Risulta hecessario:

CONOSCERE

proprieta

struttura

reattivita
dei composti organici al fine di:

MIGLIORARE e POTENZIARE

I’interazione chimica -Uomo-ambiente

VALUTARE, RIDURRE e CONTROLLARE

I’interazione chimica-Uomo-ambiente

SINTETIZZARE molecole organiche sempre piu utili

allo sviluppo e alla promozione dell’Uomo

nomenclatura

struttura

proprieta

reattivita

dei composti organici
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un reagente I X ¢ Y reagiscono I

A B A = 4+ B . X onnmnnnnnne Y ———- A —Y

due prodotti I liberta conformazionale
ridotta

L'entropia aumenta e
favorisce i prodotti

Esempio di reazione con aumento di Esempio di reazione con diminuzione di
disordine disordine

AS°>0 AS°<0

L'entropia diminuisce e
favorisce i reagenti
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Energia libera

Stato di transizione precoce,
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1. | reazioni di SOSTITUZIONE |

tutte quelle reazioni in cui un atomo o un gruppo del substrato esce ed
al suo posto subentra un gruppo proveniente dal reagente

—(iJ—Y +X — —(I.‘,—X +Y

O =

2. reazioni di ADDIZIONE

tutte quelle reazioni in cui la molecola del prodotto contiene tutti gli
atomi del substrato e del reagente

\ / I |
C=cC + XY =—» X—C—C—Y
7N [T




3. | reazioni di ELIMINAZIONE |

tutte quelle reazioni in cui la molecola del prodotto si forma dalla molecola
di substrato per perdita di un certo numero di atomi, con formazione di
un'altra molecola pil piccola.

|| Ne=c”
x—t]:—(I:—Y — C=C_ + Xy

reazioni di OSSIDAZIONE

tutte quelle reazioni in cui nel gruppo funzionale cambia il rapporto H/O
a favore dell'ossigeno

reazioni di RIDUZIONE I

tutte quelle reazioni in cui nel gruppo funzionale cambia il rapporto H/O
a favore dell‘idrogeno
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Radicale 1-metiletile

(Isopropile)
Radicale 1,1-dimetiletile 3
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Qi ueamenko p -

o

Radicale etile

33 = 1PKeonidghtole

Te2MOMua McA  DEL 12 ViAdLo

E}a(_...u...ca] Eoll =
/""/‘-“s ¢+ Wl

e —— ——

D( PEoPAGAZONE

b keal j;wcofe.

i [ \t AH® = +2 Keal [mede

10



Stato di transizione precoce
y———
Stato di transizione
84C]=—H ---CHys
Eyq = +38 keal mole-
H—Cl + CH;+
Q-+ Chy |AH* = + keal mole”
Reagenti Prodotti

Stato di transizione tardivo
Eall
|CHisis H---Hi/ S 3
’ al
HI: ‘
Reagenti Prodotti CH.; + ::1:‘
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L'ALOGENO
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@ &

Reazione
:X+ + CHy —> +CH, + HX: -30 +2 +18 ‘@-
‘CHy + Xa — CH3X: +:X- -3 -2 -5 21
= i {—"‘."l xu
CHy + X3 — CH3X: + HX: é\-—l ) —125 -7 + 13
e .. K{ w-’

i1
D#° H—X =

A3S 403 87

STABIOPROP. 4 m@

stavto PRO%. 2 (CH,- + Cl; —> CH3Cl: +(:C1)

+2

-27

—

AH® (kcal mole™")

CHy + Cl; —> CH;Cl: + HCl:

&

& =1
E, = 4 keal male
[CHas++Cle=Cl ]

e ———

CHy- +Cly

"R_ ¢+ Hé1y

AH® = +2 keal mole™'

AH® = =27 keal mole ™'

Qun® = -5 keal mote™!

1 — Stadio di fone 2 ——3

Ey < | keal mole™!
| ————.

CH,CI + HCl +:Cl*

Coordinata di reazione —
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Stato di transizione
simile ai reagenti

CH,

Stato di transizione
simile ai rzagenti

: CH,
CH,CHCH, -H- -8 | —b CH,CHCH, - + HCI

Radicale 1*
Q™

-:lzu,’
CH,CHCH,Cl +C1-
Cloruro di
isnbutile

CH

?H, . (l:Hs [
1 ' 4.
CHJ$—H€9—> CH G-+l —pcu,cl:- +HO
CH, CH,
Radicale 3*

CH,
CH,C—Cl+Cl-

CH,
Cloruro di
rerz-butile

Energla potentisie —js

Coondinata o rearione —p
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f T”= e
CH,CHCH, CH,CHEH - B | —» CH,CHCH, + + HBr

