6B. Le reazioni degli alcheni

(1) Addizione di acqua e acidi alogenidrici agli alcheni. Stabilita dei carbocationi.
(2) Trasposizione dei carbocationi.

(3) Regioselettivita delle reazioni di addizione elettrofila (Regola di Markovnikov).
(4) Addizione radicalica (anti-Markovnikov).

(5) ldroborazione-ossidazione degli alcheni.

(6) Addizione di alogeni agli alcheni.

(7) Addizione di un perossiacido agli alcheni (epossidazione).
(8) Addizione di ozono agli alcheni (ozonolisi).

(9) Stereochimica delle reazioni di addizione agli alcheni: reazione regioselettiva, stereoselettiva o stereospecifica.

-
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Tipi di reazioni organiche:
Addizione, eliminazione e sostituzione.

% i
Questi due  \ / ... si addizionano
reagenti . . . fC_ C’\ + A—Hr — H {l:‘: [|j’ H per dare questo
H H H H prodotto.
Etilene Bromoetano
(alchene) (alogenuro alchilico)
I|-I B|r H H
Questo singolo Bags N i / ~...da questi due
reagente . .. H [|} {|3 H — /G C\ + H—h prodotti
H H H H
Bromoetano Etilene
(alogenuro alchilico) (alchene)
1 1
GQuesti due o - Luce _ - e .. . danno questi
reagenti . .. H {|j H + Cl—Cl > H I[|1J Cl + H—CI due prodotti.
H H
Metano Clorometano
(alcano) (alogenuro alchilico)
CH,CH, H H,C H
H"‘-. f'; Catalizzatore acido 1.""- -"f
C=C —— " c=0C
i X 3 L
H H H CH,
1-Butene 2-Butene

0l
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Le reazioni degli alcheni

H OH H H

\C C/ \C C/
i\ N MR NN
x oon TN TN o
//C—C\\ Alcohol Alkane \C—C/\\
Halohydrin \ \ / / 1,2-Diol
X X
o < ) \ / : ~/ =O
7 N\ VRN
Carbonyl
1,2-Dihalide / Alkene \ compound
| \/
H X C
\C C/ /O\ C/ \C
. _ 77NN
RN N 7N
Halide _ Cyclopropane
Epoxide

é_,
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Le reazioni degli alcheni

2) DMS 2) NaHSO,

Br

1) O3 1) OsO,4 .
- KMnO,
NaOH, cold
H,0"

5 OH
OH 9

2 ;; ﬁcc‘)’j“ . + En
3
“_1) Hg(OAC),, H,0 / .
2) NaBH, B1,, H,0 8
1) BH,- THF H, Br,
2) H,0,, NaOH Pt
En

1. Hydrohalogenation (Markovnikov) 4. Hydroboration-oxidation

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

3. Acid-catalyzed hydration and 6. Bromination
oxymercuration-demercuration

7. Halohydrin formation

8. Anti dihydroxylation
9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

P
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Le reazioni degli alcheni

TABLE 9.1 SOME COMMON TYPES OF ADDITION REACTIONS

TYPE OF ADDITION REACTION i NAME
> < i+ Hydrohalogenation
N Addition of H>_%X - (X=Cl. Br, or |)
Hand X i
>_ < Addition of H > f OH Hydration
H and OH i
> _ < Additon of M S E H i Hydrogenation
_Adadruon ot | .
Hand H i
Additi Halogenation
— ition of X X X=Cl or B)
X and X 5

——————————-—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—--—-—————————+ ————————————————————————————

: : . ~ Halohydrin formation
N Addition of HO X v
Ay >—< i (X=Cl, Br, or |)

————————————————————————————————————————————————————————————+ ————————————————————————————

Additonof . HO > f OH ;D'hydroxylatlon
OH and OH i

Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica EdlSES
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Le reazioni degli alcheni

\ / Addition
C=C + X—=Y =< > .C—C._
/ \ Elimination “/ \"

{'69
As a base >_< — H> é
{69
As a nucleophile >_< — E> é
—




Le reazioni degli alcheni

Adic¢ao a ligagcao Dupla SIN

iy 1\ \///’c :\\\\) A
-C=Cyg + X—Y > C—C syn
X/ \Y addition
Adicao a ligacao Dupla ANTI
2 /Y An
lin,, . C_ C,,.\\\\\ _ \ . anti
o»s C—=C§g + X—Y —> c—C.,
/ N’ | addition

-




Le reazioni degli alcheni

1) O3 1) OO,

2) DMs 2) NaHSO3 ”
- KMnO.,
NaOH cold

H,0*

1) RCOzH

"~ 1) Hg(OAC),, H,0
2) NaBH,

1) BHy- THF
2) H;0,, NaOH

ﬂ’/ A B[
+ En
. Br
5 6

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

(:ﬁ\“OH
+ En
2) Hy0*
OH
y
H Br
Pt ? / WOH
+ E
Br -

H

+ En
OH

8

-

n

n

J
; y
-

4. Hydroboration-oxidation

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

8. Anti dihydroxylation
9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

—




Le reazioni degli alcheni * La stereochimica delle reazioni di addizione

N\ / [\ lento | .. veloce |
C=\-C + H—I}.r: » (; C— + :Br: > C—C
/ "\\\ / * | AN | |
—A NN Br: H
I'elettrofilo un intermedio | il nucleofilo
si addiziona carbocationico si addiziona
al carbonio sp’ ‘al carbocatione
.dell’alchene | |
sirompe il legame 7| | elettrofilo) _nucleofilo.
/s
spr- C=C( + 3 + Z — —C—C
AY Z X\
Iﬂ._ﬁsi formano due nuovi legami o"'_j

|




FIGURA 5.4 MECCANISMO: Rea-
zione di addizione elettrofila di
HBr all’etilene. La reazione
avviene in due stadi che coinvol-
gono entrambi interazioni elettro-
filo-nucleofilo.

L'HBr elettrofilo viene ettaccato dagh
elettroni7 del doppio legame e s1 forma un
nuovo legame ¢ C—H. Questi lascia 'altro
atomo di earbonio con una carica + ed un
orbitale p vuoto. G

Br~ dona una coppia di elettroni all'atomo di
carbonio carico positivamente: si forma un
legame o C—Br e s1 ottiene 1l prodotto
neutro di addizione.

Intermedio
carbocationico

\
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Diagramma energetico per la formazione di carbocation

| A

- R SVATR
= for formatlon of o .e
L - ' a2° carbocation

Transition state H

Secondary carbocation

2° carbocation

Transition state
&+ for formatlion of

a 3° carbocation .o [\
X—

¢ H//\:<_>H b+ X§

3° carbocation

Tertiary carbocation

Reactlon coordinate

Alkene Productlike transition state

Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica



More

”~
-

Bris placed
here !

