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1. Program

12:00-12:10 prestavka na kdvu

12:50-13:10  Draéinsky Martin (UOCHB)
A prece se toci: NMR krystalografie molekulovych rotor(

13:10- 13:30 prestavka na kdvu a obéd

14:10 - 14:30 Kobera Libor (UMCH)
The investigation of non-covalent interactions of chlorine anion
in Trospium (co)crystals using solid-state NMR and quantum
chemical approach

14:30- 15:00 prestavka na kdvu

15:40- 16:00  Jegorov Alexandr (TEVA)
Kterd infomace plynouci ze ssNMR je nejdlleZitéjsi pro sou¢asnou

RTG strukturni analyzu?

16:00 Zakonceni
16:00 - 21:59  Neformdini diskuse



2 Abstrakta

2.1. Abbrent-Novakova Sabina

Degradation of FEC /LIPF, system studied by multinuclear NMR
spectiroscopy

Sabina Abbrent-Novdkova,Libor Kobera,Rafal Konefal, Jifi Brus

Institute of Macromolecular Chemistry, Academy of Sciences of the Czech
Republic, Heyrovsky sq. 2, 162 06 Prague 6, Czech Republic

Fluoroethylene carbonate (FEC) is used as an additive in liquid electrolyte
used in lithium ion batteries. It has been shown to greatly increase the
battery lifetime and is therefore also called sacrificing additive. Most probably, this
substance degrades during battery cycling preventing the electrolyte to be
degradedinstead. However, the chemistry of this degradation process has not been
fully revealed as yet.

We have conducted multinuclear NMR study on gradually aging solution
of LiPF, salt dissolved in FEC and studied the processes that were ongoing and
products that were forming.
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2.2. Czernek Jiri

Anizotropie chemického stinéni v 1-H NMR pevného stavu

Czernek Jiri

Ustav makromolekuldrni chemie AV CR, v. v. i., Heyrovského ndmésti 2, 162
06 Praha 6; czernek@imc.cas.cz

Postupné narGstd vyznam 1-H NMR spektroskopie pevného stavu pro zkoumani
detaild struktury krystalickych latek. Na zakladé predchoziho vyzkumu a kvantové
chemickych predpovédi (viz pfiklad na obrazku niZe) Ize ocekavat vyraznou citlivost 1-H
parametr( (zvlasté pak anizotropie chemického stinéni) vici slabym mezimolekulovym
interakcim. Velkou vyzvou v této oblasti je ziskavani informace o hlavnich slozkach tenzoru
chemického stinéni (tj. o jejich velikosti a orientaci v krystalové mfizce). V predndsce budou
shrnuty experimentéini postupy vedouci k témto datim a bude diskutovana spolehlivost
jejich teoretickych predpovédi metodikou GIPAW-DFT pro popis magnetickych vlastnosti
periodickych struktur pevnych latek. Konkrétné budou vypocetni data konfrontovana s
vysledky klasickych NMR méreni monokrystalu kyseliny malonové [1] a kyseliny maleinové
[2] a taktéZ s aplikaci nejmodernéjsich experimentalnich postupl na hydrochlorid
monohydrat L-histidinu [3].

Literatura

[1]S.F.Sagnowski, S. Aravamudhan, U. Haeberlen, J. Magn. Reson. 1977, 28,271-288.

[2]J. Grosescu, A. M. Achlama, U. Haeberlen, H. W. Spiess, Chem. Phys. 1974, 5,119-128.