Stato di transizione adicale 1
simile af prodotti

CH,CHCH,Br
Bramuro di
isobutile

A
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\ CH, CH, - P )

Stato di transizione § dol! BlowmD

simile al prodotii .
o — —'/ |

{
“"ﬂ\‘_._'_

s H.(lf—nr + Br-
CH,

Bromuro di

terz-rutile

Energia polendinle —p

Aals A Teurti . nowe e Sl

nads o fre delly i N2

ne) raditale

+ HBe

Coordinata di reazione —P

A
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r
ARRESTO (TERMINAZIONE) DELLA CATENA

e ou (w_f.mw jo cova, ?%uze

AL Ve adieads's
:Cl-+ :Cl- —s Cl,
Cl + CH3: — CH3E1:

CH3 - + CH3* —— CH3—CHj;

Stercochimica della reazione

di alogenazione
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Br-
(TAWO +
HBe -
iy |
@ -
/ ~ CH
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,*! “: HACHy ({5)2-Bromebutane v
3 50/,
“ Radicale achirale iy \ 4
(Dt hobi dedl"oehitsle b e
o4 expivalgona) L CHyCHy |
Bra
S| — = Piano speculare
. ST Mo
Reagente achirale |, ;. Formaz. di 1 stereoc.

@

H - CHy
" o CHCH
| — Be
+
B
(R Bromobutasa
La del 2 a partire dal butano. mediantc bromurazione radicalic: T
in C2. 11 distacco dell"wno o deil"aliro H metihenico ad opera del bromo fomisce un radicabe r ’ A
achirabe. La rearion 8 Be, con tale radicale & wpsalmente probaibale sull'una come sull'sltra S‘D g
faccia, cib che s risalve nelka formazione della misceks tacemica dei prodoti

/0 )
Strutture di transirione enantiomere g
() ugmale enerpia

0:\ La clorurazione del (S)-2-bromobutano uC)) |G
‘ H Cly, hv H Clp, hv
Lo i ] .
ClHC--C2 ad ;o L, @D, HyC—C3

—HCl .- N ~HCl /
CH;CH, Br CH;CH, Br CICH,CH, Br
B 3 4 3 1 2
Ouicamente attivo Otticamente attivo Oticamente attivo
2R 28 35
Reagente chirale L’alogenazione NON interessa lo stereocentro

LL‘ clorrrassoue in C2:

(H - cl ' _
.29 . 1,C B
" L|_z a ”‘C-@ 5 S (l_* ( H.('u_'.‘.._;t/ '
. E—— —Br — +
C7\ -HO _ = O Q7 N |
( 'uﬁ Br CH1CH, ( CH {‘r/i- Br Cl

ntcamente athivo

28 Achirale
Reagente chirale. Alog dello stereoc.
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NON interessa lo
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CH’J)CQ + Na OH %”’CHgQHJr Na CO

Che tipo di reazione & ?
Reagenti polari/apolari?
Reagenti poveri/ricchi di elettroni?

Scissione di legami omolitica/eterolitica?

60°

CH:B QL + Na OH WCH;'\__FH + Na 0

. 1/ CINETICA 2
o0 U a ‘
/{ u o Sﬂ U.-a g 9! e Wm.\_
Esperimento [CH,CI] [OH"] Velocita iniziale
fumero iniziale iniziale (mole L7 s77)
1 6.0010),2 10 49%x107 Y x2
2 0.0020 1,0 9,8 x 107
Jx2
3 0,0010 2,0 9.8 x107
4 00020 A2 20 %2 19.6x107 X L4

Velooiha o< [cHace] [o#7] V=K [ctze] [on]
4° ordine wapelo o cH3 2

1° ozdime 2ivpe o o NfOU

—_— =
At ner 2 ”“/35

P W

5,2

-




CHa (0 + NaOH 2> CHzOH + Na &

- .o C L G)
L N o= " ‘ )
C, : ><- ) \“CfOH wE %.

X 2 F

L PY7l 5";{1. Ie)
V [

-0

" O\ NUCLEOFILO
-

Upcorele.

) o b
p’ :,!’.\(: a T})I‘ J:J;_,l,‘g’ OJ(/'{‘ j 0224 wue. .

