4- Adicao de cianeto (carbono nucleofilico)

= DH+ 1 OH )
| + won. — b 4+ en —— R_?_R
C. 1 2
R R’ R R CN
Aldeido ou Cianeto de Cianoidrina
cetona hidrogénio
O oH
” + By ————= Hac_":_H
1) ~C
HyC H CM
etamal cianoidrina

CN
H NGOH (aq.)
+ HCN it o mor&
2) O

67%
mistura racémica



Principais transformacoes de cianoidrinas

HO. CN  a-hidroxinitrila

R><R ou cianoidrina
/hidrélise \redugéo
HO, A~
HO_ COH >< NH,
R>\R R” R
a-hidroxiacidos B-hidroxiaminas
ou B-aminodlcool
OH OH O
| HT, H,0 | ||
1) CHBCHE(l:_CEN T} CH3CH2{|:_C0H
CH,CH; CH,CH;
cianoidrina acido a-hidroxicarboxilico
@)
HO CN HO CHyNH;
HCN 1) LiAlH4, Et,0
2) - >

2) H,O



5- Adicdo de Reagentes Organometalicos

A) Reagente de Grignard

Etzo ou THF Rng
L

R-X + Mg
R= alquila 1°, 2° ou 3°; aril, alquenil
X=ClI, Broul
Br
A) Mg, Etzo Mng o
- T4 ng

basico e nucleofilico

MgCl

Cl
B)\/‘\ s .- A / \\\

34% de carater ionico



O reagente de Grignard forma complexo com o solvente etéreo (0 que
estabiliza): a estrutura do complexo pode ser representada como segue:

5.1-Adicao de reagentes de Grignard a compostos carbonilados

M
CH;CH,Br — o> CH;CH,MgBr
2

iy +
CH;CH,MgBr reage comeo se fosse CH3CH, MgBr

=+

AN Et,O ‘ HsO ‘
R: MgX + /CZO R—C—OMgX R—C—OH

Alcoxido de
halomagnesium




Mecanismo Geral

r.-m\ [

Step ] R MgX +/_f¢-—-;("):—> R—LI‘ O: Mg X~

Grignard  Carbonyl Halomagnesiom alkoxide
reagent compound

— I
e s

| -
Mg+ X= + HE'-'.F*—H + K= —
H

-

[
Step 2 E—-‘.i.‘mg_]:

Halomagnesium alkoxide

| . .
R—C—0—H + ulj—H + MgX,

[
H



Exemplo

C_+  CHCHCHCH,~MgBr — CH,CHCHCH,CHG Mg 5% CHyCH,CH,CH,CH,0H
H i- HH _,f

-._\. l.

formaldehyde butylmagnesium an alkoxide ion 1-pentanol
bromide a primary alcohol

Podemos concluir que:
1- Os RG reagem com o formaldeido para dar alcool primario.

2- Os RG reagem com os outros aldeidos para dar alcoois secundarios.

3- Os RG reagem com as cetonas para dar alcoois tericarios.



5.2) Adicao de organolitio

1y CHaCHO
CH3CHL | - CH3CHpCHCH:

2 H3D+ O

5.3) Adicao de alquinetos de sodio

NaNH,
NH;

CH;C=CH > CH,C=C:

O: 07 :0
( O OH

+

| | H |
CH,CH,CH + [CH}C=CF —> CH,CH,CHC=CCHj —> CH,CH,CHC=CCH;
v



6- Adicao de ilideo de fosforo: Reacao de Witting

L -
{CiﬁthP_CHE — {CiﬁHq}xpzciHj
a phosphonium ylide

-Sintese seletiva de alquenos (reacao regioespecifica)

R R" R R”
\{'—U + (CHy) E’ E/ — \['—("/ + O0=P(CH.)
2 -6is)3 g P -6is)3
R’ R"” R’ R"
Aldeido/Cetona Ilideo de Alqueno Oxido de
Fasforo (isomeros E ou Z) trifenilfosfina

v [MEO *
0 + (CiHsjs P_':Hg — CHy + (CiHslsP—0"



