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njem  m ogu ekonom ično proizvoditi lakši zupčanici u serijam a 
većim od 50 000 kom ada. V elika je  p rednost takve proizvodnje 
da se po tpuno  iskorištava sirovina, a izradak im a vrlo točne 
dim enzije, pa nije po trebna naknadna obradba.

Sinterirani materijali za svem irske letove tipični su proizvodi 
koji se ne m ogu proizvesti konvencionalnim  postupcim a ili se 
tim postupcim a vrlo teško proizvode. To su u prvom  redu 
izraci od poroznih m aterija la  m ale gustoće, najčešće od 
volfram a i srebra , od berilija , od čestica to rija  obloženih 
niklom , od slitina s oksidim a krom a i m agnezija, te  sam opod- 
mazivi ležaj i s m olibden(IV )-sulfidom  kao mazivom . Z bog 
vrlo velike toksičnosti berilija  i to rija  operacije se s njim a 
m oraju  voditi u zatvorenim  sprem nicim a bez izravnog dodira 
sa zaposlenim  osobljem . Z bog p irofornosti to rija  m ora se s 
proizvodim a koji ga sadrže raditi u atm osferi argona ili helija.

SI. 13. N eki strojni elem enti proizvedeni procesim a sinterske metalurgije

P roizvodi za nuklearnu tehniku. M eđu tim  su proizvodim a 
najvažnije gorivne tab lete  od u rana ili to rija , te  gorivne šipke 
(cijevi od slitina s berilijem  i cirkonijem  napunjene nuk lear
nim gorivom ). S in teriranje se p rim jen ju je  obično zato što su 
ti m aterijali u blizini tališta nestabilni, a na tem pera tu ram a 
su sin teriran ja  stabilni. Sirovine od kojih  se ti proizvodi 
dobivaju vrlo su toksične, a neke i p iro forne, pa treba  raditi 
u zatvorenim  sprem nicim a, odnosno u atm osferi argona ili 
helija.
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SINTEZA, ORGANSKA, priprava kem ijskih organ
skih spojeva definirane struk ture  od jednostavnih  i dostupnih 
spojeva jednom  kem ijskom  reakcijom  ili s više njih. K atkada 
je  za postizanje tog cilja po trebno  provesti desetak pa i više 
pojedinačnih  reakcija. O rganska je  sinteza bitan dio organske 
kem ije, tj. kem ije ugljikovih spojeva (v. Ugljik), i osnova je 
organskoj kem ijskoj industriji, a najčešće je  usm jerena 
priprav ljan ju  organskih spojeva za specifične svrhe. T ako  npr. 
kem ičari koji se bave kem ijom  prirodnih  spojeva sintetiziraju  
spojeve koji su već dobiveni iz prirodnih  izvora, ponajp rije  
zato da bi tako  dokazali njihovu struk turu  i objasnili kako 
oni nastaju  u prirodi. Č esto se na osnovi teorijsk ih  p re tp o 
stavki proriču posebna svojstva nekih spojeva koji do tada  
nisu nađeni u prirodi ni pripravljeni u labora to riju , a sintezom  
se te  teorijske pretpostavke pokušavaju  potvrditi. Z a  prouča
vanje kom pleksnih prirodnih  spojeva, npr. p ro teina i njihova 
m ogućeg enzim skog djelovanja , sintetiziraju  se m odelni 
spojevi na kojim a se proučava d jelovanje pravih spojeva. 
D anas su proizvodi organske sinteze postali integralni dio 
svjetske ekonom ije, ali i svakodnevnog života. U činak 
organske sinteze bit će sve veći s povećanjem  znanja o 
m aterijalim a i s unapređivanjem  uvida u biološke m ehanizm e, 
om ogućujući tako i pripravu novih tehničkih i građevnih 
m aterija la , poljoprivrednih  kem ikalija , važnih lijekova pa i 
m aterija la  koji će moći nadom jestiti dijelove ljudskog tijela.

U  ovom  se članku opisuju samo principi p laniran ja  sinteze 
i laboratorijske.m ogućnosti n jene provedbe. Tehnička strana 
pojedin ih  reakcija, po trebna apara tu ra  i postro jen je , reakcij- 
ski uvjeti i p rovedba u industrijskom  m jerilu  opisani su u 
člancim a o pojedinim  važnijim  organskim  reakcijam a ili 
klasam a organskih spojeva te u općenitim  člancima o kem ij
skoj tehnologiji (v. Procesna aparatura, TE  11, str. 209; v. 
Procesna tehnika , T E  11, str. 229).

M oderna se kemija počela jače razvijati početkom  X IX . st. M eđutim , 
razvoj organske sinteze u tim godinam a zaostaje zbog vjerovanja da organski 
spojevi mogu nastati sam o u živim organizmima i da ih nije m oguće pripraviti 
u laboratoriju. Ta tzv. vitalistička teorija zadržala se do polovice prošlog  
stoljeća, iako je već 1828. njem ački kemičar F. W ohler sintetizirao ureu iz 
anorganskog amonij-cijanata

NH 4C N O -* H 2NCONH2. (1)

