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הוספנו סיכומים ערוכים וממוקדים בראשי השיעורים והתרגולים הרלוונטיים.

מומלץ לעיין בנוסחים המעודכנים בסיכום הנוכחי - בהצלחה!

חומציות

pKa ערכי

)sp > sp² > sp³( יותר חומצי = s כלל מפתח: יותר אופי

התמרות ואלימינציות
רדיקלים וסיפוחים לקשרים כפולים

אלקינים, אתרים וכהלים
קטונים ואלדהידים

אלפא לקרבוניל

)Alkanes & Alkenes( שיעורים 2-1: חומצות ובסיסים, משפחות חומרים אורגניים ואלקנים

↑ אלקטרושליליות = ↑אלקטרושליליות
חומציות

אטום אלקטרושלילי מייצב
אניון

אטום גדול מפזר מטען טוב↑ גודל = ↑ חומציותגודל אטום
יותר

דלוקליזציה מייצבת אניוןפנול )10( < אלכוהול )16(↑ רזוננס = ↑ חומציותרזוננס

אפקט
אינדוקטיבי

קבוצות מושכות  = ↑
חומציות

< )2.9(  < )0.7( 
)4.7( 

משיכת אלקטרונים מייצבת
אניון

יותר אופי s = אלקטרונים )25( <  )44( <  )50(היברידיזציה
קרובים לגרעין

HF > H2O > NH3 > CH4

HI > HBr > HCl > HF

e−CCl3COOHClCH2COOH
CH3COOH

sp > sp2 > sp3HC≡CHH2C=CH2CH3CH3

הסברדוגמההשפעהגורם

החומצי ביותר - רזוננס כפול1,3-דיקרבוניל

זכור: 15-17ROHאלכוהול

חומציות בינוניתα-H17-20 בקרבוניל

HC≡CH - sp חומצי יותראלקין טרמינלי

38NH3אמוניה

44H2C=CH2אלקן

CH4 - הכי פחות חומצי50אלקאן

∼ 9

∼ 25

הערות לזיכרוןpKaתרכובת

http://localhost:4000/organic/class6
http://localhost:4000/organic/ex8
http://localhost:4000/organic/ex9
http://localhost:4000/organic/ex10
http://localhost:4000/organic/ex11
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משפחות תרכובות אורגניות

דרגת אי-רוויון

חומצה חזקה מאוד

חומצה חזקה

הידרוניום

חומצה אצטית

חומצה פחמנית

אמוניום

חומצי מאלכוהולפנול

מים

אלכוהול

חומציות α-Hα בקרבוניל

אלקין טרמינלי

אמוניה

אלקן

אלקאן

HI−10

HCl−7

H3O+−1.7

CH3COOH4.7

H2CO36.4

NH4
+9.3

10

H2O15.7

15 − 17ROH

17 − 20

HC≡CH25

NH338

H2C=CH244

CH450

הערותpKaתרכובת

רוויים, אינרטיים יחסית~109.5°50אלקאנים

קשר כפול, איזומריה גיאומטרית~120°44אלקנים

קשר משולש, חומציים יחסית~180°25אלקינים

X = F, Cl, Br, I-109.5°אלקיל הלידים

קשרי מימן, 1°/2°/3°~109.5°16כוהלים

ממס אינרטי-~110°אתרים

 קוטבי~120°17אלדהידים

 קוטבי~120°19קטונים

חומצות חלשות120°3-5חומצות קרבוקסיליות

נגזרת חומצה-120°אסטרים

נגזרת הכי יציבה-120°אמידים

: ~10(107°אמינים בסיסיים~35 )

CnH2n+2sp3

CnH2nsp2

CnH2n−2sp

R−Xsp3

R−OHsp3

R−O−R′sp3

R−CHOsp2C=O

R−CO−R′sp2C=O

R−COOHsp2

R−COOR′sp2

R−CONH2sp2

R−NH2sp3RNH3
+

תכונות מיוחדותpKa אופייניזווית קשרהיברידיזציהנוסחה כלליתמשפחה

DU = (2C + 2 + N - H - X)/2הלוגן=X ,מימן=H ,חנקן=N ,פחמן=C

DU = 0רווי לחלוטין

DU = 1קשר כפול אחד או טבעת

DU = 22 קשרים כפולים או קשר משולש או 2 טבעות

DU = 4טבעת בנזן

משמעותנוסחה לחישוב



3

סדרי יציבות וסלקטיביות

סדר יציבות
3° < בנזילי ≈ אלילי < 2° « 1° < ויניל < מתיל

גורמי ייצוב

שלבי קביעת קונפיגורציה

דיאסטריאומרים vs אננטיומרים

אננטיומרים: שונים בכל המרכזים הכיראליים )תמונת מראה(
דיאסטריאומרים: שונים בחלק מהמרכזים הכיראליים

כללים למבני רזוננס תקינים

סדר יציבות של קונפורמציות

)Stereochemistry( שיעור 3: נומנקלטורה, אינטראקציות בין-מולקולריות ומבנה מרחבי

היפר-קוניוגציה + רזוננס3° < בנזילי ≈ אלילי < 2° « 1° < מתילקרבוקטיונים

דומה לקרבוקטיונים3° < בנזילי ≈ אלילי < 2° < 1° < מתילרדיקלים

אפקט אינדוקטיבי הפוךמתיל < 1° < 2° < 3°קרבאניונים

בסיסיות חלשה = עוזבת טובהקבוצות עוזבות

גודל ופולריזביליותנוקלאופיליות )פרוטי(

צפיפות מטעןנוקלאופיליות )אפרוטי(

vs 5:4:1 (Cl) )Br( 1600:80:1 = 1°:2°:3°סלקטיביות הלוגנציה

I− > Br− > Cl− > TsO−» F− > OH−

I− > Br− > Cl− > F−

F− > Cl− > Br− > I−

Br2» Cl2

הסברסדר יציבות/חוזקקטגוריה

היפר-קוניוגציה )יותר קבוצות אלקיל(א. 
רזוננס )אלילי, בנזילי(ב. 
אינדוקציהג. 

מספור עדיפויות )Cahn-Ingold-Prelog(:א. 
מספר אטומי גבוה = עדיפות גבוהה

קשרים כפולים נספרים כ-2 קשרים יחידים
מיקום הקבוצה בעדיפות נמוכה:ב. 

אם לא על קו מקווקו )אחורה( - הפוך את התוצאה!
כיוון הסיבוב:ג. 

R = עם כיוון השעון
S = נגד כיוון השעון

אסור להזיז אטומים - רק אלקטרונים!א. 
אסור להזיז פרוטונים בין מבני רזוננסב. 
שמור על אוקטט מלא )פרט לקרבוקטיונים(ג. 
מטענים על אטומים מתאימים )O⁻ יציב, C⁺ פחות(ד. 