Proton transfer

> /e

Nucleophilic attack

+ :Br:

The bromide ion functions as

The alkene is protonated,
forming a carbocation intermediate
and a bromide ion

a nucleophile and attacks

the carbocation intermediate

Less | B | 1
substituted substituted A=—Br, H S ‘
Proton transfer
Nucleophilic attack
Free
energy
(Q)

Reaction coordinate

0l
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REGIOSELETTIVITA DELLE REAZIONI DI ADDIZIONE ELETTROFILA

‘si addiziona H* ‘ "addizione di HBr |
.al C-1 CI‘.I ].I] }|~1 [|{ II~I
| + cl 5+ 5+
- > CHyCHCH; ——  CH3CHCH3 |  CHy—C=—=C—H  CHy—C=—eC—H
2 | un carbocatione 2-cloropropan Brmmé H 555555 B
CH:CH=CH>, secondario y 5 5
stato di transizione stato di transizione
x iu stabile meno stabile
CH;CH,CH, :
J—— 1 - “un carbocatione
i sn| acdgnznona H _primario
al C- ' ’
'si addiziona H" | (I.f 13 CH;
alC-1 . CH;CCH;y + (17— CHyCCH,
S
CHj catione terz-butilico Cl
| | lh‘ terz-butilcloruro
CH;C<<CH, + H—CI: il solo prodotto formato
& . . / )
T CHy \— CHy
si addiziona H CH;CHCH, +:Cl:¥ ——  CH3;CHCH,CI
al C-2 catione isobutilico isobutilcloruro
non formato | e




STABILITA DEI CARBOCATIONI

stabilita relative dei carbocationi

R R H H
il piu stabile — R —C\+ > |[R—C \+ > Rr—C \* =  H—C \* <. il meno stabile
R H H H
un carbocatione  un carbocatione un carbocatione il catione metilico
terziario secondario primario

catione terz-butilico

f. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica

catione etilico

catione isopropilico

_—la colorazione blu
 piu intensa indica

il carbonio con la piu

alta densita di carica
_positiva

catione metilico

0l
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STABILITA DEI CARBOCATIONI: IPERCONIUGAZIONE

5 iperconiugazione orbitale p vuoto,
“orbitale du ) \\\H ' \\\H
legame o | S k. & -
-- ~ 2 C - 'lacarica positiva H+—C — la carica posmva
H" / 1@ condivisa tra \ é concentrata
‘ tre atomi ‘ su un solo atomo
CH;CHa CH,4
| i ; il
H H
H H
- 7 - 7
H C\ H C - H H H H
P t / TH t / "H A t 7
ognipuntorosso H—=-—C—C" H H=C—C H=C—C H—C—=(C—C
indicaun legameo |-t \ . tN t N\ AR BN
che pud partecipare -~ H ,,(-\ H H H H H H H
.all"iperconiugazione H H
catione terz-butilico catione isopropilico catione etilico catione propilico
carbocatione carbocatione carbocatione carbocatione
terziario secondario primario primario

#
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STABILITA DEI CARBOCATIONI: IPERCONIUGAZIONE

| Vacant p orbitals

(a)

CH IS CH, IS H is H
G mee beome G omm o
S CH stapbie 54 stable .. H stapie H H
CH 5+ than CH H than CH than
tert-Butyl cation Isopropyl cation Ethyl cation Methyl cation
(3°) (most stable) (2°) (1°) (least stable)

é-—
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Orbitals overlap here |
%@' (e Diagramma di energia libera

Per la formazione dei carbocationi a partire
Dagli alcoli protonati.

i 3
H
8+| O+
Forming the transition state A
for the 3° carbocation has the H -
lowest energy of activation . C/* MO
2
\
H
°
AGE (1°)
v_ ____.
1°
AGH (3°) < AGH (2°) << AGE (1)

0l
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Stereochimica delle reazioni di addizione all'alcheno

Br
HBr ‘
CH;CH,CH—CH, e CH;CH,CHCH,
1-Butene (+)-2-Bromobutano
(achirale) (chirale)
FIGURA 9.15 Reazione dello ione TS1 T g 1%
Br— con il carbocatione sec-butile. Br Br
La reazione “da sopra” porta al C 2 {\:
prodotto 5 ed e I'immagine specu- . WL T U H - < H
lare della reazione “da sotto”, che /\ - CHCH, \ ) T 1\_1
porta al prodotto R. Dato che en- \ :Br: i {--“:::_ CH,
trambe sono ugualmente proba- | h
bili, si forma il prodotto racemico. . (SR itromahabenn
Nello stato di transizione il P— W Specchio
legame C---Br punteggiato CH,CH, ¢ \ |
indica la parziale formazione \ CH,
del legame. e
. :Br: § gt T ;
\__f/ . CH, CH,
GH*}GHJ"“"—M ){r“' N EH'iCH;_" ""'"--.G/..-"""H
Catione sec-butile e |
ol Br
TS2 L &= R
(R)-2-Bromobutano =t
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Stereochimica delle reazioni di addizione all'alcheno

CH:—CH=CH, —— C,H.—

Ny, O

H-X:

Alkene

Carbocation

\
Addition to
either face of
the carbocation

Achi

“ " X
> CZHS ""I/H
CH,
o v — (S)-2-Halobutane
(b) (b) s
ral, trigonal planar CoHs

carbocation
(R)-2-Halobutane

(50%)

Addition products

P

s
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Stereochimica delle reazioni di addizione all'alcheno

HCI

o “~~JChirality center

X
~~ C-—nlllR
:X:@ R1/ \ 2
/ R, R /\S/
Mirror plane é
Cl Cl
Sk
\ B :X :@ R1\(‘3’i—— R,

X

E//./__.—-
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ADDIZIONE DI ACIDO ALOGENIDRICO AGLI ALCHENI

CHy_ ,CH, (s G
£=C_ + HBr —  CHyCH—CCH;
CH, CHa |
Br
O + HI — Q\
1
CH- CHs CH

CH;C=CH, + HCI

5

| - I

|
Cl

terz-butilcloruro isobutilcloruro

%—-
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Stereochimica delle reazioni di addizione all'alcheno
Con formazione di due nuovi centri asimmetrici

centro

_asimmetrico

HCI

CH;

CH

Cl

‘la configurazione
_non cambia

P

rof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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‘due nuovi centri asimmetric_ijﬁl
Stereochimica delle reazioni di addizione all'alcheno
Con formazione di due nuovi centri asimmetrici " g >
3 L,
Cl

‘ N\
CH; CH,4 CH;, CH,

g

N
Stadio 1 H—Cl

cH,

Y)tto
H® ™~

Stadio 2

prodotti o H
CHx 3 -
sopra - sopra sotto - sopra sopra - sotto sotto - sotto
I T_ enantiomeri —T I "'questa coppia di enantiomeri
enantiomeri < risulta dall’addizione sin; I'altra

_coppia risulta dall’addizione anti_

)

B 55 Prof.Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica | ofs lte) Oks




ADDIZIONE DI ACIDO ALOGENIDRICO AGLI ALCHENI

REGIOSELETTIVITA DELLE REAZIONI DI ADDIZIONE ELETTROFILA

NS HBr
(a) w :

(d)

HI

?

(b)/\/‘\/\ e, P (c)5=/ o, P

wo, P

Mm. X ~ ° =

#—-
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REGIOSELETTIVITA DELLE REAZIONI DI ADDIZIONE ELETTROFILA

CH:.CH=CCHy + HI -— (?H3CH2(|T(TH3 + CH;(I?HCHCH;
I I
prodotto principale prodotto secondario
(3 CHs_ ,Br ey
Br
+ HBr — +
prodotto principale prodotto secondario

| due prodotti che si formano in ciascuna delle reazioni precedenti vengono definiti isomeri costituzionali.
Una reazione da cui si potrebbero ottenere due o piu isomeri costituzionali, ma uno e formato in maniera predominante,
viene definita reazione regioselettiva.