[3]1G.Hou, R. Gupta, T. Polenova, A. J. Vega, Isr. ). Chem. 2014, 54, 171-183.
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2.3. DraCinsky Martin

A piece se to¢i: NMR krystalografie molekulovych rotoru

Martin Dracinsky, Jifi Kaleta, Guillaume Bastien, Josef Michl

Ustav organické chemie a biochemie AV CR

Syntetické molekulové rotory slibuji aplikace v nanoelektronice, nanorobotice a
dalsich oblastech. Vétsinou byly zkoumany v roztoku, kde se mohou nahodné a
nezavisle reorientovat. Bylo by ale Zddouci uspofadat molekulové rotory do 2D nebo 3D siti
a studovat jejich kolektivni vlastnosti. V této praci vyuzivdme inkluzni komplexy, ve kterych
je prostorové usporadani fizeno strukturou hostitele. Jako hostitele pouzivame tris(o-
phenylenedioxy)-cyklotrifosfazen (TPP), jehoz vrstevnatd struktura obsahuje rovnobézné
usporadané kanalky, do kterych mohou byt umistény hostujici molekuly. Studované rotory
maji tyCinkovity tvar a obsahuji dipolarni pyridaziny oddéleni rlizné dlouhymi spacery. V
molekulovych krystalech téchto molekul je rotace blokovana mezimolekulovymi
interakcemi, coZ bylo potvrzeno 13C MAS NMR spektry s pomalou rotaci pod magickym
Uhlem.

V pfipravenych inkluznich komplexech byla potvrzena pfitomnost hostujicich molekul v
kanalcich hostitele pomoci experimentd se zkfiZzenou polarizaci (CP). Hostitelské molekuly
TPP byly plné deuterované a v CP experimentech, které vyuzivaji prenos polarizace z vodik
1H na uhliky nebo fosfory, tedy neposkytuji Zadny signal. V inkluznich komplexech jsou v
blizkosti molekul TPP molekuly hostujicich rotorl a maze tedy dojit k pfenosu polarizace
mezi hostujici molekulou a hostitelem.1 MAS experimenty s pomalou rotaci prokazaly
vysokou mobilitu inkludovanych molekul v TPP kanalcich.
| rotor@TPP
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References

1Kaletal., Chen J., Bastien G., Dracinsky M., Masat M., Rogers C. T., Feringa B. L., Michl J.: Surface
Inclusion of Unidirectional Molecular Motors in Hexagonal Tris(o-phenylene)cyclotriphosphazene. J.
Am. Chem. Soc.2017,139,10486-10498.

Tato prace byla podpofena Grantovou agenturou Ceské republiky (grant ¢. 18-118515).



2.4. Merna Jan

Pfiprava modelovych polyolefinu fizenymi chain walking
polymeracemi

Merna Jan

Vysoka Skola chemicko-technologickd v Praze, Technicka 5, 166 28 Praha 6, CR
*Ceskd geologickd sluzba, Geologickd 6, 150 00 Praha 5, CR

PpFi vyvoji novych polymernich material( je klicové porozuméni mezi
strukturou a vlastnostmi. V pfipadé polyolefinl jsou zasadnimi strukturnimi
parametry molarni hmotnost a vétveni fetézce. Primyslové vyrabéné polyolefiny pomoci
radikdlové polymerace nebo pomoci heterogennich Zieglerovych katalyzatorl oviem
vykazuji velmi Sirokou distribuci molarni hmotnosti, ktera komplikuje korelaci s jejich
vlastnostmi. Dobre definované polyolefiny lze ziskat pomoci homogennich katalyzatord
umoznujicich Zivou polymeraci. Jednou ze zajimavych skupin takovych katalyzatord jsou
diiminové komplexy niklu a paladia, které vedle fizené propagacni reakce vykazuji chain-
walking reakci, tj. migraci rdstového centra podél vzniklého retézce. Migrace centra
ndsledovana inserci vede k zabudovéni vétvi. Rozsah propagace a chain walking reakce Ize
regulovat strukturou katalyzatoru a reakénimi podminkami. Pfednaska poda prehled o
moznostech téchto komplexd pti pFipravé modelovych polyolefind




2.5. Klein Petr

NMR krystalografie sodnych kationtt v mimomiizkovych polohdch
ferrieritu

Klein Petr

J. Heyrovsky Institute of Physical Chemistry, Academy of Sciences of the Czech
Republic, DolejSkova 3, 182 23 Prague 8, Czech Republic

