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Organisk kemi - kolféreningarnas kemi
* kan framstallas fran organismer (1828)
* behdvdes ingen livskraft

(1860) Kolféreningar bestar av ett kolskelett

Grupp, t.ex. alkylgrupp

Funktionell grupp
Kolskelett "radikalen” som bestammer

lat. radix = rot och ar funktionen och

mer passiv reaktiviteten, framst: C,
O, N, Xoch S.

Strukturisomeri — kemiska bindningar
Valensteori — kol alltid fyrvart och halogener alltid envarda

Kolskelettet

O

/Y

Omattade foreningar (for lite vate) reagerar lattare an méattade féreningar.
—  +Br>NR

+ Br - reaktion

+ Br - reaktion

Lewis 1916
Kovalent (= sambruk, samvalent) bindning = elektronparbindning: C:C C::C C:::C och innebar att atomerna delar pa
elektronerna. Vad ar en bindning? Elektriska krafter.

Bohrs atommodell 1913
Elektroner cirkulerar i banor med en viss konfiguration (K, L, M...) kring atomkarnan som bestar av protoner och neutroner.

Endast vissa banor tillatna dvs. energin &r kvantiserad enligt kvantvillkoret fér Plancks konstant: E; —E, = AE =hA . De olika
konfigurationerna "elektronskalen” kallas kvanttal. Férandringsenergin ar energin mellan de olika elektronskalen.

Elektron kan bade vara en partikel eller en vag, en dualism som verkar beroende pa hur vi mater.
Tunneleffekten dvs. partikel gar igenom en dorr och nar de kommer pa andra sidan dérren blir partikeln en vag.

Foton = ljuskvantum

Ljusabsorbtion — ljusemission genom excitation

Léagre till hdgre energi leder till att energi upptages (absorberas)
Hogre till lagre energi leder till att ljus sénds ut (emitteras)

Elektroners energi beror pa avstandet och formen pa den rymd dem befinner sig i.

Schrédinger ekvation (1926) Hp = Eg@

¢ = hamiltonoperator (psi), en funktion som
beskriver rymden dar vi kan hitta elektroner

H = potentiell energi, hur langt fran karnan och
rorelseenergi

E = total energi

Forvantningsvardet
E, (antalet energivarden som elektronen har) = ¢, 3D-funktioner (3 koordinater) och mot varje energivérde svarar ej funktion.
E. = ¢, vagfunktion = orbital



S-orbital
Energi: orbital:

H: 4» 1s

He: J# 1s?

Detta resulterar i att helium inte &r magnetiskt medan vate ar magnetiskt. Vate har hégre energi @n helium darfor blir helium

mindre reaktivt. Ettan framfor 1s ar huvudkvanttalet.

Pauliprincipen (av Wolfgang Pauli) = nar elektronerna &r med motsatt spinn blir de icke-magnetiska och far saledes en lagre

energi och blir mer stabila.

1s = sharp, en spektroskopiterm
(sfarisk)

Elektronens eget spinn:
Ett klot av elektrisk laddning skapar ett magnetfalt

S N

N S

Tva teorier
1. Molekylorbitalteorin (MO-teorin)
2. Hybridisering

@ = vagfunktion = orbital (orbit = omloppsbana)

Enerqi, E [0}
H: 1s
He: * 1s

*Naturen stravar efter sa lag energi som méjligt enligt Pauliprincipen.

S-orbital, sannolikhet ar 1
att hitta en elektron

Li: 4» 2s Litium vill darfoér géarna bli en litiumjon med en avgiven elektron.

J# 1s?

Koncentrisk = den lille ligger mitt i den store
Katjon = positivt laddad jon

Be (ar giftig) Jf} 2s? > Be”
1s?
B: 4» - 2p (Px, Py, Pz)

Jr} 2s°
Jr} 152

Mitt | en p-orbital &r sannolikheten att elektronen ska finnas dar 0. P-orbitalen har tre olika

riktningar: x, y och z.

c = 5
J# 2¢°
Jf} 1s°

e
@

Tunneleffekt

Elektronen hoppar éver kérnan
och gar over till den andra
sidan utan att vara vid karnan
dar sannolikheten att hitta en
elektron ar 0.



Hundts regel = nér det finns tva valenselektroner men 3 lediga orbitaler kommer elektronerna att sprida sig men har inte
motsatt spin (oftast)

Vad tjanar MO-teorin for syfte?
For att beskriva bindningar.

H:# 1s + H: 4» 1s > Hz (9): #F [Ya *+ Yy] (2) denna molekyl har en lagre energi an ursprungsatomerna.
Kovalent bindning = en vagfunktion med lagre energi.

Vagfunktioner kommer att adderas vilket leder till stérre rymd/utstrackning eller utstrackning 0. Karnorna ar plusladdade vilket
leder till repellering, alltsa en ellipsoid. Laddningarna kommer att ha motsatt spinn.

Det finns tva fall.

ANNANNAN -
VARVARVARTAV,
A + A~ E;a));\/l\g
NNNNADN v
VAVAVAIRY

Molekylteorin
MO*, antibindande

AO AO

* = exciterad
MO  sigmabindning
Tillfér vi energi till MO kommer AO att bildas dvs. en bindning bryts.

Atomorbital (AO) — hég energi:
H samlade x
H samlade x

Molekylorbital (MO) — lag energi:
H — H = sigmabindning (o-bindning, "frontalkrockat”)
utspridda xx

Bindning = elektronerna har antagit en orbital dar de har lagre energi
Nao = Nmo
n =antal

Analogi: Jamfor ett hogt glasror fyllt med vatten (x) som ger ett oerhort tryck alltsa en hdg energi eller dar vattnet ligger pa
marken (xx) och trycker endast lite, alltsa en lag energi.

Elektronens energi Ho6g energi pga. for ndra varandra

vilket leder till repellation

& Var for sig, hég energi

Avstand fran atomkarnan
> (i origo)

Y

Jamviktslaget, aven vid OK sker svangning. a (r) =
bidningsavstandet, bindningslangd
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C - C Enkelbindning iR H
| organisk kemi ar vi t.ex. intresserade av foljande

bindningar:

C-H

c-C %

L S K

¢ T T

J& Kolatomens 6 elektroner

fr
Linus Pauling (1920)
¢ Tt
i
# 1s #F H

4» 4» excitation 4» 4» 4» %

4 — aT

e i

1 styck s och 3 stycken p-orbitaler har
genererats, totalt 4 AO.

Men var kommer den energin ifran?
Excitation = nar vagfunktioner adderas och
sigmabindningar bildas erhalles massor av energi.

4 AO — 4 HO (hybridorbitaler), 4 st. sp3 (3 p-orbitaler)

1st. s QQ Elektronerna pekar som mot horn i
3st.p bildar 4 HO: en tetraeder och elektronerna blir I
(hybridiserat) OD jamt fordelade i rummet.

Det &r ett sp>-hybridiserat kol eftersom 3 st. p-orbitaler deltager samt 1 st. s-orbital. Vinkeln mellan orbitalerna ar 109,5° och da
vatena bildar sigmabindningar till orbitalerna kallas kolet for ett sp3-hybridiserat kol. Nar en sigmabindning skapas leder det till
sankt energi och den energin ar storre jamfort med vad hybridiseringen kostade.

H
Molekylorbital: H
dvs. metan H><H

C = C Dubbelbindning

QOO
TN,

CHj;-CHjs och etan kan bildas da en sigmabindning
skapas mellan tva orbitaler. (vate tas bort)

Tre orbitaler ligger i ett plan(vitt) och den ohybridiserade @
1 st. i% 3 AO bildar 3 Alltsa kan 3 sp>-hybridiserade  orbitalen (bl&) ligger vinkelrat mot planet.

ﬂ*-l
4'_‘

2st.p HO: orbitaler bildas.
(hybridisering)
3A0 — 3HO

120° vinkel rader mellan de hybridiserade orbitalerna i planet. Det ar alltsa samma vagfunktion i T-bindningen och det ar en
lateral addition. ar langre ut 3n ﬁ vilket leder till att den far en hgre energi och ar alltsa mer instabil.

Ett sp’-hybridiserat kol ar skapat (dubbelbindnjg). De hybridiserade orbitgsgrna (HO, vita) ar helt symmetriska och ligger i ett

plan med 120 graders vinkel.
s
In— >

Ex. eten



C = C Trippelbindning

1sts Skapar 2 sp-
Tetp } hybridiserade orbitaler. I# 4»

2A0 - 2HO

H —ee

Gult indikerar att de tva elektronerna samverkar for att skapa en 1-bindning och det indikerar att de tva elektronerna skapar en
sigmabindning. Och de sista tva orbitalerna (diagonala) verkar ortogonalt for att skapa T*-bindningen som &r den minst stabila
(hogst energi).

Hybridisering

sp° c-C C-H C — Cl osv. skapas vid for mycket klor
sp’ c=C Cc=0 osv. skapas vid for lite vate

sp C=C

H;C — CH;

H,C — CH, ar symmetriska

ex. eytn (acetylenH-C=C-H

]
<—= ()
]

Bla: m1-bindning
Ro6d: m2-bindning
: g-bindningen

Elektronegativitet = vissa element (grundamnen) &r mer elektronegativa &n andra dvs. de har storre formaga att dra till sig\
elektroner och de far da 1 elektron till vilket leder till att de kan uppna adelgasstruktur.

c-Cl
=
c=0

= Induktiv

Alltsa &r forskjutningen av elektroner mot det mest elektronegativa amnet vilket leder till en polarisering: —© > effekt

T.ex. ar magnesium elektropositivt da det latt avger elektroner. s+

S+++

N %
C-Mg e Cl
“

c-cl
o+ &-
(litet delta)
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Laddningsforskjutning

Kolatomen ar har en elektrofil atom och kloratomen ar en nukleofil atom
Nukleofil atom = elektronegativt

Elektrofil atom = elektropositivt

Na“CI jonbindning
H — Cl sigmabindning (15 — 20 % joniskt inslag)

HCI +H,0 = Hz0" +CI~
proton +anjon

HA=H" + A~
| organisk kemi kan manga andra molekyler ta upp an vatten varfor
vatten ej skrivs ut, ex. alkohol. Observera! o
Bronstedts definition: H3C_< — 4 + HSC—<
OH o
Syra = protongivare
Bas = protontagare
HAc H  + -0Ac
el
Kg = syrakonstant ==————
a Y [HA:I
weggn —_— + .
(odisossierad vilket &r bra till t.ex. vattenlésningar) HOAc (attiksyra) ——— H + -~ OAc (acetatjon)
En forskjutning at hdger (dvs. at jonerna) leder till ett stort K. 0
H.C Ac = acetylgrupp
pKa = —logK, 3 /Lzz
Lewis definition:
o+ d-
Syra = upptar elektroner t.ex. katjoner, AICI; (neutrala molekyler) och metalljoner, H" ;
Bas = avger elektroner t.ex. kloridjon CI" eller eten (dubbelbindning), ammoniak, vatten... =0 + Nu
Elektronfattigt: H* M™ (metallkatjon)... = elektrofil E*
Elektronrikt: ‘OH, CI', CN’, H,O, NH3, dubbelbindning...= nukleofil Nu +
¥
Alkaner — mattade kolvaten (paraffinkolvaten) ar foga reaktionsbenégna. 13 C, 14 C samt 15 C ingar i diesel E
Metan (metylalkohol = travin, trasprit) CH,
Etan (lat. aceta = attiksyra) CH; — CH;4
Propan (grek. pro = forsta, lat. pion = syra, forsta fettsyran, propionsyra) CH; — CH, — CHj
Butan* (butaroil, smoérsyra) CH3; — CH,— CH, — CH3

*Det finns olika typer av butan, olika isomerer: n-butan (normalbutan), isobutan.