E///___-
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Gradi di regioselettivita

Ci sono diversi gradi di regioselettivita: una reazione puo essere moderatamente regioselettiva,

altamente regioselettiva o totalmente regioselettiva.

piu altamente

CH- ._regiogelettiva.. CH-x
CH3(|I=CH3 + HCI  —— CH;(L—CH; +
¢
un solo prodotto
CH; CH;
CH 3C|.' =(CHCH4 + HCl — CH 3(:‘.—(7 H>CH4 -
Cl

prodotto principale

CH,CH—CH,

cer;;

|
o

non si forma

(fH;
CHyCH— (l‘.HC H1
Cl
prodotto secondarig

[lir

50%

[Ilr

50%

#—-
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La regola che determina il prodotto di una reazione di addizione elettrofila
Regola di Vladimir Markonikov

L’elettrofilo si addiziona preferenzialmente al carbonio sp2 che lega il maggior numero di idrogeni.

CHLCH,CH

l
CH, + HCI

|
Cl

» CH;CH>CHCH{

("1ﬂ?H==CPK“1ﬂ?Hﬂ:H3
2-esene

HBr

HBr

- T Br
CH;CH,CHCH,CH,CHy —— CHyCH,CHCH,CH,CH

‘carbocatione |
.secondario |

, Br | , , |
CH;CHCH,CH,CH,CHy —— CHCHCH,CH,CH,CHy
p

'carbocatione
.secondario

|
Br

3-bromoesano

Br
2-bromoesano

(313C31j3}1==(34(113C]{3
3-esene

HBr KT FVETET T £
— (CHyCH,CHCH,CH,CH;

si forma
un solo
carbocatione

B
—  CH;CH,CHCH,CH,CH!

|
Br

3-bromoesano

HBr

'C313==(31Cﬂ13(ﬂ43Cﬂ13

1-pentene
P HBr

CH,CHCH,CH,CHj

CH,CH,CH,CH,CH;

—
— 5 CHyCHCH,CH,CH:-

|
Br

2-bromopentano

Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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TRASPOSIZIONE DEI CARBOCATIONI

?ns Cf“s Cl‘ﬂ
Br Br
2-bromo-3-metilbutano 2-bromo-2-metilbutano
prodotto secondario prodotto principale

™

|
(.—’ H 3

CH.C—CH=CH,

+ HCl —— CHf—CHC‘H; RS CH;(I‘.—(l‘.HCH3
CHy Cl Cl CH;
3-cloro-2,2-dimetilbutano 2-cloro-2,3-dimetilbutang
prodotto secondario prodotto principale

In ciascuna reazione il prodotto inatteso e il risultato di una trasposizione (o riarrangiamento) del carbocatione

iIntermedio. Non tutti 1 carbocationi danno trasposizione.

La trasposizione dei carbocationi avviene solo se porta alla formazione di carbocationi piu stabili.

L
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TRASPOSIZIONE DEI CARBOCATIONI: Shift 1,2 di idruro

ﬁfl.m — C[.Th C|T13
Y Y
CH;CH—CH=CH, + H—Br — CH;C— CHCH; »  (CH;C—CH-,CH;4
+
}!1\! - uno shift
carbocatione - Lo L carbocatione
secondario terziario
‘addizione al | g addizione al |_ g
carbocatione Il ' carbocatione l '
_non trasposto trasposto
: : (er3 | C|?H3
CH:CH —CIT HCH4 CH 3C|T —CH->CH{
Br Br
prodotto secondario prodotto principale

-




TRASPOSIZIONE DEI CARBOCATIONI: Shift 1,2 di idruro

] [ ¢
H3C H3C H H3C H
>C\ PAYN + HCl —— >C\ /C< + :C\ /C<
H3C C H H3C b H H3C C H
| / N\ /\
H H Cl H H
3-Methyl-1- butene 2-Chloro-3-methylbutane 2-Chloro-2-methylbutane
(approx. 50%) (approx. 50%)
CH; H A I CH; H CH; H
H1C v H1C | _H Hydride | | _H
3H>(|:\C¢(|:\H + H-Cl 3H>(I:\6/C<H Shift H C:C\C/C<H
I \.___- / \Jl 3 N\
H H H H
3-Methyl-1- butene A 2° carbocation A 3° carbocation
lCI‘ lCI‘
CH; H CHz; H
H3C .| | _H H3C .| | _H
H/C\C/C\ CI/C\C/C\H
/\ / \
H Cl H H
2-Chloro-3-methylbutane 2-Chloro-2-methylbutane

0l




TRASPOSIZIONE DEI CARBOCATIONI; Shift 1,2 di metile (--CHj3)

CT{} o CT‘lx CT{\
I ,//’f \‘ ""ﬂ‘ I + |
CH;(lf—CH'—"CH-: + H—Cl] —— CH3(|I:)(’3HCH3 > CH;C—(lfHCI—I;
Y 4+
~ ?;".'I;J" uno shift 1,2 'I
CH; CH3 ) gi metile it
3,3-dimetil-1-butene un carbocatione un carbocatione
| ~ secondario ~ terziario
"addizione al ‘addizione al |
carbocatione l lCl‘ carbocatione ‘lCI‘
_non trasposto trasposto |
(ITHR (IjH;\
CHgCl?—(iTHCH; Cchlf—(‘?HCHs
prodotto secondario prodotto principale

E///_._—-




Ogni volta che una reazione forma un carbocatione intermedio, si deve considerare la possibilita di una
sua trasposizione a un carbocatione piu stabile.

il carbocatione
.non traspone
CH; CHy \ CHs
+ [ +
un carbocatione un carbocatione
secondario secondario
lBr“
5
CH_xCHCHz(fHCH_g
Br

#—-
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Esercizi: Proponi un meccanismo per ogni reazione a seguire.

Br

X Dilute,
HBr

(@)

=

Dilute Br)c
HBr
(D)

Cl

Dilute
>

HCI

0l
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Regiosselettivita di una reazione di addizione all'alchene:

Markovnikov e Anti-Markovnikov

Br
HBr Markovnikov
/ ? addition

Br

\ HBr Anti-Markovnikov
addition

ROOR

E///_._—-
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Regiosselettivita di una reazione di addizione all'alchene:

Markovnikov e Anti-Markovnikov

194
Br

~

HBr,
ROOR

H,0*

OH «

2) NaBH,

1) BH, THF
2) H,0,, NaOH

“OH

5

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

; gl
*~_1) Hg(OAC),, H,0

O

1)03/
2) DMS

10

O

-
e
-
-~

-

1) 0504
2) NaHSO,
HO

KMnO,4
NaOH, cold

1) RCO4H

6

2) Hy0*

sz, Hzo

,..\\\\ B[

Br

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov)

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

4. Hydroboration-oxidation
5. Hydrogenation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

%—-
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Regiosselettivita di una reazione di addizione all'alchene Anti-Markovnikov

A reacao global:
ROOR
CHsCHsCH=—=CH, + HEBr m CH3CH,CH;CH-Br
1- buteno Brometo de 2-bromobutano
hidrogénio
Mecamsmo.
. m Iz ou cHer .o .es b
RO . OR — RO- + -OR
niciagao
>
RO- H @ B —= RO—H + .Br
./
CH3CHyCH==CH, ‘Br. —  CH3CH;CH—CH;—Br.
W/
CH3CH,CH—CHaBr e CH4CHyCH2CH2Br  #+
—
Fropagacao

+ Br:

