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3. Konformacni analyza alkanu a cykloalkanu

Konformace je prostorové usporadani molekuly vzniklé rotaci kolem jednodu-
ché vazby. Konformer je konformace v lokalnim minimu na hyperplose poten-
cialni energie.

Puvod bariéry rotace kolem jednoduché vazby:

e Stericka repulze skupin (zanedbatelna pro H).
e Stabilizujici pfekryv o a o* ve st¥idavé (staggered) konformaci.
e Destabilizujici pfekryv dvou o orbitalti v zdkrytové (eclipsed) konfor-

maci.

Cykloalkany
Prostorové usporadani cykloalkant je vysledkem ptisobeni pfedevsim téchto

sil:

e Uhlové (Baeyerovo) pnuti je zpiisobeno odchylkou vnitiniho thlu cyklu
od idealniho vazebného tihlu (109,5° pro sp? atom uhliku).

o Torzni (Pitzerovo) pnuti zpisobené odpuzovanim skupin a orbitalii (po-
dobné jako u alkani).
Cyklopropan

Plandrni molekula. Kombinace torzniho pnuti (zdkrytova konformace atomi
vodiku) a tthlového pnuti (bandnové T vazby) znamend nestabilitu cyklu a jeho
zvySenou reaktivitu. Celkové napéti cyklu je asi 115 kJ mol~!.

M Torzni pnuti @ Bananové vazby

Zborcend konformace (agnl. puckered) — tvar molekuly je vysledkem vyvézeni
torzniho a tihlového pnuti. Celkové napéti cyklu je asi 110 kJ mol 1.

N

Cyklobutan
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Cyklopentan

Obdlka (angl. envelope) a polozidlicka (angl. half-chair). Vnitini thel pétithel-
niku (108 °) je blizky vazebnému tthlu sp? atom uhliku, z rovinného usporadéani
cyklus vyklani torzni pnuti. Celkové napéti cyklu je asi 25 kJ mol~!.

v Obalka bﬂ PoloZidiitka

Cyklohexan

Dva konformery: Zidlicka (angl. chair) a zki*Zend vanicka (angl. twist boat,
skew boat) — vanicka je konformaci (energetickym maximem), pfechodovym
stavem mezi dvémi zkiizenymi vanickami. Zidlickova konformace je téméf bez
vnitfniho napéti. V zidlickové konformaci existuji dva druhy atomt vodiki,
azidlni a ekvatoridlni, za laboratorni teploty si ale velice rychle vyménuji pozice
diky rychlému pteklapéni jedné Zidlicky v druhou.

E/
kJ mol! /4 \“
43 oo
vani¢ka

25 A B W
T

zkfizena zkfizena
0 vanitka vanitka

Zidlicka Zidlitka

U monosubstituovanych cyklohexanti dochézi k preferenci zidli¢ckovych kon-
formertl, které nesou substituent R v ekvatorialni pozici. Duvodem je pfede-
v8im nevyhodna 1,3-diaxialni interakce substituentu R v axialni pozici s axial-
nimi C-H vazbami cyklohexanového skeletu. Velikost preference ekvatorialni
pozice pro dané R vyjadiuje konformad¢ni energie A (—AG®).
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H R CH3

E"\j 1,3-diaxialni interakce [:j = m/cwl3 AG® = -7,31 kJ mol!

Stericka naroénost vybranych substituentiﬂ

| R | A/kKImol ! | R | A/kJmol ! |
D 0,025 -CH; 7,31

F 1,05-1,75 -CoHj 7,52

Cl 2,22-2,69 -CH(CHj), | 9,28

-Br 2,02-2,81 -C(CHjs)s 19,74-20,58

Bi 1,97-2,56 -CF; 10,08-10,5
-OH 2,52-4,37 -CoHj 11,76

NH, 5,17-7,14 -CgHiq 9,24

N(CH3)s | 6,3-8,82 -CH=CH, | 6,3-7,14

NO, 4,62 -COOH 5,38

Axialni a ekvatoriilni vazby a pozice cis/trans v zidlickové konfor-
maci cyklohexanu

trans

trans trans
cis

) cis
cis

Spojeni dvou cyklohexanovych kruhtu se spole¢nou vazbou

Existuji dvé moznosti, jak k cyklohexanu pfipojit druhy Sestic¢lenny cyklus.
Prikladem jsou cis a trans isomery dekalinu. Dekalin s cis propojenim vykazuje
velkou konforma¢ni volnost, snadno dochézi k soucasnému preklapéni zidlicek
obou kruht. Spojeni trans vede k rigidni struktufe, kde je konformac¢ni pohyb
omezen. Ve struktufe vétsiny steroidu se setkdvame téméf vyhradné s trans
spojenim Sesti¢lennych cyklid, coz vede k rigidnimu prostorovému uspotradani
zékladniho skeletu molekuly.