Staggered > Eclipsed )תמיד!(א. 
Anti (180°) > Gauche (60°) > Eclipsedב. 
קבוצות גדולות מעדיפות להיות רחוקותג. 
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בציקלוהקסן

Chair > Boat )תמיד!(
equatorial קבוצות גדולות מעדיפות מיקום

cis/trans קובע אם שתי קבוצות באותו צד או בצדדים מנוגדים

השוואה בין מנגנוני  ו-

שיעור 4: אלקיל הלידים, אלכוהלים, אתרים - התמרות נוקלאופיליות

SN1SN2

חד-שלבי )concerted(דו-שלבימנגנון

מצב מעברקרבוקטיוןחומר ביניים

סדר שני: סדר ראשון: קינטיקה

היפוך מלארצמיזציהסטריאוכימיה

מתיל < 1° < 2° « 3°3° < בנזילי < אלילי < 2° « 1°סובסטרט מועדף

(נוקלאופיל  , (חלש )  ,  , חזק )

פולרי אפרוטיפולרי פרוטיממס

חשובהחשובה מאודקבוצה עוזבת

לא אפשרייםאפשרייםשחלופים

k[RX]k[RX][Nu]

H2OROHOH−CN−I−

SN1SN2מאפיין

בסיס חזק
נוקלאופיל חזק
)  , (

 )עיקרי(
E2 מעט +

E2 )עיקרי(
+ מעט 

E2 בלבד
)נדרש אנטי-סטאגרד(

 בלבד

בסיס חזק
נוקלאופיל חזק גדול ונפחי

) (

E2 )עיקרי(
+ מעט 

E2
)הופמן עיקרי(

E2בלבד 

בסיס חלש
נוקלאופיל חזק

)  , (

 בלבד

בסיס חלש
נוקלאופיל חלש
)  , (

)איטי מאוד(
E1/

ממס פולרי פרוטי
E1 איטי( וגם( 

התמרה תמידאלימינציה )בד”כ(תלוי בתנאיםהתמרה )בד”כ(תוצר עיקרי

OH−RO−

SN2
SN2

SN2

tert−BuO−
SN2

SN2

F−CN−

SN2SN2SN1SN2

ROHH2O

SN2SN1SN1SN2

CH3Xמתיל ∘3∘2∘1תנאי תגובה / סובסטרט
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כללי רגיוסלקטיביות

E2: כלל זייצב )אלקן יותר מותמר(
SN2: היפוך סטריאוכימי מלא

SN1: רצמיזציה
מהירות תגובת  תלויה בכמה גורמים:

סוג סובסטרט: מתיל < 1° < 2° « 3°
חוזק נוקלאופיל: חזק יותר = מהיר יותר

דוגמה לסובסטרים מסודרים משמאל לימין לפי מהירות תגובת  )שמאל הכי מהיר(:

הערות:

חימום )Δ( מעודד אלימינציה בכל המקרים

פרוטי )אצטון, DMSO( מעודד  ממס פולרי אַ

E1/ ממס פולרי פרוטי )מים, אלכוהול( מעודד 

בסיס חזק נוקלאופיל חזק: 

גדול ונפחי:

:) נקוקלאופיל חזק בסיס חלש )בפחמן ראשוני ושניוני-

בסיס חלש נוקלאופיל חלש:

SN2

SN1

NaOCH2CH3, KOC(CH3)3, NaNH2, NaOCH3

 Hydroxide
 Alkoxide, including  (Methoxide) and  (Ethoxide)

 Amide

Bulky bases like  (tert-butoxide) that favor elimination

OH−

RO− CH3O− C2H5O−

NH2
−

tert−BuO−

SN2

CN−, Br−, I−, SH−, SR−, N3
−, CH3COO−, SH2, RSH, NRH2

H2O, CH3OH, CH3CH2OH

SN2

SN2
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E2-ו E1 השוואה בין

הערות:

חימום )Δ( מעודד אלימינציה
בטמפרטורה רגילה - התמרה מועדפת

סדר בדיקה מומלץ

שיעור 5: תגובות אלימינציה

חד-שלבידו-שלבימנגנון

מצב מעברקרבוקטיוןחומר ביניים

סדר שני: סדר ראשון: קינטיקה

אנטי-פריפלנריתלא ספציפיתגיאומטריה נדרשת

חזקחלשבסיס

זייצב )או הופמן עם בסיס נפחי(זייצב )תערובת(רגיוסלקטיביות

3° < 2° < 3°1° < 2° < 1°סובסטרט מועדף

תחרות עם

k[RX]k[RX][Base]

SN1SN2

E1E2מאפיין

זיהוי סוג התגובהא. 
התמרה או אלימינציה?

יוני או רדיקלי?
ניתוח התנאיםב. 

סוג הפחמן )1°/2°/3°(
חוזק הבסיס/נוקלאופיל

סוג הממס
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ממסים ותפקידם

המנגנון בשלושה שלבים

סלקטיביות ברום מול כלור
עקרון ריאקטיביות-סלקטיביות: יותר ריאקטיבי )כלור( = פחות סלקטיבי

)H⁺/H2O( הידרציה חומצית

תוצר: כוהל לפי כלל מרקובניקוב )OH על הפחמן היותר מותמר(

הידרובורציה-חמצון )לא למדנו(
שבירת קשר כפול  מאפשרת הוספת קבוצות שונות, עם מנגנונים שונים. התגובה יכולה להיות חד-שלבית או דו-שלבית, תלוי בריאגנטים

ובתנאים.

בדיקת דרישות מיוחדותג. 
E2-אנטי-פריפלנרי ב

שיחלופים בקרבוקטיונים
סטריאוכימיה

, E1, פולרי פרוטי

DMSO, DMF, פולרי אפרוטי

כל התגובות היוניות-הקסן, בנזןלא פולרי

H2OROHSN1SN2

CH3CNSN2SN1

מדכאמעודדדוגמאותסוג ממס

שיעור 8: תגובת הלוגנציה רדיקלית

Initiationפירוק הומוליטי של הלוגן

Propagation 1הרדיקל תולש מימן

Propagation 2יצירת התוצר + רדיקל חדש

Terminationסיום התגובה

Cl2 −→ 2 Cl∙
hν

Δ

Cl∙ + CH4⟶ CH3
∙ + HCl

CH3
∙ + Cl2⟶ CH3Cl + Cl∙

Cl∙ + Cl∙
⟶ Cl2

CH3
∙ + CH3

∙
⟶ C2H6

Cl∙ + CH3
∙
⟶ CH3Cl

הסברתגובהשלב

נים שיעור 9: תגובות סיפוח באלקֵ

פרוטונציה של הקשר הכפולא. 
יצירת קרבוקטיון על הפחמן היותר מותמרב. 
תקיפת מיםג. 
דה-פרוטונציהד. 

C=C
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חד-שלבי עלסין-אלקאןהידרוגנציה
משטח מתכת

דרך-מרקובניקובאלקיל הלידהידרוהלוגנציה רגילה
קרבוקטיון

הידרציה )מים
וחומצה(

דרך-מרקובניקובכוהל
קרבוקטיון

הידרציה )עם מתנול -
אלכוהוליזה(

אתר )למשל
)MTBE

דרך-מרקובניקוב
קרבוקטיון

דרך יוןאנטי-ויק-דיהלידהלוגנציה
הלוניום

 ליותרהלוהידריןהלוהידרין
מותמר

דרך יוןאנטי
הלוניום

הידרוהלוגנציה אנטי
מרקובניקוב

)רדיקלית(

מנגנון רדיקלי-אנטי-מרקובניקובאלקיל ברומיד

דרך אסטרסין-דיולחמצון
ציקלי

אוזונוליזה בסביבה
מחזרת

 )1
 )2

ביקוע מלא--אלדהידים/קטונים

אוזונוליזה בסביבה
חומצית

 )1
 )2

ביקוע +--חומצות/קטונים
חמצון

חד-שלביסין?-אפוקסידאפוקסידציה

− →
H2

Pd/Pt/Ni

HX like HBr

R−C=C−R + H2O − →
H2SO4

R−C=C−R + CH3OH − →
H2SO4

X2 like C2 Br2

X2 − →
H2OOH

− →
HBr

ROOR/hν

− →
KMnO4, OH−, H2O

cold

O3

Zn

O3

H2O2

RCO3H

מנגנוןסטריאוכימיהרגיוסלקטיביותתוצרריאגנטיםתגובה
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כללי כיווניות

) אלקינים )