Isomer = alla molekyler med samma summaformel men liknande strukturformel. Fysikaliskt oerhért olika men lika kemiskt sett.
("samma del”, samma atomsammansattning)

(efter grekiskans rakneord)

Pentan: n-pentan, iso-pentan, neo- H,C CH; pentan:
Hexan, giftig \ECHs

Heptan, i bensin CH,

Oktan, i bensin

Nonan

Dekan

Alkylgrupper (gammalt ord: "radikaler, R”)

Betecknas stort R
Andelse: yl

Metyl  CHs— (av metan CH,), t.ex. CH3;—Cl (metylklorid)
Ety' CH3—CH2—
Propyl CH3;—CH-CH,—...

H,C— Primart kol (ett C bundet till ett annat)

CH, )
Sekundart kol
He—/ ekundart kol
CH,
Tertiart kol
H3C4< ertiart ko
CH,

CH, Br
H307< Kvartart kol H,C\_CH,
H,C CH,

Ex. Tertiar butylbromid (t(tert)-butylbromid) och den har I&gre kokpunkt &n en rak kedja da den kemiska strukturen ar stel.



Nomenklatur (namn)

= gruppering av substituenter (= ersatt annan atom, oftast vate med
annan atom, sa lagt nummer som méjligt och i bokstavsordning ex. alkyl, -OH..)

Stam = antal kol i langsta kolkedjan

Suffix = funktionalitet, alkohol, keton, aldehyd..., halogen, dubbelbindning

Langsta kolkedjan ar 7 kol (= heptan). Br
Bokstavsordning: Eempel a) heptan = rationellt namn.

Exempel b) 3-brom-2,2-dimetylhexan:

International pure and apply chemistry (IPAC) star for namngivningsreglerna
Newmanprojektion

Maximal repulsion (eclipse, eclipsa) = hégst energi, ett mycket ogynnsamt Iage. Vid rumstemperatur for etan inget problem
men vid mindre @n -200°C avstannar rotationen pga. termisk energi inte racker for att klara "backen”.

Minimal repulsion (staggered, spretig) = lagst energi ex. mellan tva kolatomen med enkelbindning.

Konformation = de olika Iagena hos molekylen som sker genom rotation och som hos lakemedel, signalsubstanser etc. spelar
stor roll. Olika konformationer uppstar kring enkelbindningar. Sagbock (Saw-horse) projektion kallas den ocksa.

T

Konfiguration = olika former (strukturer) obs ej detta fenomen ovan utan:

Cykloalkaner

Cyklohexan

DO

Cyklopentan

D Cyklobutan

A Cyklopropan

De vill egentligen ha 109,5° vinkel men spanningar leder till en hogre energi och lagre vinkel.

OBS! Cyklohexan ar inte bensen men cyklohexan har vinkeln 109,5 och darfér kan den bildas ganska latt eftersom den inte far
nagon extrem ringspanning. Férbranns cykloalkaner frigérs mer energi vilket tyder pa att ringspanningen kraver mer energi och
de ar alltsa mer hdgenergetiska.

Nomenklatur

CH,

CH,

Q

1-etyl-2-metyl-cyklohexan

O

En cyklopentylgrupp

}D

2-cyklopentylhexan

Pol)

1-etyl-3-isopropyl-2-metylcyklopentan (cyklopentanen ar en substituent eftersom den har lagre antal kol)



Ringspéanning
I:] ﬂ, vatten + koldioxid + mer E

o~ M vatten + koldioxid + lite E

Analogi: t.ex. klockstalfjader, dar finns mycket pot. Energi i en fjdder men inte i en rak staltrad
| en cyklohexan finns det dock ingen spanning!

Konformation = geometri som upptrader runt kolbindningar

Staggered "spretiga”

@ Eclipse “ekliptika, formorkad”

AR

Kopplas samman till
cykliska féreningar

o

Dock endast teoretiskt

Alla de olika kolatomerna kan rora sig fritt kring varandra i pentanen.
sp3-hybridiserade kol &r inte plana vilket gor att de kan rotera och darfér kan en cyklohexan uppsta.

Cyklohexans konformationsférandring:

[ — ] =R

"stolform" "batform"
En storre interaktion,
alltsa hogre energi

Det finns 12 H, 3 som pekar uppat, 3 H som pekar nedat och 6 H som pekar utat, alltsa:
6 axiella vate
6 ekvatoriella vate

Nar stolformen andras till den andra stolformen skiftar dessa och de ekvatoriella omvandlas till axiella och axiella omvandias till
ekvatoriella. "flip-flop”.

Obs! Cis-trans-isomeri ar en annan isomer an cis-trans-isomeri i dubbelbindning.
trans

] Konformationen &r hér last och tva isomerer erhalles.
Cis

Forvaxla dock inte med C = C cis-trans-isomeri vilket &r en helt annan!

cis = pa samma sida
trans = pa andra sidan



Alkener — en eller flera dubbelbindningar
Eten, HzC = CHz

Propen

Buten...

Omattade foreningar

Paraffinerna ar "féga reaktionsbenagna”

Ex.
=
1-buten N
NS
2-buten ad
2,4-hexadien

Cyklohexen @
Bensen ©

sp>-hybridiserade kol med en a-bindning och en T-bindning. Alkenerna har en last rotation vilket leder till att en cis-trans-isomeri
for alkener skapas. Tva orbitalmoln med hdgre energi energi vilket gor att elektronerna blir enklare att aviagsna.

NF

Dien = tva dubbelbindningar
Trien = tre dubbelbindningar

Nomenklatur

1-penten

1,4-cyklohexadien
1

6©2
5 3

4

™

1. pent

2. dien

3. siffror 1,3

4. 2-cyklopentyl (en substituent) —  2-cyklopentyl-1,3-pentadien

Rotationen i en alken &r |ast vilket leder till att cis-trans-isomeri kan skapas.

Br Br Br
Br
Cis Trans

E-Z-systemet

Br OH Br CH

3

H CH, H OH
4 E
Cis-trans-isomeri fungerar ej har, man raknar de med hégst atomnummer. Dock kallas isomerin fortfarande cis-trans-isomeri
aven om vi inte kan anvanda beteckningen cis respektive trans.

Z = zusammen (samma)
E = olika sidor (ensammen)

1-brom-2-hydroxi(E)1-propen



Om en atom ar dubbelbunden raknas den tva ganger:

Alltsa blir den éversta gruppen hégre och molekylen E:

s ELEKTROFIL (H-X) ADDITION TILL ALKEN

Reaktionsformel

= + HBr —=

Reaktionsmekanism

HBr

HAA L

. n
oxideras reduceras

Intermediar (mellanprodukt)
(i detta fall en karbokatjon)

Vateatomen dissocieras till en vatejon = elektrofil
Bromatomen dissocieras till en bromidjon = nukleofil

Bromidjonen attackerar karbokatjonen som &r en intermediar.
HBr har en jonisk karaktar om ca 20 %

Vad har hant? En o-bindning har skapats och en m-bindning har brutits.
Pilarna gar alltid fran elektronen till tomrum (positiv laddning)

Molekylorbitalteorin:

>% m o % S"Z/ (o o

sp3 sp3
Karbokatjon = en tom p-orbital som alltid &r alltid plan

T.S. = transition state = 6vergangstillstand (precis vid gransen nar elektronen lamnat bindningen men inte kommit fram ------

Energinivadiagram

A T.S.1 Energi maste tillféras
TS.2 for att féra samman

reaktanterna
Produkter bildas E., ar lagre eftersom
Repktanter och energi friges = bromidjonen och
Intermediar stabila produkter karbokatjonen reagerar

mycket latt.

Exoterm reaktion

»
»

Termodynamisk energi talar om att reaktionen ar Reaktionsvag, RV
tilldten. Reaktanter =intermediar = produkter.



Om man kyler ned den gar inte elektronerna éver T.S. fér de har for lite energi vilket leder till att reaktionen ej fullbordas.
E. = aktiveringsenergi = den energi det kravs for att reaktionen ska fungera relaterat till reaktionshastigheten.

Antal Medel Bolzmanférdelning = energin ar férdelad, valdigt fa atomer har
A lag /hég energi och de flesta atomer har en medelenergi.

Br" = bromidjon
Bre = bromatom

Br — Br = brom
Br" = bromkatjon

> Energi

Det finns alltid ett litet antal molekyler som kan reagerar da de kommer over E,
Ju hogre E, desto langsammare gar reaktionen.

Markovnikovs regel = substituenten gar till det kol som ar mest substituerat:

H.C H CH
\7/> G, Br. H CHy H H,C

3 +
+ R > 7< > > 7< >7CH3
H HH Br HH H
[Markovnikovs regel | sekundar karbokatjon
H,C H Br- H CH H
+ N -
i = L '~ CH,
H H H Br H H,C
primar karbokatjon
\ HBC IV bstituerat
— 4+ HBr —T— er substituera
Br
Energi
CH3" (metylkatjon) H,C H
Primar karbokatjon H\\"C,.g’/H Minst substituerat kol
Sekundar karbokatjon |
Tertiar karbokatjon H Br

Hyperkonjugation — darfor ar vissa reaktioner (intermedidrer) mer gynnade — att partiellt Iana ut elektroner:
Hyperkonjugation = sattet att forklara den lagre energin

Karbokatjon
tom orbital (positivt laddad)
sp2 tre hybridiserade orbitaler )
P ( ) som)I/igger i ett plan med 120 Metylkatjon
graders vinkel till den ohybridiserade
orbitalen Q
06’37 De hybridiserade orbitalerna ligger vinkelrat mot
I . den ohybridiserade orbitalen varfoér ingen
Primér karbokatjon _C+ elektrondonation kan ske
sp3  sp2
HH Elektronforskjutning vilket leder till att
H  en isolerad laddning minskar och en
H |agre energi fas eftersom vi har férdelat
H elektronerna. 3H
Sekundar karbokatjon PN

H
H;\% De réda strecken markerar elektronférskjutning
mot de tomma orbitalerna, sekundar karbokatjon
H H %3 H  kan donera mer an primér karbokatjon vilket
leder till lagre energi. 6H
H

—O0

Tertidr karbokatjon

H
H;\% H De roda strecken markerar elektronférskjutning
mot de tomma orbitalerna, tertiar karbokatjon
H d kan donera mer an sekundar karbokatjon vilket
H H leder till lagre energi. 9H och alltsa mycket stabil!
H

H



= SURT KATALYSERAD ADDITION AV VATTEN TILL ALKEN

Reaktionsmekanism

OH, (Nu-)
+

En stark syra, t.ex.

svavelsyra
Elektronbrist leder till En annan intermediar
karbokatjonen en katjon Endast 5 valenselektroner,
en ju utldmnad till kolet
Vi har atervinnut protonen och den Elektronbrist pa vatet skapas
har alltsa fungerat som en katalysator. genom att den anvands for att
Vatejonen ar fullstandigt dissocierad eftersom tacka elektronunderskottet pa

Valjer man fosforsyra kommer reaktionen att bli férskjuten at vanster. Vatten &r ej tillrackligt surt ((H'] = 107 M).
=— + H-OH
Inte tillrackligt med energi for att detta skall ske

Varfér reagerar inte SO,>?
SO, ar en mycket stabil anjon (= negativt laddad jon) vilket gor att den inte vill Iamna ifran sig elektroner och &r alltsa en dalig
nukleofil (Nu’).

Anjon + stark syra = mycket stabil

Anjon + svag syra = mindre stabil

HO
CH

CH,
O/ H20
H+
CH,
Substitution av OH [Ei
p o o OH

gor att den gar till det
mest substituerade kolet

3

Reaktionsformel

Br Br-Br ar symmetrlskt och har alltsa mgen laddningsforskjutning/polarisation
— + Br, -

Br 4
Clz = + Br-Br >< >L< ><
F l Br

2

Fluor &r ett for kraftigt oxidationsmedel. S+ s-
Br-Br

Men dubbelbindningen (alkenen) ar elektronrik och saledes en nukleofil som paverkar bromen.
Men varfér inte?

Br* = bromoniumjon. Allts& skapas en trans men med fri rotation och darfér kan man inte kalla att det &r en

N Br- isomeri.

