Stereoizomeri

Optik izomeri (CHIRALITE)

KIRALITE = Bir maddenin ayna goériintiisi ile cakisamamasi 6zelligidir.

Kiral / Akiral maddeler...

Kiral 6zellikli maddeler, polarize i1sigin titresim diizlemini cevirme 6zelligine sahiptir. > optikce aktif
bilesikler

Kiralite merkezi : Asimetrik (kiral) C atomu (C’)

= ayna
COOH
OH—C™—CH,
CH,

CHj

@)
T
)l
7
O
T
I nnmmmm

~

optik izomerler(enantiyomerler)

Enantiomer: Polarize 15181 farkl yone geviren, kendi ayna goriintisi ile cakismayan stereoizomer.
* Enantiyomerlerden birisi polarize i1s18in yayllma diizlemini saga cevirirken digeri sola gevirir.
*  Enantiyomerlerin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri genellikle aynidir.

*  Enantiyomerler, diger asimetrik molekiillerle tepkimelerinde farkllik gosterirler.

Rasemik karisim: Optik izomerleri esit miktarda iceren, optikce aktif olmayan karisimlar. (optik cevirme 0°)

d/lve +/-

d veya + : Polarize 15181 saga ceviren izomer
(dextrojir: saga ceviren)

| veya - : Polarize 15181 sola ceviren izomer
(laevogire: sola geviren)
(dexter: sag, laevus: sol, gyrare: dondirmek)

dl veya (%) : Enantiomerler karisimi

meso : Optikce inaktif (polarize 15181 cevirmeyen) izomer

Optikce aktif bir maddenin polarize 15181 saga ya da sola ¢evirecegi molekil yapisina bakilarak belirlenemez;
ancak polarimetre ile deneysel olarak belirlenebilir.



Tarihge...

1822 — John Herschel
Optikce aktif kuartz (SiO,) kristalleri.

1848 — Louis Pasteur
Tartarik asidin sodyum amonyum tuzu kristallerinin simetrik olmadigini, Rasemik asidin ayni tuzunun
kristallerinin de kiral oldugunu farkeder. Blyiteg ve pens yardimiyla (+) ve (-) olan bu kristalleri ayirir.

1874 —).H. van’t Hoff ve J.A. LeBel
Optikge aktif molekdiller 4 farkh gruba bagli en az 1 C atomu tasimaktadirlar.

1901 - J.H. van’t Hoff - Kimya Nobel Odiili

d ve | konfigurasyonu belirtmez.

Konfiglirasyon: Asimetrik (optik izomeri) veya rijit yapi (geometrik izomeri) gbsteren bir molekilde, atom
veya atom gruplarinin uzaydaki bagil konumlanmasidir. Ancak BAG KIRILMASI ile konfigiirasyon degisikligi
olabilir.

Konfigiirasyon nasil belirtilir?

Optikce aktif bilesiklerin yapisi belirlenirken, (+)-gliseraldehit “D” ve enantiyomeri (-)-gliseraldehit “L”
sembolleri ile gdsterilmistir. (E. Fischer)

CHO CHO
H—cls'—-OH OH——clz‘—H
c':Hon (IBHZOH
D-(+)-Gliseraldehit L-(-)-Gliseraldehit

D ve L gosteriminin polarize 15181 cevirme yonu (d ve l) ile ilgisi YOKTUR. D ve L, oz’lar ve aminoasitlerdeki
konfiglirasyonu gostermek amaciyla kullanilir. Belirleyici C* sondan bir 6ncekidir.

CHO CHO CHO CHO
H—~0H O™ —H ‘ H+OH HO H
CH,OH CH->OH CH->OH CH,OH
€5)) (L) (D) (L)

D-Gliseraldehite benzeyen maddeler D serisi,
L-Gliseraldehite benzeyen maddeler L serisidir.



Farkh C* iceren maddelerde izomeri
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CHO CHO CHO CHO
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CH,0H i CH,OH CH:0H CH,OH
D-Eritroz L-Eritroz D-Treoz L-Treoz
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2 enantiyomer 2 enantiyomer
izomer sayisi = 2" n = Asimetrik karbon (C*) sayisi

Rasemik karisim sayisi = 2"/ 2

n =2 icin; 2° =4 enantiyomer (I, I, Il ve IV)
2°/2= 2 rasemik karisim (I ve 1) (11l ve 1V)
Toplam 6 izomer

[velll, Il ve IV ----> Enantiomer olmayan izomerler ----> Diastereoizomerler

Diastereoizomer : Bir organik bilesigin optik izomerlerinden birbirinin ayna goriintiisii olmayan
stereoizomerleridir. Diastereomerlerin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri birbirinden farklidir.
HsC CH; HsC H

>c=c? Sc=c?
HC H CHs

cis-2-Buten trans-2-Buten
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Diastereomerler

Karbonhidratlarda C*lara bagli —OH gruplarinin birbirlerine gére konumlarini géstermek igin, eritro-,
treo-, manno-, arabino- .... gibi 6n ekler kullanilir.

D-eritro treo ribo arabino  ksilo likso
= = :l = = I —— L
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a}lo altro talo gliiko gulo manno galakto ido
Batun formallerde D-izomerleri gosterilmistir.