Br

HBr Markovnikov
/ > addition
Br _
\ HBr Anti-Markovnikov
ROOR addition

>:

0l

EdiSE



ADDIZIONE DI ACQUA AGLI ALCHENI

0
2
1) O3 1) OsO,
Hx ~ 2)DMS 2) NaHSO,
Br HO
HB',’qOOR KMnO,4
NaOH, cold
H,0*
on| < \ 1) RCO;H
2) HaO*
*~_ 1) Hg(OAC),, H;0 /
2) NaBH, B HO
1) BHy- THF H, Br,
2) H,0,, NaOH Pt / WOH
+
Br
7
+ En
“OH
4‘ ATy} B[
+ En
Br

5 6

En

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

‘3. Acid-catalyzed hydration pnd
oxymercuration-demercuration

4. Hydroboration-oxidation

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

8. Anti dihydroxylation
9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

P

%’
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ADDIZIONE DI ACQUA AGLI ALCHENI: IDRATAZIONE DEL DOPPIO LEGAME

16§
Br HX
HBr,
\OOR
O \

2) NaBH,

1) BH,-THF H,
2) Hy0,, NaOH Pt
O/ + En
4 "‘”’OH
Y
5

" o
3 2) H;0*
~_1) Hg(OAC), H,0 | —

O 10

Ay

1) O3 1) OsO,
2) DMS 2) NaHso3
KMnO,

NaOH, cold

£ ,OH
OH 4

1) RCOH

|. Idratazione catalizzata da acidi ( Regola Markonivkov)
2. Ossimercurazione-Demercurazione (Regola Markonivkov)

3. ldroborazione-Ossidazione (Addizione SIN Anti-Markonikov)

N
C

/ H.O*
=C + HOH —> C—C
AN
H OH
OH
\/\/\ H,0", H20> \/\/I\
1-Hexene 2-Hexanol
o
CH3CHCH=CCH3
(a) 2,4-Dimethyl-2-pentene (b)

1. BH3
2. Hy0,, OH-

o g
CH3CHC—CCHg

|
HO H

2,4-Dimethyl-3-pentanol

1. Hg(OAc)5, H20
2. NQBH;

HsC H CHg

|
CH3CHC—CCH3

|
H OH

2,4-Dimethyl-2-pentanol

Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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ADDIZIONE DI ACQUA AGLI ALCHENI

CH,CH=CH, + H0O *  nessuna reazione
_legame = rotto,
N , H2S04
R—CH=CH, + H0O -

.'._IO'\UOVO legame (7 OH

un alcol

~._nuovo legame o

2-Methylpropene
(isobutylene)

H,0*

)\ + HOH

25°C

> 4\/ H
HO

2-Methyl-2-propanol
(tert-butyl alcohol)

#—-
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MECCANISMO DELL'ADDIZIONE DI ACQUA AGLI ALCHENI CATALIZZATA DA ACIDI

‘un alcol

veloce veloce
o _protonato, —~
— y’ v
Ve V. lento / HO | H20 +
R—CH=CH, + ng,—S)SO‘;H —_— R—CHCH; — R— CHCH;J - R—CIfHCH3 + H;0:
, * HS()4 (ﬁ{ / OH
addizione addlznone H -

dell’elettrofilo ' H0 rimuove un protone,

rigenerando il
catalizzatore acido

del nucleofilo

L’H+ (I’elettrofilo) si addiziona al carbonio sp2 dell’alchene (il nucleofilo) che e legato al maggior numero di idrogeni.
L’H20 (il nucleofilo) si addiziona al carbocatione (I’elettrofilo) formando un alcol protonato.
L’alcol protonato perde un protone perché il pH della soluzione e piu alto del valore di pKa dell’alcol protonato

/\) HL0%
O
H\

o ¢
O N

E///___-
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STEREOCHIMICA DELLIDRATAZIONE ACIDA CATALIZZATA

OH OH
CHCH,CH=CH e ¢ + ¢
S _Acid  CHyCHy” \'H H4 “CH,CHs
Y CHj H3C
1-Butene (S)-2-Butanol (R)-2-Butanol
(achiral) (50%) (50%)
_ T
\98/* OH
é8+ p— (|:

CHACH»”" \“H CH,CH»,” \“H
3LH) \CH3 3LH) \CH3

TS 1 (S)-2-Butanol

(50%)
Mirror
_ CH3-
sec-Butyl cation CHBCHZ\C{';H CHACH CH3
(achiral) e — AL
o |
H/..\H OH
TS 2 (R)-2-Butanol

(50%)

P
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STEREOCHIMICA DELLIDRATAZIONE ACIDA CATALIZZATA

S catalyst —H
(R)-4-Methyl-1-hexene 4-Methyl-2-hexanol
(chiral) (chiral)
— f-— —
H3G H \
Chiral / ‘ | oo
carbocation =~C—CH-, +OH>
z
Tol?/ \Bottom
H3C ,H HO ,H + H3C ,H H OH
CH3 CHj
(2S,4R)-4-Methyl-2-hexanol (2R, 4R)-4-Methyl-2-hexanol

)




ATTENZIONE AD UNA POSSIBILE TRASPOSIZIONE DURANTE LIDRATAZIONE ACIDA CATALIZZATA

H,S0,

Z Tho o YT

HO

3,3-Dimethyl-1-butene 2,3-Dimethyl-2-butanol
(major product)

E///_._.—-




ADDIZIONE DI ALCOL AGLI ALCHENI

'si rompe il legame 7

HyS04

R—CH=CH, + CH:OH

nuovo legame o~ OCH: H .nuovo legame o

un etere

\/ AN\ ""Iel)» ADI Y I\ Y L ® A A -4 = I\ A A A A DA /[ »

veloce veloce

i "

T lento / CH3OH "/CHBQ H y
R—CH=CH, + H—C‘OSO;;H — R—QHCH/;;/ = = R—CHCH3( : = R—CI7HCH3 + CH,0H,
L +
THSO4” .;*=0CH3/' OCHa
H <

L
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IDRATAZIONE DI UN ALCHENE VIA IONE MERCURINO

OH

1

Br

HBr,

HX

ROOR

H,O*

«

\

AN

1) Hg(OACc),, H,O

O 10

"y

1) O3
2) DMS

1) OsO,4
2) Nal—lso3

KMnO4
NaOH, cold

_..\\\\OH

1) RCO4H
2) Hy0*

2) NaBH,
1) BH,-THF H,
2) H,0,, NaOH Pt

5)

Bry, H,O

Br,

ool B[

Br
6

,.u\\\OH

Br

En

+ En

En

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

4. Hydroboration-oxidation

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

L
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IDRATAZIONE DI UN ALCHENE VIA IONE MERCURINO (REGOLA MARKONIKOV)

OH OH
Hg(OAc), NaBH,
/\/\ Tl'(|‘||:5—H)20 > /\)\/HQOAC (c‘)||-||1—) > /\/k
1-Pentene 2-Pentanol
(93%)
\ 1. Hg(OAc),, HyO/THF CH3
CHj >
2. NaBHg4 OH
1-Methylcyclopentene 1-Methylcyclopentanol
(92%)
o } CHa CHy CHa
3
@/ S |_OH NaBH, CLOH
> g C >
2 VHgOAC 3 VH
- H H - H
1-Methyl- Mercurinium Organomercury 1-Methyl-
cyclopentene ion compound cyclopentanol
(92% vyield)