Mecanismo Geral:

$ll
R(‘ZH—(‘:—R'
R
= P
/\C—P(C6H5)3 \C—O — (C6H5)3P ok
H R./ ‘ e

Betaina de fosforo

TR”
i \H/(c\: N
(CeHs)sP—0 , RCH=—C—R' =—— (CgHs)sP——O¢

Oxa-fosfa-ciclo-butano
(oxa-fosfetano)



A reacao de Wittig produz alguenos puros e de estrutura
conhecida. A ligacdo dupla do alqueno ocupa sempre o

mesmo lugar do grupo carbonila no precursor, e nao se obtém
misturas de produtos (exceto os isomeros E,Z).

CHs CH,

1. CH3MgBr

/ 2. POCl,
+
+ -
(CgHs)PH—CH, CH,

'
THF

(CeHs)sP=0



Obtencéao de ilideo de fosforo

A

\
LE&.HEJ?F -~ --/ _E_}lcﬁthF_EH E 1{-

Triphenylphosphine  Alkyl halidg Alkyltriphenylphosphonium

halide
fa A
+ | + =
(C.Hz),P—C—B + Y- —  (C.H;),P—C + HY
L e N
H<«— L
Alkyltriphenylphosphoninm salt Base Triphenvlphosphonium vlide — Conjugate acid

of base nsed

11



/) Adicao de Hidreto- ReacoOes de Reducao

O O OH
|| B | HB' |
f[‘fh + ‘H — R—C—R T —C—R'

R™ YR/ | |
~— H H
T
C L Tgf" » CHyCH,CH,CH,OH
A) CH;CH,.CH;, H =™ 1-butanol
butanal
I 1EI}H
C M CH,CH,CH,CHCH;
B) CH;CH,CH; \CH_:; + B 2-pentanol

2-pentanone 5



8) Adicao de nitrogénio nucleofilico

A) Adicao de aminas primarias ou amoénia: iminas (bases de Schiff)

3
G H+ R_N
! + RINH, — > | + H,0
C 2 1-C o
R1. : HE = =
aldeido ou amina 14ria imina
cetona

O pH no qual é conduzida a formacao da imina deve ser
cuidadosamente controlado: Condicéo ideal de pH : pH 4 a 5.

13



Proposta de Mecanismo

H
" w8 I
0; :0; :0-H 102K
I I | H;0 |
H(—C—H =—= H;(—C—H ——= H(—C—H =—= H;C=C—H
{ L@ | I
\ H— N2 CH, N ke,
H—N—CH; | H 3
| H
H Aminoalcool ‘ \
||
H“"'@""‘;H3
..(' Ion iminio

H,0:



B)

O._ _H
1
[
"

benzaldeido

T
H3 C—N HE — -

metanamina
(amina qaria)

H

Q5%
Imina substituida

H,C—N._ _H

ﬂ “"] 4+ H.0
~

Imina

15



ADICAO DE OUTROS DERIVADOS DA AMONIA

HsC HsC
C=0 + NHOH — ‘c=N—0OH + HO
HsC .
3 HsC oxima
H;C H,C
'\ +
‘F=D + NH:NH, H :IC=N—NH2 + HO
Hs;C H;C
Hidrazona
NHNH,
HC NO, ON
1h':::l‘:.' + H* H3C
/ “C=N—N NO, + H,O
H3C H3C..f I!I
NG, 2. 4-dinitrofenilidrazona
HsC 0 HsC O
+ b
C=0 + HENNHH:NHE H . E:N—N—E—NHE + H,0
H3C! H3Cj |!|

Semicarbazida Semicarbazona



B) Adicdo de aminas secundarias: enaminas

O
| +
C

1 : 2
R—CH, R

aldeido ou
cetona

'

H—( + H,C-NH—CH,CH; — =

\
CH,CH;

propanal

Proposta Mecanistica:

RINH-R® — >

amina 2aria

N-metiletanamina
(amina 2313)

3 3
R R
T.
1
R—CH=C. , T HO
R
enamina
H,C
IN—EHEEHE.,
W
CH-CH,
enamina

17



9) Desoxigenacao do Grupo Carbonila

Permite a reducé&o de um grupo carbonilico de um aldeido ou de uma
cetona a um grupo metilénico.

