Лекция 26а 
Альдегиды и кетоны

26.5. Реакции с азотсодержащими нуклеофилами.

Альдегиды и кетоны реагируют с различными соединениями, содержащими аминогруппу, при этом нуклеофильное присоединение чаще всего сопровождается отщеплением воды:
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Рис. 26.1. Схема реакции взаимодействия карбонильных соединений с N-содержащими нуклеофилами
Общая схема реакции с N-содержащими нуклеофилами (NH2X, где X – -OH, 
-NH2,  -NH-C6H5 и другие). На стадии нуклеофильного присоединения АN нуклеофил (NH2X) атакует карбонильный углерод с образованием биполярного иона (I); 
- биполярный ион затем перегруппировывается в неустойчивый гем-спирт (II); 
- гем-спирт вследствие неустойчивости отщепляет воду с образованием конечных продуктов реакции - иминов (III):
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Рис. 26.2. Схема реакции взаимодействия карбонильных соединений с 
N-содержащими нуклеофилами
Реакция катализируются как кислотами, так и основаниями. Необходимо отметить, что скорость реакции образования имина сильно зависит от рН среды:

- при высоких значениях рН промежуточному гем-аминоспирту не хватает протонов для дальнейшей гидратации;

- при очень низких значениях рН реагент NH2X теряет свои нуклеофильные свойства в результате протонирования азота.   
Реакция с аминами. При взаимодействии альдегидов и кетонов с первичными аминами образуются N-замещенные имины (основания Шиффа):
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Рис. 26.3. Схема реакции взаимодействия карбонильных соединений с аминами
Имины обычно неустойчивы и быстро разлагаются или полимеризуется.  Шифовы основания часто возникают при обмене веществ в организмах. 
Реакция с гидразином и замещенными гидразинами. При взаимодействии альдегидов и кетонов с гидразином и замещенными гидразинами образуются гидразоны. В избытке карбонильного соединения свободная аминогруппа гидрозона способна вступать в реакцию со второй молекулой карбонильного соединения с образованием азина:
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Рис. 26.4. Схема реакции взаимодействия карбонильных соединений с гидразином
 Замещенные гидразины, особенно арилгидразины, образуют в реакциях с карбонильными соединениями устойчивые гидразоны:
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Рис. 26.5. Схема реакции взаимодействия карбонильных соединений с замещенными гидразинами

Арилгидразоны представляют собой хорошо кристаллизующиеся соединения с четкими температурами плавления. Благодаря этому, арилгидрозоны используют для:

- открытия альдегидов и кетонов;

 - выделения карбонильных соединений из смесей с другими веществами;

- получения их в чистом виде:
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Рис. 26.6. Арилгидразоны с четкими температурами плавления 
26. 6. Взаимодействие карбонильных соединений с С-нуклеофилами

В результате взаимодействия альдегидов и кетонов с углеродсодержащими нуклеофилами наращивается углеродный скелет карбонильного соединения, благодаря чему эти реакции имеют широкое применение в синтетической органической химии. Углеродсодержащими нуклеофилами служат цианводородная кислота и реактивы Гриньяра (магнийорганические соединения).

 Присоединение цианводородной кислоты. Реакция приводит к образованию гидроксинитрилов и позволяет удлинять углеводородную цепь на один атом углерода:
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Рис. 26.7. Схема реакции карбонильных соединений с цианводородной кислотой

Механизм реакции. Реакция катализируется основаниями, потому что в слабой цианводородной кислоте (HCN) концентрация слабых нуклеофильных частиц – цианид-ионов (CN-)– очень низка, медленной стадией является присоединение цианид-иона:
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Рис. 26.8. Механизм реакции карбонильных соединений с цианводородной кислотой
Гидроксинитрилы гидролизуется в кислой среде в α-гидроксикарбоновые кислоты:
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Рис. 26.9. Схема реакции гидролиза гидроксинитрилов до α-гидроксикарбоновой кислоты
Присоединение магнийорганических соединений. Взаимодействие альдегидов и кетонов с магнийорганическими соединениями RMagHal (реактивами Гриньяра) является одним из универсальных способов синтеза спиртов. 