3Zdroj: Eliel, E. L., Wilen, S. H.: Stereochemistry of Organic Compounds, John Wiley
& Sons, Inc., New York, 1994.
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Priiklady:

1. Vysvétlete ptivod bariéry rotace kolem vyznacenych vazeb:

a
) HH} s :H H: (HH
H HH HH H

12 kJ mol!
c)
o} O
.CH B

H)J}N 3 HJ\N H
H CHg

85 kJ mol!

b)
/
J = /\
30 kJ mol
d)
CH3
/?/ ES /N
HaC H3C CH3
268 kJ mol”!
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2. Nakreslete cis-1-terc-butyl-4-methylcyklohexan v jeho nejstabilnéjsi kon-
formaci!

3. Nakreslete nejstabilnéjsi konformery nasledujicich sloucenin:

a) b) c) d)
C(CH
(CHa)s CH
"CHs :
NH,
f 9
¥ ) GHa " OH
OCHs C{CHB OH H
HO” 0" “CH, CHg |
C(CH3)3 H

4. Nakreslete nejstabilngjsi konformer (-)-mentholu:

OH

CHy
HaC ¢
CHa

5. Naésledujici molekuly obsahuji alespon jeden Sesticlenny kruh. Jakou kon-
formaci tyto Sestic¢lenné cykly zaujimaji?

a)LTb b)570)ﬁ1d)@

6. D-Glukopyranosa se vyskytuje ve dvou anomernich formach. Nakreslete
nejstabilngjsi konformer jednoho i druhého anomeru! Co kromé sterické
1,3-diaxidlni interakce miize ovliviiovat vyhodnost jednoho ¢ druhého
konformeru? Jaky druh isomerie pfedstavuji anomery?

HO HO

HO.,, HO.,,

<" "OH HO” ™
OH OH
o-D-(+)-Glukopyranosa B-D-(+)-Glukopyranosa

HO OH
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10.

Vypoctéte zastoupeni axialni a ekvatoridlni formy cyklohexanu substitu-
ovaného terc-butylovou a methylovou skupinou, fluorem a deuteriem pii
25°C! Jaké je zastoupeni zkiizené vanicky v cyklohexanu za této teploty?

Na zékladé konformacni analyzy rozhodnéte, zda bude stabilnéjsi cis-
-1,3-dimethylcyklohexan nebo jeho trans-izomer!

Nakreslete v Newmanové projekci zidlickovou a vanickovou konformaci
cyklohexanu! V Newmanové projekci také nakreslete methylcyklohexan
v zidlickové konformaci s methylovou skupinou v axidlni a ekvatoridlni
pozicil

Sesti¢lenny cyklus v molekule cis-2-methyl-5-terc-butyl-1,3-dioxanu se
vyskytuje v zidlickové konformaci. Prekvapivé vSak prevazuje konformer
s terc-butylovou skupinou v axialni pozici. Pokuste se navrhnout vysvét-
leni!

CHs

HaC~]—CHg o, Ot
o) 3
H Oﬁ/CHS . ch# / Og\H
H
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Autorské resSeni prikladu:

1.

(a)

(b)

(d)

Pivodem je sterickd repulze skupin a interakce o a o* orbitalil
vazeb C-H v CHjs skupinach. Obé interakce jsou nejméné vyhodné
v zakrytové konformaci a nejvyhodnéjsi ve stiidavé konformaci.

V planarnim butadienu neexistuji dvé dvojné vazby, vazby jsou kon-
jugovany, coz znamend ze ze Ctyf p-orbitalti vznika jeden 7 sys-
tém obsazeny Ctyfmi elektrony. Centrilni vazba C—C ma c¢astecné
dvojny charakter. Tuto konjugaci lze popsat rezonan¢nimi struktu-
rami, které ukazuji ¢asteény dvojny charakter centralni vazby. Pri
rotaci kolem této vazby dochézi k pferuseni konjugace a tim vzrista
vnitini energie molekuly (odpovidé bariéfe rota¢niho pohybu).

.0 ®
N - Oy - @_./\/

Volny elektronovy par atomu dusiku v -NHs skupiné je konjugovan
s dvojnou vazbou C=0. Opét vazba C-N ma ¢astecny dvojny cha-
rakter, pfi rotaci kolem této vazby zanikd m systém a roste energie
molekuly. Atomy tvofici amidickou vazbu RC(=0)-NH; jsou diky
této zdbrané v rotaci drzeny v planarnim usporadani. Existence této
planérni jednotky hraje dtlezitou roli v prostorovém uspotradani
peptidii, v nichz jsou aminokyseliny propojeny amidickou (pepti-
dickou) vazbou.

o o°
H)]\.N./CHS > H)\\NEDCHB

Dvojné vazba je extrémni pripad, pfi rotaci uplné zanikad 7 vazba,
tomu odpovida i energetickd naro¢nost tohoto procesu.