D akle, dobio je spoj za koji se do tada vjerovalo da m ože nastati samo u živom  
organizmu. To je bio dokaz da nem a oštre granice između organskih i 
anorganskih spojeva, a to je potvrđeno i kasnijim sličnim sintezam a drugih 
organskih spojeva, kao što su octena kiselina (H . K olbe, 1845) i metan (M . 
P. E. B erthelot, 1856). Te godine označuju i kraj vitalističke teorije. Od tada 
započinje razvoj sinteze ne samo organskih spojeva koji nastaju u prirodi već 
i takvih koji se mogu dobiti samo u laboratoriju. D aljem  razvoju sinteze  
pridonijela je predodžba o organskim radikalima kao organskim ekvivalentnim a  
atoma (J. Liebig i F. W ohler). Radovi A . W. Hofm anna na am inima, A . W. 
W illiam sona na eterim a i C. A . Wurtza na ugljikovodicim a doveli su do izolacije  
čitava niza sintetskih organskih spojeva. Friedel-Craftsova reakcija pom oću  
AICI3 uvedena je 1877. L. Claisen i W. H. Perkin tih godina razvili su reakciju  
kondenzacije, a 1901. V. Grignard m etodu za dobivanje organom agnezijevih  
halogenida, dragocjenih spojeva za organsku sintezu. T. Curtius, E. Beckm ann  
i G. Gabriel istražuju kem iju dušikovih spojeva i objavljuju seriju radova o 
sintezi tih spojeva. Od 1875. E . Fischer razvija kemiju ugljikohidrata, purina 
i proteina (prve sinteze proteina). Od 1890. do 1910. sintetiziraju se analgetici 
i hipnotici (aspirin, veronal, novokain). Od 1925, kada se kao sirovina za sintezu  
organskih spojeva počinje upotrebljavati nafta, proizvode se velike količine 
otapala, polim ernih materijala, gume i umjetnih tekstilnih vlakana. Farm aceut
ska se industrija naglo razvija. Napredak u znanstvenoj tehnologiji (instrum en
talne m etode analize) odražava se i u sintetskoj kem iji. U  posljednjih  
četrdesetak godina sintetizirani su vrlo složeni prirodni spojevi iz reda steroida, 
zatim kinin, morfin, rezerpin, klorofil, vitamin B 12, porfirin, sintetski peptidi 
(oksitocin , 1954), proteini, inzulin (1965), ribonukleaza (1969) i mnogi drugi. 
Razvoj sinteze na polimernim  nosačim a (npr. M errifieldova sinteza peptida) 
om ogućio je primjenu i potpuno automatiziranih postupaka sinteze.

Z a sintezu nekog organskog spoja većinom  posto ji više 
različitih putova. Tako se, n p r., sinteza acetona, C H 3C O C H 3, 
može ostvariti ako se kao polazna sirovina upotrijeb i etil-ace- 
ta t, acetonitril, acetaldehid ili 2-m etilpropen:

2 C h 3c o o c 2h 5 NaOCiHs/C2H‘Q- '» C H 3C O C H 2C O O C 2H 5 ->  

c h 3c o c h 3 +  co2 +  C2H 5O H , (2)
N M gl

C H 3CN +  C H 3MgI ^  C H 3C C H 3 C H 3C O C H 3, (3)
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C H 3C H O  + C H ,M gI 1)Et;(L  C H 3C H C H 3 »
6 2)H ,0 +

CrC%  C H 3C O C H 3, (4)
h 2s o 4

C H 2 =  C (C H 3)2 — — ----- > C H 3C O C H 3 +  H C O O H . (5)
2) H 20 /H 20 2

M eđutim , ne postoji jednostavno  pravilo po kojem u bi se 
mogao brzo odrediti najbolji pu t sinteze uz prim jenu sasvim 
određenih  kem ijskih reakcija. Inform acije o reakcijskim  
uvjetim a, stereokem iji te  o m ehanizm u i djelo tvornosti u 
prim jeni neke reakcije osnova su za prosudbu o njenoj 
prim jenljivosti u sintetskom  procesu. U spješna provedba 
planirane sinteze ovisi o kritičnoj kom parativnoj evaluaciji 
alternativnih reakcijskih sekvenci za ko je  se može očekivati 
da će voditi željenoj struk turi polazeći od dostupnih polaznih 
m aterijala. O pćenito  će se broj a lternativnih sekvenci sinteze 
i kom pleksnost svakog sintetskog p lana povećavati s veličinom 
m olekule te s b ro jem  funkcionalnih skupina i kiralnih centara. 
Pri tom e se sinteza često vrlo složene m olekule može provesti 
od sasvim jednostavnih  kom ponenata  {totalna sinteza) ili se 
p rim jen ju je  polusintetski (sem isintetski) p ristup , u kojem  se 
već dostupna složena m olekula (obično od prirodnog m ateri
jala) transform acijam a i nadogradnjom  prevodi u još složeniju 
ili u prirodi neposto jeću  m olekulu.

Prilikom  p lan iran ja  sinteze treba  respektira ti tri osnovna 
kriterija : dostupnost i cijenu polaznih sirovina, iskorištenje u 
svakom  stupnju  sinteze te vrijem e u kojem  se sinteza može 
ostvariti. M eđutim , i važnost tih k rite rija  varirat će s obzirom  
na svrhu sintetskog postupka. T ako će sinteza nekog spoja u 
velikim  količinam a jako  ovisiti o cijeni polaznih sirovina i o 
mogućim ekološkim  problem im a, dok će za znanstvene svrhe 
neki drugi fak to r biti važniji, npr. vrijem e u kojem  se sinteza 
može provesti. Č esto se neka izvanredna sinteza ne može 
prim ijeniti u praksi, je r  je  poneki m eđuprodukt vrlo nestabi
lan, drugi je  slabo topljiv  pa zahtijeva velike količine o tapala 
ili se vrlo teško m ože očistiti od prim jesa koje u sljedećem  
stupnju  jako  sm anjuju  iskorištenje. Takve je teškoće ponekad  
teško prev ladati, pa u p lanu sinteze treba  predvidjeti a lte rna
tivne putove i ne dopustiti da n jen  uspjeh ovisi sam o o jednoj 
kritičnoj reakciji.

Polazne sirovine. U  laboratorijsko j se sintezi uvijek nastoji 
poći od kom ercijalno dostupnih kem ikalija, ali, prem a 
po treb i, sa što većom  m olekulom , da se sm anji broj nužnih 
sastavljanja. D anas u svijetu posto je  m noge specijalizirane 
kem ijske tvornice koje za tržište proizvode na tisuće relativno 
jednostavnih  kem ikalija. Takve su organske kem ikalije , u 
prvom  redu , većina alifatskih ugljikovodika, alkil-halogenida, 
a lkohola, aldehida, ke tona  i karboksilnih kiselina s najviše 
5-*-6 ugljikovih atom a. O bično se m ogu nabaviti i m nogi drugi 
m onofunkcionalni i polifunkcionalni spojevi sa sličnim brojem  
ugljikovih atom a, npr. e teri, esteri, am ini, nitro-spojevi, 
am idi, anhidridi, m erkap tan i, sulfidi, sulfoni i sulfonske 
kiseline. Što je  broj ugljikovih atom a u njim a veći, m anja je  
v jero ja tnost da će se ti spojevi naći na listam a proizvođača 
kem ikalija.