Br

s ELEKTROFIL (X2) ADDITION AV ALKEN

5 Steriskt hindrad
av bromatomen

Br Br

Reaktionsmekanism

Oyl
Br n

Bromoniumkomplex Bromatomerna
kan ej rotera eftersom
det ar en cyklisk férening

n Trans gynnas!
\ / ! gyl
r

Vatten, vatehalogenider samt halogener ar de viktigaste som kan adderas till en alken.




Diener

AN\ | 1.3-butadien Konjugerat system

XN 1B-oktadien  Okonjugerat
Vad ar det for skillnad mellan de tva féreningarna? Det bildas en éverlappning.
Konjugerat system = "dubbel-enkel-dubbel” eller "dubbel-enkel-dubbel”

Dien = tva stycken dubbelbindningar i en molekyl

Elektronerna delokaliseras och far en mycket lag energi
vilket leder till att det bildas ett stort elektronomrade och
molekylen blir oerhort stabil eftersom elektronerna ar jamnt
utspridda

Delokalisering = spridning av elektroner. Det blir alltsa en lagre energi i ett konjugerat system an i ett okonjugerat system.

s ELEKTROFIL (H — X) ADDITION TILL KONJUGERAD DIEN

Reaktionsformel
1,2-addition

Br
P =
N+ HBr ] HV &</
H 70 % Br
1 ekvivalent HBr = S »
en molekyl HBr tilen ~ —— N Markovinikovs
molekyl reaktant b Br regel
30 %
1,4-addition

Dubbelbindningen flyttas dvs. en isomerisering sker.
1,2-addition ar den forvantade produkten men vi far aven ett isomerat (1,4-addition)

Reaktionsmekanism

sekundar karbokatjon

Br- )\/ 70 %

+ Br- NS 30 %
P v /\/IIBr

% Det &r for langt avstand mellan den tomma orbitalen och den med elektroner
och da kan ingen delokalisering ske. Det maste vara grannatomen som har en
elektron till den tomma orbitalen for att en dverlappning skall kunna ske.
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m-elektroner kan flyttas runt vilket ger upphov till resonans. Resonans innebar:
- inte bryta nagon bindning
- inte flytta atomer

N+H+

ﬁﬁ =
.




Nar vi beskriver resonans i MO-teorin talar vi om delokaliseringen.

Resonans

/\/ Allylkatjon, en allylisk katjon

CH3—X—X—X<M
¥ H

Alla vaten ligger i ett plan och s& har
uttrycker man resonans. Vi kan har latt
delokalisera elektroner och fa en sankt energi

<> =resonanspil © ©

Resonans = ett granslage till ett annat amne

De fyra byggstenarna i organisk kemi

Molekylorbitalteorin OH
Polarisering N

Energiminimalisering
Resonans

Py ey

N Allylgrupp

(vanligt i vitlok, lat. allium)

X
- \g Vinyl vinylbensen = styren

> t.ex. vinylklorid som anvands fér PVC, polyvinylklorid

allylbromid /\/Br

Arener och aromaticitet

Cyklohexatrien -
reagerar inte som
om det vore en trien

N.R. = No reaction

Br
FeBr,
Tr2> + HBr
Extra stabil varfor vi endast kunde substituera. (s. 141 i Mc Murry)

Alla kol sp? vilket gér att orbitalerna ligger i ett plan.
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Vi kan alltsa fa en enda stor delokalisering av elektronerna eller:

Tva stycken ringplan kommer att omge hela molekylen, underifran och ovanifran.
6 AO > 6 MO (molekyl p-orbitaler)



3 st. hogre energi: _
——————————— i AE =h2

3 st. lagre energi:

De lagsta energinivaerna fas nar orbitaler éverlappar, usua cuer till sénkt energi for systemet. Mellan varannan av de sex
orbitalerna pa bilden ovan finns det en 1-bindning som &r konjugerad.

... vilket leder till att bensen absorberar ultraviolett ljus.
Aromaticitet
Alltsa fas en lagre m-elektronenergi an om det skulle vara tre separabla dubbelbindningar. Denna extra laga energi hos -
elektroner (1e) intraffar nar vi har ett aromatiskt system. Vad definierar ett aromatiskt system?

Konjugerat system: dubbel — enkel - dubbel

Cykliskt system: cykliskt

Plant system: féreningen ar platt

Hiickels regel = antalet re maste uppfylla regeln: 4n + 2 re darn = 1,2,3... dvs. om n = 1 fas 6 st e

Nar ovanstaende regler uppfylls fas en extra lag energi jamfort med en vanlig alken och dmnet ar aromatiskt.

Naftalen

* cyklisk

* konjugerande

* plan

* 10 pi elektroner (2 / bindning)

Aromatiskt

* utvinns ur nafta och ar en bergoljeprodukt

Ex. 2
Cyklooktatetraen
* cyklisk
* konjugerande
* ej plan

* 8 pi elektroner - stammer ej!

Ej aromatisk

Ex. 3

Ej aromatiskt

Arener = aromatiska féreningar (aromatisk + alken)

Ex. 4.
Antracen
Aromatisk HO
Ex. 5.
Laddningar ingar ocksa i konjugation vilket leder till att féljande
system som innehaller en karbanjon ar aromatiskt.
]
C o-hydroxi-bifenyl
Vitt giftigt pulver som
finns pa apelsiner




Nomenklatur
Tre sétt att namnge:

1. orto-xylen

2. 2-metyltoluen

3. 1,3-dimetylbensen
r1

B
CH,
5 1-brom-4-hydroxi-5-klor-2-metylbensen
Cl
OH
Som substituent heter bensenringen nar den ar osubstituerad
fenyl (Ph)

H,C Cl
Nar bensenringen ar substituerad blir det en aryl (Ar)

s ELEKTROFIL AROMATISK SUBSTITUTION (E.A.S.)

Reaktionsformel
Aromatisk

+
férening (Ar) + E

B
Bromering Ar—Br
N

Cl
Klorering —— Ar—Cl
Friedel-Craft alkylering

Friedel-Craft acylering * Ar kan t.ex. vara en bensenring som kan omsattas med
olika elektrofiler. | fallet med bensen som aromat kallas
intermediaren for cyklohexadienylkatjon.

Wheelandsintermediaren stabiliseras genom resonans.

Reaktionsmekanismen ar densamma for ovanstadende reaktioner men de kraver olika katalysatorer.
Reaktionsmekanism

m% J

ACl; —= c=o + AICI4;>

Katalysator:
/
R

Ar Om vi har en eller
(Ar) (Ar) flera substituenter
el och inte bara
R bensen, utan vad
C som helst for
| substituent (Y) sa
P> [e) kan den paverka
elektronerna i -
systemet att
antingen dra till sig
e eller skjuta in Tre.
Det gor att ringen blir
mer eller mindre
reaktiv jamfért med
Katalysator en vanlig
AlCI bensenring.
3 Energinivadiagramet
har tva toppat med

acylkatjon, E*

Wheelandsintermediar Det aromatiska systemet
har aterupprattats

AICI, fungerar héar som katalysator

FeBr, en intermediar
(Wheelandsintermedi

AlCl, aren, den forst

AICI, toppen ar hégre an

den andra).




Selektivitet och reaktivitet

Y
Orto (0)
Meta (m)
Para (p)

De olika platserna o, m och p ar ekvavlienta men ej identiska.

Reaktivitet?

Var satter sig substituenten?

Selektivitet = orienteringen, dér substituenterna véljer att satta sig
De olika positionerna o, p och meta ar mycket lika fysikaliskt (t.ex. lika fysikaliskt) men &r kemiskt olika.

Y
Y varieras
E" kan vara:

E
- NH;
-OH

- O-R (alkoxi, alkyl + syre)
- R (alkyl)

Aktiverande = 6kar
reaktiviteten

Enklare att ta ut e
Avhangig pa storlek pa Y
o.p-stvrande

OMe

snabb

-Cl - NO; (nitro)
-Br - CN (cyano)
-1 - COOH (karb. syra)
-(F) - CHO (aldehyd)

- COR (keton)
Deaktiverar = sanker Deaktiverar oerhort
Reaktiviteten. mycket = sanker
Elektronegativa reaktiviteten
element gor att ringen
blir positivare och den m-styrande

reagerar alltsa inte lika
latt med positiva
element sdsom
elektrofiler (E*).

© lagom samtliga amnen ar elektrofiler, E+

sakta

GC

©/WFenyl (en substituerad bensenring, specialfall av en arylgrupp)

Aryl (nér bensenringen som &r substituent sjalv ar substituerad)

Y

©A¢ Bensyl

e
v

Tre satt att namnge:

t.ex. i

1. o-metyl-toluen

2. 2-metyl-toluen

3. 1,2-dimetyl-bensen
(o-xylen)



Ex. 1 Aktiverande substituent i fenylmetyleter (metoxibensen, anisol och finns i anis och andra kryddor).
Induktivt minskar elektrontatheten i ringen. "grundlaggande tillstdndet”, ett enklare satt att beskriva elektronens placering.

s-
OMe
s+
Molekylen paverkas av tva effekter
1) Induktiv verkan

2) Resonanseffekt

1) Induktiv verkan ar att syret minskar elektrontatheten i ringen
= sankt reaktivitet

2) denna effekt dominerar i denna ring

.
OMe *OMe +OMe *OMe

S+
- < - - i

Elektronen (-) ger en hogre elektrontéthet i ringen och elektrofilen (E+) satter sig dar

Elektronen kommer fran syret och gar in i ringen, den satter sig dven pa syret men det leder ingen vart
Laddningstatheten ar mindre i 2 ortoplatser, 1 paraplats men -CH3 &r ett hinder vilket

gor att det inte blir s& mycket i orto. T.ex. &r fluor (F) s& pass liten att den reagerar mer &n t.ex. en alkyl (R).

Ex.1
Tertiarbutylbensen (t-butylbensen)
Bromeras denna finns dar steriska hinder CH, COOH
i form av alkyler varfér bromatomen troligen
mest kommer att sattas pa para (p) [OX]
Ex. 2 OH
S}NOZ OMe
s Vanillin (huvudamnet i vanilj)

oxideras latt och och aktiverande,

1. Induktivt tdms ringen pa elektroner och elektrofiler (E+) kan attackera
darfor lamnar det kroppen rimligen latt

via urinen.
2. Resonanseffekten
050 T0.r 0 “0.*+.0
NS N <5 B +
) ) )
\
S Re
orto para orto OH
Elektrofilen (E+) satter sig alltsa inte pa para eller orto utan gar till meta. e . ..
Den gar inte heller till O- eftersom det blir instabilt. Energlfrlk?pplar, ytterst giftig och gor
att man bade febrar och magrar.
Denna blir alltsa mindre reaktiv = deaktiverad Tillverkades wdﬂTeckomatorp. I_Den draf
elektroner och ar mycket deaktiverad vilket

Elektronerna har alltsa tomts i ringen och forflyttats till syreatomerna. g0r att den stannar i kroppen.

En elektrofil/Lewissyra/oxidationsmedel undviker att satta sig dar de positiva
Laddningarna finns pa bensenringen.



Stereokemi — hur sitter olika grupperingar i férhallande till varandra i rymden

. Konfigurativt = hur sitter de bundna till varandra
] Planpolariserat ljus — dr. prof. Louis Pasteur Biof (1840)
= 3D

En elektromagnetisk vag i alla riktningar innehaller dels elektrostatiska falt samt magnetfalt som ar vinkelrata mot varandra.
Ljus fran t.ex. ett stearinljus kan polariseras till en elektromagnetisk vektor. Pasteur tog en kristall av vinsyra som var olika
sneda och I6ste upp dem och sag att de brét ljus olika. 1874 kom vant Hoff och sade "vi far betrakta molekylerna i tre
dimensioner”.

H.C CH Tva stereoisomerer
H OH HO H
* * * samma kokpunkt...
COOH COOH  *lika i allt utom att de vrider
planpolariserat ljus olika och
- OBS!
(+) ) och lika mycket D#L

d (lat. dexter) |
* = stereogent centrum

d och | indikerar vridningens riktning, inget annat av polarisationsplanet!

