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               УРАЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ                                                                        

                                      Кафедра биоорганической и биологической химии

                                                                                                                      УТВЕРЖДАЮ:                                                                                                                                                                                                                                                                     

                                                                                                              Зав. кафедрой профессор, д.м.н.

                                                                                                                               Мещанинов В.Н.

                                                                                                             "_____"_______________2004 г. 
                        ЗАДАНИЕ ДЛЯ СТУДЕНТОВ
                                                к практическому занятию № 6
                                                    по органической химии                                                                          Факультет: фармацевтический
Курс: 2
ТЕМА ЗАНЯТИЯ: Изомерия органических соединений

ЦЕЛЬ ЗАНЯТИЯ:
1. Изучить теоретические основы явления изомерии, виды изомерии.

2. Научиться предсказывать наличие изомеров у органического соединения и составлять их формулы. Понять значение изомерии в биологической активности вещества.

3. Научиться работать с моделями органических молекул.

ЗАДАЧИ ЗАНЯТИЯ:
1. При подготовке к занятию: с помощью материалов лекции и учебников (см. список литературы) проработать предложенные вопросы темы и выполнить письменное домашнее задание.

2. На занятии: закрепить полученные знания, выполнить упражнения по распознаванию и прогнозированию различных видов изомерии, выполнить письменный тестовый контроль.
ВОПРОСЫ ДЛЯ ПОДГОТОВКИ:
1. Определение понятий: изомерия, изомеры.
2. Виды изомерии.

2.1. Структурная изомерия: изомерия скелета, изомерия положения и структуры функциональной группы, изомерия в линейных, разветвленных и циклических соединениях. Какие свойства – физические или химические – в большей степени отличаются у перечисленных выше изомеров?
2.2. Пространственная изомерия: 
2.2.1.Геометрическая изомерия. Понятие конформации. Строение молекулы и её способность образовывать геометрические изомеры.

    Цис- и транс-изомеры: сходство и различие их физических и химических свойств, сравнительная устойчивость и возможность взаимопереходов.
   Конформационный анализ: Заторможенная, скошенная и заслоненная конформации, их относительная устойчивость. Проекции Ньюмена. Энергетический профиль вращения.
   Конформации шестичленных циклов – "кресло", "ванна".
2.2.3. Оптическая (стерео)  изомерия. Понятия хиральности и конфигурации. Хиральный (асимметрический)  атом углерода, его признаки. Оптическая активность; удельное вращение плоскости поляризации, его определение.
   D- и L-стереоизомеры. Абсолютная и относительная конфигурация оптически активных соединений. Глицериновый альдегид как исходное базовое соединение. Стереохимические ряды.Проекции Фишера. Правила Кана-Ингольда-Прелога (R,S-система). Стандарт М.А.Розанова. Оптическая чистота.
   Основные понятия: энантиомеры, диастереомеры, мезо-форма, рацемическая смесь.
3. Таутомерия – динамическая равновесная изомерия, её сущность. Виды таутомерии: прототропная, кольчато-цепная. Примеры: кето-енольная, лактам-лактимная, амино-иминная таутомерия.

4. Значение различных видов изомерии в биологической активности органических веществ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА И ПОНЯТИЯ:
Диастереомер; енол; изомерия: структурная, пространственная, геометрическая, 
стереоизомерия; изомер; имин; конформация; конформер; конфигурация; лактам; лактим; 
мезо-форма; Ньюмена проекции; оптическая активность, прототропное равновесие; рацемат; 
стереохимические ряды; таутомерия; удельное вращение; Фишера проекции; энантиомер.

(см. приложение "Словарь ключевых слов")

ПРАКТИЧЕСКАЯ ЧАСТЬ:
Работа с моделями – построение изомеров органических молекул.
.ПИСЬМЕННОЕ ДОМАШНЕЕ ЗАДАНИЕ
1. Напишите структурные формулы всех изомеров с брутто-формулой С2Н6О2. Определите для каждого из них класс соединения и вид изомерии.
2. Напишите формулы всех возможных структур следующих шести соединений: циклопентан,

2-метилбетен-2, пентен-2,  1,1-диметилциклопропан, бутановая кислота, 3-гидроксибутаналь.
Составьте из них группы изомеров, в каждой группе выделите подгруппы по максимальному сходству или различию химических свойств.

3. Нарисуйте проекции Ньюмена для этана, пропана и бутана в заслоненной и заторможенной конформациях. Для какого соединения заторможенная конформация наименее устойчива?
4. Нарисуйте структуры пространственных цис- и транс-изомеров для бутена-2, бутадиена-1,3, бутендиовой кислоты, циклогексана, пирана (шестичленный цикл с одним атомом кислорода).

5. Определите, какие из перечисленных соединений имеют хиральный атом углерода:
2-гидроксипропановая (молочная) кислота, 2-аминобутандиовая (аспарагиновая) кислота,

2-метил-3-гидроксипропановая кислота, 3-гидрокси-3-метилпентандиовая кислота.

Для хиральных соединений напишите формулы их энантиомеров в проекциях Фишера.

6. Напишите структурные формулы всех возможных енольных форм следующих соединений:
Пропанон, 2-оксопропановая кислота (пировиноградная), 3-оксобутановая (ацетоуксусная)

кислота.

Выберите из них наиболее устойчивую.