K ao kom ercijalne kem ikalije m ogu se nabaviti i aliciklički 
spojevi koji sadrže 5 i 6 članova u p rstenu i uobičajene 
funkcionalne skupine (rjeđ i su spojevi sa 3, 4 i 7-•• 12 članova 
u p rstenu), zatim  arom atski ugljikovodici koji sadrže do 3 
arom atska prstena , m onoalkilbenzeni (alkilna skupina do 4 
ugljikova atom a) i polim etilbenzeni, skoro svi m onofunkcio
nalni derivati benzena i mnogi difunkcionalni i trifunkcionalni 
benzenski spojevi te jednostavni peteročlani i šesteročlani 
heterociklički spojevi s jedn im  ili dva heteroatom a. M eđutim , 
m noge od navedenih kom ercijalnih kem ikalija m ože kem ičar 
pripraviti i u vlastitom  laborato riju  od vrlo ograničenog b ro ja  
jednostavnih  kem ijskih spojeva.

Iskorištenje. Iskorištenjem  se sm atra om jer (izražen po
sto tkom ) dobivene količine p roduk ta  p rem a količini tog

produk ta  ko ja  teorijski može nastati reakcijom  ekvivalentnih 
količina reak tanata . U kupno je  iskorištenje sinteze od više 
stupnjeva jednako  p roduktu  iskorištenja pojedinih stupnjeva, 
pa je  jasno da se sveukupno iskorištenje sm anjuje povećanjem  
bro ja  reakcijskih stupnjeva. Tako će, np r., ukupno iskorište
nje biti 41% ako se p roduk t E  sintetizira od polazne sirovine 
A  preko  B, C i D , te  ako je  iskorištenje svakoga po jed in o g  
stupnja  80% :

80% _  80% _  80% _  80% _
A  > B ------ > C ----> D -----> E.

L inearni slijed sinteze povećava broj stupnjeva i zato ga 
treba  izbjegavati. M eđutim , u konvergentnom  se slijedu 
pojedini fragm enti grade posebno, a zatim  se spajaju , pa se 
tako  sm anjuje broj stupnjeva i povećava iskorištenje ukupne 
reakcije:

\  80% _  
 -> E

U kupno je  iskorištenje 64% .
O visnost linearnog slijeda sinteze o iskorištenju te o 

potrebnim  polaznim  sirovinam a za sintezu 1 g p roduk ta  ako 
je  m olekulna m asa polaznog spoja jednaka polovici m olekulne 
m ase produk ta dana je  u tabl. 1.

T a b l i c a  1
ISK O R IŠTEN JE SIN T E Z E  I P O T R E B N E  K O LIČ INE P O L A Z N E  

SIR O V IN E

Prosječno
iskorištenje
pojed in og

stupnja
sin teze

%

U kupno iskorištenje 
u sin tezi

M asa po la zn e sirovine  
potrebn a za  dobivanje  
1 g produ kta  u sin tezi

s 5 
stupnjeva

%

s 10  
stupnjeva

%

5 15 
stupnjeva

%

s 5 
stupnjeva  

g

s 10 
stupnjeva  

g

5 15 
stupnjeva  

g

50 3,1 0 , 1 0,003 16 512 16384
70 16,8 2 , 8 0,5 3 18 105
90 59,5 35,4 2 1 , 1 0 , 8 1,4 2,4

Sintetske reakcije. U  strukturi organske m olekule može se 
form alno razlikovati ugljikov kostur , sastavljen od m eđusobno 
povezanih ugljikovih atom a, i funkcionalne skupine , tj. 
ugljikovi atom i povezani s he teroatom im a, najčešće s atom im a 
kisika, dušika, sum pora, fosfora ili halogenih elem enata. 
Z bog sličnog funkcionalnog djelovanja ponekad  se funkcional
nom  skupinom  sm atraju  i dva ugljikova atom a povezana’ 
dvostrukom  ili trostrukom  vezom.

U gljikov se kostur izgrađuje konstrukcijskim  reakcijama  
kojim a m eđu ugljikovim  atom im a nastaje kovalentna veza. 
To su ključne reakcije organske sinteze s pom oću kojih  se 
m ogu izgraditi vrlo velike i složene organske m olekule. 
M eđutim , svrha konstrukcijskih reakcija nije sam o g radnja  
po trebne struk ture  ugljikova kostura nego u jedno  i takva 
gradnja  da se po trebne funkcionalne skupine nađu na 
željenim  m jestim a u m olekuli. N aim e, obilježje je  organskih 
kem ijskih reakcija da se odvijaju  na ugljikovim atom im a koji 
su dijelovi funkcionalnih skupina ili se nalaze u njihovoj 
blizini, a malo je  reakcija kojim a se kem ijska p rom jena zbiva 
na m jestu u ugljikovu kosturu  dosta udaljenu  od neke 
funkcionalne skupine. To znači da će isti ugljikovi atom i koji 
nose funkcionalne skupine u željenoj m olekuli obično im ati 
te ili slične skupine i u m eđuproduktim a i u polaznim  
sirovinam a.

Osim konstrukcijskih reakcija, u organskoj su sintezi 
važne i pretvorbe funkcionaln ih  skupina. To su reakcije  ko je  
ne m ijen jaju  kostur, ali kojim a se jedna  funkcionalna skupina 
preinačuje u drugu, ili zato da se daje pravi oblik m olekuli 
polazne sirovine prije  konstrukcijskih reakcija , odnosno 
željenoj konačnoj m olekuli nakon n jih , ili da se osjetljive 
funkcionalne skupine zaštićuju da ne bi reagirale u uvjetim a
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u kojim a se neka reakcija  provodi. U  preinake funkcionalnih 
skupina m ože se također ubrojiti i njihovo uk lan jan je  s 
ugljikova kostura.

KONSTRUKCIJSKE REAKCIJE
U  konstrukcijske se reakcije ub ra ja ju  reakcije kojim a se 

izgrađuje kostur organske m olekule, dakle reakcije u kojim a 
se stvaraju  veze izm eđu ugljikovih atom a. Takve veze mogu 
nastati reakcijam a slobodnih radikala (radikalske reakcije), 
usklađenim  reakcijam a stvaran ja  prstenastih  struk tura  i ciklič
kih pregradn ji {pericikličke reakcije), te spajanjem  ugljikovih 
atom a bogatih  elek tron im a s ugljikovim atom im a koji su 
sirom ašni e lek tron im a {polarne reakcije). Te su posljednje 
reakcije  i najb ro jn ije  konstrukcijske reakcije.

