S, 2

S, 1

Meccanismo a singolo stadio

Meccanismo in piu passaggi con
la formazione di un intermedio
carbocationico

Stadio che determina Ila
velocita di natura bimolecolare

Stadio che determina la velocita
di natura unimolecolare

ha una

invertita

Il prodotto
configurazione
rispetto al reagente

I prodotti hanno sia
configurazione invertita che
identica rispetto a quella del
reagente

Ordine di reattivita:
metile > 1° > 2° > 3°

Ordine di reattivita:
3% > 29> 1° > metile




UTILIZZANDO UNA VASTA SERIE DI NUCLEOFILI SI POSSONO
OTTENERE SVARIATE CLASSI DI COMPOSTI ORGANICI

R Nu

Nucleofilo

anioni alogenuri  CI',Br I

anione idrossido OH

alcossido  RO"
cianuro :C=N:
O
Anione carbossilato R'—y:\
o

acetiluro R'-C=C:

Tiolato HS-
(solfuro di...)

> R-Nu

Prodotto

R—TX Alogenuri alchilici

R—+OH Alcohol

R—O—R’ Eteri

R—TC=N: Nitrili
0

R'—C\ Esteri

O—TR
R'—-C=C—TR Alchini
R—TSH Tioli




Prodotti attesi nelle reazioni di sostituzione/eliminazione

Tipo di alogenuro S\2 versus E2 Sy1 versus E1

Principalmente da sostituzione, a meno che non ci sia un ingombro sterico | Non subisce mai

Alogenuro Primario . . : N .
8 sull’alogenuro o sul nucleofilo, nel qual caso e favorita l'eliminazione reazioni Sy1/E1

Puo dare sia
sostituzione che
eliminazione

Puo dare sia sostituzione che eliminazione; piu forte e ingombrata ¢ la

Alogenuro Secondario : . e
8 base, maggiore sara la % del prodotto di eliminazione

Puo dare sia

Alogenuro Terziario SOLO ELIMINAZIONE sostituzione che
eliminazione




NUCLEOFILI DEBOLI/
BASI DEBOLI

‘*1\) ,Q(,)".\\l
s O “Bkﬂl)“ ‘/‘

BASI DEBOLI
(buoni nucleofili)
ECN X )\\'

2
\ \')t}“\ J

BASI FORTI
(buoni nucleofili)

(OO0 ©ONM,L)
) "/

BASI FORTI,
INGOMBRATE
STERICAMENTE
(cattivi nucleofili)

y g "
| S0 ¢ “™
- »



Se l'alogenuro alchilico & secondario il
meccanismo operante dipende dal nucleofilo

H H H OH
CH, Br CH3 H
cis-1-bromo-4-metildicloesano trans-4-metilcicloesanolo
H H H OH H H
.= O ¥ O + HBr
CH3 Br CH3 H CH3 OH

cis-1-bromo-4-metiicicloesano trans-4-metilcicloesanolo cls4-metilccloesanolo



REGIOSELETTIVITA NELLE REAZIONI DI ELIMINAZIONE:

se l'alogenuro alchilico possiede due carboni p, il prodotto preferenziale & quello che si ottiene per
rimozione del protone dal carbonio p legato al minor numero di idrogeni.

Quindi il prodotto principale ¢ I'alchene piu sostituito, termodinamicamente piu stabile.

2 idrogeni B [\‘ﬂd'ogeni B disostituito monosostituito
G H 4
N\ ]

CHyCH,CHCHCH;  + HOT ——  CH3CHCH ==CHCHy + CHyCHyCH,CH =CH,

2-Cloropentano 2-pentene I-pentene
67% 33%
imiscaladiEeZ)

reattivita relative degli alogenuri alchilici in una reazione E2

alogenuro alchilico terziario > alogenuro alchilico secondario > alogenuro alchilico primario

R
RCHZCIR RCH,CHR RCHZCH,Br
b b
| 1 |
RCH =c'3} > RCH =CHR RCH =CH,
| re sostituenti alchilici | due sostituenti alchilici | | un sostituente alchilico |



Reazione E1l:

meccanismo a due stadi con formazioni di un carbocatione

CHy CH;
CH; —C—CH; + H,0 —» CH, ’-5&—(”3 + H30+ + Br
| 2-metilpropene
Br
bromuro di terz-butile

elocita = k[alogenuro alchilico

.
e . CHy=C—CH; + Hy0*

meccanismo della reazione E1
CH3 CH3
CHa &y 2, i t—ay
. oron < B T -—Uy
I'alogenuro alchilico p ||4\J "
si dissocia formando D Br
un carbocatione H,0:
la base strappa
un protone dal




Fattori che influenzano la E1l

La velocita di una reazione E1 dipende dalla formazione del carbocatione.