Dehydratované sodné formy tfi vzork( zeolitl ferrieritd byly zkoumany
pomoci metod NMR pevné faze, za Ucelem urceni mimomftizkovych
krystalografickych poloh sodnych kationtd. Pro rozliseni kvadrupolarné rozsitenych
signalt jednotlivych poloh Na*bylo nutné soub&iné analyzovat jednorozmérna *Na
MAS NMR a dvourozmérna vicekvantova MQMAS NMR spektra zmérena na dvou
rtznych magnetickych polich (vysokém a ultra vysokém). Pro interpretaci NMR
spekter byly pouZity kvantové chemické vypocty. Vypoctené NMR parametry byly v
dobrém souladu s experimentdlnimi hodnotami (Obrazek 1), avSak podobnost
vypoctenych parametrd nékterych kationtovych poloh neumozZnila jejich
dostatecné rozliseni bez znalosti distribuce Al ve skeletu.
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Obrazek 1: Porovnani experimentalnich hodnot chemickych posund a kvadrupolarnich
produkt( jednotlivych ®Na NMR rezonanci ve vzorcich Na-FER s vypoctenymi NMR parametry
nizkoenergetickych poloh Na*



2.6. Kobera Libor

The investigation of non-covalent interactions of chlorine anion in
Trospium (co)crystals using solid-state NMR and quantum chemical
approach

Kobera Libor

Institute of Macromolecular Chemistry, Academy of Sciences of the Czech
Republic, Heyrovsky sq. 2, 162 06 Prague 6, Czech Republic
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The ssNMR spectroscopy have irreplaceable role in pharmaceutical
industry, because polymorph, disordered or non-crystalline phase can be
revealed. Especially, *Cl ssNMR is useful comparative method to elucidation of
alterations in molecular structure due to their sensitivity to changes in local
environment of responsible nuclei.
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2.7. Jifi Brus

Peptidové derivaty kyseliny boronové a jejich unikatni struktura

Jifi Brus

Institute of Macromolecular Chemistry, Academy of Sciences of the Czech
Republic, Heyrovsky sq. 2, 162 06 Prague 6, Czech Republic

PFedpovidénl' krystalovych struktur bylo aZ do zac¢atku devadesatych let minulého
stoleti povazovano za nemozné. V roce 1988 redaktor casopisu Science John
Maddox dokonce napsal, Ze jednim z pretrvavajicich skandalt fyzikalnich véd je nemoZnost
predvidat strukturu i téch nejjednodussich krystalickych latek z jejich chemického slozeni.
Proto navrhoval sestrojit vykonny pocitac, vybavit ho sofistikovanym programem a po
zadani vzorce chemické latky musi byt preci jednoduché ziskat soufadnice atom( v
krystalové bunce. Prestoze John Maddox problémy predikce krystalovych struktur v
mnohém podcenil, doslo béhem poslednich 10 let ke znacnému pokroku a moina i
prilomu. V dnedni dobé jiz predpovidani krystalovych struktur neni primarné motivovano
touhou po poznani, ale je indukovano komerénimi a ekonomickymi faktory, kdy se ukazalo
jako znacné prinosné pro vyvoj novych typl a forem léciv. Z téchto dlvodU se vénuje vyvoji
spolehlivych a automatizovanych algoritm predikce a ovérovani krystalovych struktur [éCiv
znacna pozornost.

Organické slouceniny obsahujici atomy boru jsou jiz dlouho znamé jako potencialné
velmi ucinné farmaceutické ingredience. V této souvislosti vedly nedavné vyzkumy k
objeveni mnoha slibnych vysoce ucinnych farmaceutickych prostfedkd vykazujicich
protirakovinnou a antibakterialni aktivitu. Pfikladem téchto aktivnich substanci jsou
bortezomib, ixazomib, ¢i latky zndmé pod kdédovym oznacenim MLN978, CEP-18770,
GSK2251052. Vyzkum téchto sloucenin se vyznamné zrychluje také proto, Ze derivaty
kyseliny borité a boronové hraji klicovou tlohu v mnoha oborech organické, bioorganické,
makromolekularni i supramolekuldrnichemie.
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2.7. Jifi Brus

a) Bortezomib Boroxinovy kruh

b) Bortezomib | Bortezomib Il

i

Obrazek 1. Strukturni vzorec bortezomibu a boroxinového cyklu (a), a DFT
optimalizované struktury bortezomibu formylall (b).