Polarne reakcije
R eak tan ti bogati elektronim a nazivaju se nukleofilim a  ili 

e lek tron-donorim a, je r  pokazuju afinitet prem a jezgram a 
atom a i u reakcijam a daju  elek trone po trebne za stvaranje 
veze. O brnu to , reak tan ti sirom ašni e lektronim a nazivaju se 
elektrofilim a  ili e lektron-akceptorim a, je r  u reakcijam a p ri
m aju  elek trone. U  polarnoj konstrukcijskoj reakciji u toku 
stvaran ja  veze nukleofilni reak tan t (N u) udružuje svoj e lek
tronski par s elektrofilnim . N ajčešće su takve reakcije 
nukleofilna adicija na karbonilnu skupinu

Nu -' N u - C - O : '
H + I
* ± N u —C — OH (6 )

i na p-ugljikov atom  u konjugaciji s karbonilnom  skupinom

Nu 6 “
i i r  

—C —c = c  
I \

Nu , OH
H + 1 I /

- c - c  = c
I \

te nukleofilna supstitucija na karbonilnoj skupini

P  o

s! +  ~ŠC\~*_ c  +  L :" 
( L  Nu

i supstitucija na zasićenom  ugljikovu atom u

(7)

( 8 )

I
► N u —C — + L : ' (9 )

U  supstitucijskim  je  reakcijam a L neka izlazna skupina (npr. 
— Cl, — B r, — S 0 2C6H 4C H 3 i si.) ko ja  se od elektrofila lako 
o tc jep lju je  zajedno  s veznim  elektronskim  parom .

O pisane reakcije  teku , dakle, ionskim  m ehanizm om , ali 
treba  im ati na um u da predodžba o tim reakcijam a ne 
postulira ni stvaran je  iona kao neizbježnog m eđustupnja ni 
sposobnost njihova neovisnog posto jan ja . U z obične je  
reakcijske uv jete  energija po trebna za disocijaciju u ione 
prevelika da bi se disocijacija dogodila prije  reakcije. P rijelaz 
iz jednog kovalentnog graničnog stan ja  u drugo zbiva se 
uglavnom  kon tinu irano , a da ne nastaju  stvarno slobodni ioni. 
Jednaka razm atran ja  vrijede i za radikalske reakcije.

N ukleofili su, redovito , karbanioni (ugljikovi anioni) ili 
njihovi ekvivalenti, što m ogu biti ugljikovi atom i s povećanom  
koncentracijom  negativnog naboja stabiliziranog susjednim  
heteroatom om . Jedan  je  od najvažnijih  nukleofilnih reagenasa 
enolat-anion, koji nastaje  d jelovanjem  baze (B) na karbonilne 
spojeve i stabilizacijom  negativnog nabo ja  delokalizacijskim  
utjecajem  karbonilne skupine

:0 : 
ii i

- C - C - H  + B : '? = i - C - C :
I

~ - c = c \ +  B H  (10)

V ažni su nukleofili i organom etalni spojevi (v. Organome- 
talni spojevi, T E  9, str. 716) i cijanidi, u kojim a se negativni 
naboj na ugljikovu atom u koncentrira zbog polarizacije 
njegove veze sa susjednim  heteroatom om  (m etalnim , odnosno 
dušikovim  atom om ). K onačno, kao nukleofili d je lu ju  i 
ugljikovodici s nezasićenim  ugljikovim  vezam a, je r  su to 
područja bogata elektronim a na ko ja  se m ogu adirati e lek tro 
fili. Takvi su nukleofili spojevi s dvostrukim  i trostrukim  
vezam a, uključujući i benzenski p rsten , dakle alkeni, alkini i 
arom atski spojevi. U  tu  vrstu reakcija ub ra ja ju  se i vrlo važne 
reakcije ionske polim erizacije (v. Polimerizacija, T E  10, str. 
577).

Elektrofili sadrže ugljikove atom e osirom ašene e lek tron i
m a, ili zbog polarizacije veze s he teroatom om  ili zbog 
o tc jep ljen ja  neke izlazne skupine. Najčešći su elektrofilni 
reagensi upravo oni prikazani u reakcijam a (6)-*-(9). To su, 
u prvom  redu, karbonilni spojevi, tj. aldehidi i ketoni 
(reakcija 6), a,(3-nezasićeni (konjugirani) karbonilni spojevi 
(reakcija 7) i derivati karboksilnih kiselina (reakcija 8), u 
kojim a zbog polarnosti karbonilne skupine postoji m anjak 
e lek trona na njenom  ugljikovu atom u. Osim toga, važni su 
elektrofili i alkil-halogenidi, tosilati, epoksidi i slični spojevi, 
u kojim a na zasićenom  ugljikovom  atom u nastaje  m anjak 
elek trona zbog odlaska funkcionalne izlazne skupine nakon 
heterolitičkog raskida veze (reakcija 9).

K om biniranjem  navedenih nukleofila i elektrofila  m ogu se 
zamisliti različiti tipovi struk tura  organskih spojeva, a mnogi 
su od njih i stvarni proizvodi laboratorijsk ih  ili industrijskih 
sinteza.

Planiranje sinteze. Z a planiran je  sinteze bitno je  tem eljito  
poznavanje organskih kem ijskih reakcija i dostupnih polaznih 
sirovina. P laniranje je  najbolje započeti unatrag , od struk 
tu rne form ule m olekule spoja koji se želi sintetizirati (tzv. 
ciljna m olekula). C iljna se m olekula u mislima m etodički 
rastavlja (razgrađuje) na svoje jednostavnije struk turne d ije
love, a oni se po po treb i i dalje rastavljaju , sve dok se ne 
dođe do takvog dijela koji se može lako proizvesti od 
jednostavnih  i dostupnih kem ikalija, tzv. ekvivalentnih reage
nasa. Ti zam išljeni strukturni dijelovi koji prividno nastaju  
rastavljanjem  ciljne m olekule i koji bi se poznatim  kem ijskim  
reakcijam a mogli ponovno u nju povezati nazivaju se sintoni, 
a zam išljeno rastavljanje ciljne m olekule zapravo je  obrnu ta  
sinteza (retrosinteza , an tisin teza). Z a razliku od realne 
kem ijske prom jene u sm jeru prave sinteze, ko ja  se naziva 
reakcijom  i označuje jednostrukom  strelicom  (—»), struk tu rna  
se p rom jena u retrosin tetskom  sm jeru zove transformacijom  
i označuje dvostrukom  strelicom  (=>). P rem a tom e je  
retrosin teza zam išljeni analitički proces transform acije ciljne 
m olekule u sintone i konačno u njihove ekvivalentne reagense, 
a cilj je  retrosin teze da se pronađu  upravo takvi reagensi i 
najprik ladniji sintetski pu t koji vodi do m olekule željenog 
spoja.