1. חיזור אלקינים )הידרוגנציה(

, ששימשה כדי להאריך שרשרת. באחת השאלנו נתקלנו גם בתגובה עם 

הידרוהלוגנציה, הידרציהH לפחמן עם יותר Hמרקובניקוב

, הידרובורציהH לפחמן עם פחות Hאנטי-מרקובניקוב

E2 עם בסיס קטןאלקן יותר מותמרזייצב

E2 עם בסיס נפחיאלקן פחות מותמרהופמן

HBr/ROOR

יישוםתיאורכלל

שיעור 10: תגובות אלקינים, אתרים ואלכוהולים

R−C≡C−R′

לא ניתן לעצור באמצע-2אלקאןהידרוגנציה מלאה

ןהידרוגנציה חלקית לקֵ עוצר באלקן, זרז לינדלרcis בלבדcis1-אַ

− →
H2

Pd/Pt/Ni

− →
H2

Lindlar

הערות מפתחסטריאוכימיהמספר סיפוחיםתוצרריאגנטיםסוג תגובה

NaNH2, NH3
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2. תגובות סיפוח לאלקינים

)HX( 2.1 סיפוח הלוגנידי מימן

)X₂( 2.2 סיפוח הלוגנים

2.3 תגובות עם מים וחמצן

) 3. תגובות של אלקינים טרמינליים )

3.1 חומציות ויצירת אצטילידים

עצירה באלקןמרקובניקוב1ויניל הליד1 מול

שני X על אותו פחמןמרקובניקוב2דיהליד ג’מינליעודף

HX

HX

הערותכללמספר סיפוחיםתוצרריאגנטיםכמות ריאגנט

trans-דיהלידאנטי1דיהליד ויציניאלי1 מול

ארבע X סה”כאנטי2טטרההלידעודף

X2

X2

הערותסטריאוכימיהמספר סיפוחיםתוצרריאגנטיםכמות ריאגנט

דרך אנול בינייםמרקובניקוב + טאוטומריזציה1קטוןהידרציה
− →

H2O

H2SO4, HgSO4

הערותמנגנון מיוחדמספר סיפוחיםתוצרריאגנטיםתגובה

R−C≡C−H

אופי s גבוה )50%( באורביטל spאלקאן: ~50, אלקן: ~pKa25~44 של אלקין טרמינלי

בסיס חזק מספיק pKa = 38ריאגנט לדה-פרוטונציה NaNH2NH3

הסברהשוואהערךתכונה
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3.2 אלקילציה )הארכת שרשרת(

! ️⚠ אזהרה: אלקיל הליד 2° או 3° יוביל לתגובת E2 במקום 

4. מנגנונים חשובים באלקינים

4.1 מנגנון טאוטומריזציה קטו-אנול

שיווי משקל: קטון « אנול )יחס ~99:1(

) �� אתרים )

5. שיטות סינתזת אתרים

)Williamson Synthesis( 5.1 סינתזת וויליאמסון

5.2 שיטות נוספות

6. אפוקסידים - אתרים ציקליים מתמתים

6.1 יצירת אפוקסידים )פחות חשוב(

-חומצה-בסיסיון אצטיליד 1

אלקיל הליד ראשוני בלבדאלקין מותמר  )1° בלבד(2

NaNH2R−C≡C−

R′−XR−C≡C−R′SN2

הגבלותמנגנוןתוצרריאגנטיםשלב

SN2

חומציות התווךהחמצן קוטף פרוטוןפרוטונציה

יציבות קרבוקטיוןשבירת קשר πהעברת פרוטון

C=O חזק מ-C=Cיצירת קשר C=Oיצירת קטון

R−C(OH)=CH2 + H+
⟶ R−C(OH2

+)=CH2

R−C(OH2
+)=CH2⟶ R−C+(OH)−CH3

R−C+(OH)−CH3⟶ R−C(=O)−CH3 + H+

גורם מניעהסברתגובהשלב

R−O−R′

יווצר מאלכוהול + בסיסאלקוקסיד נוקלאופיל

חייב להיות ראשוני!אלקיל הליד 1°אלקטרופיל

--אתרתוצר

R−O−SN2CH3O−

SN2CH3CH2Br

CH3−O−CH2CH3

הגבלותדוגמהמנגנוןדרישותרכיב

חומצי, מרקובניקובסיפוח לאלקן R−OH+ןקלאCH3OH + CH2=CH2

דוגמהתנאיםריאגנטיםשיטה

נשמרת מהאלקןסיפוח syn )כמו mCPBA(פר-חומצה R−CO3H

סטריאוכימיהמנגנוןמבנהריאגנט
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6.2 פתיחת אפוקסידים - חשוב!

דוגמאות לריאגנטים

בסיסיים: 
חומציים: 

️⚠ טיפ: אם רואים  או  ← תנאים חומציים!

אין  בתגובהNu-C-C-OHאנטיפחמן פחות מותמרבסיסיים

יש  בתגובהHO-C-C-Nuאנטיפחמן יותר מותמרחומציים

SN2H+

SN1H+

זיהוי התנאיםתוצרסטריאוכימיהנוקלאופיל תוקף ב-מנגנון דומה ל-תנאים

OH−, RO−, NH3

H+/H2O, H+/ROH

H+H2SO4
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) אלכוהולים )

7. סיווג וזיהוי אלכוהולים

יצירת אלכוהולים דרך התמרה או סיפוח:

8. המרת אלכוהולים לאלקיל הלידים

R−OH

✅ לאלדהיד/חומצה1אתנולראשוני )1°(

✅ לקטון2איזופרופנולמשני )2°(

❌ אין tert3-בוטנולשלישוני )3°(

RCH2OH

R2CHOH

R3COHH−α

יכולת חמצוןמספר פחמנים על C-OHדוגמהמבנהסוג

אלכוהול ראשוני

אלכוהול שלישוני

SN2
R−R−Cl + NaOH −→ R−OH + NaCl

SN2

SN1
R− … R−X + H2O −→ R−OH + HCl

SN1

מנגנוןתוצרריאגנטים

 )3°(חומצי + חימום
)1°( 

רצמיזציה )3°(
היפוך )1°(

כל
הסוגים

פשוט, זול

1°, 2°היפוך מלאניטרלי
בלבד

סטריאוספציפי

+ בסיס )כגון פירידין או
טריאתילאמין(

היפוך
קונפיגורציה

1°, 2°היפוך
בלבד

תוצרי לוואי
נדיפים

HXSN1
SN2

H2O

PBr3SN2H3PO3

SOCl2SO2 ↑ , HCl ↑

יתרונותתוצרי לוואימתאים ל-סטריאוכימיהמנגנוןתנאיםריאגנט
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מנגנונים מפורטים

PBr3

R−OH )התקפת זרחן(א.  + PBr3⟶ R−O+−PBr2 + Br−

−Br ) עם היפוך(ב.  + R−O+−PBr2⟶ Br−R + O=PBr2SN2

SOCl2

R−OH )יצירת כלורוסולפיט(א.  + SOCl2⟶ R−O−SO−Cl + Cl−

⟶R−O−SO−Cl )עם היפוך(ב.  R−Cl + SO2 ↑

. (: תתרחש התקפה נוקלאופילית על הכלור, ויתקבל  אם יש בבסיס נוקלאופיל )למשל התגובה עם 
. הקונפיגורציה תישמר, כי מדובר ב-

NaCNR−O−SO−CN
SN2
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9. דהידרציה של אלכוהולים )יצירת אלקנים(

)H₂SO₄( תנאים: חימום + חומצה חזקה

10. חמצון אלכוהולים - טבלת הסלקטיביות

פתיחת אפוקסידים

חמצון אלכוהולים

PCC: עוצר באלדהיד )מאלכוהול 1°(
H2CrO4: ממשיך לחומצה קרבוקסילית

)H-α אלכוהול 3°: לא מתחמצן )אין

חומציותהפיכת OH לקבוצה עוזבת טובהפרוטונציה

יציבות: 3° < 2° < 1°יצירת קרבוקטיוןיציאת מים

הגירת H או קבוצות אלקיליצירת קרבוקטיון יציב יותררידודים )rearrangements(שיכלול אפשרי