Bortezomib predstavuje jedine¢nou kombinaci latky s vysokou multilateralni
farmaceutickou aktivitou s komplexni supramolekuldrni strukturou v pevném stavu.
Bortezomib krystalizuje minimalné do dvou krystalovych modifikaci | a ll, a jak je popsano v
registraéni dokumentaci a v patentové literature, v pevném stavu pravdépodobné existuje
ve formé anhydridu kyseliny boroxinové (Obrazek 1a), ackoli tato jeho boroxinova struktura
nebyla do nedavné doby potvrzena. ‘B NMR spektroskopie pevného stavu véak poskytuje
jedine¢nou moznost jak spolehlivé popsat vznik téchto unikatnich a velmi rozmanitych
struktur, jez reverzibilné vznikaji kondenzaci zdkladnich stavebnich blokl kyseliny
boronové. Pomoci dvoudimenzionélnich (2D) ''B-"'B NMR korela¢nich technik
podporovanych kvantové-chemickymi (DFT) vypocty jsme vytvofili ndstroj pro sledovani
kovalentnich samo-usporadavacich procest derivatd kyseliny boronové v pevném stavu.
Prokézalo se, 7e zaznamenané "'B NMR parametry citlivé reaguji i na velice jemné zmény v
lokdlni geometrii, pficemz |ze tyto zmény spolehlivé interpretovat a prfimo vizualizovat DFT
vypocty. Navic jsme zjistili, ze vystavbové k¥ivky dvou-kvantovych (DQ) "'B-"B signalC velmi
presné odrazi bor-borové meziatomové vzdalenosti a to aZ do vzdalenosti vice jak 7 A.
Jednoznacéné bylo mozno potvrdit vznik boroxinovych cykld, kdy se ukazalo, Ze boroxinové
kruhy jsou vnitfné stabilizovany transformaci jednoho az dvou atom( béru z trigondlni
koordinace smérem k tetraedralni geometrii za vzniku sekundarnich péticlennych kruhd
(Obrazek 1 b). A o tom a také o feSeni struktury ixazomibu z praskovych X-ray dat bude mj
prispévek.
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2.8. Hrabal Richard

Co ndm muze fici NMR spektroskopie o vlastnostech bilkovin?

Hrabal Richard

NMR laborator, Vysokd skola chemicko-technologickd v Praze

N MR spektroskopie je v dnesni dobé nepostradatelnym nastrojem modernich véd
o Zivé prirodé. Zatimco dfive byla tato metoda vyuZivana predevsim ke strukturni
analyze biologicky aktivnich molekul, jeji role se v dnesni dobé posouva spise do oblasti
metody funkéni analyzy. Tento posun bude dokumentovan na prikladech vyuziti NMR
spektroskopie pfifeseniriznych védeckych probléma.
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2.9. Jegorov Alexandr

v oews

Kitera infomace plynouci ze ssNMR je nejdulezitéjsi pro sou¢asnou
RTG strukturni analyzu?

Jegorov Alexandr

Teva Czech Industries s.r.o, BraniSovskd 31, 370 05 Ceské Budéjovice, Czech
Republic
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Ing. Jifi Brus PhD.
Tel.: +420 296 809 350
Fax.: +420 296 809 410
E-mail: brus@imc.cas.cz
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web
12.workshop NMR pevného stavu a souvisejicich vypocétovych
metod

http://www.imc.cas.cz/nmr/konf/wssnmr18/index.html

web
Spoleénd laboratof NMR spekiroskopie pevného stavu

http://www.imc.cas.cz/nmr/

web
Strategie AV 21

http://av21.avcr.cz/index.html

web
realizace on-line a tiskovych materidlo

http://www.4logc.cz
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