D a bi se započelo s p laniranjem  sinteze, prvo treba  
prepoznati sintone koji bi svojim spajanjem  mogli izgraditi 
po jed ine tipove struk tu re  sadržane u ciljnoj m olekuli. P ritom  
treba  voditi računa o ključnoj ulozi funkcionalnih skupina, o 
njihovu m ogućem  položaju u kosturu  ciljne m olekule i o 
m ogućnosti da se one preinače iz jedne  vrste u drugu. 
Prikladni sintoni najlakše će se pronaći pom oću tablice 
konstrukcijskih reakcija (tabl. 2) ko ja  p rikazuje različite 
struk turne tipove i podatke o sintonim a koji ih izgrađuju. 
V eza nastala spajan jem  sintona obično je , radi lakšeg 
snalaženja, posebno označena. Tablica sadrži nekoliko najvaž
nijih polarnih  konstrukcijskih reakcija, ali je  ona uglavnom  
sam o ilustrativna i ne predstavlja tem eljitu  klasifikaciju i 
kom pletan  prikaz svih sintetskih reakcija te  vrste. D eta ljn ije  
o kem iji ugljikovih spojeva v. Ugljik.

K ako su funkcionalne skupine bitne za stvaranje veze, u 
p laniranju  je  sinteze važna i udaljenost, m jerena  ugljikovim 
atom im a, izm eđu funkcionalnih skupina ciljne m olekule, 
odnosno udaljenost funkcionalne skupine od m jesta stvaranja 
veze. Ta udaljenost, nazvana rasponom , pom aže pri izboru
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TIPO V I ST R U K T U R A  N A ST A L I KO NSTR UK CIJSK IM  PO L A R N IM  R E A K C IJA M A  N U K L E O FIL N IH  I ELEK TR O FILNIH  SIN TO N A

Struktura elektrofilnih sintona i n azivi ekvivalentnih reagenasa

OH

+c—i
I

aldehidi, ketoni

+ CH —  CH —  C —
i i

a , (3-nezasićeni 
karbonilni spojevi

O
ii

+C—R

derivati karboksilnih  
kiselina (kloridi, 

esteri, nitrili)

+C — OR; C 0 2, H +

derivati ugljik(IV)- 
-oksida

+CH2— R

alkil-halogenidi, 
tosilati, oksirani

—C—C r
l

enolat-ion  
karbonilnih spojeva

O OH
li i i —c—c - c —

I I
aldolna reakcija

— C — C - C H — C H — C —
l l i

M ichaelova reakcija

O O
ll ll

— C — C H - C — R
I

Claisenova reakcija

- C — C H - C — OR
l

- C — C - C H , — R

— C:~
I

organom etalni spojevi 
(Li, N a, K, M gX , Cu, Zn)

O H
i i - c - c —
I I

- C - C H — C H — C -
I I I

- C - C — R
I II

— C -  C — OH
I

karboksilacija

— C - C H 2— R

— C = C r

acetilidni
organom etalni

spojevi

-C  =  C .

O H
I

- c —
I

-C  =  C — C — R

O

-C  =  C — C — O H

O H
I

- C ^ C -  C H 2— R

N s C r
cijanidi

O H

N  =  C — C -
i

N  =  C - C H — C H — C —
I I

N a C - C H , -

I I+c—cr
I I

nezasićeni ugljikovodici

I I II
+C— C — C— R — »
I I

o
N u r  I I II 
 > N u — C — C — C — R

I I

I I
— C — C — C H 2— R

I I

C6H7 
aromatski spojevi C6H 5 - C — R  

Friedel-Craftsova 
reakcija

C6H 5— C H 2— R

T a b l i c a  3
PL A N IR A N JE  SIN T E Z E  6-M E T IL -2-H E P T A N O N A

Transform acija uz različite raspone (r) N ukleofilni sinton Elektrofiln i sinton E kvivalentni reagensi

c h 3 o
I II

CH C H 2 \  C
/  \  /  ' 

h 3c  c h 2
I
r =  2

CH 3

I
CH CH2

O
IIhc

c h 2 \  c h 3
I______I

h 3c C H 2 CH2:~ c h 3

C H 3 O
I II

CH C H 2 M gX C
/  \  /  \  /  +  /  \  

h 3c  c h 2 c h 2 r  c h 3

(X  =  Cl, Br) (R =  alkil)

o  c h 3

II I
C \  C H 2 CH
\  X  \  /  \

c h 2 c h 3h 3c  c h 2 s

r =  3

o
IIc

/  \  
h 3c  c h 2:_

c h 3

I
+C H 2 CH

\  /  \  
c h 2 c h 3

c h 3

I
karbonilni spoj \  X C H 2 CH
+  baza J \  /  \

c h 2 c h 3
(X  =  halogen)

c h 3

I
CH C H 2

h 3c c h 2
I__

o
IIc

c h 2 c h 3_____I

c h 3

I
CH

/  \  
h 3c  CH2r

o
II

+c h 2 c
c h 2 c h 3

r =  4

c h 3

I
CH M gX

/  \  /  
h 3c  c h 2

(X  =  C1, Br)

f  a , (3-nezasićeni 
+  \  karbonilni spoj

načina rastav ljan ja  m olekule na sintone i pri tražen ju  
najprik ladnijih  ekvivalentnih reagenasa u kom binaciji s tab li
com 2. T ako se, n p r., za sintezu relativno jednostavne ciljne 
m olekule 6-m etil-2-heptanona, C H 3C H (C H 3 )(C H 2)3C O C H 3 , 
m ogu kom biniranjem  nukleofilnih i elektrofilnih sintona 
pom oću tablice 2 pronaći tri različite konstrukcijske reakcije 
(tabl. 3). K ako je  to  m olekula sa sam o jednom  funkcionalnom  
skupinom , očito je  da se raspon od 2, 3 i 4 ugljikova atom a

odnosi na udaljenost te skupine od ugljikova atom a koji 
stvara vezu, a p ripada drugom  sintonu.

