KARBOKSILIK ASIT TUREVI BILESIKLER
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Kararhhgi en az, etkinligi en fazla olan asit trevleridir. X = Cl (Br)
Asit 6zellik kaybolmustur, assosiasyon yoktur.

Asadidaki bilesiklerin kimyasal formiilleri derste verilmistir.

> Asetil klorur (etanoil klorir)

» Propanoil klorir

» Siklopentan karbonil klorir

» 2-kloroformilsiklohekzan karboksilik asit
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Reaksiyonlari

Cok kolay SN verirler.

Bir acil kloriiriin C=0 grubu, Cl atomunun indiiktif etkisini (-1) hisseder ve sonucta acil klortiriin C=0 karbonu
nu ataklara agik hale gelir.
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ASIT ANHIDRITLERI

_— >

9 I
R-C-0O-C—R'
HaC—C
70 = (CHsC0O)0 Q
H3C_9 H3C_C\O
02H5—9’
asetik asit anhidriti 0]
= asetik anhidrit
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R gruplari ayni ise basit, farkli ise karisim anhidritler elde edilir.
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Reaksiyonlari
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d. Perasit olusumu

ESTERLER
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metil asetat
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B-propiolakton y-butirolakton d-valerolakton

Esterler yapilari, cesitli meyve ve ciceklere hos ve glizel kokularini verirler.

Ananas yaginda Muz yaginda
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Metil blutanoat izopentil asetat

Esterlerin elde edilisi

1. Fischer esterifikasyonu

H,SO4
RCH,COOH + R'CH,OH —
Primer asit Primer alkol Hizh

'Ti lTI H2S04
R-C—-COOH + R'—C-OH

|'_-\, Il?' Yavas
Sekonder asit Sekonder alkol

B B Ho,SO4
R-C—-COOH + R'—C—-OH

R R' Cok Yavas

Tersiyer asit Tersiyer alkol

QHZOCOR

C|)HOCOR

CH,OCOR

yag asidi esterleri (R=C44.17)

RCH,COOCH,R'  + H,0

A A
R-C—COO—C—R' +Hy0

R R

A R
R-C—COO—C-R' +H,0

R R

Asit katalizli nikleofilik agil stbstitiisyonu (Sn). Karboksilik asidin C=0 grubunun elektrofilik gtici alkol
oksijeni ile etkilesmeye yeterli olmadigi icin, asit kataliz ile bu grubun protonlanmasi sonucunda nikleofilik

atak olusur.

Reaksiyon mekanizmasi:

97N GO R

~
_Cuoe —Cl — .
R OH + H-CI R/C\_QH

dizgun doértyazla
ara urdn




Esterlesme hizina etki eden faktorler
indiiktif Etki

Karboksilik asit molekiliinde elektronegatif bir atom varsa, induktif etki ile -COOH grubu C=0 karbonunun
elektrofil glict artar ve buna alkoliin baglanmasi daha kolay olur. Reaksiyon hizi artar.

Molekildeki elektronegatif atom -COOH grubuna ne kadar yakinsa etki o kadar artar.

Asagidaki molekiillerin esterlesme hizlarini karsilastiriniz.

Q Q
H,C—C-OH Cl—H,C-C-OH

Mezomerik Etki

Benzoik asidin -COOH grubu C=0 karbonundaki + yikiin, konjuge sistemde oldugu aromatik halkanin
mezomerik etkisi ile elektrofil glicli azalir. Alkoliin alkoksi grubu (-OR) ile reaksiyonu daha zor olur ve

esterlesme reaksiyonu daha yavas yirir.
Yavas

CH3COOH  + C,H5OH

Daha yavas
COOH + CoHsOH —— COOC,H5 + H,0O

Sterik Etki

CH3COOEt + H,0

Karboksilik asidin —COOH grubuna komsu biyilk hacimli gruplar varsa veya alkol molekili dallanmissa,
sterik engel nedeniyle katyonik merkeze baglanma engellenir ve esterlesme hizi diser.

H,SO
CHsCOOH +  CH,CH,OH = CHyCOOCH,CH; + H,0
Yavas
H3C\ H3C\ H2804 H C CH3
,CH—-COOH + ,CH-OH CH COOCH. + H,0
HsC H3C Cok Yavas 3C CHs3

2. Agil kloriirlerin alkollerle reaksiyonu ile;

* Halojenler iyi ayrilan grup.
*  Reaksiyon hizi alkollin yapisina gore; primer > sekonder > tersiyer
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R-C. + ROH ——— R-C___,
Cl -HCI OR
Reaksiyon mekanizmasi:
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Tetrahedral ara Uriin l

:9: . 7
R—C-O-R + HCI
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primer

alkol (I)|
CHon (@) /C\
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alkol

3. Asit anhidritlerinin alkollerle reaksiyonu ile;

O (e} 0] (0]
I I Baz I I
R-C-O0-C-R + RR—mOH —— R-C-OR' + R—-C-0OH

Reaksiyon mekanizmasi:
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4. Transesterifikasyon ile;

