Tentamen Organische Chemie B, 6BB25 & 8S120
Woensdag 17 augustus 2011 
 9.00 - 12.00 uur.

Bij het begin van elke opgave staat het aantal punten dat te verdienen is en de geadviseerde tijdsbesteding.









      
 Succes!

Opgave 1.
Reacties





      
24 punten,  40 minuten

Organische reacties impliceren meestal het maken en / of verbreken van covalente bindingen.

a. 
Vervolledig onderstaande reactievergelijkingen A - H met éénduidige (ruimtelijke) structuren. In geval meerdere organische reactieproducten ontstaan geef dan de vergelijking voor het hoofdproduct. Indien twee isomeren ontstaan in gelijke hoeveelheden, teken dan de structuur van beide.

b.
Geef voor onderstaande omzettingen A - H aan welk reactietype het betreft: substitutie, additie of eliminatie. 

c.
Geef (kort) aan –mede met behulp van elektronenbewegingen- volgens welk mechanisme reacties A - H verlopen.

	





Reactanten
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Opgave 2. Additie aan en substitutie van carbonyl verbindingen
20 punten, 35 minuten

De meeste organische reacties zijn gebaseerd op de interactie van een nucleofiel centrum van een molecule met een elektrofiel centrum van een ander molecule. De elektrofiliteit van een centrum kan eventueel verhoogd worden door protonering of complexatie met een Lewis-zuur; de nucleofiliteit eventueel door deprotonering.
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a.
Tot welk ketaal III reageert cyclopentanon (I) met 1 equivalent ethyleenglycol (II) in 
aanwezigheid van para-tolueensulfonzuur? 

b.
Waarom vindt de ketalisatie van cyclopentanon (I) alleen plaats in aanwezigheid van sterk 
zuur zoals para-tolueensulfonzuur (p-TsOH)? 

c.
Beschrijf in detail het mechanisme van de reactie beschreven onder a.

[image: image10.wmf]O

H

O

O

O

H

+

2

O

H

I

V

V

V

I

+

2

H

2

O

H

+


d.
Tot welk industrieel gebruikt ester VI reageert benzeen-1,2-dicarbonzuur (ftaalzuur, IV) 
met 2 equivalenten 2-ethyl-1-hexanol (V) in aanwezigheid van sterk zuur?

e.
Beschrijf in detail het mechanisme van de vorming van ester VI. 
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f.
Hoe kunt u dion VII omzetten in ofwel dialkeen VIII ofwel in diolen IX? Teken de reacties en geeft de reagentia. U hoeft geen rekening te houden met de stereochemie.
Opgave 3.

Aromatische verbindingen



18 punten, 25 minuten



Een enorme variëteit aan aromatische verbindingen kan gesynthetiseerd worden door combinatie van elektrofiele aromatische substitutie en nucleofiele aromatische substitutie. 

a. 
Leg het verschil uit tussen een elektrofiele en een nucleofiele aromatische substitutie aan de hand van één voorbeeld van beide.
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b.
Beschrijf in detail het mechanisme van de nitrering van benzeen (I) tot nitrobenzeen (II) inclusief the chemische structuur van het elektrofiele deeltje. 
c. 
Beschrijf schematisch hoe U vanuit nitrobenzeen (II) N-acetylaminobenzeen (III) kan maken.

d.
Geef de structuur van het hoofdproduct (IV) dat verkregen wordt door nitrering van N-acetylaminobenzeen (III). Beargumenteer uitgebreid de regioselectiviteit op basis van resonantiestructuren en elektronische/sterische gronden. 

Ook voor de synthese van paracetamol (V), een bekende pijnstiller, zijn aromatische substituties uitermate belangrijk.
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e. 
Beschrijf schematisch met structuren hoe paracetamol (V), te verkrijgen is vanuit N-acetylaminobenzeen (III).

f.
Indien alleen fenol VI als startmateriaal voorhanden is, hoe zou U dan hiermee paracetamol V kunnen maken? Geef schematisch de verschillende reactiestappen weer.

Opgave 4. C-N verbindingen  (amiden, iminen en aminen)

20 punten, 25 minuten
Reductieve aminering is een intelligent voorbeeld van selectieve reductie van een C=N binding in aanwezigheid van een C=O binding. In combinatie met ethersynthese, elektrofiele aromatische substitutie en oxidatie kunnen XTC en zijn analogen gesynthetiseerd worden.
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a.
Geef de verschillende reactiestappen en reagentia die nodig zijn om 1,2-dihydroxybenzeen (I) om te zetten tot alkeen (II). 
b.
Geef aan hoe Eve (IV), een XTC-analoog, kan worden verkregen via de reductieve aminering van piperonylmethylketon (III).
De selectieve koppeling van aminozuren met vorming van amidebindingen is van groot belang in de peptidechemie maar vereist efficiënte activering en bescherming van groepen.
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c.
Teken de drie-dimensionale ruimtelijke structuur van D-Phe-D-Ala en L-Ala-L-Phe. Zijn deze twee structuren enantiomeren van elkaar?
d.
Beschrijf met heldere aanduiding (= ruimtelijke structuren) van alle intermediairen (zonder mechanistische details) de stapsgewijze "solid-phase" synthese aan een Wang-hars van het tripeptide L-Phe-L-Ala-L-Lys uitgaande van L-fenylalanine (L-Phe), L-alanine (L-Ala) en L-lysine (L-Lys). 

Ook in C3-symmetrische aromatische verbindingen speelt de amidegroep een belangrijke rol om eigenschappen zoals vloeibaar kristalliniteit en gelvorming te induceren.
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e.
Teken de chemische structuren van VII, VIII en IX.
Opgave 5. Carbonylverbindingen en condensaties


 18 punten, 30 minuten

Condensaties bieden de mogelijkheid om via de vorming van C-C-bindingen in enkele stappen grote moleculen te construeren.
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a. 
Ontwikkel een synthese voor 4-heptanon (I) uit bouwstenen die maximaal 4 koolstofatomen bevatten. Geef de reagentia en alle tussenstappen, inclusief tautomere structuren.
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b.
Leg uit hoe de Dieckmann condensatie van dimethyl-octaandioaat (II) kan leiden tot de vorming van cycloheptanon (III). Geef alle tussenproducten en reagentia.
c.
Hoe kan cycloheptanon (III) worden omgezet in cycloheptylmethylketon (IV). Geef alle reactiestappen.
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2-Methyl-1,3-cyclopentaandion, V, en 3-buteen-2-on, VI, reageren in aanwezigheid van base met elkaar tot bicyclisch product VII via opeenvolgende Michael-additie en aldolcondensatie. 
d.
Geef alle tussenproducten om vanuit V en VI tot VII te komen.
e.
Geef de chemische structuur van bicyclisch VII. Is de verkregen verbinding enantiomeer zuiver, racemisch, of achiraal.

f.
Hoe wordt de reactiesequentie van V tot VII genoemd?


[image: image22.wmf]

 EMBED ChemWindow.Document  [image: image23.wmf]
























_1179220674.bin

_1179220682.bin