™~

i . -
Quale  meecani smo
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La stereochimica del meccanismo di spostamento da te 0

\C : P

S ] ) SNPPIY ¢ I ré I—C o
HsC- \"“CH; + Br
CH3CH2 CH3 CHECH3 CHzCH;j

R
(Chirale e omcamcme {Chirale e otticamente
attivo)

- - S—r... .
attivo; inverte la configurazione)
gp—

Reazione
stereospecifica
si forma solo un

~ enantiomero con

- \ —> R o . .
Q\ —ar’ configurazione
?T " invertita
Meccanismo
= - concertato
Sx2 Reaction takes place with complete inversion of configuration:
| An inversion of configuration O
o+ 5 ?Hj 5 S
5 -
f"} 3y — |HO----C----Br | = WO—C.,., + Br
H“7 4\ N
CeHys He 6His
(R)-(=)-2-Bromooctane (5)-(+)-2-Octanol
[« =-34.25° []f =+9.900
Enantiomeric purity = 100% Enantiomeric purity = 100%
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La diversita nella sostituzione nucleofila
——— e

Gruppe
Reazione Substrato Nucleofilo Prodotto uscents
1 TH4Cl + HO™ — CHOH Q17 ALCOL'
Clarometano Metanolo
2 CHCHl 4 CH;0°  —  CHyCHOCH;  + 17 ETERI
lodoetano Metossietano
1|| T
3 CHCCHCH, + 1 — CHCCHCH, B ALOG. ALCHILICI
I;r |
2-Bromobutano Llﬁhlm
H li!
4 CH;E:.’CH;I + N=C~ — CH3OCH,C==N - + |7 NITRILI
CHy CH;
1-lodo-2-metil- 3-Metilbutano-
propana nitrile
g Br g SEH
¢ (J +aew — [(J7 +» TIOETERI
~
Bromociclossano Metiltiocicloesana
v Ea

H S+
6 CHyCHal  + :NH, —  CHyCHyNH + 1 \C R ><:
e )

H o ..
lodoetano Toduro di 1 .5 E‘]
etilammonia o i \)’ .
CH,y C—0H + L
7 CHylir + IP(CHy)y —* CH; PCH, + Br ~C, g -~ s, -
H- Q_I' __/ i
CHy B ho
Bromometano Bromuro di ' !‘-' '_

tetrametilfosfonio

Termeo di ua MU ca. J&Q‘?‘?— e fHoue

Su

€aks +25.5 Koal [ude

AG® = -24 kca.?i"»mlp,
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1. NATUKA D&t GRUPIT ) SCENTE

. ReAmvVITA' zelobiva Dée nucLepBis

3. STRoTUA Del GRuPR ACHILICS

,C — —> r\fq~c\ + X
IJ r‘ L ~ .
Nu.:
1 MaTURR Dt GRUPPo USCENTE
« ALoGENI
I> B >0 5> F7 okabiliveas, ke
g = y canca, (D
?.« ffe woceule  MiGLIORS Peaaiore
HI Har HL W
pKa -9.5 -9 e 3.4%
e ———— e
EN ameuta
o S . —_ —
4 2rae la X UL YEU TR,
v ——— e |
acidita o HX actmenta
i = >

r’ﬁ LéeQ Lm'm.'(.cx. ;Xn =5 QJ)_‘,“@_A_‘LQ-
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(0. ReamMVITA' DEL NUCLEDFILO ,,fb—- :.-u—ri\‘+.-
e — New:
En
5 1
2.5 3.0 2.5 4.0
>
$forzza aeida
P ‘@0‘!—‘1‘-::. ’nq/h‘c.a..
cara llere /\A.u.cﬁﬁ%lﬁb
ClgCly, Br + Hy N~ —» CHyCHy Ay + 8~ Velocia.
CHz3 CHyBr + H O —>cUzCHzOH +8r~ Fiir ferely
ondime i ﬂt-a.#i'n'xlar:

BN > Ho™ > NHs > F~ > HyO
e e N S /.
{0, ReamviTA' DEL NUCLEOFILo Pt (R N
e — New:

G‘} é,obx’Q..J'O_. Tieue € /'wacc,ff&o%r'é‘ft

O

@ L BasiciTa

c:rcSceuk
Br ®
i
Colsbr «+ CHO" Cﬂ CollsOCHs + B Fu leha
chi; ol
Corbs &r + CHd3 S~ et CHrScHs + Br- Malto veloce
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| Tull ¢ sdveuh qmo upua? |

GuT> @ — cha < T3

Solvente
Velocita relativa
Formula Nome Classificazione  k_,
CH,0H Metanolo Protogeno @
HCONH, Formammide Protogerio 12,5
HCONHCH, N-Metilfermammide Protogeno 45,3
HC‘ON((;I‘-{JL,F N,N-Dimetilformammide  Aprotico 1 200 000
O* ye 0"
L I o O
H,C—0-H v I .. -
H—C—N H—C—N H—C N\
AN
H CH, CH;
the L
PD!@I.L MZBODLQO v DMso /g S
Hac
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] N, | ¥ D ) - f./
4, Ve lau kol ton & 1 -_.-r_/___?_z'_.x_.-..,--; la.