7. Рассчитайте общее число стереоизомеров для следующего соединения:

                                       СН3-СН-СН-СН-СН3
                                                 |      |      | 

                                                X    Y    Z
Сколько среди них пар энантиомеров? Сколько диастереомеров у каждого изомера?
ЛИТЕРАТУРА ДЛЯ ПОДГОТОВКИ:
   Основная

1. Лекция по органической химии "Изомерия органических соединений".

2. Тюкавкина Н.А., Бауков Ю.И. – Биоорганическая химия-М, Медицина, 1985, с. 46-84, 243, 246-247, 249-250.

   Дополнительная

1. Терней А. – Современная органическая химия – в 2-х томах – М., Мир, 1981, т.1, с.120-153.

Обсуждено на заседании кафедры "____"________________________2004 г.

Задание подготовлено ст. преп., к.х.н. Каминской Л.А.                                               ◄►

ПРИЛОЖЕНИЕ

                                              СЛОВАРЬ КЛЮЧЕВЫХ СЛОВ
Асимметрический центр – см. Хиральный центр.
Асимметричная молекула – молекула, не имеющая ни одного элемента симметрии.
Диастереомеры – структурно одинаковые соединения с двумя или более хиральными центрами, сочетание конфигураций которых таково, что обе молекулы в целом не являются зеркальными антиподами; все физические свойства таких веществ разные.
Енол – соединение, содержащее структурный фрагмент:  -С=С-ОН
                                                                                                      '    '
Конфигурация - определенное пространственное расположение атомов в трехмерной молекуле, не меняющееся при любых её перемещениях в пространстве.
Конформация – определенная геометрическая направленность связей в молекуле, изменяющаяся при повороте вокруг σ-связи.
Конформер – молекула в стабильной (заторможенной) конформации, что соответствует минимуму на энергетической кривой.
Лактам – структура, содержащая фрагмент:      -N-C-  (таутомер лактима)
                                                                                     |  ║

                                                                                    H O
Лактим – структура, содержащая фрагмент:      -N=C-  (таутомер лактама)
                                                                                          |

                                                                                         OH
Мезо-форма – молекула, имеющая два хиральных центра с одинаковыми заместителями и противоположными конфигурациями; в целом оптически не активна, не имеет энантиомера.
Оптическая активность – способность хиральных молекул вращать плоскость поляризации света.
Оптическая чистота (ОЧ)- мера относительного состава смеси энантиомеров. Определяется по формуле: ОЧА= СА- СВ/СА+СВ, где СА и СБ – концентрации энантиомеров А и Б в смеси. 
Проекция Ньюмена – способ изображения конформации вокруг связи С-С.
                     СН3                         Пример:  2.2-диметилбутан в заторможенной конформации
 СН3                                  СН3


      Н                          Н
                     СН3
Проекция Фишера – способ изображения трехмерных хиральных молекул на плоскости:
Пример:                             

                СООН                                                      СООН                                                                                                                                                                                         

                 |                                                                 |                                                                                    

        Н----|----ОН                                            НО---|----Н                                                                                                                                                                                                                                                  

                 |                                                                 |                                                                

                СН3                                                           СН3                                                                   

        D-молочная кислота                           L-молочная кислота    
Прототропное равновесие – равновесие между структурами, которые отличаются только положением протона (и вследствие этого расположением простых и двойных связей).
Прохиральный центр – содержит два одинаковых и два различных заместителя; замена одного из одинаковых заместителей на отличный от него превращает центр в хиральный
Рацемическая смесь (рацемат) – вещество, содержащее два энантиомера в одинаковых количествах.
Рацемизация – превращение одного энантиомера в рацемат (образование равных количеств обоих энантиомеров).
Стереоизомеры – изомеры, которые имеют одинаковую последовательность соединения атомов в молекуле, но отличаются конфигурациями хиральных центров.
Стереохимический ряд – ряд химически родственных соединений, у которых конфигурация хирального центра определяется по конфигурационному стандарту – D(L)-глицериновому альдегиду (М.А.Розанов, 1906 г.).
Таутомерия – обратимое взаимопревращение (равновесие) двух изомеров, связанное обычно с перемещением протона и двойной связи (кето-енольная, лактам-лактимная таутомерия).
Таутомеры – вещества, участвующие в таутомерном равновесии. 

Трео- и эритро-формы – соединения с двумя хиральными центрами и двумя одинаковыми заместителями типа:                 СН3                                     СН3                                                                         
                                                  |                                           |                                                         

                                         Cl--- |-----H                       Cl-----|------H                                                                            

                                                  |                                           |                                                                           

                                         H----|-----Cl                       Cl-----|------H                                                                         
                                                  |                                           |                                                             
                             Трео-          C2H5                  Эритро-   C2H5                                                              
Хиральная структура – см. асимметричная молекула
Хиральный центр – атом, все заместители у которого различны.и направление связей трехмерно – полностью асимметричная структура.
Энантиомеры – соединения, молекулы которых относятся между собой как предмет и его зеркальное отражение (оптические антиподы);  все физические и химические свойства таких веществ одинаковы за исключением оптического вращения, которое у обоих веществ одинаково по абсолютной величине, но противоположно по направлению.
                                                                   Подготовлен ст. преп., к.х.н. Каминской Л.А.               

◄►