CHO CHO CHO
H——OH HO——H H——OH
HO——H HO——H HO——H
H——OH H——OH HO——H
H——OH H——OH H——OH
CH,OH CH,0H CH,0H

D-Glukoz D-Mannoz D-Galaktoz



C* tasimadigi halde optikge aktif olan bilegikler

ALLENiK iZOMERI

H, /H R3 R3
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4 siibstitient birbirine dik 2 dizlemde bulunur.

SPiRANIK iZOMERI
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spiran

DIFENILIK iZOMERi (ATROPiZOMERIzZM)

Difenil yapisida orto konumlarda biyik hacimli gruplar varsa, sterik engel nedeniyle serbest rotasyon
onlenir.

HOOC ‘ NO, O,N g COOH
HOOC l NO, O,N I COOH



Heteroatom kiralitesi ile olusan optik izomerler

N, S, P atomlari optikge aktif izomer oluturabilir.

HyC  CH,CHj

\/ 0

W CH; g

‘> Ri0" 4 0R,4

H Ry
tereomerkez 0

R : Rectus = sag (Oncelikli gruplar saat yéniinde sirayla dizili)
S : Sinister = sol (Oncelikli gruplar saat yéniiniin tersinde dizili)

Fonksiyonlu gruplarda odncelik sirasi

C* atomuna bagl atom veya atom gruplarina oncelik sirasina gére 1, 2, 3 ve 4 numaralari (ya da a, b,
¢, d harfleri) verilir. Atom numarasi en biylk olan atom en onceliklidir ve 1 numara (ya da a) ile
gosterilir. Digerleri atom numaralarinin azalisina gore 2, 3, 4 (ya da b, c, d) ile numaralandirilir.

C* atomuna bagl gruplarin ilk atomu ayni ise bir sonraki.... bir sonraki atom numaralarn dikkate
alinarak, biylkten ki¢tige dogru siralanir (CIP kurallari uygulanir). Gruplar Gzerlerindeki numaralara
gore 1->2->3 yoniinde egri ok cizilerek takip edilir. Bilesigin R ya da S konfiglirasyonunda oldugu

belirlenir.
H$=O : H?=O
C gy % w C
HO™ \"H : H™/"~0OH
CH,OH : HOCH,
R(+)-Gliseraldehit S(-)-Gliseraldehit

I, Br, Cl, S, P, F, RCOO, OR, OH, NO,, NR,, NH,, COCI, COOR, COOH, CONH,, COR, COH, CH,0H, CR,,
CHR, CH;, H
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Soru: Asadidaki bilesiklerin R yada S konfiglirasyonunda olduklarini bulunuz.

0 0
HQ  H
HO O Na* o C —C—=CH,0H
NHCCHCl,
NH, Il
Monosodyum glutamat NO,
Kloramfenikol

Soru: Penisilinlerin genel yapisindaki stereomerkezleri, her bir merkezin R ya da S konfiglirasyonunda
oldugunu ve yapinin izomer sayisini belirleyiniz.




Testosteron

(8R,9S5,10R,135,145,17S)-17-hidroksi-10,13-dimetil-1,2,6,7,8,9,11,12,14,15,16,17-
dodekahidrosiklopenta[a]fenantren-3-on

Progesteron

(85,9S5,10R,135,145,17S)-17-asetil-10,13-dimetil-1,2,6,7,8,9,11,12,14,15,16,17-
dodekahidrosiklopenta[alfenantren-3-on

Diisiik éncelikli grup diizlemin arkasinda degilse;
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1-Fluoro-1-metoksietan
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Fischer gosteriminde;

b (|36H5
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S-1-Feniletanol

Kiral bilesiklerde etki farklihgi
Adrenalin'in reseptérle etkilesimi...

1960’ yillar - Talidomit faciasi...

)io,cria —_—

. 4. dncelikli grup (H) dizlemde.
H, Diizlem altindaki grupla (CHs) yer degistirildi.

Degistirilmis kiral merkezin R ya da S konfiglirasyonunda olduguna karar verildi. (R)
. Bulunan sonug tersine gevrildi. (R 2 S)
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(S)-1-Fluoro-1-metoksietan



Rasemik Karigimlarin Rezoliisyonu
(Enantiyomerlerin ayrimi)

o Mekanik ayirma — L. Pasteur

e Kiral adsorban / kiral ¢oziictilerle kromatografik ayrim.
e Kiral sentez.

o Diyastereoizomer tuzlarina déniistiirme.

Enantiyomerlerin ¢dzlintrlikleri aynidir. Enantiyomerler diastereomer tuzlara dondstirilir ve
fizikokimyasal 6zellikleri degistigi icin ayrilabilirler.

%50 R enantiyomer + %50 S enantiyomer Enantiyomerler dogrudan

ayrilamaz.
(Rasemik karigim)

Kiral rezoliisyon ajani %100 S

R,S+S,S

divastereomer tuzlar — Ozellikleri farki...
y Cozanarluk farki ile ayrilabilirler.

Selektif kristalizasyon

R,S kristal + S,S ¢ozelti