כלל זייצב - האלקן היציב ביותרקטיפת פרוטון βאלימינציה

R−OH + H2SO4⟶ R−OH2
+ + HSO4

−

R−OH2
+
⟶ R+ + H2O

R+ − → ןקלא + H+Base

גורמי השפעההסברתגובהשלב

)⁻RO( פחמן פחות מותמרבסיסייםSN2

)⁺H( פחמן יותר מותמרחומצייםSN1-דמוי

מנגנוןנוקלאופיל תוקףתנאים
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) מנגנון חמצון )

בקרת סלקטיביות

 )מימי(: חמצון מלא - אלדהיד ← חומצה דרך הידרט
PCC )יבש(: עצירה באלדהיד - אין מים, אין הידרט

) 11. ריאגנט גריניאר )

11.1 יצירת ריאגנט גריניאר

11.2 שימושי ריאגנט גריניאר

️⚠ דרישות קריטיות:

תנאים יבשים לחלוטין )אנהידריים(
שני שלבים נפרדים: 1( תקיפה נוקלאופילית 2( הוספת H₂O לנטרול

כללי אצבע

Lindlar ← cis-אלקן
Na/NH₃ ← trans-אלקן

PCC ← אלדהיד )עוצר(
 ← חומצה )חמצון מלא(

אפוקסיד +  ← תקיפה ביותר מותמר
אפוקסיד בלי  ← תקיפה בפחות מותמר

✅ יש H 2אלדהיד חומצה קרבוקסילית ראשוני )1°(

✅ יש H 1קטון קטון משני )2°(

❌ אין Hאין תגובהאין תגובהשלישוני )3°(

RCH2OHRCOOHRCHO

R2CHOHR2C=OR2C=O

R3COH

H−αדרישת תוצר עם PCC )יבש(H2CrO4תוצר עם  )מימי(מבנהסוג אלכוהול

H2CrO4

R2CH−OH )יצירת אסטר כרומי(א.  + H2CrO4⟶ R2CH−O−CrO3H + H2O

⟶R2CH−O−CrO3H )דה-פרוטונציה(ב.  R2CH−O−CrO3
− + H+

R2CH−O−CrO3 )אלימינציה E2 - קובע קצב(ג. 
−
⟶ R2C=O + HCrO3

−

H2CrO4

R−MgX

רדיקלימגנזיום מעביר אלקטרוןהעברת אלקטרון

הומוליטייצירת רדיקל פחמןשבירת קשר

C-Mg יוני/קוולנטיקשר אורגנומתכתייצירת קשר

קוולנטי קוטבימבנה סופיהתארגנות סופית

R−X + Mg⟶ R−X∙− + Mg∙+

R−X∙−
⟶ R∙ + X−

R∙ + Mg∙+
⟶ R−Mg+

R−Mg+ + X−
⟶ R−Mg−X

אופי הקשרהסברתגובהשלב

אלקאןבסיס חזק

אלכוהולקרבונילים )C=O(נוקלאופיל

יצירת קשר C-C חדשאלכוהול עם הארכהאפוקסידיםנוקלאופיל

H2O, ROHR−MgX + H2O⟶ R−H

R−MgX + R′CHO⟶ R−CH(OH)−R′

דוגמהתוצרריאגנט נפגשתפקיד

H2CrO4

H+

H+
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מלכודות

)! ️⚠ אלקיל הליד 2°/3° + אניון אצטיליד ← E2 )לא 
️⚠ ריאגנט גריניאר + H₂O ← חומצה-בסיס )לא נוקלאופילית!(

) ️⚠ אלכוהול 3° ← לא מתחמצן )אין 
( vs סולפט ← סולפיט נותן תוצרי לוואי נדיפים ️⚠ סולפיט )

עקרונות כלליים

מרקובניקוב: H ← פחות מותמר, X ← יותר מותמר
אנטי-מרקובניקוב: ההפך )רק בהידרובורציה או תנאים רדיקליים(

: היפוך קונפיגורציה, דורש נוקלאופיל חזק ואלקטרופיל לא מוגן
E1: דרך קרבוקטיון, שיחלופים אפשריים, תוצר זייצב

) �� מבוא לקבוצת הקרבוניל )

ריאגנטי חיזור

תגובות מיוחדות

Wolff-Kishner (H2NNH2/KOH): קטון ← אלקאן
SOCl2: אלכוהול ← אלקיל כלוריד

1. מבנה ותכונות בסיסיות

1.1 סיווג קרבונילים

SN2

H−α

SOCl2

SN2

שיעור 11: אלדהידים וקטונים

C=O

NaBH42° אלכוהול 1°אלכוהול

LiAlH42° אלכוהול 1°אלכוהול

H2/Pdלא מגיבלא מגיב

אלדהיד ←קטון ←ריאגנט

הריאקטיבי ביותרמתנאלפורמלדהיד

H אחד על פחמן קרבוניליאתנאל )אצטאלדהיד(אלדהיד

שתי קבוצות R על פחמן קרבוניליאצטון )פרופנון(קטון

H−CHOH2CO

R−CHOCH3CHO

R−CO−R′CH3COCH3

מאפייניםשםדוגמהמבנה כלליסוג קרבוניל
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1.2 מבנה אלקטרוני וגיאומטריה

2. סדר ריאקטיביות קרבונילים

2.1 ריאקטיביות כלפי נוקלאופילים

2.2 גורמים המשפיעים על ריאקטיביות

סינתזה של אלדהידים וקטונים

3. הכנת אלדהידים

גיאומטריה מישוריתהיברידיזציה

מבנה טריגונלי~120°זוויות קשר

פחמן אלקטרופילי, חמצן נוקלאופיליקוטביות קשר

קצר מ-C=O: 1.22 ÅC=C (1.34 Å)אורכי קשר

sp2

Cδ+=Oδ−

השלכותערך/תיאורתכונה

אין קבוצות אלקיל דוחפותהגבוהה ביותרפורמלדהיד1

קבוצת אלקיל אחת + H קטןגבוההאלדהידים2

שתי קבוצות אלקיל דוחפותבינוניתקטונים3

רזוננס עם חמצןנמוכהאסטרים4

רזוננס חזק עם חנקןהנמוכה ביותראמידים5

סיבות עיקריותריאקטיביות יחסיתסוג קרבונילדירוג

מקטינות  על פחמןמפחיתהקבוצות דוחפות אלקטרונים

מגדילות  על פחמןמגבירהקבוצות מושכות אלקטרונים

קושי בגישת נוקלאופילמפחיתההפרעה סטרית

פרוטונציה יוצרת מגבירהקטליזה חומצית

δ+

δ+

C+

הסברהשפעה על ריאקטיביותגורם

ממס יבש - עוצר באלדהידPCCחמצון אלכוהול 1°

ממשיך לחומצה מימיחמצון יתר

1( אוזונוליזה מחזרת
 )2

תנאים מחזרים

1( אוזונוליזה מחמצנת
 )2

תנאים מחמצניםאלקן

RCH2OHRCHO

H2CrO4RCH2OHRCOOH

O3

Zn/H+
R−CH=CH−R′RCHO + R′CHO

O3

H2O2

RCOOH

תנאים חשוביםתוצרחומר מוצאריאגנטיםשיטה
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4. הכנת קטונים