é—-
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HX
Br

HBr,
ROOR

« \
*~_ 1) Hg(OAC),, H,0 /

Hy0"

OH

2) NaBH,
1) BH,- THF H,
2) Hy03, W F
+ En
."”/OH

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

1) O;
2) DMS

Br,

10

1) OsO,4
2) NaH803

KM“O4
NaOH, cold

,.‘\\\\OH

1) RCO4H

2) Hy0*

Br,, H,O

,..\\\\OH
+

Br 7

o B[

Br

OH

-

8

En

En

4. Hydroboration-oxidation

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

P
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4%%3

H

(1) BH,: THF

IDRATAZIONE DI UN ALCHENE VIA IDROBORAZIONE-OSSIDAZIONE
ADDIZIONE SIN E REGIOCHIMICA ANTI-MARKONIKOV)

CH, //” § A
(2) H,0,, HO~ % —C=Cq + X—Y a \/C_C\, syn
OH X vy | addition

Z

H configuration

BH.:THF CH,
CH, - > H

Hydroboration:

Anti-Markovnikov and H
syn addition

+ enantiomer

H,O,, HO~ )
Oxidation: H + enantiomer

H Boron group is H

replaced with
retention of

-
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IDRATAZIONE DI UN ALCHENE VIA IDROBORAZIONE-OSSIDAZIONE (addizione SIin Anti-Markovnikov)

.-"‘“H Hsc 1000, cmm— -°“‘\H Hac, \H Hsc’f \H

Hdt Sl | Hal M
+ : : = | —_— ] \ " _lottetto

B __n..nH H——iB‘S.T,, H By H B incompleto.
«H L H—B<,, \H \ ;

H | H

 Complex Four-atom concerted  Syn addition of H and B
transition state

BH
Addition takes place through the initial formation of a = complex, which changes into a cyclic bora?\o
four-atom transition state with the boron adding to the less hindered carbon atom. The dashed
bonds in the transition state represent bonds that are partially formed or partially broken. The transition
state results in syn addition of the hydrogen and boron group, leading to an alkylborane. The other
B-H bonds of the alkylborane can undergo similar additions, leading finally to a trialkylborane.

An orbital view of hydroboration

H

“

©

H

~\
.

4ot _lottetto
—C “lincompleto,

H

H

Alkene 7 bond

— > i — 'CH 3
' catione metilico
] e
H _E oh H Syn addition of
B-H o bond H w Complex : - hydrogen and boron
(donation of Four-atom
Borane vacant alkene = electron concerted
p orbital density to the transition state
vacant boron p (results in syn
orbital) addition)

0l



MECCANISMO DELL'IDROBORAZIONE CON BH;

CH,CH=CH,

o

nucleofilo ~

%

'

H=BH,

_elettrofilo_

CH,CH —CH,

|
H

|
BH,

alchilborano

In una reazione concertata tutti i processi di formazione e di rottura dei legami avvengono nello stesso stadio.

"addizione di BH3‘:_','

"addizione di HBr |

piu stabile

stato di transizione

H H H H
r‘i-*-l | I 4‘$+'
CH;—C===C—H  CH3;—C===(
fj-----BH, HyB----

0 2

meno stabile

H H H H
54| | | 54
H CH 3 P — -_C —H CH 3 C' ....... C H
Br------H H------Br

stato di transizione

stato di transizione
piu stabile

stato di transizione

meno stabile

E//./__.—-




Ossidazione
Quando la reazione di idroborazione e finita, si aggiunge alla miscela di reazione una soluzione acquosa di idrossido di sodio e
perossido di idrogeno (HOOH) per sostituire il BR2 con il gruppo OH.

R HO , H,0,, H,0 o S

V ANISMO D A REAZIONE DI C DAZION

‘un nucleofilo reagisce

R con qn elettrofilo R [lz R
J 4 1
R—B‘ t_;/-'::(j—OH — R—B- Ol OH == R B\OCHzCHZCHB = R—B--0OCH,CH,CH,
Rl ; shift b s \‘
CHzCHgCI‘h idropce)?oessido CHOCH)CHx 1,2 di + " HQ- OH ‘eliminazione di
alchile 3\ | uno ione alcossido
“un nucleofilo reagisce H
.con un elettrofilo
|
R—l':|’> + //_:QCHQCHECH;;
OH '; . protonazione dello
Il{ ione alcossido
HO™ + HOCH,CH,CH; == “0—H

un alcol

-




IDRATAZIONE DI UN ALCHENE VIA IDROBORAZIONE-OSSIDAZIONE (addizione SIin Anti-Markovnikov)

H 3C\ /H H\ /B Ho H\ /O H
BH H>O5, OH™
C=C - .c—C.. s .c—C..
/ \ THF solvent H3C ¢ “H H3C ¢ \ " H
HaC CH->CHj H4C CH->CHj H4C CH->CHj
2-Methyl-2-pentene Organoborane 2-Methyl-3-pentanol

intermediate

Electrophilic

Borane THF BH3 -THF complex

f. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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IDRATAZIONE DI UN ALCHENE VIA IDROBORAZIONE-OSSIDAZIONE (addizione SIin Anti-Markovnikov)

/ hyvdroboration |
H—B ! >

C=C + —C—C—
/ N\ N\ | |
H_ B
Alkene Boron hydride Alkylborane
3 BH,: THF (\4 B H0JOH ~— 0OH
hydroboration _ 3 oxidation
Propene Tripropylborane 1-Propanol
More Less
substituted  substituted
carbon carbon
~N / H B
N g o j/ S j/
o —+BH2 7 \HK\II-I (2nd equiv.)) Yz (3rd equiv.)> Y BK(

H
Tripropylborane

L
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CH;FH;CH: — CH;(ITH—CH;,—BHR

r

'\ . H

H—BHR H
un alchilborano un dialchilborano B
CHgFH;CHQ — CH3(ITH—CH3—BR2

| /

'\ . H

H—BR, 9-BBN
un dialchilborano un trialchilborano 9-borabiciclo[3.3.1]nonano

R,BH

MECCANISMO DELL'IDROBORAZIONE CON R,BH

) ]
__ ~ _H=BR; H BR,
nucleofilo trialchilborano
-elettrofilo

E///_._.—-




Stereochimica della reazione di idroborazione-ossidazione

'H e OH sono legati’
dalla stessa parte
.del doppio legame

1. BH3/THF N
<4
2. HO", H;0,, H;0 CH ™
CH 3 CH}
|
tH--B—H H  BH,
N/ BH3/THF iU \ /
C=C > C=C — L—C.
/ \ | I W l \ iy
_I'addizione di borano & un‘addizione sin
H BH, H OH
\ / 1202 \ /
C—C H.0 C—C,_
“{ o\ 2 [\
un alchilborano un alcol

‘I'idroborazione-ossidazione & nel

_complesso un’addizione sin di acqua L




In entrambe le reazioni, I’elettrofilo si lega al carbonio sp2 che e legato al maggior numero di idrogeni.

| | H _ |
CH3CH=CH3 - ':584* CH}CHCH:;
‘ (l)H . OH e il nucleofilo
2-propanolo

Nell’idratazione catalizzata da acidi, I’elettrofilo e I’H+ e il nucleofilo e ’H20.