WU fue  votiwwui uoyi ik edowe
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e ¥y/) bowele  puz i M,u,f 2
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) >
[olowi tye, R

-'bua.ﬂn'em {%\o{&m, A "aout_a.#oﬁ?fwe
mdlo Atsto di fwewnnee S, 2.

Orbitale Sp polarizzato verso il carbonio
che funge da centro elettrofilico

i 3 Orbitale 2p relativamente
/\j j non polarizzato
: i

/]
5 {) Lobo posteriore dell'ibrido sp” \ -y 5
T BUSE X
[/

-_ /,

(L) DX wewmows A Awa(aaéq‘éo

Nudeokt: devwcavenle itwfeds T

@Qo' + cHgl —» ChHgocks + I° Veloce

i My
/ | _// | .I-. )m‘b
[ ety —c o= + T — cA-;—-O-C'-cu», ~*
\
B cl..bh Carg
H"‘-H..___'___../"
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Metile 3 2

Neopentile 3

(30) (1) (0,03) (0,00001) (~0)

Velocita relativa

Sn

Per preparare: ALCOLI, ETERI, ALOG. ALCHILICI, TIOETERI, NITRILI
Cinetica
Meccanismo
Stereochimica
Termodinamica
Natura del gruppo uscente
Reattivita del nucleofilo (solvatazione, polarizzabilita, dimensioni)

Struttura del reagente
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C‘H3 BI"‘ + A0 .

CH3CH2Br + Hy0 — MErrua ”u
Cliz CHoClo8r + o —» dedao#o
%HS Ic#;
CHs -C{ -% + H-oH ot -T-OH 5 WBr
Gl CHs
?“3 ?H;

CH3 _,? -cp pre CHZ,DH C:-> C)H" -C=0=CH; + H‘CQ
\ A
E.Hs CH‘S

U&Em{.l—& % Ec%)sc@] mol L™ s~
CAArE lu‘c:e. A° otdA Ame

4

Sodk; ke mue /uu-cl“)}z"é“ 5Nﬁ
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SN'J.: WMeccauwirmo a B slad

f:‘!"d:?({,: i

S, BT
H srecolihca Ch3 .
C.H'g --C"?- — Br e Cua - ? @ 4 Br-
CHa CHz
cascbocadtione

Catione
L1-dimetiletilico
(Catione rerz-butilico)

[uoceme Louto /MJ“%, di canlele
o e pio o#on'tn = ENDOTERMICT

20 Velo ce
tC-HS . A IdIta ../H
CHy -c Ty e Ciec— 9.
! H ( @ ¥
cHg CHz

Toue alcliloworio
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La reazione E2 del 2-bromo-2-metilbutano con ’etossido

CHs;
I CH] e ] - 'I+ HSC CH CH3C 2
CH;CH?CH; sHD N _ 70 QC=CH
' CH;3CH,0H, 70°C — HBr y —C\ 2
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----------------- CH3CH,C==CH, + CHyCH,0H + B
2-Matil-1-butens

CHyCHy0™ + CHyCHy — C— CE,

Br

CcHy

CHyCH=CCHj + CH;CH,OH + Br”
2-Meti-2-butens

Alchene piu sostituito

Cocrdinata di reatiora —p»

) A %.L UL m e !r muMa Houe

FaTTORE 1. La forza basica del nucleofilo

Basi deboli Basi forti
HEO*, ROH*, PR, alogenuri, RS~, N5, NC-, RCOO- HO-, RO-, H,N~, R,N-

Pih probabile la sostituzione Aum::]ta_ln'prot?abdlla
dell’eliminazione

FATTORE 2. Impedimento sterico intorno al carbonio reagente

Stericamente non impedito ~ Stericamente impedito
Alogenoalcani primari Alogenoalcani primari, secondari & terziari
Pili probabile la sostituzione Aumenta la probabilita dell’eliminazione

FATTORE 3. Impedimento sterico nel nuclecfilo (base forte)

Stericamente non impedito Stericamente impedito
HO-, CH,0-, CH,CH,0", H,N~ (CH,),CO~, [CH(CH,),],N~
Pud avvenire la sostituzione Fortemente favorita I'eliminazione
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Tipo di nuclcofilo (base)

Deboimente Fortemente Fortemente
Nucleofilo basico, buon  basico, nucleofilo basico, nucleofilo

Tipo di scadente nucleofilo non impedito impedito
alogenoalcano  (p. e. H,0) (p.e. 1) (p. e. CH,0") (p. e. (CH,),CO")
Metile Reazione NN §,.2 Sp2 Sy2
Primari

Non impediti Reazione NN §,2 Sy2 E2

Ramificati Reazione NN §,2 E2 E2
Secondari Syllenta, E1 S2 E2 E2
Terziari Syl, El Syl El E2 E2




