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Polarita vazby kovalentni vazba mezi rozdilnymi atomy: elektronovy par neni

Induktivni (indukénl') efekt | obéma atomy sdilen stejné. (Jeden atom pritahuje elektrony
vice a jeden méné) - tvorba tzv. parcidlniho naboje na
jednotlivych atomech - polarni kovalentni vazba.

O+ +—3> O— O+ 4—3= O— Ot +—3= O—

C——Cl C——~0O C—N

0= v O+ O—<+ O+  O— o4 OF §— o OF
C—H C—2B C—Si C—Mg

Posun valencnich elektront oznacujeme u polarnich kovalentnich vazeb jako induktivni efekt.
Atomy nebo funkcni skupiny, které pritahuji elektrony silnéji nez vodik vykazuiji -/ efekt.
Atomy nebo funkcni skupiny, které pritahuji elektrony slabéji nez vodik vykazuji +I efekt.



Rezonance

i |
C4C\C/H H\ /CQC/H
I | «— I I
C%C/C\H H/ \C¢C\H

| l
H H

Benzene (two resonance forms)

H :0: H :0:
\ V4 \ /
cC—C — C—C

4 ) - 4 A

Hy :0: Hy :0:

Acetate ion—two resonance forms

This resonance form has the
negative charge on carbon.

B
chxcx ..fH E‘r thf . ,-'H — KC C'f
AN | / N\ | /\
H HH H H H H H H H

This resonance form has the
negative charge on oxygen.

Acetone anion
(two resonance forms)



Kyseliny a Baze: Brgnstedova teorie

© @
kyselina baze konjugovana konjugovana
baze kyselina
HCI + NaOH — NaCl +  HOH
silna kyselina silna baze sul
- +
HCI + H,0 — cl +  H30
silna kyselina slaba baze
- +
H,O + NH; —> OH + NH4
slaba kyselina slaba baze
O O
I . om0 o— Mo e
H.C~ ~O-—H H,c” O
COOE Na”
H COOEt
:C/ +  CHO'Na" 5 @C’ +  HOCH,

H COOE H” “COOEt



Kyseliny a Baze: Brgnstedova teorie

HA+H,0O <= A + H30"

Rovnovazna konstanta K =

Konstanta kyselosti

Sila kyseliny se uvava v

[H3O"T [A]
[HA] [H20]
[H30"][A]
Ky = K[H,0] = HA]
pK, = -log K,

TABULKA 2.3 Relativni sila nékterych béznych kyselin a jejich konjugovanych bazi

Konjugovana
Kyselina Nazev pK, baze Nazev
slabs{ CH;CH,OH ethanol 16,00 CH3;CH,O- ethoxidovy ion silng&isi

kyselina baze

H,0 voda 15,74 HO- hydroxidovy ion

HCN kyanovodikova kyselina 9,31 CN- kyanidovy ion

CH;COOH octova kyselina 4,76 CH,COO- acetatovy ion

HF kyselina fluorovodikova 3,45 F- fluoridovy ionn

HNOj kyselina dusi¢na -1,3 NOy- dusi¢nanovy ion
siln&jsi HCI kyselina chlorovodikova 7.0 & chloridovy ion slabsi
kyselina baze




Kyseliny a Baze: Lewisova teorie

CH;—O0—H

methanol
(baze)

.]‘.

C
H.C~ CH,

aceton
(haze)

+ HBr == CHy—O*H + Br

l
H
bromovodik methyloxonium-bromid
(kyselina)
: H
0
| ‘ HSO,"
+ H,S0, == C + HSO,
H,C CH,
kyselina
sirova

obsazeny
orbital ()};l)il:l]
B N
&
Lewisova baze
H\ H
F KCfH
F—B\/\f + ;:D\ )
F c”
I-( "H
Boron Dimethyl
trifluoride ether

(Lewis acid) {Lewis base)

neobsazeny

Lewisova kyselina

H
“».E :,.H
" +/ "H
0
fu'l . \{:HH
F H/ Y
Acid-base
complex



Stépeni vazeb

homolyticke Sstepeni

Radikalové A B A- + .B
reakce o
radikaly
—_ heterolytické $t&peni ® ©
Polarni A B - A ¢ B
reakce

kationt aniont



Elektrofil vs. nukleofil (reagenty)