Esta transformacao de grupo funcional pode ser efetuada de trés
maneiras diferentes:

1) Reducéo de Clemmensen

O
Zn/Hg, C;HsOH
HCI, 24 hr > + H,0
CH; CHS
(93% yield)
. . Zn/H
CH;3(CH,)sCH=0 25;; na~  CHs(CH,)sCH;,
heptanal heptane

(87% yield)
18



2) Reducéao de Wolff-Kishner: conversao de hidrazonas em
hidrocarbonetos

N . N [ P
C=0, + EN—NH, 5> | C—=N—NH,| + H,0

/
Aldeido Hidrazona
ou cetona (ndo-isolada)
\CH + N
Pl 2
Exemplo:

0
|

CCH,CH, + H,NNH, —— o — @—CH,CH&H, +N,
200°C

(82%)

19



CHoCH
? HaMMH 2 “Hz-H3

HoH

Propiofenona Propilbenzeno (82%)

ZHz

HaMMH2
H ul + Mz + H
OH V/ 2 o

Ciclopropanocarbaldeido Metilciclopropano (T2%)

+ Pla + HsiD



Comparacao entre Clemmensen e Wolff-Kishner.
Qual o produto principal de cada uma das reacoes abaixo?

Zn(Hg), HCl, A

0 ./ |
CCH, |

\ H,NNH,, HO™, A

OH

21



3) Dessulfurizacao de Tioacetais

S S
H; .
Raney Ni

S\C/S H;
AT Raney Ni

CH,CH, CH,CHs

i

»

> CH3CH,CH,CH,CH,

22



M D HOMO = B-H g
®

.

AL—0

H
od
oy
H/
H
H
ool
o oy
H/ &
H

AAL

-DIBAL

Mecanismo da adicao de hidreto

:0: @ 0 ‘\\\N? H Malaque gNQO
I complexagdo 0" © ~n ico
RJLR + N B“H —— | BH —> )t* +BH,
R R H H etopalenta R HR
A
CIC) JOL BeNa@ - 11
O Na O- HJNO ¥ @
)r\ + BH, 4\ 3R” "R 04 o--Ne
—_—
R = R”TR — P 15+ IH
H -BH, H H R\ ST AN
A B “RH s
— & -
B@Na@ OH
O’ estado de transigdo
o 4HO ——> 4 A+ BOHL + NoOH  doetopalenta
R7IR H
H
Exemplos
0 H
1. NoBH,, CH,OH HAH ZN 1 LAH,EO ﬁj)z:m
—_—— o ——— !
2.H0' é 2 HO'
o 88%
0 H H =N~-OH
/\/ILH 1. NaBH,, H,0 /\)<OH 1. LIAH, ELO, refluxo (;::'
2.HO' 0 e :
85% R HH
90%

23



Acetais cilcicos

ethylens gycol
"(\/\O
H
o TE% yisld
cat. TsOH, heat,
ramove watar by distiiati on

aclg-catalysed dioxolane Tormation

Yol

. 3,
A= e o =
OH ":U/OH
-l & =

hemlacetal Intermeadiate

the dioxalane

24



Reduciao de Wolff-Kishner

HOH N,H,, H,O, NaOH HQH
O ‘m‘ 4h, 70-200° C» O ‘m
H,CO HO H,CO HH H

78%

Mecanismo da reducao de Wolff-Kishner

AN
—>N’ﬁq‘ —**H—* RMR

25