Sve veću važnost pri tom e dobiva prim jena elektroničkog 
računala u zacrtavanju , procjeni, sim uliranju, pa i vođenju  
organske sinteze. R ačunalom  podržano p lan iran je  sinteze ne 
sam o da znatno olakšava prim jenu retrosin tetskog pristupa u 
sintezi željene m olekule već pom aže i u d izajn iranju  organskih 
m olekula s unaprijed  zadanim  svojstvima.
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Radikalske reakcije
Slobodni su radikali reaktivni m eđuprodukti koji sadrže 

nesparen  elek tron . N astaju  obično hom olitičkim  cijepanjem  
kovalentnih veza što ga uzrokuje toplina ili e lektrom agnetsko 
(najčešće ultraljubičasto) zračenje (fotokem ijske reakcije, v. 
Fotokem ijska tehnologija , T E  5, str. 605), te  reakcija m olekula 
s već stvorenim  slobodnim  radikalim a.

Z agrijavan jem  se lako m ogu generirati početni slobodni 
radikali od spojeva s m alom  energijom  disocijacije veze. 
Takvi su u prvom  redu dialkil-peroksidi i diacil-peroksidi

O  O
II II

Q H 5 C O - O C Q H 5
60-

peroksid (R  )
R H  +  C B r3, (12)H — C B r3 -

a može se nastaviti adicijom  stvorenog radikala na dvostruku 
vezu nekog alkena i stvaranjem  novog radikala

R C H = C H 2 +  C B r3—» R Ć H — C H 2C B r3. (13)

Svaki stupanj u kojem  nastaje  p roduk t stvara novi slobodni 
radikal, pa se slijed nastavlja

R Ć H — C H 2C B r3 +  H — C B r3 —> R C H 2C H 2C B r3 +  C B r3 (14) 
i nastaje  lančana reakcija. T ako reagiraju  i aldehidi, ketoni, 
alkoholi i am ini, koji stvaraju radikale cijepanjem  veze C — H  
u susjedstvu funkcionalne skupine, a zatim  se mogu adirati 
na alkene. O sim u adicijam a, slobodni radikali sudjeluju i u 
reakcijam a supstitucije i fragm entacije, a sve su to m oguće 
konstrukcijske reakcije organske sinteze, vrlo slične već 
opisanim  ionskim m ehanizm im a polarnih  reakcija.

K ao konstrukcijske reakcije vrlo su važne reakcije slobod
nih radikala kojim a nastaju  sintetski polim erni m aterijali (v. 
Polimerizacija, T E  10, str. 573). Z a sintezu su važne i m noge 
druge radikalske reakcije, kao što su K olbeova i U llm annova 
reakcija , aciloinska sinteza, fotokem ijske redukcije praćene 
dim erizacijom  itd. (

Pericikličke reakcije
Pericikličkim  se reakcijam a nazivaju one konstrukcijske 

reakcije u kojim a se veze m eđu atom im a iste m olekule ili 
m eđu atom im a različitih nezasićenih m olekula reorganiziraju 
usklađeno i is todobno, a ne teku ni polarnim  ni radikalskim  
m ehanizm om . P ritom  se reorganizacija odvija cikličkim p rije
laznim stanjem . M eđu pericikličkim  se reakcijam a razlikuju 
cikloadicija, elektrociklička p reg radnja  i sigm atropna pregrad- 
nja.

Cikloadicija. N ajistaknutiji predstavnik cikloadicijskih 
reakcija jes t D iels-Alderova reakcija, u kojoj dva nezasićena 
reak tan ta , konjugirani dien (spoj s dvije konjugirane dvo
struke ugljikove veze) i prikladni dienofil (m ora sadržavati 
dvostruku ili tro struku  vezu), stvaraju  ciklički p rodukt. T ako, 
np r., zagrijavanjem  butad iena i akroleina nastaje  3-ciklohek- 
senkarbaldehid

CHO ^CHO
HC "CH

—> II I (15)
HC CH2 

CHj

Tom  se reakcijom  mogu sintetizirati i različiti biciklički i 
policiklički spojevi:

0 * +

CH
II!
CH

(16)

O + (17)

Elektrociklička pregradnja. To je  in tram olekulna reakcija 
u kojoj se konjugirani polieni i cikloalkeni p re tvaraju  jedn i 
u druge. T akva je , n p r., term ička ravnotežna konverzija 
heksatriena u cikloheksadien

— 2  Q H 5 C 0 0  • ( i i )

T ako nastali slobodni radikali često su p reteče stvaranju  
drugih radikala , a opći je  pu t takvih reakcija o tk idan je  
vodikova atom a s m olekule pom oću slobodnih radikala. Tako 
npr. započinje reakcija trib rom m etana s peroksidom

(18)

Sigmatropna pregradnja. Pod tom  se reakcijom  razum ije 
in tram olekulna m igracija atom a ili atom skih skupina, i to 
uzduž jr-elektronskog sustava, a bez prom jene ukupnog bro ja  
o-veza i Jt-veza. N ajpoznatija  sigm atropna pregradnja  jes t 
C laisenova p regradnja aril-alil-etera u o-alilfenol

CH2 
OH ^CH

CH,

(19)

PRETVORBE FUNKCIONALNIH SKUPINA
Iako su konstrukcijske reakcije osnovne reakcije organske 

sinteze, u skoro svakoj se sintezi provode i reakcije kojim a 
se ne m ijen ja  ugljikov kostur m olekule, ali se m ijen jaju  
funkcionalne skupine. N aim e, proizvod konstrukcije ugljikova 
kostura ne sadrži uvijek upravo po trebne funkcionalne 
skupine, pa se posto jeće skupine m oraju  m ijenjati, spajati ili 
po tpuno  ukloniti da bi se stvorila željena m olekula. Osim 
toga, funkcionalne skupine nekog m eđuproizvoda treba 
ponekad  preinačiti da bi se priredile za sljedeći konstrukcijski 
stupanj, a često se i željene polazne sirovine priprem aju  
takvom  izm jenom  raspoloživih kem ikalija. P reinake i spajan ja  
funkcionalnih skupina u jedno su i načini za ugradnju  heteroa- 
tom a na određena m jesta u m olekuli na kojim a se m ožda ne 
bi našli nakon završenih konstrukcijskih reakcija. K onačno, 
vrlo se često neka funkcionalna skupina može reverzibilno 
zaštititi da bi se sačuvala u reakcijskim  uvjetim a daljih 
sintetskih stupnjeva.