Присоединение алкилмагнийгалогенида – типичная реакция нуклеофильного присоединения AN, в которой в качестве нуклеофила выступает алкильная группа реактива Гриньяра, несущая избыток электронов.
Реакция позволяет получать все три типа спиртов – первичные, вторичные и третичные.
Механизм реакции. 
1. На первой стадии происходит присоединение магнийорганического соединения к альдегиду или кетону в среде безводного диэтилового эфира с образованием магниевой соли спирта. 
2. Далее алкоголят гидролизуют в кислой среде до соответствующего спирта (первичного из метилового):  
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Рис. 26.10. Схема реакции присоединения реактива Гриньяра с образованием первичного спирта

Вторичные спирты образуются на основе альдегидов:

[image: image11.png]s o 5 o+ CH;R CHR

H0
R-C=0 + CH;-MgBr — R-C—O-MgBr — - R-C—OH
T T T “MgOHBr ~ ]
B R H € H

EroputHi
cmpt




Рис. 26.11. Схема реакции присоединения реактива Гриньяра с образованием вторичного спирта

Третичные спирты образуются на основе кетонов:
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Рис. 26.10. Схема реакции присоединения реактива Гриньяра с образованием третичного спирта

26.7. Альдольно-кротоновая конденсация и ее механизм при кислотном и основном катализе
Конденсацией называют процесс удлинения углеродного скелета за счет новых 
С-С связей, сопровождающихся выделением воды (или другого низкомолекулярного продукта).

В присутствии разбавленной щелочи две молекулы альдегида или кетона соединяются друг с другом с отщеплением воды и образованием альдоля (альдегидалкоголя):
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Рис. 26.12. Схема реакции альдольно-кротоновой конденсации
Реакция характерна для альдегидов и кетонов, имеющих атом водорода в 
α-положении, и представляет собой классическое нуклеофильное присоединение. 

Механизм реакции. 

1. На первой стадии одна молекула карбонильного соединения (пропоналя), называемая метиленовой компонентой, под действием щелочи отщепляет протон от 
α-углеродного атома с образованием карбаниона (I) (стабилизированного сопряжением), выполняющего роль нуклеофила.
2. На второй стадии карбанион, как нуклеофил, атакует карбонильный углерод другой молекулы пропоналя, называемый карбонильной компонентой, с образованием алкоксильного аниона (III), который, как сильное основание стабилизируется, отрывая протон от воды:
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Рис. 26.13. Механизм реакции альдольной конденсации 
Альдольная конденсация обратимая реакция, обратная реакция называется альдольным расщеплением. 
Альдольную конденсацию применяют в органическом синтезе, производстве лекарственных и взрывчатых веществ. 

Кротоновая конденсация. Если альдольная конденсация сопровождается отщеплением воды (это часто происходит при повышенной температуре), то такая реакция называется кротоновой конденсацией:
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Рис. 26.14. Схема реакции кротоновой конденсации
Протеканию реакции дегидратации способствует наличие в альдоле 
α-СН-кислотного центра и π,π-сопряжения в образующемся α,β-ненасыщенном альдегиде или кетоне. 

Реакция используется для получения непредельных альдегидов и кетонов.

26.8. Окислительно-восстановительные реакции альдегидов и кетонов 
Альдегиды окисляются значительно легче кетонов. Альдегиды практически любыми способами окисляются до карбоновых кислот. 
Кетоны в зависимости от окислителя дают соединения разных классов, их окисление в основном сопровождается разрывом углеродного скелета. 

28.6.1. Окислительные реакции альдегидов  
Оксид серебра в виде аммиачного комплекса [Ag(NH3)2]OH, известный как реактив Толленса, окисляет альдегиды в карбоновые кислоты, при этом выделяется металлическое серебро, отсюда и название – реакция «серебряного зеркала». 