Stereogent centrum = en asymmetriskt kolatom

Enantiomer = spegelbildsisomerer, stereocisomerer (rymd) som ar varandras spegelbilder. Enantiomerer har optisk aktivitet och
enantiomerer ar svara att upptécka da de ar lika i nastan allt.

Racemat (racemisk blandning) = 50 % av vardera enantiomer vilket gér att det inte vrider planpolariserat ljus.
(50 % d, 50 % 1)

Kiral molekyl (kiralt objekt) = ar en molekyl med ett stereogent centrum och pga. asymmetrin blir elektronférdelningen sned
vilket leder till att ju fler molekyler som finns i en 16sning, desto mer vrids det planpolariserade ljuset.

Ex. 1
Kiral molekyl
H
H,C OH
*
HOOC Det finns ingen korrelation om hur molekylen vrider
planpoleriserat ljus (d, I; +, -) och hur den ser ut i rymden (R, S)!

Ex. 2

NH,

* 4 CH,

Vate skrivs dock ofta inte ut

Ett kiralt objekt d& centrat &r stereogent - [a]TD _ [@lobserverat
l-c-e
Den specifika vridningen
D = vaglangd 589 nm (Na) [dm]
T =temperatur, 20°C [°C]
| =langden [dm]
¢ =koncentration [g/ml]

Den specifika vridningen [a] for molekylen varierar med A. Om det ar en 50:50 blandning/Iésning/amne av de olika
stereoisomererna (= racemat) blir Idsningen optiskt inaktiv. Man kan aldrig ur det har séga vilket hall &mnet vrider
planpolariserat ljus! Forvaxla aldrig (+), (-) samt D och L!

Ex. 1 R-S-systemet

Steriskt:
HOOC
Hﬁ/OH
CH,
Mijolksyra
Sinister, S Rectus, R

1. Titta pa forsta atomen, prioritera efter atomnummer

2. Prioritera, satt ut siffror D respektive L betecknar kombinationen av vridning och
3. Dra _pil fran lagst nummer till hogst absolutkonfiguration, t.ex.
4. Anvand modell! ) o ) D-glukos, R(+), absoulutkonfiguration R och som vrider
5. Vand sedan den med lagst prioritet mot dig planpolariserat ljus (+), kan ocks& bendmnas R(d) = D

S = sinister = vanster
R = rectus = hoger



Tva stereogena centra

H.G H,C CH

H{ _oH HJ OH | HO. /W

H - Hi H
HOOC™* ~OH HOOC” *"OH | HO™*“COOH

1.(d) 2

Stereoisomerer som
&r varandras spegelbilder  Ett enantiomert par

H.C CH
HO'{ _H H._/CH
ol L_H Enantiomert par
HOOC” * “OH HO™ > COOH som varken ar spegelbilder eller
identiska
3 (d) 4.()

Ett enantiomert par

4 stycken stereoisomerer finns och de ar parvis: (1)-(2) samt (3)-(4) och har lika fysikaliska egenskaper, dock ej paren! Sedan
har racematet andra fysikaliska egenskaper.

Diastereomerer = stereocisomerer som inte ar varandras spegelbilder (enantiomerer). 1 och 2 nedan har samma kemiska
egenskaper samt 3 och 4 medan paren har olika fysikaliska egenskaper sinsemellan.

(1)-(3)
(2)-(4)
(2)-(3)
(1)-(4)

2" = antal stereocisomerer

dar n = antal stereogena centra, t.ex. n =4 ger 8 enantiomera par och 16 stereocisomerer

H.C
3
H OH Nar den funktionella grupperna ar samma for de bada stereogena kolatomerna
H>k och molekylen har ett symmetplan (streckad linje) vrider stereocisomererna inte
H.C OH

planpolariserat ljus.

HsG H,C
R oH | HES H H{_OH
H,C™ H H,C™ “OH H309\0H
d ! Mesoisomer
25 % 25 % meso = mellan
50 %
Br Br

Nar ett symmetriplan finns minskar antalet sterecisomerer

Lésningen mellan diastereoisomererna kan skilja sig radikalt: fysikaliskt, kemiskt
och f.f.a. avviker l6sligheten. Mesoformen far en helt annan smaltpunkt. Mesoform innebar att de ar diastereomerer till de
andra tva (ett enantiomert par), antalet stereoisomerer reduceras t.ex. fran 4 till 3 da spegelbilden blir identisk.



Att rita stereokemi
Alfa-metyl-smorsyra,

att kunna bestamma R-S-konfiguration
utifran modellen (#1) och tvartom (#2)

H
H, COOH
/c——ﬁ/

H,C

s CH,

Hooc® H

'

H CH,
CH,(CH,) 1.
CH,(CH,)——COOH ——
CH,

2
(CH,)CH,

\\H

H,C COOH

3

Racematspaltning

COOH
/w*/ alfa-metyl-smérsyra

50 % d, 50 % |

Hur kan stereoisomererna separeras? Racematspaltning
Stereoisomerer men inte varandras enantiomerer
= diastereomerer, alltsa olika fysikaliska egenskaper.
syratbas* — > salt +salt <
(+)) (+) (+)(+) (+)(-)

Basen &r en organisk |_» p.s.s. syra (-)

férening, aldrig ett )
separering

oorganiskt salt som HCl
t.ex. NaOH. (+)(+) syra (+) + basen i saltform
CH, (kloriden av basen)
Ph™ * °NH

2

* Basen skall vara organisk dvs. inte OH
t.ex. Lewisbas (avger elektroner, Bronstedtbas, upptar protoner).
Den har basen finns i naturen som alkaloid: stryknin

e H2N

. . ) Ph CH,
Diastereomerer, dvs. ej enantiomerer! (+)
De har saledes olika fysikaliska egenskaper H

och darfér kan man separera dem.



Alkylhalider

Det finns tva sorters halider som skiljer sig markant i egenskaper:
o+ o-

1) R =X, alkylhalid dar X = (F), CI, Br eller |

2) Ar — X, arylhalid ex. brombensen

* Hogtoxiska

Preparation (= framstallning)

Additionsreaktion till alken

= + HBr —> /7 \ —_—
H Br
Kan reagera vidare med oerh6rt manga Nu ™

Br
= + HBr HH/—/

=  NUKLEOFIL SUBSTITUTION PA ALKYLHALID (GAR | ORGANISMER OCH LEDER TILL TOXISKA FORENINGAR)

Reaktioner som alkylhalider kan genomga:
Reaktionsformel
R-X + Nu~ — R-Nu + X

Féljande reaktion fungerar ej pa arylhalider (Ar — X)!
(ett byte av nukleofiler)

= alifatiskt nukleofil substitution, ej Ar

Nukleofiler (Nu’) Substrat
I R—I R — X (i naturen mer komplexa men de ingar
H,O0, OH" R - OH samma reaktion)
R-OH, RO (alkoxidjon), R - O —R (eter)
beroende om miljon
innehaller mycket
protoner eller ej
‘CN R = CN (nitril)
‘OAc R — OAc (ester, acetat ar specialfall)
NH; R — NH; (amin)
"SH (vatesulfid) R — SH (tioler, lat. tio = svavel, merkaptaner (= 0
kvicksilverfangare)) /< HOAc = éttiksyra
o Ac = acetyl
A
R-X R+ + X- Mojligt? ”
st s- Acetatjon
(-OAc)

Exempel paen R - X:

ﬁ/Br

t-butylbromid



Experimentellt stod 1 — kinetik

s UNIMOLEKYLAR NUKLEOFIL SUBSTITUTIONSREAKTION

Reaktionsmekanism
H.C
31

H,G /V trogt 4
HBC—%X P — HSC*/C
*
H,C H,C

. HC
- Nu \ _
+ X ——= H,C—C—Nu + X

*
n snabbt H,C

Tertiér karbokatjon ar stabil

Det ar en tvastegs reaktionsmekanism

* Hastighetsbestdmmande steget
* Snabbt steg

Denna reaktion (Sn1) gar med tertiért kol eftersom det &r stabilt men vi behéver

fler bevis. Den forsta energitoppen i ett energinivadiagram ar mycket hdg och
sedan kommer en intermediar foljt av en mindre energitopp. Den forsta
energitoppen utgdr det hastighetsbestammande steget (bla asterisk).

Reaktionen ar
reversibel

Badkarsmodellen = kranen styr flodet och alltsa reaktionens hastighet (bla asterisk), det snabba steget (rod asterisk) utgor ett
tunt konstant fldde med 1&g koncentration som rinner genom ett oandligt aviopp. En del av vattnet pumpas ater upp till kranen

och ar den reversibla reaktionen.

Kinetik (=reaktionshastighet)

_dp _ _xT
Rate = o =k[R-X]

1 = forsta ordningens kinetik

P innebéar produkt

R — X innebar halidkoncentration

Okas koncentrationen halid (X) kommer reaktionen att ga fortare.

Mycket X" ger att reaktionen avstannar (reversibel)
Mycket Nu” ger ingen paverkan eftersom det forsta steget ar
hastighetsbestdmmande

Unimolekylar = da hastigheten for en reaktion ar endast beroende av en molekyl

= Sy1 reaktion

Experimentellt stod 2 — stereokemi

Bra nukleofiler?

Dalig: Bra:
F CN-
FH HCN

Anjoner fran STARKA SYROR ar DALIGA nukleofiler
Anjoner fran SVAGA SYROR ar BRA nukleofiler

Reaktant = optiskt aktiv
Produkt = optiskt inaktiv

karbokatjon
Nu-
CH Nu /Opoléd medium
Ph 2 ____ Ph 3 (+)50 % K
CH,CH, = racemat + 4+
tom p-orbital —_— + 4
Nu- CH,CH,
Ph CH, 50 % Detta leder till en hég energi i ett sant system
¢ ° da det olika krafterna repellerar varandra
N
Nukleofilen har ingen . - Utjamning av laddning i ett polart system vilket
preferensform enantiomert par leder till minskad energi:
+ —
120 graders vinkel mellan bensylgruppen, CH2 och den tredje kolkedjan. +  f
Det ar alltsd samma sannolikhet for nukleofilen for attack ovanifran eller underifran. _
+

Vi har fatt en racemicering dvs. reaktionen gar igenom karbokatjon (som &r plan) och produkten blir optiskt inaktiv

Experimentellt stod 3 — solvatisering

a) oberoende av nukleofilens egenskaper om reaktionen gar via en karbokatjon
b) Solvatisering = karbokatjon gynnas och en 6kning av hastigheten nar vi kor reaktionen i I6sningsmedel:

s- s+

L OH,
OH,

Lésningsmedel polart, t.ex. vatten eller alkohol
vilket gor att i detta fall orienterar sig syrena runt

R det positivt laddade R

Aggrigatet blir positivt totalt sett dvs. en laddningsutjdamning har skett
vilket leder till 6kad stabilitet



" . . Alldeles for trangt for en Sn2-reaktion
CHZ%X Nukleofilen kan ej attackera fran andra hallet dar
det &r en negativ laddning och CH2-grupperna
utgor ett steriskt hinder.

Nu-

Ex. 2

TS. Daeger-tecken
s+.s— s CH s H3C
H 3(:—(l_:ifx Nu 3 X Nuﬁ/H
z H™ H H
n

Nu- Nukleofilen har precis bérjat "hugga"  Ingen intermediér via

och X har precis borjat sléappa. ett dvergangstillstand (T.S.)

S\2 har ingen intermediar i ett energinivadiagram utan endast en energitopp (transition state).