Elektrofilni reagent:
* ma afinitu k zaporné nabitym casticim
* Jde o kation nebo elektronové chudou neutrdlni molekulu

® ®
HaC CH
3 \(I:/ 3 N02
CHj
0- : H,C @
H-.C_H _CI 3¥~
38:?/ CI:H
CHj CHs
L.>
5- I
H3C 5+ Cl H3C) ®

Nukleofilni reagent:
* ma afinitu ke kladné nabitym casticim
* Jde o anion nebo elektronové bohatou neutrdlni molekulu

©) ©
OH OCHj
: NH; H3C._:+_-CHs

\
H

® © ,COOEt
Na  HC

\
COOEt

_Li :||>
CH3 CH3@




primarni C

- o
"

CH.CH,CCH,CH, terciarni C

terciarni H

.sekundarni C

- L4
.....

kvarterni C



Alkany

hv
R-H + CI—-CI —— R—-CI + H-CI
A
Halogenace alkanu:
hv
CH, + CI—Cl —— CH5CI + H-CI
A
chlormethan
Cl, Cl, Cl, Cl,
CH4 —>» CHCI —>» CH,CI, —>» C(CHCl; —» CCl,
-HCI -HCI -HCI -HCI
chlormethan dichlormethan trichlormethan tetrachlormethan
b.v. -24.5°C b.v. 40°C b.v. 61.7°C b.v. 75.6°C
(chloroform)
Cl,
CH3CH2CH3 —_—> CH3CH2CH2‘C| + CH3CHCH3 + H—CI

|
Cl

Br2
E> — E>*Br + H-Br



Mechanismus halogenace:

Iniciace Cl—Cl —» 2C|

Propagace R—-H + cr —» R + H-CI

R + CI—CI —>» R-ClI + CI regenerace radikalu

Terminace 2CIF —>» Cl|—CI
2R’ —>» R—R

R" + cIr —» R-CI



Stereochemie: Konformace cyklohexanu

zidlickova vanickova zidlickova vanickova
konformace konformace konformace konformace
zidlickova
konformace

axialni vodik

H ekvatorialni vodik ~ 3
H X 3
H
| ~ ekvatorialni vodik Me v ax'ao'/"'P°'°Ze Me ekvatggf/llm poloze
H \ 5% ()

axialni vodik




Pravidla: Cahn-Ingold-Prelog

1. Priorita atomd se Fidi atomovym ¢&islem. Cim vy$&i atomové &islo tim vy$si priorita.

I>Br>CI>F>0>N>C>D>H

2. Pokud neni mozné urcit prioritu podle pravidla 1 (napr. dva atomy jsou stejné). Postupuje se podle

stejného pravidla smérem od chiralniho centra. H H H
| |
—C—C—H —C—H
| > |
H H H
ethyl > methyl
3. Ndsobné vazby se povazuji rovné nasobklm jednoduchym vazeb. H H H H
I I I I
—C—C—H = —(ll—(|3—H
C C

Poradi dulezitosti (priority) jednotlivych atom a funkcnich skupin:

| >Br > Cl >SO,R >SOR > SR >SH > F > OCOR > OR > OH > NO, > NHCOR > NR, > NHR > NH, > CCl; > COC| >
COOR > COOH > CONH, > COR > CHO > CR,0H > CHROH > CH,0H > CR; > C;H; > CHR, > CH,R > CH; >D>H



cooH &~ COOH

C'l

~VN/CH3 HO” YCH;
H™ o)
COOH COOCHj3;
| CH;O0H, H* |
» '
’CH3 / \ 'CH3
\ ok
kyselina (R)-(-)-mlé€na methyl (R)-(+)-laktat

R/S - stereodeskriptory nesouvisi se specifickou rotaci!!!