תגובות קרבונילים - תוספת נוקלאופילית

)Reduction of Carbonyls( 5. חיזור קרבונילים

מנגנון חיזור עם הידרידים

6. תגובות עם ריאגנט גריניאר

6.1 סוגי תוצרים לפי קרבוניל

6.2 מנגנון תגובת גריניאר

)gem-diols( 7. הידרציה - יצירת הידרטים

7.1 שיווי משקל הידרציה

7.2 מנגנון הידרציה

לא ממשיך להתחמצן או PCCחמצון אלכוהול 2°

דרך טאוטומריזציההידרציה אלקין

1( אוזונוליזה
 )2

אם פחמן מותמר בשנייםקטוןאלקן

H2CrO4R2CHOHR2CO

H2O/H+/HgSO4R−C≡C−R′R−CO−CH2−R′

O3

Zn/H+

הערותתוצרחומר מוצאריאגנטיםשיטה

אתר יבשאלכוהול 2°אלכוהול 1°נמוכהחזק מאוד

פרוטיק או אפרוטיקאלכוהול 2°אלכוהול 1°גבוההבינוני

לחץ ותמפרטורהאלכוהול 2°אלכוהול 1°בינוניתבינוני

LiAlH4

NaBH4

H2/Pd

תנאיםתוצר מקטוןתוצר מאלדהידסלקטיביותחוזקריאגנט חזור

: א.  H−R2C=Oתוספת  + H−
⟶ R2CHO−

−R2CHOפרוטונציה: ב.  + H+
⟶ R2CHOH

ראשוניפורמלדהיד

שניוניאלדהיד אחר

שלישוניקטון

RMgXHCHO + CH3MgBr⟶ CH3CH2OH

RMgXCH3CHO + CH3MgBr⟶ (CH3)2CHOH

RMgX(CH3)2CO + CH3MgBr⟶ (CH3)3COH

דוגמהתוצר אלכוהולריאגנטקרבוניל מקורי

RMgXתוספת נוקלאופילית: א.  + R′2 C=O⟶ R′2 C(R)OMgX

R′2הידרוליזה: ב.  C(R)OMgX + H3O+
⟶ R′2 C(R)OH + Mg2+

אלקטרופיליות גבוהה<99%←פורמלדהיד

בינוני~58%⇌אצטאלדהיד

אלקטרופיליות נמוכה>1%←אצטון

הפרעה סטרית~0%←קטונים גדולים

סיבה% הידראטשיווי משקלקרבוניל

התקפה ישירהבסיסיים

הפעלה ואז התקפהחומציים

OH− + C=O⟶ C(OH)O− − → C(OH)2
H2O

C=O + H+
⟶ C=OH+ − → C(OH)2

H2O

שלביםמנגנוןתנאים
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אצטלים וקטלים - קבוצות הגנה

8. יצירת אצטלים וקטלים

8.1 תנאים ותוצרים

8.2 מנגנון יצירת אצטל )2 שלבים(

8.3 יתרונות כקבוצות הגנה

תגובות עם תרכובות חנקן

9. יצירת אימינים )בסיסי שיף(

9.1 סוגי אמינים ותוצרים

9.2 מנגנון יצירת אימין

קבוצת הגנה-אצטל 2  + אלדהיד

קבוצת הגנה-קטל 2  + קטון

יציב יותר-אצטל/קטל ציקלידיול + קרבוניל

ROHH+RCH(OR′)2H2O

ROHH+R2C(OR′)2H2O

H+H2O

שימושתנאיםתוצרריאגנטחומר מוצא

יציב יחסיתהמי-אצטל1

דרך קרבוקטיוןאצטל מלא2

RCHO + ROH −→ RCH(OH)(OR)
H+

RCH(OH)(OR) − → RCH(OR)2

ROH/−H2O

הערותתוצר בינייםתגובהשלב

מאפשר תגובות בסיסיותלא מגיביציבבפני בסיסים

, גריניארלא מגיביציבבפני נוקלאופילים מאפשר 

מאפשר חיזור אתרים אחריםלא מגיביציבבפני מחזרים

הסרה קלה וסלקטיביתרגישהסרה

SN2

H3O+

יתרוןתנאי הסרהיציבותתכונה

נמוכהאימין ראשוניאמוניה

בינוניתאימין שניוניאמין ראשוני

גבוההאוקסיםהידרוקסילאמין

גבוהההידרזוןהידרזין

NH3R2C=NH

RNH2R2C=NR

HONH2R2C=NOH

H2NNH2R2C=NNH2

יציבותשם התוצרתוצרמבנהאמין

התקפה נוקלאופיליתקרבינולאמין1

הפיכה לקבוצה עוזבתפרוטונציה2

יציאת מיםקרבוקטיון3

אלימינציהאימין4

C=O + RNH2⟶ C(NHR)OH

C(NHR)OH −→ C(NHR)OH2
+H+

C(NHR)OH2
+
⟶ C+(NHR) + H2O

C+(NHR) − → C=NR
−H+

גורם מניעתוצר בינייםתגובהשלב
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10. יצירת אנמינים

10.1 תנאים ותוצרים

10.2 הבדל מאימין

חומציות מימני אלפא

11. חומציות ויצירת אנולטים

11.1 השוואת חומציות

11.2 מבנה אנולט

תגובות חמצון והפחתה

12. חמצון קרבונילים

12.1 התנהגות בחמצון

קשר C=C + קבוצת NR₂אנמיןאלדהיד/קטוןאמין שניוני

נוקלאופיל בפחמן βדוגמה (CH3)2NH + CH3CHOCH2=CHN(CH3)2

מאפייניםתוצרקרבונילאמין

C=NC=Cקשר כפול

סמוך לקשר כפולעל קשר כפולמיקום חנקן

נוקלאופיליאלקטרופיליריאקטיביות

אנמיןאימיןתכונה

איןחלש מאוד~50מתן רגיל

רזוננס עם C=Oבינוני~19-20מימן α לקטון

רזוננס חלש יותרחלש~25מימן α לאסטר

רזוננס עם C≡Nחלש~25מימן α לניטריל

מיוצב על ידיחומציות יחסיתpKaתרכובת

מטען על פחמןאנולט

מטען על חמצןאוקסי-אניון

מטען מחולקבינייםהיברידי

R−CH− −CO−R′

R−CH=CO− −R′

תרומהמבנהצורת רזוננס

יש H על פחמן קרבוניליחומצה קרבוקסילית או אלדהיד

אין H על פחמן קרבוניליאין תגובהחומרי חמצון רגיליםקטון

פירוק לחומצות קטנותשבירת קשריםתנאים קשיםקטון

K2Cr2O7KMnO4

הסברתוצרריאגנט חמצוןסוג קרבוניל
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12.2 בדיקת טולנס )מראה כסף(

נקודות מפתח

13. כללי אצבע

13.1 זיהוי מהיר של תגובות

13.2 מלכודות
️⚠ אצטון vs אצטאל: אצטון זה קטון, אצטל זה קבוצת הגנה!

️⚠ PCC vs K₂Cr₂O₇: PCC עוצר באלדהיד, K₂Cr₂O₇ ממשיך לחומצה

️⚠ אימין vs אנמין: אימין יש C=N, אנמין יש C=C ליד חנקן

️⚠ שיווי משקל אצטל: צריך להסיר מים כדי לדחוף קדימה

13.3 אסטרטגיות פתרון
זיהוי קבוצות פונקציונליות:

תכנון סינתזה:

14. דוגמאות מיישומיות

14.1 רצף תגובות נפוץ

14.2 זיהוי תוצרים
שאלה טיפוסית: “מה התוצר של אצטון + מתנול + חומצה?”