Аналогичным образом ведет себя комплекс гидроксида меди(II) с винной кислотой – реактив Фелинга. Оба реагента не затрагивают двойные связи:
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Рис. 26.15. Схема реакций окисления карбонильных соединений
 Эти две простые в исполнении реакции применяются для обнаружения альдегидов, причем реактив Фелинга не взаимодействует с ароматическими альдегидами. 

Альдегиды окисляются также в карбоновые кислоты перманганатом калия в нейтральной и щелочной среде, дихроматом калия в кислой среде, оксидом хрома(IV).

28.6.2. Окислительные реакции кетонов

Окисление кетонов протекает в достаточно жестких условиях и приводит к разрыву С-С связей. 

Кетоны окисляются пероксидными соединениями в сложные эфиры:
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Рис. 26.16. Схема реакции окисления кетонов пероксидными соединениями
В качестве окислителей используют пероксикислоты – пероксиуксусную CH3(O)COOH, трифторопероксиуксусную кислоту CF3C(O)OOH, пероксид водорода.
28.6.3. Восстановительные реакции альдегидов и кетонов

Карбонильные соединения могут быть восстановлены в спирты. Альдегиды восстанавливаются в первичные спирты, кетоны – во вторичные спирты. 

Восстановление комплексными гидридами металлов. Важнейшими современными способами восстановления карбонильных соединений в спирты является использование в качестве восстановителей комплексных гидридов металлов – алюмогидрида лития Li[AlH4], борогидрида натрия Na[BH4]: 
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Рис. 26.17. Схема реакции восстановления карбонильных соединений комплексными гидридами металлов

Алюмогидрид лития разлагается водой и спиртами, поэтому реакцию проводят в безводных растворителях. 

Ключевой стадией является нуклеофильное присоединение комплексного аниона к карбонильной группе, при этом гидрид-ион присоединяется к карбонильному атому углерода:   
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Рис. 26.18. Механизм реакции восстановления карбонильных соединений комплексными гидридами металлов

Все атомы водорода комплексного аниона расходуются на восстановление, на каждой из четырех последовательных стадий в качестве восстановителя выступает новый анион. 

Каталитическое гидрирование. Альдегиды и кетоны восстанавливаются в спирты путем каталитического гидрирования: 
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Рис. 26.19. Схема реакции восстановления карбонильных соединений каталитическим гидрированием

Реакция Канниццаро (диспропорционирование). Альдегиды, у которых отсутствует подвижный водород у α-углеродного атома, при действии концентрированного раствора щелочи подвергается диспропорционированию – реакции Канниццаро. При этом половина всего количества альдегида восстанавливается в спирт, а другая половина альдегида окисляется в карбоновую кислоту:
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Рис. 26.20. Схема реакции Канниццаро (диспропорционирования) 
Механизм реакции. 

1. Реакция Канниццаро начинается с нуклеофильной атаки гидроксид-ионом :ОН- карбонильного углерода с образованием аниона:
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Рис. 26.21. Механизм реакции Канниццаро (диспропорционирования)
2. Медленной стадией реакции является перенос образовавшегося гидрид-иона от аниона к другой молекуле ангидрида. Именно на этой стадии молекула – донор гидрид-иона – окисляется, а молекула альдегида, присоединяющая гидрид-ион    (акцептор), восстанавливается. 

3. На последней стадии происходит перенос протона от сильной кислоты (бензойная кислота) к сильному основанию (бензилоксид-ион). Катион металла стабилизирует шестизвенное переходное состояние. 

Поскольку формальдегид окисляется легче ароматических альдегидов, возможна перекрестная реакция Канниццаро, в которой формальдегид окисляется в муравьиную кислоту, а ароматический альдегид восстанавливается до спирта: 
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Рис. 26.20. Схема реакции перекрестного диспропорционирования
Посредством перекрестной реакции Канниццаро получают труднодоступные с точки зрения синтеза органические соединения.   
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