E-Z pravidla pro cis-trans izomerii na dvojné vazbé

Cahn-Ingold-Preloglv systém je vhodny pro popis izomerie na dvojné vazbé

E 2 1 5 2
F\ E /Br H3CH20\ E /C|
C=C C=C
/v \ /0N
1 ¢ 11 p) H;C : Br 1
Z (z némeckého zusammen, spolu) E (z némeckého entgegen, proti)

(2)-1-brom-2-chlor-2-fluor-1-jodethen (E)-1-brom-1-chlor-2-methylbut-1-en



Slouceniny s vice nez jednim stereogennim centrem — 2-brom-3-chlorbutan

diastereomery

CH3 X (;Hg (‘;‘HE E;HS
Br-E——H |-|..§L—|3r Br-ﬁ—'——H: H-§—:—--Br
: R
“H, CH, | CH
. CH, : CHEJ w 3 3
e e
enantiomery enantiomery

diastereomery



meso slouceniny

2,3-dichlorbutan

CHy i CHs CHy | CHy
R : : : .St
St et S el rovina symetrie
Hum—l e G| ! ] e e H Cl—l—. H . H-—!-—CI
R: : S: S: : R:
CH; ! CHs CHz CH3
\ ! j \ ] /
' Y
enantiomery stejna sloucCenina

achiralni meso forma



Vznik a déleni enantiomeri

AN + HBr ——> /\B(
r

1-buten

elektrofil

N

CH3CH,CH=CH, —>

nukleofil

2-brombutan

Br

— CH3CH2‘<I/H
CHs,

(S)-2-brombutan

CHs

karbokationt je planarni

._» CH3CH24<\\H

Br
(R)-2-brombutan

enantiomery



Alkeny: Elektrofilni adice

Adice halogenu (symetrickych cCinidel)

o

- I.S.IS 3 l:i:r -
”(: Br: ? ‘Br**
III,,._V 3 ..“\\\ / \
,C e C‘ e Cc — CQ"
A
Br
—_ Br*
n 7 ,_.\\\\\ r-or - / (7 \\\\\

Br%“ Br

\

/ %, L -.\‘\\\\\ 3 y , ,\\\\\
( ] Br
Br

anti-adice



e
H CH,

trans-2-Butene

Stereospecific 2-Butene Bromination

: .B.l' IH ~~ ‘l-l\ Bor:

Br., CCl, BT N Hi( \\C—C{
HdrR R\.. /S S\"H
CH;  Br: :Br  CHa

(2R.3R)-2.3-Dibromobutane (25,35)-2.3-Dibromobutane

By H CH, /é}:
: g \ /l (~["{: H \\ .o
Br,, CCl 2] a
oo, o C—C.
> H.Cl5 R\ + w/R SNH
"H Br: :Br  CH,
Identical

meso-2.3-Dibromobutane



AN cl
® (o] I

isopropylovy
H* kation
CH;CH=CH,
VR
Cl
I}'@ CI |
CH;CHCH, —> CH3;CH,CH,
propylovy nevznika
kation
H,O
H;—CH—CH :
— CHsT¢ 3 Markovnikov
H* OH
CH;—CH=CH, —
BH3
tem—> CH3CH,CH,—OH anti-Markovnikov
H>0,

NaOH



Al kyny: Deprotonace terminalnich alkynti a nasledné reakce

Reakce se silnymi bazemi - deprotonace

R-C=C-H + CH3CH,CH,CH,li B R-C=C—Li + CH3CH,CH,CHyH
(BuLi)
R-C=C—-H + NaNH, » R-C=C-Na

Deprotonace + alkylace

R-CEC_L| + Br_CH2CH2CH3 > R—CEC_CH2CH2CH3

primarni

Br
\Q \2< >
sekundarni D




Redukce alkynti
Katalyticka hydrogenace

2 H,, Pd/C ur
— =
— H
H

Katalyticka hydrogenace - Lindlar

H Lindlaruv katalyzator

5% Pd/CaCOs, Pb(OAc),, chinolin

m
s
N

H,, Lindlar kat.