Preinaka funkcionalnih skupina. Funkcionalne se skupine 
većinom  relativno lako preinačuju  i prevode jedna  u drugu. 
Pritom  se p rim jen ju ju  vrlo različite kem ijske reakcije koje se 
m ogu klasificirati na više načina. Pregled takvih reakcija za 
m eđusobnu pretvorbu  funkcionalnih skupina (tabl. 4) klasifi
cira reakcije p rem a tipu transform acije organske m olekule s 
obzirom  na k idanje n jenih postojećih i stvaranje novih veza. 
To su tri osnovne skupine organskih reakcija: supstitucije, 
adicije i elim inacije. M eđutim , takav bi se pregled m ogao 
sastaviti i p rem a vrsti reagensa kojim  se d jelu je  na organsku 
m olekulu (npr. oksidacijske i redukcijske reakcije), odnosno 
prem a vrsti nastalog produk ta  reakcije. N ajvažnije reakcije 
za preinaku funkcionalnih skupina detaljn ije  se opisuju u 
drugim  člancim a (v. Dehidrogenacija, T E  3, str. 198; v. 
Etiniliranje, T E  5, str. 370; v. Halogenacija, T E  6, str. 342; 
v. Nitracija, T E  9, str. 350; v. Polimerizacija , T E  10, str. 573; 
v. Sulfuracija).

Prikaz m ogućih putova za sintezu 2-etilpentan-kiseline (si. 
1) dobro  ilustrira p laniranje sinteze kom biniranjem  konstruk
cijskih reakcija (tabl. 2) i reakcija kojim a se preinačuju 
funkcionalne skupine (tabl. 4). O d tako pronađenih  ekvivalen
tnih reagenasa (navedenih u zagradam a) etil-brom id i propil- 
-brom id te esteri i nitrili butan-kiseline i pentan-kiseline vrlo

TE X II, 8
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PR E G L E D  N A JV A Ž N IJIH  R E A K C IJA  Z A  M E Đ U S O B N U  P R E T V O R B U  F U N K C IO N A L N IH  SK U PIN A

Supstitucije

1) R H  — > R X
R H  +  X 2 — ^ R X  +  H X  (X  =  C1, Br)
RH  +  E + — ^ R E  +  H  + (R  =  aril;

E =  halogen, N 0 2, S 0 3H )

2) R X  — >  R Y  (X  =  halogen)
R X  +  R 'O -  — >  R O R ' +  X" (R ' =  H , alkil, aril)
R X  +  R'S- — >  R SR ' +  X - (R ' =  H , alkil, aril)
R X  +  R 2N H  ~ >  R N R 2 +  H X  (R ' =  H , alkil, aril)

3) R O H  — >  R X  (X  =  halogen)
R O H  +  H X  — >  R X  +  H 20

4) R C O — X

Hidroliza

A lkoholiza

A m inoliza

R C O — Y  
RCOC1 +  H 20  — >  R C O O H  +  HC1 
( R C 0 )20  +  H 20  “ »  2 R C O O H  
R C O O R ' +  H 20  — > R C O O H  +  R 'O H  
R C O N R 2 +  H 20  — >  R C O O H  +  R 2N H

RCOC1 +  R 'O H  ’ ’ R C O O R ' +  HC1
(R C 0 )20  +  R 'O H  R C O O R ' +  R C O O H

RCOC1 +  R 2N H  R C O N R 2 +  HC1 
(R C 0 )20  +  R 2N H  — > R C O N R 2 +  R C O O H  
R C O O R  +  R 2N H  — >  R C O N R ; +  R O H

H idrogenoliza: RCOC1 +  [H] R CH O

5) R C O Y  — > R C H 2Y  
R C O O H  +  [H] — »  R C H 2O H  
R C O N R '2 +  [H] — > R C H 2NR^

6 ) R C N  — >  R C O O H  
R C N  +  H 20  — >  R C O O H

7 ) R N 0 2— ^ R N H 2 
R N 0 2 +  [H] — ^ R N H 2

alkil-haloge- 
nidi 
supstituirani 
aromatski 
spojevi

alkoholi, 
eteri, tioli, 
sulfidi, amini

alkil-
-halogenidi

karboksilne
kiseline

esteri

amidi

aldehidi

alkoholi
amini

karboksilne
kiseline

Elim inacije

1 1 /1) —c—c— —> c=cI I  /  \
H  Y

R 2C — C R 2 — >  R 2C = C R 2 +  H X  (X  =  halogen) 

H  X

R 2C — C = 0  — >  R 2C = C = 0  +  HC1
I I

H  Cl

r 2c — c r 2 — >  r 2c = c r 2 +  h 2o  

i  o 'h

2) —  C H 2O H — > —  C O O H
R C H 2O H  +  [O] — >  R C H O  — >  R C O O H

\
3) C H O H  — >  C — O

/  /

R 2C H O H  +  [O] — > r 2c = o

alkeni

ketoni

alkeni

aldehidi,
kiseline

ketoni

A dicije

\/
1) A dicija na C = C

/  \

\  /  ^  l l
C = C  +  H 2 —  >H— C — C — H

/  \  I I

\  /  1 1
C = C  +  H X  — >  H — C — C — X  (X  =  halogen)

/  \  I I

\  /  . 1 1 
C = C  +  H 20  — >  H — C — C — OH

/  \  I I

alkani

alkil-haloge-
nidi

alkoholi

\  /  ^  1 1
C = C  +  X 2 — >  X — C — C — X (X  =  Cl, Br)