1. BH3/THF

CHCH=CH> 2o, H,0,, H,0

> CHyCH,CH>OH -~ OH sostituisce I'elettrofilo

1-propanolo

Nell’idroborazione-ossidazione, come vedremo in seguito, BH3 e I'elettrofilo
(successivamente sostituito con OH) e I’H- e il nucleofilo.

-
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2

O

HX

Br
HBr,
ROOR
Hoo T

“_1) Hg(OAC), H,O _—

2) NaBH,

1) BH, THF
2) Hy0,, NaOH

o)

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

O

IS

1)03/
2) DMS

10

KMnO,4
NaOH, cold

1) RCO4H

S

2) Hy0*

Br,, H,O

,..\\\\OH

4. Hydroboration-oxidation

6

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

ol Br

En
Br

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

3. Acid-catalyzed hydration and

6. Bromination

10. Ozonolysis

oxymercuration-demercuration

7. Halohydrin formation

Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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ADDIZIONE DI ALOGENI AGLI ALCHENI

CH:CH=CH, + By o CH3('?H—(|ZH3

Br Br

dibromuro vicinale

Cl Ci

dicloruro vicinale

—




ADDIZIONE DI ALOGENI AGLI ALCHENI

MECCANISMO DELL'ADDIZIONE DI BROMO A UN ALCHENE

Gﬁr:
(F A . .
HzC JCPI*) — HzC CHz + Bl‘ -_— :.B.l‘—CH2CH2_ B.l‘:

"~

uno ione bromonio
ciclico

ione bromonio ciclico )




Estereochimica addizione ANTI di Br; a un alchene

.‘—

anti
not

>

addition

Nucleophilic attack

+
Nucleophilic attack

Loss of a leaving group ‘Br .
™ .0 :Br:
’ MI’ g
The alkene functions as a nucleophlie Bromide functions
and attacks molecular bromine, Bromonlum as a nucleophlle :E}.r:
expelling bromlide as a leaving group lon and attacks the bromonium lon

and forming a bridged Intermediate,
called a bromonium lon

In an Sy2 process

P

rof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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Estereochimica addizione ANTI di Br; a un alchene

Br Br Br
B 4., _ ant
G T Bl' Bl' addition) q not @
Br
o= :Br:
\|
o+ :Br: .l
e Br
SR VARV IR
Cyclic Bromide
bromonium ion ion
Plane of symmetry
X
2 Br Br Br
B - LV — B
1 2
Cyolic B B ,
y _ m—
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Addizione di Br2 al Cis-2-butene

Step 1 Step 2 / \
. . . Br
— “c—c¢” + B b—C +  :Brf  — \C—C./,,, + enantiomer
’( \ / - \ /N - WA
5+ B iy Bre : Br
| - +
o— Br‘2
Bromonium ion Bromide ion Bromonium ion Bromide ion vic-Dibromide
I
FIGURA 9.16 Stereochimica del- agr Hx ,f[”
I’addizione di Br, al cis-2-butene. 3 ‘Mh i
Si forma una miscela racemica dei Bt v ‘{* H
prodotti 25,35 e 2R,3R perché la 2 ! Br CH,
reazione di Br~ con entrambi a( g b
gli atomi di carbonio dello ione i (28,38)-Dibromobutano
0 € ile. A—l .
bromonio e ugualmente probabile . — ,,H Bry _ H""/ "{“H Sheuidiis
H.C™ H. (*11%'& CH
cis-2-Butene : E“ri
(achirale) i = g B{ ;H CH
10me hromonio Cammino b e Gf
intermedio HI \
H.C Br
(ZR,3R)-Dibromobutano
L
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Stereochimica delPAddizione di Br; al trans-2-butene

FIGURA 9.17 Stereochimica
dell’addizione di Br, al trans-2-
butene. Si forma un prodotto meso.

- [ 1 o
H,c~ ¢ = C=g
trans-2-Butene

L |
(]

H [

>

Ione bromonio
intermedio

Hal: H‘ "
i "'\"'E:_Cf
/ \ "CH;
Cammino a Br H
= (25, 3R)-Dibromobutano
(meso)
Specchio
7 Br CH.,
Cammino b \C » G{:‘H
H"/ %
H.C Br

(2R,3S)-Dibromobutano
(meso)

#—-
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Reazioni stereospecifiche

Reaction 1
H CHg Br :Q Hs Br | Br
>_< Br, S H — . : .
CCl, H w' —_— H W i 1 H
CHz H CH, Br CHgz 1 CHg
trans-2-Butene (2R,3S5)-2,3-Dibromobutane
(a meso compound)
Reaction 2
H H
H H Br s Z Br
>=< Br, \ )CH CHa AN /
> N + <
VARSI / 'H
3 3 CHs Br CHs
cis-2-Butene (2R,3R) (25,3S5)
(a pair of enantiomers)

—




Reazioni stereospecifiche

Br,
/—\ E——

cis-2-Butene

I
I\
) VP ————

frans-2-Butene

[ m s\
wa¥

rof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica EdlSES
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Reazioni stereospecifiche

N / \‘Br yd \.\\Br
\/‘l Hor; CHZC\Z> U L
Cycloh N B NV

cloneéxence .
’ trans-1,2-Dibromocyclohexane
(a racemic mixture)
- Br
> —__/-Br
P / (1S5,25)-1,2-Dibromo-
||| +Br, — cyclohexane
~~
3 __—
— v/$/BI‘

(1R,2R)-1,2-Dibromo-

cyclohexane

-
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HX
Br

HBr,
ROOR

« \
*~_ 1) Hg(OAC),, H,0 /

2) NaBH,

H,O*

OH

1) BHy THF
2) H0, NaOH

oY

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

1) O3

2) DMS

1) RCO4H

2) Hy0*

Bry, H,O

Br,

L Bl

VB
6

4. Hydroboration-oxidation

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

6. Bromination

En

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

7. Halohydrin formation

P
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Nucleofili competitivi: Formazione di Alodrine

CH,CH=CH, + Bn W CH3CI‘.HCHQBr + CHﬁ‘.HCH;Br + HBr
2
OH Br
una bromidrina prodotto
prodotto secondario
principale
i R
CHCH=CCH; + Cl, —H o » C?H3(ITHC17C?H3 + (TH3(]TH(IT(?H3 + HCI
2 | |
Cl OH Cl ClI
una cloridrina prodotto
prodotto secondario
principale

)




Nucleofili competitivi

4. ‘il nucleofilo attacca
( :Br: I"acqua rimuove
~_|  elettrofilo ' = ' un protone
Br: B Br -» _ _
" L sBri 7 pr—

r. ./ lento N\ ." H20 | .. [ H0: . '
CHxCH =(CH, ‘ CH‘;CH_CH‘) / 4 CH:CHCH*)_BI'-," - CH‘;CHCH‘» Bl’- -+ onj
i - veloce ” I - . ,"" veloce .’ h

(-b-.’i OH //...../'/ | - :QH .', | |
) e il nucleofilo 1elettrofilo
H~ si lega qui si lega qui
,%_.-B r\ /B . s, Anche questa reazione, dunque, segue la regola generale
CHyCH—CH, CHyCH—CH, delle reazioni di addizione elettrofila: I’elettrofilo (in
: : questo caso Br+) si lega al carbonio sp2 che e legato al
s+rO—H s+:O0—H maggior numero di idrogeni, mentre il nucleofilo (H20) si
lﬂl l|1 lega all’altro carbonio sp2.
‘stato di transizione pit stabilé_, stato di transizione meno stabile