פתרון:

אצטון = קטון
מתנול = אלכוהול

חומצה = קטליזטור
תוצר = קטל )קבוצת הגנה(

חיובי לאלדהידמראה כסףחומצה + Ag מתכתיאלדהיד

שלילילא משתנהאין תגובהקטון

שלילילא משתנהאין תגובהאלכוהול

מסקנהתצפיתתוצרמגיב

“הידריד = מוסיף מימנים”אלכוהול

“גריניאר = מוסיף פחמנים”אלכוהול + הארכה

“הגנה הפיכה”אצטל

“C=N במקום C=O”אימין

NaBH4

RMgX

ROH + H+

RNH2 + H+

זיכרוןתוצר צפויריאגנט

חפש C=O )קרבוניל(א. 
זהה H או R על פחמן קרבוניליב. 
בדוק מימני α )חומציים(ג. 

אלדהיד ← אלכוהול PCC( 1°(א. 
קטון ← אלכוהול 2° )חמצון(ב. 
אלכוהול ← קרבוניל )חיזור(ג. 
הגנה ← קרבוניל ← אצטלד. 

אלכוהול 2° <--[RMgX]-- אלדהיד <--[PCC]-- אלכוהול 1°
                          ↓
                    [ROH/H⁺]
                          ↓
אצטל )הגנה(                      
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�� חומציות מימני אלפא ויצירת אנולטים

השוואת חומציות לפי מיקום

מבנה אנולטים - רזוננס

️⚖ שיווי משקל אנול-קטון )טאוטומריזציה(

גורמים המשפיעים על שיווי המשקל

מנגנונים לפי סוג קטליזה

שיעור 12: תגובות אלפא לקרבוניל

איןנמוכהחלש מאוד~50פחמן רגיל

רזוננס עם C=Oגבוההבינוני-חזק17-19פחמן α לקטון

רזוננס חלש יותרבינוניתבינוני~25פחמן α לאסטר

איןנמוכהחלש מאוד~50פחמן β לקרבוניל

שני קרבוניליםגבוהה מאודחזק מאוד~1,39-דיקטון

מיוצב על ידייציבות הבסיס המצומדחומציות יחסיתpKa טיפוסימיקום המימן

מטען על פחמן )נוקלאופיל(בינוניתאנולט

מטען על חמצן )יציב יותר(גבוההאוקסי-אניון

מטען מחולק בין C ו-O-בינייםהיברידי

R−CO−CH−R′

R−C(O−)=CH−R′

מאפייניםתרומה יחסיתמבנהצורת רזוננס

אצטון: <99% קטוןC=O יציב מ-C=C← קטוןקטונים רגילים

אצטילאצטון: ~80% אנולקשרי מימן תוך-מולקולרייםאנול ←1,3-דיקטון

100% אנוליצירת מערכת ארומטיתאנול ←פנולים

עדיפות לקטוןאפקט מושך אלקטרונים← קטוןα-הלוקטון

דוגמהסיבהכיוון שיווי משקלמקרה

איטיתדה-פרוטונציה αפרוטונציה C=Oחומצית

מהירהאנולאט פרוטונציה Oדה-פרוטונציה αבסיסית

R−C(OH+)−CH2−R′

R−CO−CH−R′

מהירותחומר בינייםשלב שנישלב ראשוןקטליזה
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)Halogenation- הלוגנציה באלפא )

השוואה בין תנאים חומציים ובסיסיים

מנגנון בקטליזה חומצית

מגבלה: Br מושך אלקטרונים ← מקשה על יצירת אנול נוסף

מנגנון בקטליזה בסיסית

C-C תגובת אלדול - יצירת קשרי

סוגי תגובות אלדול

כללי סלקטיביות באלדול מעורב

מנגנון אלדול בקטליזה בסיסית

α

מיקטן )Br מושך e⁻(דרך אנולאחד בלבדאנולחומצי

מגביר חומציות ← החלפות נוספותדרך אנולאטכל מימני αאנולאטבסיסי

אלקטרופיליות לאחר החלפהמנגנוןמספר H מוחלפיםחומר בינייםתנאי קטליזה

הפעלהקרבוניל מפרוטן1

דה-פרוטונציה αאנול2

התקפת אנול על Br₂אלקטרופיליות3

דה-פרוטונציהα-הלוקטון4

R−CO−CH2−R′ + H+  ⇌ R−C(OH+)−CH2−R′

R−C(OH+)−CH2−R′  ⇌ R−C(OH)=CH−R′ + H+

R−C(OH)=CH−R′ + Br2⟶ R−C(OH+)−CHBr−R′ + Br−

R−C(OH+)−CHBr−R′
⟶ R−CO−CHBr−R′ + H+

הערותתוצר בינייםתגובהשלב

דה-פרוטונציהאנולאט1

התקפה נוקלאופיליתα-הלוקטון2

Br מגביר חומציותאנולאט חדש3

טרי-הלוגנציהחזרה על שלבים 42-3

R−CO−CH2−R′ + OH−
⟶ R−CO−CH−R′ + H2O

R−CO−CH−R′ + Br2⟶ R−CO−CHBr−R′ + Br−

R−CO−CHBr−R′ + OH−
⟶ R−CO−CBr−R′ + H2O

R−CO−CBr3−R′

הערותתוצר בינייםתגובהשלב

קרבוניל זההאלדול פשוט

אלפא,בטא-בלתי רוויקטון-CH(OH)-CHOקטון + אלדהידאלדול מעורב

טבעת 5-6 איבריםמולקולה ציקליתדיקרבונילתוך-מולקולרי

OH−R−CH(OH)−CH2−CO−RR−CH=CH−CO−R

OH−

OH−

תוצר סופי )עם Δ(תוצר ראשוניתנאיםחומרי מוצאסוג תגובה

חייב H באלפאפחות אלקטרופילינוקלאופילקטון

לא חייב H באלפאיותר אלקטרופיליאלקטרופילאלדהיד

אין H באלפאהריאקטיבי ביותראלקטרופיל בלבדפורמלדהיד

דרישהסיבהתפקידקרבוניל

דה-פרוטונציהאנולאט1

התקפה C-Cאלקוקסיד2

פרוטונציהאלדול3

אלימינציהα,β-בלתי רווי4

CH3CHO + OH−
⟶ CH2

−CHO + H2O

CH2
−CHO + CH3CHO⟶ CH3CH(O−)CH2CHO

CH3CH(O−)CH2CHO + H2O⟶ CH3CH(OH)CH2CHO

CH3CH(OH)CH2CHO −→ CH3CH=CHCHO + H2O
Δ

גורם מניעתוצר בינייםתגובהשלב
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תגובת קלייזן - דחיסת אסטרים

השוואה: קלייזן vs אלדול

מנגנון קלייזן מפורט

הבדל מהותי: באלדול אין קבוצה עוזבת, בקלייזן יש אלימינציה של אלקוקסיד!

תגובת דיקמן )קלייזן תוך-מולקולרי(

אסטריםקרבוניליםחומרי מוצא

 )אלקוקסיד(בסיס

אלימינציה OR⁻פרוטונציה O⁻שלב מפתח

β-קטו-אסטרα,β-הידרוקסי-קרבונילתוצר

OH−RO−

תגובת קלייזןתגובת אלדולתכונה

-יצירת אנולאט1

-התקפה על אסטר2

EtO⁻אלימינציה3

CH3CO2Et + EtO−
⟶ CH2

−CO2Et + EtOH

CH2
−CO2Et + CH3CO2Et⟶ CH3C(O−)(CH2CO2Et)OEt

CH3C(O−)(CH2CO2Et)OEt⟶ CH3COCH2CO2Et + EtO−

קבוצה עוזבתהסברתגובהשלב

גלוטרט ← ציקלופנטנוןיציבות מקסימליתגבוהה5 איברים

אדיפט ← ציקלוהקסנוןיציבות גבוההגבוהה6 איברים

לא מועדףמתח זוויותנמוכה7+ איברים

דוגמהסיבהיעילותגודל טבעת
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דקרבוקסילציה של β-קטו-חומצות

תנאים מבניים לדקרבוקסילציה

מנגנון דקרבוקסילציה - מעבר ציקלי

זיהוי במולקולות: חפש קרבוניל וחומצה המופרדים על ידי פחמן אחד בדיוק.