= - "

cis-alken
Z-alken

N\

Redukce alkalickym kovem v kapalném amoniaku (Birchova redukce)

trans-alken
E-alken




Halogenderivaty

/F=£/ Cl, _ c>k_<;l

Adice na alkeny

2-buten HBr
/ Br
Br, H Br Br, Br Br
H—— H — >:< — HA'—'—H
Br H Br Br
Adice na alkyny trans-1,2-dibromethen 1,1,2,2-tetrabromethan
HBr CH; H HBr Br H
CH;———H —> ):c/ — CH34’~C—H

\ \
Br H Br H

propyn 2-brompropen 2,2-dibrompropan



o- o+

Reakce alkylhalogenidu s kovy RCH,—M
ethery _
R—X + Mg ‘ R—MgX R a)l?;;l,ce?ryl_la;rallkenyl
Et Lewisova zasada R __R
/ O
o i
Et O Lewisova kyselina RCH,—Mg—X
Victor Grignard 1871 diethylether tetrahydrofuran R/O\R
(wiki)
Grignardova cCinidla
ether
HC—I + Mg — H3;C—Mdl methylmagnesiumjodid

ether
QBr + Mg ——>» MgBr fenylmagnesiumbromid



R—Br

R—Br

R—Br

R—Br

R—Br

R—Br

Aniontovy nukleofil

OH-

CH,;0-

CH,N-

CH,S

R—OH

R—OCH,

R—CN

R_SCH3

R_N3

+ Br-

+ Br-

+ Br-

+ Br-

Neutralni nukleofil

H,O

R—Br » R-—-OH
NH; @

R_Br ’ R_NH3
PPh, )

R—Br » R—PPh,

+ HBr

+ Br-

+ Br-



Mechanismus .
S\ 2 mechanismus

nukleofilni
substituce
&* | S + |/
Nu: + \‘..‘?—L — Nu--55C---L [ —>  Nu—Cu,
nukleofil tranzitni stav

Sy2 mechanismus ma nékolik charakteristickych pravodnich jevu:
1. Jelikoz se reakce ucastni nukleofil a substrat zavisi reakéni
rychlost na koncentraci obou reaktantu.

S\2 substituce probiha s inverzi konfigurace.

H3G, CH;
OH- + H\\\‘C_Br — HO_C"HH
4 |}
H4CH,C CH,CHs

(R)-2-brombutan (S)-2-butanol



\
\\\“ C_L

substrat

+p +
S\

karbokation

Sy1 mechanismus

pomalu |

_— +C

‘ N
N
N

\‘\ \

karbokation

rychle |
Nu: — ® _(,

nukleofil



Srovnani S,1 a S,2 mechanismus

S\ 2 substituce S\ 1 substituce
Struktura
halogenidu
primarni béZzna vzacna*
sekundarni obcas obcas
terciarni vzacna bézna
Stereochemie inverze racemizace

Nukleofil

Rozpoustédlo

reakéni rychlost zavisi na
koncentraci nukleofilu, me-
chanismus je uprednostnovan
pokud je nukleofil anion

reakéni rychlost nezavisi na koncentraci
nukleofilu, mechanismus je
pravdépodobnéjsi s neutralnimi nukleofily

reakéni rychlost je malo ovlivnéna Vzhledem k tomu, ze meziprodukty jsou
polaritou rozpoustédla (proticka ionty, reakéni rychlost zavisi na polarité
zpomaluiji) rozpoustédla (polarni proticka urychluji)

* allylové a benzylové substraty tvofi vyjimku




primarni R—CH,—X |:> SN2

RI
sekundarni R—(IBH—X I:> SN2 s nebazickymi nukleofily
E2 se silnymi bazemi

Rl
I
terciarni R—(IE—X I:> obvykle E2
R" Sy1 nebo E1 s nebazickymi nukleofily



Aromaty Hickelovo pravidlo a aromaticita

Huckelovo pravidlo

Planarni cyklické systémy s (4n+2) konjugovanymi p elektrony (n =0, 1, 2 atd.),
tj. systémy s 2, 6, 10, 14, atd. konjugovanymi p elektrony, jsou aromatické.
Delokalizace p elektront systém stabilizuje.

Planarni cyklické systémy s 4n konjugovanymi p elektrony, tj. systémy s 4, 8, 12, 16, atd.
konjugovanymi p elektrony, jsou antiaromatickeé.
Delokalizace p elektront by systém destabilizovala (nejsou delokalizovany).

Neplanarni nebo acyklické systémy s nekonjugovanymi p elektrony, jsou nearomatické.

Delokalizace p elektront v téchto systémech neni mozna,.