/  \  I I

\  /  1 1 
C = C  +  [O] — >  —  c  —  c —

/  \  \ 0 /

1 , 2  -dihalo- 
genidi

oksirani

2) A dicija na — C = C —

I I  I I
— C = C —  +  H 2 — > H — C = C — H — >  H 2C — C H 2

alkeni,
alkani

1 1
— C = C —  +  H X  — ^ H — C = C — X  (X  =  halogen) vinil-

-halogenidi

1 1
— C = C —  +  H 20  — >  H — C — C = 0  

I

aldehidi,
ketoni

1
H

1 1 1 
— c = c —  +  x 2 — >  X — C = C — X — > X 2C — c x 2

— C = C —  +  [O] — >  —  C O O H

\
3) A dicija na C = 0

/

di- i tetra- 
halogenidi 
karboksilne 
kiseline

R C H O  +  L iA lH 4 — > R C H 2O H

R2C = 0  +  L iA lH 4— »  R 2C H O H

R' R' OH
\  \  /  

C = 0  +  H C N  — ^ C

r /  r 7  X c n

4) A dicija na — C =  N
RC N  +  [H] — >  R C H 2N H 2

primarni
alkoholi
sekundarni
alkoholi

cijanohidrini

primarni
amini

l i
5) A dicija na — C —  C —

I I  I II I  I I  —C —  C--- h h 2 —  ̂— c — c —
\ /  1 1  

O H O H

alkoholi

6 ) A dicija ugradnjom atoma 
R X  +  Mg ^ RM gX

Grignardovi
reagensi

su jeftin i spojevi. M eđutim , alkiliranje tim spojevim a zah ti
jeva vrlo čista, nep ro tonska o tapala  i jake  baze kao pom oćne 
reagense, pa je  zato sinteza od m alonskog estera  prik ladnija 
i u cijelosti jeftin ija.

Uklanjanje funkcionalnih skupina. O ne funkcionalne sku
pine ko je  su u toku sinteze služile sam o da om oguće izvođenje 
konstrukcijskih reakcija , često poslije nisu više po trebne ni 
poželjne u m olekuli i treba  ih ukloniti redukcijom , tj. 
potpunom  zam jenom  ili zasićenjem  vodikom  (si. 2). H idrok- 
silna je  skupina v jero ja tno  najvažnija skupina pom oću koje 
se uk lan ja  i većina ostalih , je r  se karbonilni spojevi, 
karboksilne kiseline i njihovi derivati mogu relativno lako 
reducirati u alkohole. M eđu reakcijam a za uk lan jan je  funkcio
nalnih skupina važne su i one kojim a se reduciraju  nezasićene 
veze alkena i alkina (v. Hidrogenacija, T E  6, str. 386).

Zaštita funkcionalnih skupina. U  organskoj se sintezi 
obično upotreb ljavaju  spojevi s više funkcionalnih skupina. 
D ok  se na jedn im a obavlja neka reakcija, druge skupine 
trebaju  ostati neprom ijen jene za kasnije reakcije u sin tetskom  
slijedu. A ko to uz reakcijske uvjete nije m oguće, m oraju  se 
ostale funkcionalne skupine zaštititi privrem enim  p revođe
n jem  u nereaktivan oblik, u tzv. zaštitne skupine. T akve 
skupine m oraju  biti stabilne u širokom  rasponu reakcijsk ih  
uv jeta , ali je  važno da se zaštita m ože lako ukloniti kada više 
ne bude potrebna.

Z a zaštitu mnogih funkcionalnih skupina posto ji, već 
prem a reak tan tim a i reakcijskim  uvjetim a, više različitih 
m etoda. U  tablici 5 navode se sam o karakteristične i najviše 
prim jenjivane m etode za zaštitu najvažnijih funkcionalnih 
skupina.
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Skupina koja se 
zaštićuje

Reaktant za  stvaranje zaštite Zaštićena skupina Reaktant za uklanjanje 
zaštite

— O — H 
(alkoholi)

(C H 3C 0 ) 20  
acetanhidrid (u piridinu)

C l— CTLQTL 
benzil-klorid (u KO H )

0
dihidropiran

O
li

— O — C — C H , 
acetat

— o — c h 2c 6h 5
benzil-eter

" " 0
2 -tetrahidropiranil-eter

N aO C H 3, K2C 0 3 ili N H 3 
u m etanoiu

H 2/Pd

C H 3C O O H
HC1

\
c = o

/
(aldehidi, ketoni)

H O C H 2C H 2OH

glikol

O — C
\  /  

c
/  \

o — c
acetal, ketal

'H2

h 2
h 3o +

— COO H  
(karboksilne kiseline)

H O R
alkohol

— C O O R
ester

O H ~, H 20

— n h 2

(amini)

O
li

C l— C — O C H .Q H , 
benzoksikarbonil-klorid

O
li

— N H — C — O C H 2C6H , 
benzoksikarbonilni derivat

H Br/C H 3C O O H
H 2/Pd

<&

NaCN ''i

(d)
^MgBr 
+

/v C H O
(a)

^C H O
^  + MgBr

(d)

<d) (a)
CN + ^-B r 

Br +  / s /  CN
(a) (d)

' l  ^
(d) (a)
^COO Et + ̂ B r  

Br +  CO O Et

^ O tCOo r ^

(U*"

-B r

(a) (d)

<dL C O O R
C O O R

(a)
Br +  (df'COOR

R - C 0 2H (R )  

ili

R - C H O

redukcija
R - O H

LiAlH,
^ R -0 S 0 2C7H7

* r - x

M gJ(Et20 )

R - M g X ^ R - H

R - H

h 2n n h 2/o f t

(H )R '

c=o
/  Zn(H g)/H +

( B F , j \ 2 R " S H

R

(H )R '

H 2 /K a n e y -N i

\
c h 2

SR"  

(H )R 'X ''“SR "

> = <  l _ a _
— C = C — i  (pdiliPt)

I I 
- C H - C H -

- C H 2 - C H 2-

Materials. Verlag C hem ie, W einheim -D eerfield Beach-Basel 1984. -  W. 
Carruthers, Som e M odern M ethods o f Organic Synthesis. Cambridge University  
Press, C am bridge-London-N ew  York-M elbourne 31986.

A . Deljac

SKELETNE KONSTRUKCIJE, višepoljne i više 
katne nosive konstrukcije od vertikalnih štapova (stupova) i 
horizontalnih štapova (greda ili p rečaka). D a bi konstrukcija 
bila stabilna, neki od čvorova m oraju  biti kruti, a ostali m ogu 
biti i zglobni. U  krutim  čvorovim a štapovi su tako m eđusobno 
spojeni da se ne m ogu zakrenuti jedan  s obzirom  na drugi.

SI. 1. Planiranje sinteze 2-etilpentan-kiseline. 1, 2, 3  konstrukcijske reakcije, 
P reakcije preinake funkcionalnih skupina, (a) elektrofilni sinton, (d) nukleofilni

sinton

SI. 2. U običajeni redukcijski postupci za uklanjanje važnijih funkcionalnih
skupina
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