אמינים - בסיסיות ותגובות

סיווג אמינים

מעבר ציקלי 6-איבריםחימום בסיסי✅ ספונטניתβ-קטו-חומצה

אין יציבות-❌ לאα-קטו-חומצה

מרחק גדול מדי-❌ לאγ-קטו-חומצה

אין קטון סמוך-❌ לאחומצה רגילה

מנגנוןטמפרטורה נדרשתיכולת דקרבוקסילציהמבנה

יציבות ציקליתיצירת מצב מעבר ציקלי 6-איברים1

2C-C יצירת אנולהגירת פרוטון ושבירת

יציבות קטוןטאוטומריזציה3

R−CO−CH2−COOH⟶ [רבעמ]

R−C(OH)=CH2 + CO2

R−CO−CH3

גורם מניעתוצרתיאור מבנישלב

R−CO−CH2−COOH −→ R−CO−CH3 + CO2
Δ

1מתילאמיןראשוני

2דימתילאמיןשניוני

3טרימתילאמיןשלישוני

R−NH2

R2NH

R3N

מספר קבוצות Rדוגמהמבנה כלליסוג אמין
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סדר בסיסיות אמינים

מקרים מיוחדים בבסיסיות

תגובות עיקריות של אמינים

השוואת מנגנונים - תקיפה באלפא

זיהוי מהיר

אפקט אינדוקטיבי אופטימלי + הפרעה מינימליתהגבוהה ביותר~11שניוני1

אפקט אינדוקטיבי חיוביגבוהה~10.7ראשוני2

הפרעה סטרית בפרוטונציהבינונית~10.8שלישוני3

אין אפקט אינדוקטיביהנמוכה ביותר9.25אמוניה4

סיבות עיקריותבסיסיות יחסית+pKaBH של סוג אמיןדירוג

רזוננס עם טבעת ארומטיתחלשה מאוד~4.6אנילין

היברידיזציה sp²חלשה5.2פירידין

רזוננס חזק עם C=Oאין>0אמיד

גורם מכריעבסיסיותpKaתרכובת

עם אלקיל הליד 1°אמין מותמר יותראלקילציה

תגובת שיףתוספת-אלימינציהקרבוניל + יצירת אימין

C=C במקום C=Nשונה מאימיןקרבוניל + אמין 2°יצירת אנמין

הידרוגנציהאמין שניוני1( אימין 2( חיזוראמינציה חוזרת

RXSN2

H+R2C=NR′

R2C=CHR + NR2

H2/Pd

הערותמנגנוןתוצרריאגנטיםתגובה

α הלוקטוןאנול/אנולאטהלוגנציה-αH-בסיסי = כל ה

+ אלימינציה בחימוםα,β-הידרוקסיקרבונילאנולאטאלדול

אלימינציה של β⁻OR-קטו-אסטראסטראנולאטקלייזן

 עם הליד α1°-אלקיל קרבונילאנולאטאלקילציה

X2

RXSN2

תכונה ייחודיתתוצראלקטרופילנוקלאופילתגובה

כל מימני αהלוגנציה α בסיסית + בסיס

מימן α אחדהלוגנציה α חומצית + חומצה

α,β-בלתי רוויאלדול + דהידרציה + חימום

β-קטו-אסטרקלייזן + אסטר

Δ + קטו-חומצה-βדקרבוקסילציהCO₂ + קטון

Br2

Br2

OH−

EtO−

ריאגנט מפתחחושבים עלרואים בשאלה
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נקודות מפתח

כללי אצבע - חומציות ותגובות

אסטרטגיות פתרון

זיהוי מהיר של תגובות:

תכנון סינתזה:

α-הלוקטון ← הלוגנציה
Δ + בלתי רווי ← אלדול-α,β

β-קטו-אסטר ← קלייזן
קטון ← דקרבוקסילציה של β-קטו-חומצה

נגזרות חומצות קרבוקסיליות - סדר ריאקטיביות

α חומציות)C=O רזוננס עם( pKa ~17-19β לא לבלבל עם

חומצי לא ממשיך!בסיסי = הכל, חומצי = אחדהלוגנציה

רק H באלפא יכול להיות נוקלאופילקטון = נוקלאופיל, אלדהיד = אלקטרופילאלדול

שונה מאלדול!אלימינציה OR⁻ )לא פרוטונציה!(קלייזן

לא α או γרק β-קטו )פחמן אחד הפרש(דקרבוקסילציה

רזוננס באנילין הורסNH₃ > 3° > 1° > 2°בסיסיות אמינים

מלכודת נפוצהכלל זהבנושא

ראית Br₂? ← הלוגנציה α )בדוק חומצי/בסיסי(א. 
−OHראית  + חימום? ← אלדול עם דהידרציהב. 

ראית EtO⁻? ← קלייזן )אסטרים(ג. 
ראית β-קטו-חומצה + Δ? ← דקרבוקסילציהד. 
ראית אמין + קרבוניל? ← אימין או אנמיןה. 

שיעור 13: חומצות קרבוקסיליות ונגזרותיהן

← כל הנגזרות האחרות או הכי גבוההאציל כלוריד

← אסטר, אמידחימום 2גבוההאנהידריד

← חומצה, אמיד או בינוניתאסטר

הכי יציב )גרועה(נמוכהאמיד

Cl−SOCl2PCl5

RCOO−RCOOH

RO−ROH + H+RCOCl

NH2
−RNH2 + RCOCl

תגובות אופייניותסינתזה מחומצהקבוצה עוזבתריאקטיביות יחסיתנגזרה
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תגובות של נגזרות חומצה

דרך אלדהיד2כוהל 1°אציל כלוריד

דרך קטון2כוהל 3°אציל כלוריד

דרך אלדהיד2כוהל 1° + כוהלאסטר

דרך קטון2כוהל 3°אסטר

ספוניפיקציה1קרבוקסילטאסטר

חיזור, לא החלפה-אמיןאמיד

LiAlH4

2 RMgX

LiAlH4

2 RMgX

OH−

LiAlH4

הערותמספר התקפותתוצרריאגנטחומר מוצא
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סינתזה של חומצות קרבוקסיליות