Bir esterden bir alkol araciligi ile baska bir ester sentezidir. Yeni ester yaninda ilk esteri olusturan alkol de
serbest hale gecer.

asit ya da baz o)

n katalizor I

H3C_C_002H5 + CH3OH H3C_C_OCH3 + CH3CH20H
etil asetat metanol metil asetat etanol

5. Karboksilli asitlerin alkali metal tuzlarinin alkil halojeniirlerle reaksiyonu ile;

R—COONa + R'—X —> R-COOR' + NaX

Q SN, Q
CH3CHQCH20"O Na_ + CH3—| —— CH3CH2CH2C—OCH3 + Nal
Sodyum bitanoat \/ Metil butanoat
(%97)

6. Kuaterner amonyum hidroksitlerin kullanildigi esterlestirme yontemleri ile;

Karboksil grubu tersiyer bir karbona bagh oldugunda esterlesme engellenir. Bu durumda kuaterner
amonyum hidroksitle olusturulan tuz, isi ile dekompoze olur ve ester olusur.



3 ch R Ch
R—C—COOH + |—|3c—|71+—cH3 OH —= R-C—C00 H3C—ITJ+—CH3 + H,0

R CH, R CH;
tersiyer asit tetrametil karboksilli asidin
amonyum hidroksit kuaterner amonyum tuzu
o
R—CIZ—COOCH3 + ITI—CH3
R CH;

tersiyer amin

7. Diazometan ile;
* Karboksilik asitlerin metil esterleri elde edilebilir.
* Reaksiyon kantitatif; saflastirma kolay.
* Diazometan toksik ve patlayici !

.
H,C=N=N:
Do LTy o7 N\ n

R-C-OZH + i —R-C-Q: + H3C-N=N:
e+ Metil diazonyum
H,C=N=N l tuzu
: 2 ..
Diazometan R-C—-OCH, + :N=N:
COOH COOCH; )

1 o — [T

(%100 verim)

Esterlerin reaksiyonlari

1. Hidroliz
(l'? H>0, NaOH I
R-C-OR' ————— > R-C-OH + R'—OH
veya H30

Bazik hidroliz (Esterlerin baz katalizli hidrolizi = Saponifikasyon = sabunlastirma)

€Ot 109) 0

.o Il e ee—
R-C-Q-R' + OH—= R“"C\'d—H —— R-C-QH + R—Q¢
~___ R'—,(‘)?".

0 ..
R-C-0f + R—QH

Yag asitlerinin gliserin esterlerinin alkali hidrolizi ile SABUN elde edilir.



Asit hidroliz

o7 N\ Q7. o | O o
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R-C-O-R' + MGt H

_C—O-R' —— RO T e—— wCoss
. _HORCQR R“ [ ~OsH R™ [R0-H
H 2 > + )
R—0 R'—O:
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HHQO
HoHt

I .o
R-C-OH + R'—OH + H30"

2. Amidlegtirme

Q o)
Il "
R—C-OR' + H;N-R"——= R—C-NHR" + R'—OH

3. Hidrazin ile reaksiyon

0
11
R—C-OR' + H,N-NH, —> R—C-NHNH, + R'—OH

4. Organomagnezyenler ile reaksiyon

© o)
Il 1l
R—C-OR'" + R'MgX —> R—C-R" + MgX(OR")
magnezyum halojenur alkolat
5. Rediiksiyon

0]

I 2H,
R—C-OR'

R-CH,OH + R-OH

Claisen kondensasyonu

(0]
+_
I 1) Na OEt 1
2 CH3COCH,CH3 ;)H g CH3C-CH,COCH,CH; + CH3;CH,OH
3
Etilasetat Etilaetoasetat

B-ketoester (%75)

Reaksiyon mekanizmasi:

10y -
— 1 HoN
2 oet /% chycoet G @
CH3;COEt :CH,COEt + EtOH —<————— = CH3;C-CH,COEt
Nukleofilik Elektrofilik céEt
dondr akseptor
? H ?
CH3;C-CH,COEt + OEt
? l ?
CH5;C-CHCOEt + EtOH
lH3O+
(0] (6]

1 I
CH3C-CH,COEt + H,0
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Kanisik Claisen kondensasyonu
*  Farkh 2 ester tirevi
* Ester komponentlerinden birisi a-hidrojen tasimaz ve enolat iyonu olugamaz.

O

COEt 2o
©/ . 0 DNaHITHF ©/C_CHchEt
CH,COEt — ™
k 0" + EtOH
Etil benzoat  Etil asetat Etil benzoil asetat
(akseptor) (dondr)

Ester grubu tasiyan bazi bilesikler

Qy
COOH @-HZC—C—N S
X s 9
N~ I
OCCH s
o

CH,OCCH,4
COOK
Asetil salisilik asit Sefalotin
(Aspirin)
O
(@]
HaC™ O CHs
/@AO/\CHQ, NJ\H,N
H
HoN o) COOH
Benzokain Enalapril
AMIDLER
Q Q Q
R—C-NH, R—C-NHR' R—C-NR'R"
O
i Q L& -CHa
H3;C—C—NH, H;CH,C—C—NH, “CH,4
asetamid propiyonamid N, N-dimetilformamid (DMF)
In L %
NH HN
o o N
B-propiolaktam y-butirolaktam d-valerolaktam
B-laktam

Amid baglari

Protein



Amidlerin elde ediligi
1. Karboksilik asitlerin aminlerle reaksiyonu ile;

* Karboksilik asitler aminlerle reaksiyona girerek, amonyum tuzlari Gizerinden su cikisi ile amid
tirevleri elde edilebilir.
»  karboksilik asit anyonlari = en az etkin !!!
Tercih edilmeyen bir yontem...