Experimentellt stod 1 — kinetik

1
Rate =‘3—':= K[R-x]"[Nu~]
2:a ordningens reaktion

Bimolekylar reaktion = hastigheten for reaktionen ar beroende av tva molekyler

= SN2
Experimentellt stéd 2 — stereokemi
T.S.
:f:
H.C
H3CYBr Nu- . CHy NS H
* — [ Nu Br| ——
_CH H
H.,C 2 CH,CH; |, CH,CH,
(+) eller (-) dvs. vridning efter = inversion

Sekundart kol = antalet bindingar En av enantiomererna fas men
till kolet &r tva, reaktionen fungerar inte man vet inte vilken.

pa primart kol utan endast till sekundart

* Optiskt aktiv: d (+)
Reaktionen fungerar ungefar som om man vander ett paraply i vinden.

Ett stod for SN2-reaktioner

Experimentellt stéd 3 — nukleofil
Tar vi en god nukleofil gar reaktionen snabbare eftersom den ar inblandad i det hastighetsbestimmande steget.

Experimentellt stod 4 — I6sningsmedelsoberoende

Loésningsmedelsoberoende eftersom vi inte har nagon karbokatjon, alltsa inget intermediat. Lésningsmedel har inget med
mekanismen att gora:

. SN2 ,
>—/\Br + CcN  —— >—ACN +  Br

Varfor gar inte arrylhalider?
Ex. Sy-reaktioner... inget primart eller tertiart kol!

Nukleofilen gar in i ringen och tranger ut bromiden. Rita i MO-teori!
men det gar inte for den ar steriskt hindrad, for trangt helt enkelt!

Br ~xc* _
— + Br
=
Arylkatjon (vinylisk jon)

En karbokatjon har ju ett 120-graders plan med tre hybridiserade orbitaler samt
en ohybridiserad orbital. Att fa in den i ringen ar i princip omdjligt eftersom den
till katjonen har helt fel geometri. Det gar men kravs oerhérda mangder energi.

CkO

Alltsa kan Sy1 aven forkastas!



Sammanfattning
1. Tertiart kol och mgjlighet till att stabilisera karbokatjon
ger Sy1-reaktion: 2 steg, karbokatjon.

2. Sekundart kol maste undersokas i fraga om t.ex.
steriska hinder.

3. Primart kol ger alldeles for instabila karbokatjoner och
alltsa sker en S,2-reaktion: 1 steg, ingen intermediar.

Si1
Valstabiliserade karbokatjoner

+ . Nu-
R + X — R-Nu

R-X

En attraktiv kraft,
att separera tva laddningar
kréver energi

T.S.1
karbokatjon
bildas

Lag E. vilket gor att det &r ett snabbt steg

" RV
Paminner om elektrofil addition
Sn2
Primart kol eller metylgrupp TS
#
H.__CH
Nu- H,C—C—X Nu —>7=3 X —c—
5 Y- Nu—C—CH,
H 2
n
T.S.1
karbokatjon
bildas
”concertic” reaction
CHg-CHz-X + Nu” CHg-CHz-NU + X
R.V.
Sekundara kol ar beroende av vilket I16sningsmedel som tillsattes.
Exempel pa nukleofil reaktion:
CHs syt { “OAc CH,
Ph—CH —>= Ph—C Ph—CH
<= Br H HOAc ‘OAG
For trég for bimolekylar  Den bensyiska karbokatjonen eter bildad
reaktion. som uppstar kan stabiliseras.

Attiksyra ar ett polart |6sningsmedel.

oo

Bensvl

Fenyl (Ph)




Nu" i en Sy1, S\2 blir da en bas B" men om den ar identisk med en bas, t.ex. OH" (Bronsteds baser) vill den ge sig pa en proton.
H -
H‘ B Nu-

%
BH + — + X

Korresponderande syra samt en alken och en halogenidjon

Antiperiplant = vate och grannkolet ska ligga rakt motsatt X och i ett plan.
Anti kallas det och inte trans eftersom enkelbundna kol C — C kan rotera.

Energiprofilen paminner oss om Sy2-reaktioner dvs. Det ar en bimolekylar reaktion och kallas:

E-elimination
Har vi en S\2 eller Sy1 reaktion finns E,-elimination alltid om vate (H) finns pa substanserna.

3 Br SN1 mycket liten, mycket E2 ~ —= |4 C:< ?

Stark bas som for ett vate

Ex. 2
H (acetat) Ph
Hscsﬁ/Br -OAc  —=H,C.\ OAc —=
Ph/CHz CH,
tertiart kol SN1
Ex. 3

Stark syra = dalig nukleofil

\

Proton sléngs istéllet ut
Ph Ph

H
. PN B en

+
CHH?H Ph

]
= Produktens dubbelbindning ar i
konjugation med dess fenylgrupp

Denna produkt bildas och darfor bildas inte:

CH
PhAf 2

Elimination &r en snabb process och en unimolekyléar, E1-elimination:

Stabil jon, dalig nukleofil eftersom den vill vara neon (&ddelgasstruktur)

* sker i starkt sura l6sningar
* daliga nukleofiler, Nu



Eliminationer

Om basen ar tillrackligt stark kan den ta vaten och da sker en elimination. Basen ar en starkare bas &n bromidjonen dvs. den

ger lattare ifran sig elektroner. Ju storre skillnad mellan nukleofilen och bas desto battre. Svavelsyrans anjoner &r stabila,
angjoner till en svag syra ar dock mycket benagna att ge ifran sig elektroner. Energidiagramet for reaktionen liknar den

bimolekylara substitutionsreaktionen med avsaknad pa en intermediar och med endast en energitopp. Nukleofilen ar en bas

(elektronacceptor) sa hander foljande:

= BIMOLEKYLAR ELIMINATION (E2) — ANTIPERIPLAN

Reaktionsmekanism
Bn
W [

H\ =~
H H

H

> ﬁ + Br + BasH

(syra)

Attacken sker antiperiplant, H och Br ar eliminerat

E1 &r inte lika vanlig som E2 men den sker nér vi har en riktigt dalig nukleofil. E1 sker i princip ej i priméra kolatomer

eftersom de inte har speciellt stabila karbokatjoner. Energiprofilen &r densamma som fér en unimolekylar

substitutionsreaktion dvs. med en intermediar (karbokatjon) och tva energitoppar. Den forsta ”reaktionen” ar mycket

langsam och begransande medan den andra ”delreaktionen” ar snabb. Foljande hander i en E1:

s UNIMOLEKYLAR ELIMINATION (E1)

Gott om vaten

Just de vatena som anvands vid eliminationen gor att
dubbelbindningen blir mest konjugerad och darfor forbrukas det
vatet. Zaitsevs regel = dubbelbindning skapas dar den blir mest
substutuerad. Dessutom kommer dubbelbindningen i konjugation
med bensenringen.




Hydroxiféreningar

§—OH

1.R-OH

Alkylgrupp + OH = alkohol
H — OH: substituerat vatten

2. Ar-OH

Kalla ej aromatisk alkohol!

Aryl + OH = arylalkohol = fenol

Alkoholer och fenoler ar tva diametrala amnen.

Likheter | egenskaper mellan: vatten — alkohol — fenol

”substituerat vatten”

s+

st s H\
R-O_ s O
H\ H
0% s
/
st s
AF*O/HS+

Vitebindning vilket leder till att
den ar en dipol

Attraktionskraften gor att delta+laddade omraden
och delta-laddade dras samman vilket leder till sankt
enegi, alltsa:

-> Hog kokpunkt
-> H6g smaltpunkt

(ju svarare att bryta loss, det kraver mer energi nar vi
har de attraktiva krafterna, géller dven fenol)

Utjdmning av polarisationen leder till sénkt energi och

kallas bindning, fenoler och alkoholer I6ser sig alltsa

i polara medium som t.ex. vatten.

Eftersom dessa bindningar skapas leder det till att

fenoler och alkoholer far relativt hdga kokpunkter. Till

skillnad fran etrar (CH3-CH2-O-CH2-CH3 kokpunkt 35 C)

eller en isomer av denna: CH3-CH2-CH2-CH2-OH som har
kokpunkt 115 C. Etern kan inte skapa vatebindningar (det kréver
att en elektronnegativ atom ar bunden till ett vate).

Alkohol + vatten + fenol har vatebindningar och ar fullstandigt I16sliga i vatten men har vi for langa kolkedjor blir det mer
svarlosligt.

Oktan ar opolart och vatten ar polart varfor det inte uppstar nagon bindning vilket leder till att det inte blir stabilt. Vatten kan inte
bilda vatebindningar till varandra och det stor systemet, oktan lagger sig darfor uppe pa ytan och vattnet langre ner.
(nu lamnar vi fenolerna)

Alkoholer

Preparation (= framstallning)

= MARKOVNIKOVADDITION (1) — SURT Reaktionsformel (1)
KATALYSERAD ADDITION AV VATTEN TILL ALKEN
= NUKLEOFIL SUBSTITUTION — + HO

+

Nukleofil substitution

H,O
Cl— OH




Reaktion /

1. Elimination av vatten till alken
2. Oxidation:

OXIDATION AV 1°, 2° SAMT 3°-ALKOHOL

Reaktionsformel
1. Primar alkohol

(Ar) R._OH lox] RYO _lox] RYO

Primér alkohol H OH

aldehyd karboxylsyra
2. Sekundar alkohol

(A)R__oH %] RYO

(Ar) R R

Sekundar alkohol keton

3. Tertiar alkohol
(Ar)

R
OX
(Ar) Rﬁ/OH [ox] Molekylen bryts sénder

Mycket kraftigt
(A) R oxidationsmedel

Tertiar alkohol

Hacp OH [Ox] Ph

(0]

Y

fenylmetylketon

Egenskaper i 6vrigt
R-OH + OH
Kw =14
Vatten ar en svag syra och hydroxigruppen ar inte tillrackligt stark bas

N.R.

ROH+ Naa —= 12H, R-O + Na

salt

_ + Nae + He +
RO + H ——> Na + H —> Na +05H,

(alkalimetall)

R-OH
syra-bas-jamvikt redoxjamvikt
R-OH + Na R—0 + Na 4+ 05H,

Alkoholer ar nagot mindre sura an vatten
R—O  ar starkare an hydroxigruppen och kallas alkoxidjon (eller alkoholat)
Saltet kallas natriumalkoxid, t.ex. kallas etanols alkoxidjon, etoxid

Jamviktskonstanten? pKa = 15 - 18
Na ar en mycket stark Lewisbas.

Alkoxidjon Alkoholat

ex. CH3CH2-O etylat
etoxid

Ju stdrre pKa, ju svagare syra. Karboxylsyrors pKa ar ca 5.

oxidation

[o]

fel!

oxidation

[ox]

korrekt!



1. Alkohol pK, = 15 1. Sta_biliteten hos_ en anjon leder till hdgre

_ - N ) . energi dvs. den vill inte tappa protonen och
R—OH R=0 + H (Klassisk fys. kemi, H,0+) den blir inte sur (reaktionen at héger
missgynnas)

alkoxidjon
2. Fenol pK, =10
(Na)
Ph—OH + OH~ Ph—O  + OH,
fenoxidjon Man kan dock induktivt sprida laddningen genom att
(fenylatjon) t.ex. addera en kloratom nara syreatomen. Da sprids
natriumfenoxid elektrongrna ind.l.Jktivt over fler element och @mnet blir
mer stabilt, och &ven mer surt, t.ex.
——> Fenolen &r surare, reaktionen fungerar med OH ) CI)Q\
C
H,C H™Cl

Varfor ar fenolen mycket starkare an alkoholen?
Fenolens elektroner kan delokaliseras vilket leder till en stabilare molekyl.
Alkoxidjonens extra elektroner kan inte stabiliseras éver alkylgruppen. Daligt

oﬂ 0: 0: O 0
e (g
4 o> —

Laddningen ar delokaliserad och inte lokaliserad till just syret. Alltsa blir fenoxidjonen mer gynnad och rammas lattare av vate
vilket leder till en forskjuten jamvikt at hoger och en starkare syra (hdgre pK,) vilket &r anledningen att fenol och alkohol kallas
for tva olika substituenter.