סדר ריאקטיביות נגזרות חומצה קרבוקסילית

סינתזה של אציל הלידים

תגובות אציל הלידים - המרכז הסינתטי

תגובות רדוקציה ותוספת של אציל הלידים

חמצון דו-שלביחמצון כוהל ראשוני

קרבוקסילציה של
גריניאר

הארכת שרשרת באטום פחמן אחדהתקפה נוקליאופילית על ואז

K2Cr2O7/H+R−CH2OH⟶ R−CHO⟶ R−COOH

RMgX + CO2

H3O+CO2

הערותמנגנוןריאגנטיםשיטת סינתזה

 )מצוין(הלוגן מושך אלקטרונים אינדוקטיביתאציל הליד1 )הכי ריאקטיבי(

 )טוב(אפקט אינדוקטיבי מקרבוניל שניאנהידריד2

 )גרוע(רזוננס מחמצן מפחית אלקטרופיליותאסטר3

 )גרוע מאוד(רזוננס חזק מחנקןאמיד4 )הכי פחות ריאקטיבי(

X−

RCOO−

RO−

R2N−

קבוצה עוזבתסיבת הריאקטיביותנגזרתסדר ריאקטיביות

בידוד קל של התוצרגזיים )מתנדפים(תיוניל כלוריד

יצירת אציל ברומידיםנוזליפוספור טריברומיד

R−COOH + SOCl2⟶ R−COCl + SO2 + HCl

3 R−COOH + PBr3⟶ 3 R−COBr + H3PO3

יתרונותתוצרי לוואיתגובהריאגנט

החלפה נוקליאופיליתמים
אצילית

הידרוליזה

החלפה נוקליאופיליתכוהל
אצילית

יצירת אסטר

החלפה נוקליאופיליתאמין
אצילית

נדרשות 2 מולקולות
אמין

החלפה נוקליאופיליתקרבוקסילט
אצילית

יצירת אנהידריד

R−COCl + H2O⟶ R−COOH + HCl

R−COCl + R′OH⟶ R−COOR′ + HCl

R−COCl + 2 R′2 NH⟶ R−CON(R′)2 + R′2 NH2
+Cl−

R−COCl + R′COO−
⟶ R−CO−O−CO−R′ + Cl−

הערות מיוחדותמנגנוןתוצרנוקליאופיל

כוהל ראשונישתיים )דרך אלדהיד(

כוהל שלישונישתיים )דרך קטון(ריאגנט גריניאר

LiAlH4R−COCl⟶ R−CH2OH

R−COCl + 2 R′MgX⟶ R−C(OH)(R′)2

הערותמספר התקפותתוצרריאגנט
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תגובות אנהידרידים

סינתזה של אסטרים - שלוש שיטות עיקריות

מנגנון אסטריפיקציה של פישר - 5 שלבים

הידרוליזה

אלכוהוליזה

אמינוליזה

-רדוקציה

(RCO)2O + H2O2 RCOOHRCOO−

(RCO)2O + R′OHRCOOR′ + RCOOHRCOO−

(RCO)2O + 2 R′NH2RCONHR′ + RCOO−NH3R′+RCOO−

(RCO)2O + LiAlH42 RCH2OH

קבוצה עוזבתתוצרריאגנטיםתגובה

שני שלבים,  קורוזיבימהיר, יעילדרך אציל הליד

רק עם אלקיל הלידים ראשונייםשלב אחדאלקילציה של קרבוקסילט

שיווי משקל, איטיישיר, זולאסטריפיקציה של פישר

R−COOH − → R−COCl − → R−COOR′SOCl2 R′OHHCl

R−COOH − → R−COO− −→ R−COOR′base R′X

R−COOH + R′OH
H+

−⇀↽− R−COOR′ + H2O

מגבלותיתרונותריאגנטיםשיטה

הגברת אלקטרופיליותפרוטונציה של קרבוניל1

תוצר ביניים טטרהדרליהתקפת כוהל2

הכנת קבוצה עוזבתהעברת פרוטון3

שחזור קרבונילסילוק מים4

אסטר סופידה-פרוטונציה5

R−C(=OH+)−OH

R−C(OH)(OH)(OR′H+)

R−C(OH)(OH2
+)(OR′)

R−C(=OH+)(OR′)

R−C(=O)(OR′)

הערהתוצר בינייםתהליךשלב
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תגובות אסטרים

תגובות עם נוקליאופילים חלשים )דורשות קטליזה חומצית(

תגובות עם נוקליאופילים חזקים

סינתזה של אמידים

הפיךהידרוליזה חומצית

הפיךטרנסאסטריפיקציה

H2O/H+R−COOH + R′OH

R′
‵OH/H+R−COOR′′ + R′OH

שיווי משקלתוצרתנאיםתגובה

החלפה נוקליאופיליתאחתאמין

דרך אלדהידשתיים

דרך קטוןשתייםריאגנט גריניאר

R−COOR′ + R′
‵NH2⟶ R−CONHR′′ + R′OH

LiAlH4R−COOR′
⟶ R−CH2OH + R′OH

R−COOR′ + 2 R′
‵MgX⟶ R−C(OH)(R′

‵)2 + R′OH

מנגנוןמספר התקפותתוצרריאגנט

נדרשות 2 מולקולות אמיןגבוההמאציל הליד

פחות קורוזיביבינוניתמאנהידריד

איטינמוכהמאסטר

DCC תנאים עדיניםגבוההצימוד

R−COCl + 2 R′2 NH

(RCO)2O + 2 R′NH2

R−COOR′ + R′
‵NH2

R−COOH + R′NH2 + DCC

הערותיעילותריאגנטיםשיטה
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DCC מנגנון צימוד

יישומים ביולוגיים מרכזיים

טריגליצרידים

סיווג חומצות שומן - השפעה על בריאות

קשרים פפטידיים

כללים מנחים לפתרון תרגילים

זיהוי תבניות תגובה מרכזיות

עקרונות מפתח

הפעלת חומצה1

התקפת אמין2

העברת פרוטון3

4DCU סילוק

R−CO−O−DCC

[R−C(O−)(NHR′)(O−DCC)]

[R−C(O−)(NR′)(O−DCC−H)]

R−CO−NR′ + DCU

תוצר בינייםתהליךשלב

ניקויסבוןסיפון )הידרוליזה בסיסית(

מטבוליזםגליצרול + חומצות שומןליפזותעיכול )הידרוליזה אנזימטית(

דירצילגירט + 3 OH−
⟶ לורצילג + 3 RCOO−

חשיבותתוצרתנאיםתגובה

מעלות LDL בינוניתמוצקות בט”חללא קשרים כפוליםרוויות

cis בלתי רוויותcis נוזליות בט”חקשרים כפוליםLDL מועילות - מורידות

trans בלתי רוויותtrans מוצקות יחסיתקשרים כפוליםLDL מזיקות מאוד - מעלות

השפעה בריאותיתתכונות פיזיקליותמבנהסוג

C-N מגבלת סיבוברזוננס

מבנה חלבון יציבמישוריתגיאומטריה

מבנה משני של חלבוניםחזקיםקשרי מימן

R−C(=O)−NR′2⟷ R−C+(−O−)−NR′2

השלכהערךמאפיין

שתייםנגזרת חומצה ← כוהל ראשוני

שתייםריאגנט גריניארנגזרת חומצה ← כוהל שלישוני

אחת או גריניארקטון/אלדהיד ← כוהל

LiAlH4

LiAlH4

מספר התקפותריאגנט מתאיםתבנית בתוצר

, גריניאר( - לא דורשים הפעלה חומציתא.  LiAlH4נוקליאופילים חזקים )
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מגבלות חשובות

גריניאר + חומצה קרבוקסילית = תגובת חומצה-בסיס )לא צימוד(
אמידים = הכי פחות ריאקטיביים )רזוננס חזק(

קבוצות הגנה = נדרשות לתגובות סלקטיביות

זיהוי מהיר

ראית אתוקסיד + אלקיל הליד E2 ← ?2° )זייצב(
ראית H⁺/H2O + אלקן? ← הידרציה מרקובניקוב

anti/gauche עם קבוצות גדולות? ← חפש Newman ראית
ראית pKa? ← זכור: דיקרבוניל > אלקין > אלקן > אלקאן

בדיקת תשובות

נגזרות חומצה - תמיד שתי התקפות עם נוקליאופילים חזקיםב. 
אציל הלידים - הריאקטיביים ביותר, מרכז סינתטיג. 
DCC - לצימוד עדין של חומצה ואמיןד. 
אסטריפיקציה - הפיכה, דורשת הסטת שיווי משקלה. 

בסטריאוכימיה - בדוק שכל המרכזים מסומניםא. 
בקונפורמציות - staggered תמיד יציב יותרב. 
במנגנונים - SN2 = היפוך, SN1 = רצמיזציהג. 
בחומציות - חפש רזוננס וייצוב המטען השליליד. 