32



Reaktivita benzenu - elektrofilni substituce vs. a?(e

Elektrofilni substituce probihaji snadno /
Br,, Fe Adi¢ni reakce
- + HBr neprobihaji
H H

Bro, Fe H

>< -
vBr
H

Nukleofilni substituce probihaji obtizné — pouze pro elektronove chudsi systémy

L Nu

Nu-

33



SLAr

chlorace

bromace

nitrace

sulfonace

alkylace

alkylace

acylace

YAV RS SV A VIR

X

I

X

-

-

X

-

Cl,

Br2

HNO;

H,SO0,

R-CI

R-COCI

FeCI3

FeBrs

H,SO0,

AICI;

H,SO,

AICI5

AR ROV

Cl

Br

NO,

SO5H

Et

e

+ HCI
+  HBr
+ H,0
+ Hy0
+ HCI
+ HCI

R = Me, Et



Elektrofilni alkylace (Friedel-Craftsova alkylace)

CHs
Lo H i
v\ __C__CI H2C/CH3 H2C/CH2
d Ay Fo CH_ * CH,
> CHs
AICI3
65% 35%
H H H H H
H H —> H © H
H ® H H
H H H H H H

Presmyk presunem protonu



Priprava alkylaromatt (benzenti) — acylace + redukce

Clemmensenova redukce
o HCI, Zn(Hg), A H
H /\/u\Cl nebo CH,
- O
©/ AICl3 H,, Pd/C, EtOH ©/

Katalyticka hydrogenace




meta — orientujici

s ) — H HP Y1 H I. vs
(substituenty Il. tfidy) ortho, para — orientujici (substituenty I. tridy)

benzen
O O
| I o L —CHj " .
—NO, —SOsH —COH —CH aBBes. e ifils @y —OCH, —HH,

| |

+ :

T - ( *
=13 ~—Clx —H _Q ) ”) —OH
—NHCCHj

meta-orientujici ortho- a para-orientujici ortho- a para-orientujici
deaktivujici skupiny deaktivujici skupiny aktivujici skupiny



0O O

®

/\n/CI
O cl, H,, Pd/C, EtOH
— ’
A|C|3 FeCI3 Cl

&

CHsj
FeBrj

AIClI5

% CH5CI
FeBr3 © A|C|3 Br
Br

H,C7 N
HNO,, H,SO,
r
Cl
KI\/InO4

NO,

COOH

Br



Alkoholy Acidita alkoholu a fenolt

+ _
R-O—H + H,0 << = H,0 + RO
|
alkohol 1 alkoxidovy
lon
[H.O"][RO]
K, = K[H,0] =—2 mol/I = -

a (LI EA P4, Values of Alcohols and Related Compounds in Water D)
Compound PK, Compound PK,
H,0 15.7 CICH,CH,OH 143
CH,OH 15.5 CF.CH,OH 12.4
CH,CH,OH 15.9 CF.CH,CH,OH 14.6
(CH,),CHOH 17.1 CF CH,CH,CH,OH 154
(CH,),COH 18 /




Tvorba alkoxidu/alkoholatt

2RO—H + 2Na —» 2 RO—Na®™ + H,

alkohol alkoxid sodny
- +
RO—H + NaH — RO—Na + H
alkohol alkoxid sodny
QO—H + NaOH — QO;N; + HOH
fenol fenoxid sodny

Pozor: hydroxid . -+ &
yv, y R-O—H + NaOH ~—— RO—Na + H-O-H Kromée
nestaci na MeOH,
deprotonaci alkohol alkoxid sodny Voda je
vétsiny methanol pKa 15.5 silnéjsi

Ka 15.7
alkoholdi!11! jiné alkohohy pKa > 15.9 P Kyselina!



R

OR'

O

Adice Grignardova cinidla na aldehyd, keton nebo ester

1. R"-MgBr

2. H,0*

1. R"-MgBr (2 ekv.)

.

2. H,0*

.