For att kontrollera surhet tittar man pa amnets anjons stabilitet!

t.ex. p-nitrofenol
OH o;

_ 4+ H

o

Reaktionen ar mer forskjuten at hoger vilket leder till att den &r mer sur an fenol sjalv!
Elektrondragande och induktivt dragande samt resonansmassigt tankande i berékning
om amnet ar surt! Sattes nitrogruppen i metaposition blir det endast den induktiva verkan.

Elektronskjutande grupper minskar surhet (t.ex. NH2)
Elektrondragande grupper Okar surheten

t.ex. p-metoxifenol

OH o;
SER SR
OMe OMe

-~ PSS

s s
OMe
o) o o) o o)
g Bead —
OMe OMe OMe OMe < OMe

Metoxigruppen vill trycka
in fler elektroner i systemet

Dar ar redan negativ laddningen vilket leder till att det blir svarare med en reaktion
——— an om det hade varit fenol sjalvt. Jamvikten &r ej at hdger dvs. inte mycket protoner,
alltsa blir inte p-metoxifenol lika surt som fenol sjalv, pKa ca 11 - 12.



Alkohol (A.)
Vatet hoppar lattare av vilket leder till ett lagre pKa

OH .
/\l/ /\l/o + H

Cl Cl
Induktiviteten gor att alkoxidjonen
Utan klor: 16 kan stabiliseras
Med klor: 15,2
Fenol (B.)
O: OH o
© T © + H+
o*'N\\o N02 NO2
p-nitrofenol
o] (04 o [0}] o
‘ - - ‘ C7
% d
NO NS ,.N:\g N1 NG
2 o ~o 0 o O o ~o

Samma mojlighet till resonansstabilisering vilket med nitrogruppen ger ett lagre pK,, ca 7.
Eftersom nitrogruppen &r elektrondragande blir det resonansstabiliserat samt induktivt stabiliserande.
Analogt galler for elektrondragande gruppen samma: halogener, cyanid, karboxylsyror, aldehyder...

(C)
Valdsam stabilisering som salpetersyra, pKa = 1 da NO3 &r sa
resonansstabiliserande och induktiv verkan (drar i elektroner).

OH Syror och kvave gor att kolskeletttet forbranns till
kvavgas och koldioxid som en explosion.
O,N NO, 9 P
Pikrinsyra
2,4,6-nitrofenol
NO, *stark syra
* farlig - explosiv vid torka
(D.)
OH o
_— + H*
OMe OMe
mindre sur
(o} o
&7
B [
&
OMe 0'Me 0'Me 0'Me

Elektronpar i ringen men om dar redan finns elektroner i ringen sker en repulsion dvs. Bendgenheten blir mindre. Svarare att
resonansstabilisera ju fler elektroner det finns i ringen.

Parametoxifenol ar mindre stabil, hdgre energi an for fenolatjonen sjalv vilket leder till att vate H inte slapper lika latt dvs. den
blir mindre sur och pK, okar till ca 12.

Nar man sétter pa fler elektrondonerare (t.ex. OMe) minskar surheten.
(sitter i meta, liten resonanseffekt)

En nitrogrupp i meta ger att resonanseffekten praktiskt taget blir obefintlig men det sker en stor induktiv verkan.



Kan fenoler oxideras? Ja

OH 0
Karbonylgrupper samtidigt som &r Kinoner kan vara andra, t.ex.
[ox] aromatiska forstors o-bensokinon ’
0 OH
Det ar ett konjugerat system men ar
/o inte cykliskt vilket leder till att O [Red] OH
aromaticiteten har gatt férlorad E——
Karbonylkol i
Kinon

a-b-ométtad-karbonylférening

= OXIDATION AV HYDROKINON (EN FENOL)

Hydrokinon ar en aromatisk forening
(1,4-dihydroxibensen)
(parahydroxifenol)

OH
Kinon Hydrokinon

Jamvikten ar viktigt i naturen, t.ex. mellan NADH och FAD som &r kinoida
system som ingar i kroppen, dock med kvave istéllet for syreatomer.
Aven i vitamin E finns kinoner. Kommer kinoner in i kroppen konkurrerar
de ofta med kroppens egna kinoner vilket gor att frammande kinoner ofta
ar hogtoxiska.

Att framstalla fenoler ar svart.

(icke aromatiskt)

Antrakinon

finns i korsbar for att
avskrécka faglar -
lukar hemskt illa

o-bensoekinon

icke aromatiskt

(aromatiskt)
Etrar

1. Dialkyleter R— O - R
P
o~

Dietyleter (C,H,,0) kokar vid 35C

/\/\OH

(C,H,,0)  hogre kokpunkt pga- vatebindingen
eftersom den far en lagre energi

2. Alkylaryleter Ar—- O - R

3. Diaryleter Ar — O — Ar: framstallning &r komplex

1. Dialkyleters framstalining pa tva satt (Williamssons etersyntes):

s WILLIAMSONS ETERSYNTES

Reaktionsformel Reaktionsformel
Na - . R—C—OH 4+ Na —= R—C—0
R—OH R-O0 + Na + 1/2H, H, H,
(alkoxid ar en god nukleofil)

Reaktionsmekanism

P SN2 _
R-0 + R—C-X —>=R—C—0—-R + X

H2 1 H2

god elektrofil eter

Primért kol ——> Sn2




——— E— e T . . S T . S — E—

Miljogifter

I Furan ar aromatiskt | |
(0]

Tetrahydrofuran ar nara beslaktat med furan. Den har 4 vaten och dubbelbindningarna har

blivit mattade.

(0]

Dioxan och tetrahydrofuran &r mycket bra I6sningsmedel, likasa tetraklordioxan (dioxin) men
alla ar mycket starkt carcinogena.

I [Oj CI:©:O:©:C| I
o Cl (o] Cl I
I Ofta ar foljande grupper carcinogena: I
I Aromatiska amnen (ofta latta att ga in i major/minor groove i DNA)

Heterocykliska @mnen (ofta kroppslika, f.f.a. de innehallande kvave) I

Alfa-beta-omittade karbonyler (Michael-acceptorer)
Amider (ofta kroppslika)

Aven sittet att géra féljande eter pa &r cancerframkallande (som anvands i méanga larobécker):

I H,SO,
2 CH,CH,-OH CH,CH,-O-CH,CH,

s FRAMSTALLNING AV ALKYLARYLETER

Reaktionsformel ) Dialkyletrar kan kéras fran tvé hall
Ar—OH + OH R-CH,-OH + R-CH,-Br —}—= R-CH,O-CH,R' + B

A—0  + R,ﬁf)‘( Sn2 A-O-CR + X R-CH,OH + R-CH;Br —f—> R-CH;O-CH,R + Br

2
Alkylaryletrar gar endast fran ett hall, t.ex:

Ph-CH,-OH + Na Ph-CH,0" + Na + 112H,

CH.-O- + H,C.H A Ot _
Ph-CH,- $>C—c-Br Ph—C—0—C—CH  + Br
alkylkol HC 2 H, H, CH,

Arylhalid gar ej!
Trots att det sitter en bensen blir det ingen aryl, utan endast
Det gar alltsa inte att framstlla diaryletrar genom SnX nar aromatensitter direkt pa syret.

Cykliska etrar
0 :o:
tetrahydrofuran aromatisk

& Etenoxid (etylenoxid)

Generell mekanism for surt
katalyserad
ringdppnare:

Epoxid = treringar med en syreatom, hogtoxiska
Oxiraner "det ratta namnet"

= SURT KATALYSERAD RINGOPPNARE

Reaktionsmekanism

Katalysator




i) o

biologisk vavnad
T.ex. DNA

s. 250 Liksom bensoelalfa]pyren som latt bildas vid dalig férbranning bildar den
annilerande ringar likt bensen

DNA

———— i —————

Nu

o5 (e

I Bensens energi ar mycket lag pga. dess aromaticitet men det fungerar
som en helt vanlig alkennar det kommer in i manniskokroppen eftersom
I enzymet pp450 i cytokromet katalyserar bensen.

Bensen kan saledes binda till vart DNA och férandra den genetiska koden.

L



Karbonylféreningar
Manga @mnen réknas hit men i inskréankt mening
menas:

s-

(0} os
momentant
s+ 1. Aldehyder L —>  karboxylsyra
R™ s+ H
(Ar)
Os
2. Ketoner )k betydligt stabilare
R™ s+ R

(Ar)
Nomenklatur

Butanal

(0]
H
(0]
/\/U\ 2-pentanon
(metyl-propylketon)
Preparation

0
ox ox
R—C—OH [ox] rR—4 1, R coom
2 H

Primar alkohol Karboxylsyra
Aldehyd
R (o}
|
R*(HJ*OH M, R%
R
Sekundar alkohol
Keton

Speciell metod for alkylarylketon — Friedel Craft Acylering
keton

O AlCH
3 H
© + R% + HCI
H

alkyl
NukIeofiI addition till karbonyl

Nu -
o]
sz T ﬁ/

(nukleofilt karbonylsyre)

Nukleofiler Katalysator Produkt
1. H,O (@) H',OH (b) Gemdiol (tvillingdiol)
2. R-OH H* (d) Acetal, hemiacetal (c)
3. R-NH; (priméar amin) pH opt. 5 - 6 Imin
4. Hydroxylamin pH opt. 5 -6 Oxim
5. Hydridjon (H") Alkohol

A

Akrolyl

Bensoyl
O

O

L,

Acetyl

Viktiga substituenter!

Acyl

Formyl

Aroyl (specialfall, med fenyl vilekt ger en:
bensoeyl)

A L L

Reaktant: Karbonyler

1(A) SURT KATALYSERAD GEMINAL DIOL BILDNING (H")

Reaktionsmekanism

VN
V:%:O_

Vattnet &r inte tillrackligt nukleofilt och darfér maste vi protonera syreatomen

+

R |
+ H—
lé O
H

+ HO0 =——= wjjOH

Kolatomen tillrackligt elektrofilt

Geminal = sitter pa samma kol (lat. gemini = tvilling), tvillingdiol

+

1(B) BASISKT




KATALYSERAD GEMINAL DIOLBILDNING (OH’)

Reaktionsmekanism

Hemiacetal
Semiacetal

Halvaacetal

= 2(C) HEMIACETALBILDNING — EKVIMOLAR MANGD ALKOHOL

JAH

H
=<, 7
c“o OR
. (Ar-OH) . OH

Hemiacetal
Semiacetal

Halvaacetal

s 2(D) ACETALBILDNING — ALKOHOL | OVERSKOTT

Reaktionsmekanism

OR @m L OR /j Oq/ L ><OR

Hemiacetal
Semiacetal

H

Acetal

Sker denna reaktion kommer vi att ga tillbaka till intermediaren innan hemiacetalen.

Glukosid = acetalbildning (glukos + fruktos = rérsocker (en disackarid med acetalbildning)

Ex. cellulosa + koncentrerad svavelsyra skapar glukos

Skyddsgruppsteknik
Acetalbildning skyddar karbonyler

TR anaed

Omvandla Y till Z men karbonylféreningen ar i vagen

2 stycken R - OH kravs for att skapa en acetal Ingen karbonyl

Acetal = tva stycken syreatomer bundna till samma kolatom H

Eter = syreatomen ar bunden till olika kolatomer
+ / \
z (0] HO OH

Vattnet i slutet backar reaktionen och
aterskapar karbonylen




0}
\
HO CH,OH
OH HO
OH
HO OH
OH

OH

Acetalbildning sker har, 6-ringen har lagre energi, daremot ar inte
en femring energetiskt gynnad.

= 3) IMINBILDNING

Reaktionsmekanism

R _H

O + RNH, —>

protonen "skiftas", migrerar éver
och molekylen &r en zwitterjon

>

Imin

Optimalt tillstdnd mellan pH 5 till 6, varken for surt eller fér basiskt, man kan beskriva det

med en reaktionsprofil, en kurva som gar upp valdigt kraftigt mellan pH 5 - 6 men faller snabbt
bade fore och efter.