Q Q 0
R-C-OH + R'—NH, R-C-O NH;—R' == R-C-NH-R' +H,0

Amid sentezinde kullanilan bazi reaktifler
Karboksilik asitler bazi reaktiflerle aktiflestirilerek aminlerle reaksiyonu ile amidler elde edilir.

> N,N’-Karbonildiimidazol (CDI)

» Disiklohekzilkarbodiimid (DCC)
» Diizopropilkarbodiimid (DIC)
» 1-Etil-3-(3-dimetilaminopropil)karbodiimid (EDCI)
» N,N-Dimetilaminopiridin (DMAP) / 1-Hidroksibenzotriazol (HOBt)
» Benzotriazol-1-il-oksitris-(dimetilamino)-fosfonyum hekzafluorofosfat (BOP)
(0]
108 o LIPS ~
I /\ IS \N —
R—C-OH + N\/J“ ’\\‘i\\/N - R—&—N\% + L/NH +CO,
Karbonildiimidazol . ,
(CDI) HoN-R
g , HN=\
R—C—-NHR' + |§/NH
:(IJI: :|O|: Nj :
R—C-OH + QN:C:NO — > R-C-0-C’
NH

Disikloheksilkarbodiimit
(DCC)

l H,N-R'
o

I HOX
QNH—C—NHO + R—C—=NHR'

Disikloheksiltire

2. Acil kloriirlerin aminlerle reaksiyonu ile;

acil kloriirler =2 en etkin

12



e 0o

Q(R: .o .O\) .||
RCLCI + HN-R' =—— R—C-Cl R—C..
N CNH
H R’ HA\R'
le.l\]—R'

R—C—NHR' + R—NH;

3. Asit anhidritlerin aminlerle reaksiyonu ile;

CR AR 03H g HN-R
H3C C\ R_NH2 H3C_C\8N\H H3C (\ N\H
—_— O
HsC—C HaC—C HaC—C
o) o)

0
HsC—C—NHR + Hy,C-C-O HzN-R

Asetamid tlrevi asetik asitin amin tuzu

4. Esterlerin aminlerle reaksiyonu ile;

Acil klorirler ve asit anhidritlerin aminlerle reaksiyonuna gore daha yavastir.

QO' OJ :92 @H’/\
R— C OEt + H2N R'—— R— C \9Et — R—C=N_ -
H R

HR'

R—C—-NHR'+ Et—OH

5. Nitrillerin hidrolizi ile;

Bazik hidroliz

V/—\OH R ,(\ﬁ%—H R .. R

C=NH == C-NH,
/7
(0]

R-C=N —=— C=N: —/——— |
HO -HO HO
Nitril Hidroksi imin Amid
Asit hidroliz

R\ o R\
C=N-H =—= C-NH,

s ~  HOH R

R-CEN —— R—(:E\N—Hj: GoNH —— &= %

itri -0: - -0: o
Nitril H ?) H . 0 - Amid

H Hidroksi imin

13



Amidlerin reaksiyonlari

1. Hidroliz
Bazik hidroliz
O HO™ O
R—C—NH, R—C-O~ + NHj
é;g.NH +"OH — :§D — R:g.éH NH
A2 ~———— Wl —-(,— + .
2 . R\ ‘wQ_H .o 2
u
o . .
R-C-Q: + NHj
Asit hidroliz
9 H3O+ 9 +
R-C-NH, ——= R-C-OH + NH,
Q H30" 0
R-C-NH-R' ——= R-C-OH + R'—NH,

:9:-/-\(7

R-C-NH, + H-O

Polimerlesme

H2N(CH2)nNH2 +

diamin

HO(CH2),OH +

diol

~+

+ .o .o
e e, L[ T
-_2_ 2 _-_— R\\“‘ \O)TH‘-— R\:‘)\Q_H
HaN | HsN
o |
HON
I

I

diasit klorur

Poliamid

(@]
|

C—(CHz)n—C

_%Z_

> % O(CH2)nO

I I
HO—C—(CH2)n—C—OH
diasit

Poliester
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Amid grubu tasiyan bazi bilesikler

Aspartik
asit Fenilalanin

0]
Metanol
NH ('?
O~CH3 g H,N—C—NH,

6\\0 Ure
Sakkarin
Aspartam
Hﬁ] o
Sab O
NH Cl —N
N/)\OH

G

Fenobarbital .
Diazepam

H I
N S NH—C—CH,
O N{ O
(@]

HN4<; —
N
HO OH NI

Ampisilin Parasetamol Lidokain
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