R">I|_|\ X 1. R"-MgBr qu R
>

R O-H R/go 2. H;0" R>|\O—H
sekundarni terciarni
R" R" H 1 R"-MQBF R" H

j\ /g + > >|\

R O—=H H™ 0 2. H30 H O—H
terciarni primarni



Reakce alkoholu s thionylchloridem — priprava chloralkant

O
I
R—OH + Cl—S—CI —» R—-ClI + HCI + SO,
thionylchlorid alkylhalogenid
ﬁ - -
Cl—Ss—cl | RCH2—=0
RCH,—OH k S=0 | — RCH,—ClI + SO,
- HCI CI/
i i
Cl—S—ClI Cl—S—CI
CH3(CH,)s—OH » CHj(CH,)s—Cl CH;—OH »  CH;—Cl
n-hexanol n-hexylchlorid methanol methylchlorid
b.v. 155 °C b.v. 134 °C b.v. 78 °C b.v. -24.2 °C



Oxidace primarnich alkoholu

H
/l\/\/\\/\OH > N O

CH,ClI,
citronelol citronelal

CrO4 O
NN > /\/\/\)J\
OH OH

H3;O", aceton
oktan-1-ol oktanova kyselina

Oxidace sekundarnich alkoholu

OH N82Cf207 O
Hzo, ACOH, A




e Chranéni alkoholu

Mg
HO™ " Br > 1O MgBr
ﬁ ether
nevznika
kysely vodik
|
Sl»l—CI
TBSCI Mg |
e . > \ %i 0 "g, — > ?, 07 " MgBr

baze (EtsN, pyridin)

t-butyldimethylsilyl-ether
(TBS-ether)

HF.pyridin

OH




Premény alkoholl na reaktivni estery sulfonovych kyselin

p-toluensulfonyl chlorid
tosyl chlorid, Ts-Cl

CHj;
O
\\S/©/ R/O\ /,O i tosylat -
CI7 N\ /> Nu
pyridin R Ts
elektrofil CH3 ) )
methansulfonyl chlorid
mesyl chlorid, Ms-CI
O\\ _CHj mesylat
cl” Y o
R/O\H . R” \S//O R/O\
pyridin & “cH, Ms




Syntetické vyuziti reaktivnich esterl sulfonovych kyselin
CH30

OCHs;
/V\/

v\/OTs CN

\ v\/CN

\\IH3

_>
S~ VH2 3

OCH; H3CO H

Br. H
/ \
PBrs R\)\ — R\/Q
SN2 - inverze
\/k SN2 - inverze
T\CI
IsO H OCH H;CO H
. - \ 3
pyricin_ R _A_ - R

SN2 - inverze




Ethery Williamsonova syntéza.

Tento proces se 2 R-OH + Na —» 2 R-ONa + H,
sklada ze dvou
krokd. R—-ONa + X—R' —» R-0—R' + NaX
NaH @ H3C_| /CH3
O’OH — O r E>70
74%
Mechanismus je S, 2: CH; 8.2 CHj
H3C—C—O@ + |—CHj; H;C—C—0O—CHsj
, |
CH3 CHs
pozor: u tercialnich CHs £o CHs
. o I —
alkylhalogenidu HSC_(I;_| + TO=CHy »  HC=C

Dochazi k eliminaci CHs CHs



Stépeni ethert

. HBr nebo BBrj .
O—CHj - QQ—H + CHz—Br

SN

H
e o 2 IO
O\ > e CH3 S+ CH3

CF,COOH

*ACE-RaER®




Epoxidy

& N
SN
Br E

H
NeF q
i Oy —

1,
l,C
P

/C\\f @) R \\“‘IC
NaOH . éa o)
NGL S / \
C—C —

g BF/D ::\ /:C C—'—\

H

Cly, Hy0 Cl NaOH ¢
> ' @)
“OH A



Otevirani epoxidu

H

s OH
> q

\C|

H

trans-chorhydrin

™ @
O—H E——
"H o)

OH"

y
H,0, 100°C

T

H
s ,O—H

I,‘\
H CIe

zespoda

HO ;\lu
\
H2C_CH2
OH
C,OH
Hy



Thioly

R—SH

NaSH

NH»
s=(
NH» @
thiomocovina NH, NaOH, H,0O
R=X > R—S—< X » R—SH
NH»
alkylisothiouronium salt
oxidace
2RS—H =< » RS—SR

redukce