2. Diky své velké sterické narocnosti funguje terc-butylovad skupina jako

konformacni zamek, je schopné uzamknout bez ohledu na dalsi substitu-
enty cyklohexan do jedné zidlickové konformace, ve které se sama nachazi
v ekvatorialni pozici:

CHs

H
HsC CHs H
HaC

H



Konformacni analyza alkant a cykloalkant

3. Reseni:
a) c)
H H CHa H
HMOH — HstmrH WCHS HacNOH
CHs o CHa H

CHs

d)
H
H\ CH3 CH3
CH, HsC ) CHa qq/CHg - Hac\FQ
HoN H

H

9) h)
CHg H oH
ch#@& D\w
D
H

4. (-)-Menthol (a jeho enantiomer) je nejstabilngjsi ze véech osmi moznych
stereoisomert mentholu, protoze v zidlickové konformaci se nachézeji
vsechny skupiny v ekvatoridlnich pozicich:

Ho!!
CHg
H3C ~{=
H CHs

H

5. Slouceniny a a7 c jsou bicyklické slouceniny, sloucenina d (adamantan)
je tricyklicky uhlovodik. Slouc¢enina a obsahuje jeden Sestic¢lenny cyk-
lus uzamceny ve vanickové konformaci. Sloucenina b obsahuje dva Sesti-
¢lenné cykly, oba uzamdéené ve vanickové konformaci. Slouc¢enina c obsa-
huje jednu zidlicku cyklohexanu. Molekula adamantanu je sloZena ze tii
Sesti¢lennych cykli uzaméenych v zidlickové konformaci. Adamantan je
proto nejstabilnéjsi ze vSech uhlovodikt o slozeni CyoHig-

6. Sesti¢lenny cyklus D-glukopyranosy existuje, podobné jako cyklohexan,
v 7zidlickové konformaci. Pozici rovnovahy mezi dvémi Zidlickami ur-
¢uje kromé 1,3-dixidlni interakce také 1,2-diekvatoridlni sterickd inter-
akce hydroxylovych skupin na sousednich atomech cyklu, tvorba intra-
molekularnich vodikovych vazeb mezi -OH skupinami a vzajemné elek-
trostatické pusobeni dipolovych momentia polarnich vazeb. Posledni dva
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faktory jsou silné zdvislé na polarité rozpoustédla (s rostouci polaritou
se stdvaji méné dilezité). V cyklickych forméch cukri se také uplatiuje
tzv. anomerni efekt, jehoz podstatou je pfekryv mezi nevazebnym elek-
tronovym parem atomu kysliku v Sesticlenném cyklu s protivazebnym
orbitalem vazby C-O na sousednim atomu uhliku. Tato interakce zvy-
hodniuje axidlni orientaci vazby C-O.

Anomery jsou diastereomery.

HO HO
N \
Hoﬁ( HO OH
HO OH HO
o-D-(+)-Glukopyranosa B-D-(+)-Glukopyranosa

SO I

1,3-diaxiélni interakce ~ 1,2-diekvatorialni interakce vodikovéa vazba anomerni efekt
7. Pro rovnovahu mezi zidlickou a zkiiZenou vanickou [zidli¢ka] = [vanicka]
milzeme napsat rovnovaznou konstantu

[vanicka]

 [zidlicka]

Procentuélni zastoupeni zkfizené vanicky muzeme vyjadrit jako:

ick
[vanicka] < 100 % —

100
[vanicka] + [zidlicka) K1 < 100%

zastoupeni vanicky =

K ziskdme ze vztahu AG° = —RT'In K, kde R = 8,314472 J K~ mol 1.
Podobné postupujeme i v pfipadé substituovanych cyklohexani.

Zastoupeni zkiiZzené vanicky v cyklohexanu je 0,02 %.

Substituované cyklohexany:
Substituent -CH; | -C(CHj)s -F -D
AG° [/ kJ 7,31 19,74 1,05 0,025

Zastoupeni ekv. | 4 oo | 0300 | 39579 | 49.75%
konformeru
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8.
9.

10.

cis-1,3-Dimethylcyklohexan.

V Newmanové projekci je jasné patrnd nevyhodnost vanickové konfor-
mace cyklohexanu — vSechny skupiny na atomech uhliku se dostéavaji
do zakrytu. Naopak v zidlickové konformaci jsou vsechny ve stfidavém
usporadani. Pozice vyznaceného atomu vodiku na tfetim atomu uhliku
a methylové skupiny v axialni a ekvatoridlni orientaci ukazuje stericky
nevyhodnou 1,3-diaxialni interakci pfi axialni orientaci CHg skupiny.

dodr b B gy

Atomy kysliku nenesou substituenty, které by se mohly ucastnit 1,3-
-diaxidlni interakce se skupinou na atomu ¢. 5 v axialni orientaci. In-
terakce s volnymi elektronovymi pary kysliku je relativné slaba. Naopak
diky krat$im vazbam C-O ve srovnani s vazbami C-C je 1,3-diaxidlni
stericka interakce methylu v pozici ¢. 1 jesté siln€jsi nez v cyklohexanu
(hodnota A pro methyl v této pozici je 16,7 kJ mol~!). Vysledkem sou-
hry téchto faktord je preference konformeru s terc-butylovou skupinou
v axialni pozici.

tBu H ) CHg
0

H/t/o(%/CHg — t-Bu\P\é\H
H

H
H