RNH, + H

= 4) OXIMBILDNING

Reaktionsmekanism
NH,OH  (OH-grupp istéllet fér amin)

H+
) N\ Oxim
/A AN H/+ OH OH
O + NH,OH ﬁ/ Hﬁ/ \/ —N-OH
OH,

protonen "skiftas", migrerar éver

Acetal

H
karbonylkol + alkohol = acetal
(0]

PN

Goda lamnande grupper gor att vi hart en hydroxidjon nar vi spjalkar acetalen. Hade vi haft
alkyler istéllet hade det inte gatt eftersom alkoxidjonen ar en starkare bas &n hydroxidjonen.

GIlom ej: En stark bas kommer fran en svagare syra an vatten, namligen en alkohol.
En stark bas driver ut en svag bas. En stark syra driver ut en svag syra.

OR NO, “OH H
g o e
H™ "o

o

Svagare bas an hydroxidjonen,
stabil tack vare delokaliseringen
av elektroner




Ex. 1. Acetal

+

H
3-pentanon + bensylalkohol —>  acetal
. Ph
H
/\H/\ + 2 Ph—C—OH + HO0
0 z Ph
Ex. 2. Imin
anilin + bensaldehyd imin
o
Ph N—Ph
Ph—NH, + H

e

karbonylkolet

Viteatom — vatekatjon — vatehydrid

Litiumaluminiumhydrid LiAlH, ar ett gratt pulver som ar oerhort reaktivt
Natriumbariumhydrid NaBH, ar aven mycket reaktivt

H + sut — H,
H + HO =——= H,O0H
(stark bas) (svag bas)

5) REDUKTION — NUKLEOFIL ADDITION TILL KARBONYL

Reaktionsmekanism
| / q n

L vattenfritt 0 + H,
O +H — + LiAH
L7 eter ﬁ/ s

(motjon)

H
ﬁ/OH

alkoxidjon _ alkohol

(0]
Kan framstalla alkoholer OH

salt

Omvandningen till en oxidation ar en reduktion

1. Aldehyd till en primér alkohol

O —
1. H (Ar)
(Ar) R% R—C—OH
H 2. H,0 H,

primar alkohol

2. Keton till en sekundar alkohol

(Ar)
(Ar) R%O 1A (/:{r)fE*OH
R 2. H0 A
(Ar) sekundar alkohol

(2*-alkohol)



Karboxylsyror

Allméanna principer

(0]
(Ar) RA{ o Méjlighet till vatebindningar och
OH karboxylsyror ar lattlosliga i vatten da
\OS' det sanker energi satillvida R inte ar

enormt stor.
-

OH Vvitebindningar mellan karboxylsyrorna, alltsa
fas forhallandevis héga smalt- och kokpunkter

R—OH =——= R—O + H pKa =15
Ph—OH =—= Ph—0 + H’ pKa =10

0
(A) R—COOH === (A)R—< + H pKa=5
o

Intermolekylar dimer bildas ofta med karboxylsyror och innebar att tva karboxylsyror
trivs tillsammans. Det leder till Iag energi och héga kokpunkter, det kravs energi for att
bryta de bindningar som skapas. Karboxylsyror &r som substituerat vatten:

(0}

)LOH H—0—H

Karboxylsyror réknas inte till karbonyler eftersom karboxylsyrors vateatomer
latt “ramlar av” och en karboxylatanjon bildas.
Resonansstabilisering leder till att karboxylsyrorna blir surare dvs. far ett lagre pK..

RYo‘i R\%+H

OH

+

“r°
(e}
Det finns tva resonansformer men varfor ar det sa surt, fenoxidjonen har ju fyra olika resonansformer?
Den negativa laddningen forflyttas mellan samma atomer i karboxylsyran, fran syreatomer till syreatomer (dvs. samma
strukturella enhet, energinivan blir densamma), medan den forflyttas fran kol till syreatomer i fenoxidjonen. Alltsa forandras
energin och karboxylatjonen blir 100 000 ggr mer stabil &n fenoxidjonen.

Analogi: Att kéra fartyg med 10 ton last pa havets konstanta vatten eller kéra buss genom Sverige.

Monokarboxylsyror

Formel Trivialnamn Salter & estrar (anjoner av karboxylatet)
H - COOH myrsyra formiater (lat. formica = myra)

CH3; — COOH attiksyra acetater (lat. aceto = vinager)

CH3;CH, — COOH propion propiater (grek. pro = forsta, pion = fett)
CH3CH,CH, — COOH smorsyra butyrater (butter)

CH;CH,CH,CH,— COOH valeriansyra valeriater (valeriana offencialis — lugnande)

kapronsyra (6 kolatomer)
kaprylsyra (8 kolatomer)
kaprinsyra (10 kolatomer) de tre sista anvands i danska ostar (kommer av namnet get)

COOH
©/ bensoesyra bensoater

/\ COOH akrylsyra akrylater
(polyakrylater finns bl.a. i bldjor)



Dikarboxylsyror

~-0H
OH Oxalsyra oxalater
N (oxalis = harsyra)

/COOH

CH Malonsyra malonater

bildar svarlésliga féreningar med kalcium
dessutom stor oxalater koaguleringsférmagan i kroppen

\ w
COOH (lat. mavus = @pple)  f5ryixia ej med malater i t.ex. citronsyracykeln
(applesyrans salt)

COOH
/
HZ(‘: Béarnstenssyra succinater
Hzc\ (succinid acid)
COOH
/COOH
HZC‘)
C‘3H2 Glutarsyra glutarater
HZC\
COOH
Biologiska sammanhang
COOH
cis [ Maleinsyra maleinater
COOH (forvaxla ej med marinater)
COOH
trans
J‘/ Fumarsyra fumarater
HOOC (lat. fumus = rok)

Miljokemi

COOH
©: Ftalsyra ftalater
COOH

(kommer ur naftalen)

Karboxylsyraderivat
— substanser som kan hérledas fran karboxylsyran

(0]
R 2 Denna grupp byts ut R>
OH HO

Det finns fyra huvudderivat:

R% Syrahalogenid
X (dar X = F, ClI, Breller 1)

O
R% Ester

OR'
O
«t
O Anhydrid
R~< (finns @ven cykliska)
e}
Peptid
R Amid

(kvavet kan binda: R, Ar eller H)

Ftalat, reproduktionsstérande
och carcinogen

Ovningsexempel

(e}
N\
bensoesyra
propanol

propylbensoat

formiat
HWO

6} bensyl

bensylformiat

0O

o

maleinsyraanhydrid,
fumarsyraanhydrid finns inte eftersom
fumarsyra sitter trans.

(Ar)
R—=N = Nitril

R—NH, i
Amin
R\ /R R\ /R
N N

| H

R
>:N— Imin

0
/U\T/ Amid



Karboxylsyrors reaktionsvagar

H 3 séatt att bilda ester

R'OH (precis som vattenhydrolys) Ester

<R

Karboxylsyrahalid (klorid) \(0 + H,0
R o Fischer. OR' .
cl E

(tionylklorid) X(Cl)| R'OH

en elektrofil H

*

sur esterhydrolys

+ till syra eller fenol/
socl, |[H:0 alkohol

RYO
o
Karboxylatjon

Karboxylatjon )
(en annan Nu-) O sur hydrolys av amid

P R__O
ol
Anhydrid \( Amid

N(H)R
(bortmed R
vatten)

| ™~ Kan vara 2 H, 2 Ar etc.

* Mekanism skall ej kunnas
™ Alkalisk esterhydrolys

Hydrolys = reaktion med vatten
Bakom varje imin ligger en karbonylférening sa skilj mellan amin, amid, oxim, nitril.

(0]
. . \
\/U\ Akrylamid, carcinogent!
NH

2

A. Karboxylsyra = syrahalogenid

)
R—COOH + SOCl, R—( + HCl + so,
cl

vattenkéanslig

B. Syrahalogenid = karboxylsyra (hydrolys av syrahalid)

- cl
> 2~ P
Rz( + HZO TRL7<7 R—< + HCl
o, H-0. Ci OH
H+

VS o~
L ol — TS

o}
Cl R 2 R
(stabil) (instabil) o cl ]
0BS!
0BS!
stark bas, svag bas,

anjon till svag syra anjon till stark syra



Vid intramolekylar anhydridbindning géller (undantag):

barnstenssyra
O o]
H,C
2‘ OH A ¢ B i
OH T ‘ O barnstenssyraanhydrid
C W C
H, 0 H 0
H,O
A =varme

D. Anhydrid = karboxylsyra (hydrolys)

0=0 o)
\V\ pKa=5

varfér den i sur

miljé stannar som

anjon. Hade miljén

varit surare,

ca pH 3 (tva pH-enheter

under pKa) hade karboxylatanjonens
syreatom blivit protonerad.

E. Karboxylsyra + alkohol = ester (Fishers esterbildning)
nu finns ett elektrofilt centrum

/ )
H

(0]
2 R Ly

ﬁ/OH
\7

OH OH u O
Alkoholen R-OH ar inte tillrackligt elektrofil eftersom nagon av
karboxylsyran inte &r lika nukleofil som syrakloriden OH-grupperna /‘\
men efter behandling med syra blir den mer nukleofil.
9 Y! gan pr__otonelzgs, H,O
Hela estrifieringen ar fullstandigt reversibel! etta ar reaktionens H

tredje intermediar
OR'

K=4-5 R«

H agerar katalysator 0

Baklanges — bara lite forskjuten at esterhallet da K= 4 — 5. Man tar bort vatten i slutdndan vilket leder till en jamvikt forskjuten
mer at hoger.

OR
OR' ' '
R . OR O,R.ﬂHzo Ry OH
+ HN —— R~< . R—C .
o) o \

OH H/O\H

F. Esterbildning via Sy1 eller Sy2.

e S

propionatjon

Br B
+ "“OAc

Ex.

R
Rﬁ/ OAc

R

G. Ester + bas = karboxylsyra + alkohol (alkalisk esterhydrolys)



starkare bas &n hydroxidjonen

; o} 0 .
“OH R% + R—O
AOR' OH

Svagare bas an alkoxidjonen. Karboxylatjonen ar svagare an hydroxidjonen.

Ex.
Fett ar estrar, de gamla egyptierna gjorde tval pa dem genom att kasta lut pa fett.

O
o O
fenylacetat fenolen blir deprotonerad i basisk miljé

H. Syrahalogenid + alkohol = ester

Rj‘%‘OH RR/_E‘
0

I. Anhydrid + alkohol = ester

lo) R H R
R «ol{H o 0
Os + R—OH R + R—( R
R*\< o o) «o

o

J. Syrahalogenid + amin = amid

H

e N T
= ) R%ﬁ — R—/< + HCI

HR

Amider ar stabila,

det ar darfor som det

anvands i var kropp.

Manga amider &r darfor

ocksa skadliga da de inte bryts ned.
Estrar anvands for nervoverfoéringsteknik,
sen bryts de ned, snabb bildning och
nedbrytning.

Irreversibel
OH’ R'—OH

o OH, +

S / \3

o
{
—<— R—COOH

0
/ \ Nitril, organisk cyanid
R-C=N

A
R R—N
N(H)R

R—NH, / kan bytas mot, R, Ar

Det kravs langkok och héga temperaturer.
Nitril (N): R—C =N

Nitrilen har inget normalt strukturelement

M. Amid + bas = amin

mycket svar reaktion, aven vid alkalisk katalys.

0
RJ< + R-OH
o

karboxylatjon
svagare bas

R—< +H+ +

K ar samma mekanism som J,
elektrofilt substrat.



g HO 1
(M ¥Q¢o OH - 0
R—4~+ OH ﬁf ——= R~ + RNH ——> R—( + R—NH,
OH NHR o o}
(E+) (Nu-)

Amider &r stabila i vatten (flask + vatten = 1000 ar)
flask + magen = fortare med enzymer

Obs! Reaktionen slutar inte vid R-NH da den ar en stark bas. R-NH, &r svagare an OH’ varfér reaktionen sker.

