk
metode til syntese af bl.a. a-aminosyrer vha. kirale calcium-
komplekser [2]. Kobayashis gruppe testede som udgangspunkt
magnesium, calcium, strontium og barium og fandt, at alle disse
metaller var i stand til at katalysere den konjugerede asymme-
triske addition til acrylsyre methylester, men at calcium gav den
bedste asymmetriske induktion. Et grundigt studium og opti-
meringsarbejde, hvor ligand, solvent, temperatur osv. blev taget
med i overvejselserne, resulterede i en ny effektiv asymmetrisk
syntesemetode til fremstilling af beskyttede oi-aminosyrer, som
eksemplificeret i figur 1.

Eksempel pa forsggsopstilling til gennembobling med HCI gas fremstillet
ved tildrypning af koncentreret HCI til CaCl,. Unga brugen af metal-
dele. Fremfor en metalnal kan en pasteurpipette med fordel benyttes som

boblergr.
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Figur 1. Calcium katalyseret asymmetrisk Michael addition.
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Kobayashis forskningsgruppe gjorde imidlertid en interes-

sant opdagelse, da de besluttede sig for at benytte krotonsyre
methylester frem for acrylsyre methylester. | stedet for at give
det ventede a-aminosyre produkt fandt en [3 + 2]-cycloaddi-
tion sted, og produktet var en hgijt substitueret pyrrolidinring.
Reaktion forlgber med meget hgj diastereo- og enatioselektivi-
tet, og yderligere a-substitution pa aminosyre-udgangsstoffet er
mulig, tilmed med meget store substituenter (figur 2). Metoden
er serdeles interessant, da det normalt er yderst vanskeligt at
syntetisere forbindelser af denne type stereoselektivt.
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Figur 2. Calcium katalyseret asymmetrisk [3 + 2]-cycloaddition.

Calcium har altsd andre og noget mere imponerende egenskaber
end som terremiddel i dit calciumchlorid-terrergr, og brugen

af jordalkalimetallerne inden for organisk syntese vil med sik-
kerhed blive udforsket mere i de kommende ér.

Det virtuelle laboratorium

Det mest stabile og forudsigelige i min forskningskarriere er
den evigt tilbagevendende ngdvendighed: at sege om forsknings-
midler. I den forbindelse talte jeg med en biokemiker for nylig,
som fortalte mig, at de i deres ansggninger nu inkluderer en
udgiftspost til at outsource en del af deres arbejde. Ikke alene
er der ikke ngdvendigvis tale om helt trivielt laboratoriearbejde,
som skal outsources, det er simand ogsa lykkedes dem at fa
forskningsmidler til formalet. Dette giver anledning til en in-
teressant problemstilling, da folkene bag dette kontraktarbejde
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Calciumchlorid-tarrergr. Maske skal
CacCl, ned i kolben fremover?

ikke ngdvendigvis inkluderes pa videnskabelige publikationer.
Jeg kender til en forretningsmand som driver et enmands-bio-
tekfirma med et potentielt cancerleegemiddel i udvikling. Han
rejser selv investorpenge og betaler sa kontraktvirksomheder,
primert i Indien og Kina, for at udfare alt arbejdet. Hvis der
var penge nok pa kontoen kunne forskere i princippet kare et
lignende koncept ved et universitet (eller hjemmefra). Hvis du
kunne finde de gkonomiske midler skulle du "blot” fa nogle
gode ideer, betale dig fra det eksperimentelle arbejde og skrive
artiklerne i ro og mag.

Det kommer naturligvis aldrig sa vidt pa universiteterne, da
en af vores primare opgaver er at uddanne studerende, men
maske kunne vi laere noget af vore biokemiske kolleger. Meget
af det optimeringsarbejde, som i serdeleshed finder sted nar
f.eks. Kobayashis forskningsgruppe udvikler nye syntesemeto-
der, er yderst repetitivt, og de studerende kommer hurtigt til et
punkt, hvor der er tale om samlebandsarbejde. Som sa mange
andre syntesekemikere har jeg ogsa brugt lang tid pa at gentage
en ny reaktionstype mange gange ved systematisk at variere en
eller flere substituenter med hensyn til steriske og elektroniske
egenskaber. Enhver syntesekemiker, der har gennemgaet denne
proces, teenker med stor sandsynlighed ikke tilbage pa den med
gleede. Fordelen ved at outsource til nogle dygtige og motive-
rede kemikere er, at forskerne i stedet kan fokusere pa de ekspe-
rimenter som ikke opfarer sig som ventet og undersgge dem
nermere. Resultaterne ville opnas hurtigere, de studerende ville
leere mere og publikationerne ville komme ud hurtigere. Maske
er det veerd at overveje denne mulighed i fremtiden.
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