://___-
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* Addizione de H;O e Br (reagione REGIOSSELETIVA)

LLonger More
C—Br bond carbocation-like

More LLonger
carbocation-like C—B1 bond

\ +B1

HgC“

H H
/ .
Predominant site of

reaction by

a nucleophile

Side view Bottom view

X OH
/T BI’2/H20> /4 \OH N /j‘ + HBy
\- /‘B

r "’Br

1-Methylcyclopentene 2-Bromo-1-methylcyclopentanol

( a racemic mixture )

g//__—-
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Nucleofili competitivi

CH; CH-
CH;CH=C|ICH3 + Cl, + CH3OH — CH3CHéCH3 + HCI
&1 OCH;

CH,CH=CH, + Br, + Na(Cl —— CHyCHCH>;Br + NaBr

g

CHx CH-
CH3C.I.‘.=CH3 + Brp, + CIF — CHgCI.‘.—CHZBr + Bro
i

—

B 44 Prot.OmarGinoble Pandoli, Chimica Organica jolgFte)te




Proporre un meccanismo
Proponi un meccanismo per la seguente reazione:

S HCl
OH ()

0l




Proporre un meccanismo
Proponi un meccanismo per la seguente reazione:

T b A

E///__—-
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Proponi un meccanismo per la seguente reazione:

Cl

OH Cl;

P

rof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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OSSIDAZIONE DEGLI ALCHENI:

1. EPOSSIDAZIONE
2. IDROSSILAZIONE (FORMAZIONE DI DIOLI CIS)
3. OZONOLISI (SCISSIONE OSSIDATIVA DEL DOPPIO LEGAME )

-
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HX

Br

HBr,
ROOR

« \
*~_ 1) Hg(OAc),, H,0 /

2) NaBH,

HO*

OH

1) BHy-THF
2) HyO,, NaOH Pt

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

1) O3

1) OsO,

2) DMS

KMnO4

NaOH, cold

2) NaHSO3

1) RCO4H

.m\\\OH
> + En

2) HyO*

Bry, H,O

Br,

..‘\\“ Br

Br

4. Hydroboration-oxidation

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

OH
8

,.u\\\OH

En

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

10. Ozonolysis

Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica
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OSSIDAZIONE DEGLI ALCHENI:

1. EPOSSIDAZIONE E IDROLISI DELLEPOSSIDO (FORMAZIONE DI 1,2-DIOLO TRANS)

\ / dati A N
_C Epoxidation d—c. H30 _ /,,C—C/\"

/TN 7\ /N,

An alkene An epoxide A 1,2-diol

g//__—-
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ADDIZIONE DI UN PEROSSIACIDO AGLI ALCHENI

Un alchene puo essere convertito in un epossido mediante un perossiacido.

0 'si formano due nuovi legami (f..__ O
_si rompe il legame 7 | (due ossigeni | oV | [un ossigeno
- /N 7\ S
RCH==CH, + R OO0OH — RCH—CH- + R OH
un alchene un perossiacido un epossido un acido carbossilico
O
)
h\()()H Il perossiacido comunemente impiegato per I’epossidazione e

I’MCPBA (acido meta-cloroperossibenzoico).

Cl
MCPBA

-
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MECCANISMO DELLA EPOSSIDAZIONE DI UN ALCHENE

/R
O=C H
A H—0—C_
| H (0. — o
"nucleofilo =2 .~ elettrofilo. . - ,
0O< - : O
\\ \ /\ /
C=C C—C
/ \ / \
N A H O H
\_/O — | SO0+
PN \(/)\/C\R //C/ O¢C\R
Alkene Peroxyacid Epoxide Acid

E///__—-
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Stereochimica della reazione di addizione di perossiacidi

0
|

0
N,/ RCOOH 7N\
(‘ = > o C C gy
/ N { N
un alchene un epossido

liﬁf_','_-l'addizione di perossiacidi € un‘addizione sin::ﬁ}

) ]
C=C RCOOH
/ \

cis-2-pentene

'O 'si addiziona |
da sopra il piano,

0’ 2
C/ \C

He C—Comh

CH_;/ \CH:.:CH.’«

enantiomeri cis

+

CH. &C_ c *a CH,CH;

H

\O/ ~__[Osiaddiziona
- 1dasotto il piano,

0
H (CH->CH=x |
/ RCOOH

CHx H
trans-2-pentene

0 si addiziona
da sopra il piano,

oV H
C/ \C
Huwe 0 e CHAHC H3
cufY  “H

enantiomeri trans

v

\\C'HQC Hs

\ / _/Osiaddiziona
O~ 1dasotto il piano,

L




ADDIZIONE nucleofila A UN EPOSSIDO ACIDO CATALIZZATA

(APERTIURA DI UN EPOSSIDO IN ACIDO)

1,2-Epoxycyclo-
hexane

:OH
7 2,

trans-1,2-Cyclo-
hexanediol
(86%)

.\\\\\\

/ M, .

An
anti

addition

P
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Br

HX

1) O3
2) DMS

1) OsO,

2) NaHSO,
HO

HBI,
ROOR

« \
*~_ 1) Hg(OAC),, H,0 /

H,O"

OH

2) NaBH,
1) BH,- THF H,
2) Hy0,, NaOH Pt

1. Hydrohalogenation (Markovnikov)

3. Acid-catalyzed hydration and
oxymercuration-demercuration

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

KMnO,
NaOH, cold

1) RCO;H

2) H,0*

sz, Hzo

Br,

ol B'

Br

6

4. Hydroboration-oxidation

En

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

6. Bromination

7. Halohydrin formation

10. Ozonolysis

P
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OSSIDAZIONE DI UN ALCHNE: IDROSSILAZIONE (ADDIZIONE SIN)
(FORMAZIONE DI CIS-1,2-DIOLI)

Nomod s & Mawso, L L
/ AN pyridine / \ H,O | |
O O
4+ ,\,O Y OH OH
S +
O\ /O 7 \
Os O O Os
O/ \O An osmate ester
NaHSO,
+ 0804 S5 oyridine HO
0, O OH OH
b Os/ cis-1,2-Cyclopentanediol
O/ \O (a ;'neso compound)

E///___-
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OSSIDAZIONE DI UN ALCHNE: IDROSSILAZIONE (ADDIZIONE SIN)
(FORMAZIONE DI CIS-1,2-DIOLI)

‘0. O o O OH
N\ \ /4
|/ N4 , 08 NaySO3/H;0
N\ / N\ or ’
:Oo' ‘QO: ..O.. ’oO.