Ex.
0 o
R% + RNH, — > R%
OH ot
NH,-R
syra bas
salt
R= CH; ex. metylammoniumacetat

O. Dubbelbindning i konjugation med ett fritt elektronpar gér inte reaktionen tillracklig for protonering.

s H\
(0] ﬁ /O

ol o
NHR / NHR | protonering leder baklanges

HoH I
R< Yﬁﬂ H—n"* HO R HO+/'
¢ RO R%/OH Q RQOH H  RJLOH ()’ OH
/N\
H

+

— — HR« + NH,RR

YH
N\ /N\
R H™ "R H™ °R ©

o OH
— R*<\ + NH;—R  Alkylammonium
0

(i sur 16sning)

L. Amid till karboxylsyra och amin i sur miljo.

— . H_ ., H H
i j\i \OAHz \0H5f7

H+
- [ ~H
R” NHR' . -
R~ ONHR = O NHR RXNHR.
H
HO
R 0 HO L R\ OH

/ R
H—N ~—
\ + RXOH / NZ NHR'
H™

H
Eftersom vi har en karboxylsyra Protonen anvénds direkt efter den en gang anvéands
och vi &r i sur milj6 kommer aminen som katalysator.
att protoneras och bli en alkylamoniumjon.
* RNH,

0. Alkalisk hydrolys av amid till amin och karboxylatanjon.

e P e+ o KT

NHR' R L NHR' NHR
mycket stark bas!

O
Denna reaktion ar fortfarande hydrolys dven om vatten NH.R' + R < -
inte ar narvarande. Vi far karboxylatet pga. alkalisk miljo. 2 o




N. Nitril + vatten = karboxylsyra [hydrolys (sur eller alkalisk)]

* Det ar sa naturen gér aminosyror

+

R——N + R—COOH + NH,
OH (ej kunna mekanistiskt)
R—=N + R—COO- 4 NH,
karboxylation ~ ammoniak
Ex. 1
. Sn2 -
R—C—Br + CN~ —. R—C—CN + Br
H2 2
hydrolys
R—C— — > R—C—COOH
H, H,

Nomenklatur

Q/\CN Bensylcyanid

H,C—CN  metylcyanid - nej!

/ Acetonitril

(o} CN
< Bensoenitril
OH (bensoesyrans...)
A. Surt katalyserad reaktion av nitril = amid

+ H\/\"'H Nomenklatur
l\T-i N /  OH, o !

— - ol R OH
R-C=EN —> R-C=N <«——> R—C=N RJ:NH CN OH2 COOH
(syrans uppgift) NH PhJ A Ph

H
’ / .
\ + fenylacetonitril fenylattiksyra
R 0 R? o H (bensylcyanid)
Sedan gar man vidare med hydrolys \( /NL\>
av amiden for att fa karboxylsyran NH, H H

+

H

Karbonyl-a-substitution och kondensationsreaktioner
Keto-enol-jamvikt

Ex. 1 dar jamvikten &r forskjuten at ketohallet

o (0}
N OH
H C)kCH no H f)k‘g /§ = HsC%
3 3 3 H, H,C CH, CH,
Aceton Anjon Enolatjon
Keto Enol

Tautomeri = tvafaldighet

Ex. 2. Dar jamvikten ar forskjuten at enolhallet
OH

Vid a-kolet sitter sura a-vaten som kan vara mer eller mindre sura pa grund av resonans i fenolatjonen



Karbonylkol

alfakol med alfavaten

Ex. 2.
OX (o}

o o0
BM HM spridning 6ver 3 stillen
C
Z9 9 o & o o
-— -— spridning 6ver 5 stéllen
S e SV Sl G G

s. 351 i Mc Murry

Ex. 3.
enol keto

Hogt pKa leder till en oerhort star bas/anjon.

Ex. 4.

PN

/\07

Den extra negativa laddningen kolet far gar ej att resonansstabilisera vilket gor att
jdmvikten inte ar forskjuten at héger dvs. amnet ar inte speciellt surt.

Vaten narmast karbonylen ar alfavaten dvs. ar sura vaten som kan "lossna”. Vateatomer som ar
beldgna pa kolatomer Iangre bort frdn karbonylgruppen &r inte sura och kan inte lossna, som pa
bilden déar vaten fran betakolet tagits bort.

Aldolkondensation med basisk elimination
Acetaldehyd

0 42
2st H3C—< + OH HZC;< + H,0
H jamvikt lite H
forskjuten 4t t
o

hoger
o=

H

Anjonen kan resonansstabiliseras och nukleofilen kan attackera vatten men
da gar reaktionen tillbaka, daremot kan nukleofilen attackera karbonylkolet.




| o

H,C T
H
H,0 Sura alfavaten
<«— karboxylatjon, stark bas
T
H,C + HzCJL H3C+ﬁ4 + H,0 H,C C
" : Ho2 H ] Z - VI
OH
Alkoxidjonen protoneras Aldol
av vattnet
aldehyd + alkohol = aldol

Fler sura vaten kan tas med mer befintlig bas tillganglig

OH 0
HSC+C—< + OH —
H j2 H
Just denna alfa-beta-omattade karbonyl
ar den enklaste och kallas krotonaldehyd

alfa
beta

iyl N
c’—/< H.C _C—<
H 3
LA
OH Konjugerat system

alfa-beta-omattad karbonylférening

OH w 0
eller HBCA'—C;(A
H Hoh
Allra mest sura alfa vaten:
I,

H,C—
H

Detta pga. den induktiva effekt som ges av bada karbonylgrupper.
pKa for de vatena blir ca 9. Laddningen kan spridas dver fem element:

O

M™N 79 9 o o
B V) G O §
H3CJ\C \4\J\CH3 HSCJ\CJ\CH3 HC™ >~ cH,

/ Ho +H H,0

OH o~ ! oF o (j
H3C+Ef< H3c+cJ{ H,C—C-
2 H h o H

H

leder ingen vart
alfa-beta-butanal

= krotonaldehyd

= en aldolkondensation



ALDOLKONDENSATION (A + B — C + H,0)
A, B = karbonyler

Blandade aldolkondensationer: karbonyl A maste inte vara identisk karbonyl B, ar de olika kallas det
for en blandad aldolkondensation.
a-vaten kan resonansstabiliseras, det kan inte B-vaten och de ar inte sura.

P & o
@%H +| HC” \f
H

alfavate alfavate

nukleofil elektrofil

O OH (0]
Hc— H,c—4  nukleofi
H H
o) N o
o 9 acetaldehyd + H ;{ Cfc%>
H3C% + HZC% —— /\)k propanal 2C + M H
H H H3C H H

3 T2 H
alfavate nukleofil Krotonaldehyd _
OH
H . H /27} -
HC/02 o OH HC/C, o "¢ T@ O CH; o 9 OHCH, o
— > H,.C—C H,C—C
3 \f 3 \f R/ /< H,0 A
H H 2 H H 2 H H
(kan reagera med .
sig sjalv) basisk
Elimination
b CH, o
H,C—C—C= alfa-beta-omattad karbonyl
H, H a H

... med acetaldehyd och pa samma sétt som innan

HSCQM%

+ HC
H

Exempel pa blandad aldolkondensation med en annan elektrofil &n karbonylen sjalvt (acetaldehyd i detta fall):

0
H3CJ< + OH
H

OLS_ stark anjon

ki
I 9 wH O pHon M0
ne—4 + Ph— c—4 Ph— X
H Ht2 H < H @ H
Det finns inga alfavaten, alltsa /
kan inte molekylen reagera med OH

~ sig sjélv
OH

#OH

[ 1 0 ) Y

_— Ph*ﬁ*ﬁ% Ph*C:C4
H H H H

Genomkonjugerat system
("kanelaldehyd" beta-fenylpropenal)

Elektrofilen, utan alfavaten vilket
minskar reaktionsprodukter



Dibensalaceton

0 \Oj |
@i@ + oH H3CiCH2 " - "

Underskott vilet gor att
ingen eller lite kondensation av
aceton med aceton

protonering: £H2

OH O
OH , O 0}
C CH3 -OH E /’ Eizch_L
L v H, ¢} CH, ___ 5
g L /
“OH _
OH
O Pn—{b (0]
L > Ph—C=C — e ph—c=c—lc=c—pn
H H - P.S.S. H H H H
CH,
Bensalaceton Dibensalaceton

Bensal (eutt ".‘:"ite péakolet) - en blandad aldolkondensation

bensyl (tva vaten pa kolet)
Dibensalaceton absorberar allt ljus utom det gula, absorptionen sker i dubbelbindningarna.
Cyklisk aldolkondensation

Alfakol med alfavaten alkalisk elimination
1 ~ I 9
o OH © H 0.
WH Y\/\C H \‘1
H H ;‘ c
Hexadial O:< (0]
exadia H,0 Cyklisk aldolkondensation H H
OH protonering
o
H

Mindre antal kol vilket gor det svarare att skapa goda ringar pga. ringspanning.



CLAISENKONDENSATION (tva estrar samt en stark bas bildar beta-ketoester)

Ex. 1

X

H,C

0
+ 0— NE]
OEt

Et =

< H,C

EtOH

e

OEt H,C

Ej hydroxidjon!
Ha alltid den alkoxiden till
gruppen som sitter pa estern.

Protonering...

-

OEt

Hemiacetal

Ex. 2
OEt eller OMe lamnar

OEt

Forsvarande alkali anvands har
vilket kommer att resultera i flera produkter.

'OEt
Et
EtOH

¢l

B

T

OEt

o
CH/J\OEt

O

OEt

O) /k
vattenfritt H C%\C

(0]

H,C TOEt s

Laddningen spridd
Over tre element

e

SR

“OEt

)

(@) O 0 0
ﬁLOEt H3CJLch
Oett beta H, OEt

"OEt alfa

Ketogrupp + ester = beta-ketoester

Beta-ketoester

Men om alkoxiden kan ocksa

protoneras.

2 estrar. Vi har fatt ut alkohol och vi har katalyserat med passande katalysatorer.

Sedan kan samma reaktion goras men istéllet for OEt anvéands OMe och fler produkter fas enligt

ovanstaende mekanism.
Ex. 3.

Adipinsyra
Optimalt att de ar samma

(0]

OEt
Biologisk tillampning

Acetyl-CoA gar in i citronsyracykeln och man far ut energi.

I

OEt

Aldolkondensation skapar oxalattiksyra. Acetyl-CoA far en anjon som
kan stabiliseras sa bra att vi kan ha den i vattenlésning vid 37 grader C.
Det behovs inga hydroxidjoner for att skapa anjonen (ta bort sura alfavaten).

0 0
J OH
C CoA
R I 4
OH

ke

HOOC

protonermg och
hydrolys av tioester

citronsyra

(0]
@r,%m

[0}
a
b OEt beta-ketoester
(e}

COOH

COOH



Catenater

OW\WO

OEt { OEt

o} o OEt

Claisenkondensation

_—

OEt OEt OEt
O e} O

(e} OEt
Alltsa sluter sig ringen
Lat. catena = kedja

Rotaxaner

Stoddar kom pa idén

Tioler

Lat. tio = svavel

* Merkaptaner (= kvicksilverfangare)
* luktar ruttet agg

* svagt sura

* oerhort oxidationskansliga

Tioler (sulfhydrider):
R-SH
Ar — SH

Sulfid:
R-S-R

Vart luktsinne uppfattar t.ex. CH; — SH 1/40 000 mg/m3 och den anvands inom pappersmassaindustrin. Tiolerna ar varre ju
stérre molekylerna ar, aven lésningsmedelslika lukten ékar med molekylvikten.

Selenid (telenid):
R — SeH ar 10 000 x giftigare an Ph — SH (tiolfenol som bildas nar man spinner med hjul vid race, brant gummi)
Manga ar inte farliga men t.ex. Ph — CH, — SH ar cancerframkallande

Tioler oxiderar spontant i luft enligt:
[OX]

2 R-SH R-S-S-R

[Red]

Tioler anvands ofta i kroppen for att t.ex. halla samman olika protein via disulfidbryggor (SS-bryggor, cysteinbryggor) dar:

[OX]

[Red]

Polypeptidkedja