NaHS04/H,0

OH
A cyclic osmate ester
i : O
%0 0. O O. OH
/\/ N /T NaOH
| C/)Mn\ —> :Mn\ —— —
A\
\/K/’E)/ \O O/ 0: o
B Not isolated (85%)

E///___-
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,.u\\\OH

1 2 10
| X )j\/\/\’( |
O
2
1) Oq 1) 0sO,
HX | @DMS 2) NaHSO,
Br H,0O
o on / KMnO,
NaOH, cold
Hy0"
oH < \ 1) RCOH
2) HyO*
“_1) Hg(OAC), HO _—
2) NaBH, Br,, Hy0
1) BH,- THF H, Br,
2) H,0,, NaOH Pt
+ En
“OH
oo B'
+ En
Br

S 6

1. Hydrohalogenation (Markovnikov) 4. Hydroboration-oxidation

2. Hydrohalogenation (anti-Markovnikov) 5. Hydrogenation

8. Anti dihydroxylation

9. Syn dihydroxylation

Br

+ En

7

3. Acid-catalyzed hydration and 6. Bromination

10. Ozonolysis

oxymercuration-demercuration

7. Halohydrin formation

P
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ADDIZIONE DI OZONO AGLI ALCHENI: COZONOLISI

N/ ozonolisi \ /
C=C —_— (=0 + 0=C
/N / \
t ; )l' “'
si rompe il doppio’ Il doppio legame e sostituito con
legame P .due doppi legami con gli ossigeni
“unisci questi due carboni | la retrosintesi & rappresentata

dalla freccua aperta

_con un doppio legame

H

_prodotti dell’'ozonolisi alchene sottoposto a
.ozonolisi __L
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ADDIZIONE DI OZONO AGLI ALCHENI: COZONOLISI

N ~
/C=C\ > —C—+—C— > C + C
&0y [
. . 9Ne” G
N Initial ozonide e
Ozone adds to the alkene The initial ozonide fragments.

to form an initial ozonide.

O: 0O
NAF N _ o S
. N/ C C. Mes \ /
2
A oSN > ©=0+0=C_ + Me;SO
:0—0/ o
Ozonide Aldehydes Dimethyl
The fragments recombine to form the ozonide. and/or ketones sulfoxide

E///__—-




1) O3
2)DMS

1 /
/—N[?—»@ﬁoj\

E///_._—-
Prof. Omar Ginoble Pandoli, Chimica Organica EdlSES




L’ozonolisi ossida gli alcheni ad aldeidi e chetoni.

‘rompi il
.doppio legame _

H ' CH,CHa

\ |/
=
CH, CH,CHs

(<

“sostituiscilo con due’
.gruppi carbonilici |

H \ ' ||" | | /CH QCH 3
1. 03, -78 °C ' |
> C=0 + 0=C
2. (CH3),S / \
CH, CH,CH;4
aldeide chetone
1. 03, -78 °C
2. Zn, CH3COH Q‘O + O <
chetone chetone
H\ /H
1. 03, -78 °C | |
o C=0 + 0=C
2. (CH3)2S / \
CH,CH-CH, H
aldeide aldeide

—




L’ozonolisi ossida gli alcheni ad aldeidi e chetoni.

Iq\ / v R\ / i
: O,, CH,Cl,, —78C
Joc( e Jc=0 + 0=c{
R’ H 2 R’ H
O O
(1) O, CH,Cl,, —78°C )‘\ N )J\

/Q 2) Me,S > H

2-Methyl-2-butene Acetone  Acetaldehyde
O
)\/ g 33, gHQCIQ’_mOC’ /K/O T HJ\H
e

3-Methyl-1-butene 2 Isobutyraldehyde Formaldehyde

(1) O,, CH,CL, O
] ~78°C . H
(2) Me,S
O

Unknown alkene
(1-methylcyclohexene)

#—-
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+ E —— Nu >
Electrophile Reglochemistry &.&W Product’
d+ &=
M
sod R,
H—O—H Markovnikov Not controlled Nu H
| Nu = X or OH
H
S5+ &- -
Halogenation X, X—X X Not applicable Anti R
(non nucleophiic (’ x' ) . 1. X
RVA'\"% / r\"’%
S+ 5~ /H Ry \Of H Nu H
Halohydrin X, ROM;R = Hor C X— X Lo Markownikov Anti
Formation (nucleophilic solvent) . \R NU- Nu = X or OR
Se
H HgOAc | R, HgOAC - H
(1) Hg(OAc),, HOR: " HgOAC ‘o C s,
Oxymercuration- THF (R = Hor C) -.o\ R, . IR, R, - Markovnikov Not controlied R,H
Demercuration (2) NaBH,, OH ™ R X '{\ > ", g R, N ) Rs
‘Nu
BH. THF : &ng_,.—-"" R:c " A3 ™y 5
(1) - / = S - <3 o H % £ H
itk gl T P i e S| [\
H H--.. 8 "W H 8 "y H m
- l .
0 O HO OH
1,2-Dihydroxylation | 1) 950« Ny \ ;
(2) aq NaHSO, Py 2 Ry
0 0 ' "Rs
R, H
*The generic alkene chosen has a substitution pattern that allows both R, v/ By *The products are formed as a mbdure
regiochemistry and stereochemistry of the products 1o be discemed. Ry H of enantiomers in each case. é/
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La stereochimica dei prodotti ottenuti dalle reazioni di addizione elettrofila agli alcheni e riassunta nella Tabella 6.1.

Tabella 6.1 Stereochimica delle reazioni di addizione ad alcheni

Reazione Tipo di addizione Stereoisomeri che si formano
Addizioni che formano un centro Se 1l reagente non ha centr
astmmetrico nel prodotto asimmetrici, si otterra una
miscela racemica.
Se 1l reagente ha un centro
asimmetrico, si otterranno
quantitativi diversi di una coppia
di diastereoisomert.
Addizioni che formano due centri
asimmetrici nel prodotto
Addizioni di reagenti che formano un sin e anti S1 otterranno quattro
intermedio carbocationico stereoisomer (1l cis e 1l trans
formano gli stessi prodotti).
Addizione di H, SIn . . o _
o _ S , cis — enantiomeri eritro o cis*
Addizione di perossiacidi sIn _ _
o ) _ trans — enanttomer treo o trans
Addizione di BH; 0 BHR, sin
Addizione di Br,, Br, + H,O, Br, + anti

ROH (ogni reazione che forma uno ione
bromonio ciclico come intermedio)

CIS — enantiomeri treo o trans

trans — enantiomeri entro o cis*

*Un composto aciclico forma gh enantiomeri eritro; un composto ciclico forma gl enantiomen cis. Se
1 due centri asimmetrici hanno gl stessi sostituenti, si otterra un composto meso invece che una coppia

di enantiomen eritro o cis.
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REAZIONI REGIOSELETTIVE, STEREOSELETTIVE E STEREOSPECIFICHE

iIsomeri
_costituzionali |
A » B 4+ C

si forma piu B che C

Una reazione regioselettiva forma un isomero costituzionale in quantita maggiore rispetto a un altro.

Una reazione stereoselettiva forma uno stereoisomero in quantita magqgiore rispetto a un altro. g .
I 99 P stereoisomeri |

A >B+C

si forma piu B che C

Una reazione e stereospecifica se il reagente puo esistere sotto forma di diversi stereoisomeri e ciascuno stereoisomero
del reagente produce un diverso stereoisomero del prodotto o una diversa serie di stereoisomeri.

| A > B _,
| stereoisomeri <  stereoisomeri |
C > D

L
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6B. Le reazioni degli alcheni

(1) Addizione di acqua e acidi alogenidrici agli alcheni. Stabilita dei carbocationi.
(2) Trasposizione dei carbocationi.

(3) Regioselettivita delle reazioni di addizione elettrofila (Regola di Markovnikov).
(4) Addizione radicalica (anti-Markovnikov).

(5) ldroborazione-ossidazione degli alcheni.

(6) Addizione di alogeni agli alcheni.

(7) Addizione di un perossiacido agli alcheni (epossidazione).
(8) Addizione di ozono agli alcheni (ozonolisi).

(9) Stereochimica delle reazioni di addizione agli alcheni: reazione regioselettiva, stereoselettiva o stereospecifica.

-
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