Quindi le E1 sono favorite da:
*Buoni gruppi uscenti

*Buona stabilita del carbocatione
Solventi dissocianti (polari protici)
*Utilizzo di basi deboli

most reactive — Rl > RBr > RCl > RF == least reactive

reattivita relative degli alogenuri alchilici in una reazione E1 = stabillita relative del carbocation|

3 benzllico » 3 allilico > 2 benzilico » 2 allilico » 3 > 1benzilico » Tallilico » 2 > 1 > wnilico

- meno
stabile | Q




Stereochimica della Reazione E1

H
+ &
CH;CH;ClHBr b CH,C —c\ —_—
CH;
+ Br
CH; CH;3 CIH3 "\Cl“l;
CH3CHCH —C—CHyCHy —— CH3CHCH —C
| *\CH;CH
a ‘ + O :
il carbonio g ha
un solo idrogeno

C H
H;\ /

C=C +

/ \
H CH;

(E}-2-butene
prodotto principale

(Z }2-butene
prodotto secondario

H3C\ /CHzC“s H3C CH3

o C=C

\
CHyCH, CH;
{E)-3,4-dimetil-
39500
prodotto principale

- Ce==(C

/ \
CHiCH;  CHCH;
(2)-3 A-dimati-
3.05e00
prodotto secondario

Si forma preferenzialmente |'alchene E



Regioselettivita e stereoselettivita della E2

Br
| CH3CH,O
CH3CHCHCHCH;3 CHaCH,OH » CH3CHCH =CHCH3 4+ CH3;CHCHCH =CH;
2-bromopentano . 2-pentene 1-pentene
prodotto principale prodotto secondario
(miceladiEe?)

H,  CHCH; H\c H

P PN
H,C H HyC CHaCH3
(E)-2-pentene (Z)-2-pentene
41% 14%

Si forma preferenzialmente I'alchene E



Stereochimica della reazione E2

HX H
X
| sostituenti sono sin-coplanari i sostituenti sono anti-coplanari
un conformero eclissato un conformero sfalsato

L'eliminazione anti coplanare & favorita rispetto a quella sin



Eliminazione da composti ciclici

In una reazione E2, i gruppi che sono eliminati devono essere in trans l'uno rispetto al“altro:
negli anelli a 6 termini i due gruppi, quindi, devono avere un assetto trans-diassiale.

H H
i gruppi da
eliminare devono i gruppi da eliminare devono
r trovarsi in trans trovarsi in posizione assiale
X
CH : e e e s
P Nei composti ciclici puéd
CHy m e ) reagire anche il
i H CHICHy), conformero meno stabile
= meno stabile (orientazione favorita per
el'mmaz'o_ne del. CHyCH,0" | condizioni 2 I'eliminazione E2)
cloruro di mentile
CH,

+ CHyCH,OH +

CH(CH;),



Eliminazione da composti ciclici

doruro di neomentile

B CH;
CH(CH
CH, wj\ R wn
a CH(CH,3),
piu stabile meno stabile

CHyCH,O ‘oondizioni E2

CH(CH,y);
CH; %

L'eliminazione dal cloruro di neomentile & piu veloce:
reagisce il conformero piu stabile



Competizione tra E2 e E1

Alogenuri alchilico 1°: solo E2
Alogenuri alchilico 2° e 3°: E2 e El

Nel caso in cui I'alogenuro possa subire sia E2 che E1, ricordiamo
che la E2 & favorita da alte concentrazioni di basi forti mentre

la E1 & la reazione preferenziale con basi deboli.



Competizione tra sostituzione e eliminazione
Gli alogenuri alchilici possono dare Sy 2, S\ 1, E2 e E1
1) Decidere se le condizioni favoriscono S 2/E2 S\1/E1
S\ 2/E2 favorite da elevate concentrazioni di nucleofili/basi forti

«Sy1/E1 favorite da nucleofili/basi deboli

2) Decidere se predomina il prodotto di sostituzione o di
eliminazione



Condizioni S\2/E2

un dogenuro
alchillico primario
V. )
CHiCHyCHBr  + CH30" —p> CHiCH2CH;0CH;
bromuro di propile metil propil etere
o0%6

alogenuro alchilico primario con impedimento sterico

/ CH;
CH;JHCHth + CHyO" W CH;CHCH,0CH,
1-bromo-2-metilpropano isobutil metil atere
40%
il nucleofilo ¢ impedito stericamente

Y cH, CH;
CH3CH2CHICH20'{287 + CH;JO CH3CH2CH20"2CH20CJH3

(CH3)COH |
TR H CH
3 3

terz-butil pentil etere
15%

+ CHiCH=CH; + CH;0H + Br

propene
10%
CH,
+ CH,A =CH, + CH;OH + Br
2-metilpropene
60%
g
+ CH3CH(H,CH =CH; + CH;COH + Br
I-pentene
85% CH3

Gli alogenuri alchilici primari non ramificati danno
preferenzialmente il prodotto di sostituzione



Condizioni S\2/E2

un alogenuro una base forte favorisce
akchiico il prodotto di eliminazione
secondario
5 e
CH;CHCH, + CH;;CHO" CHaCHA0H >  CH;3;CHCH;, + CHyCH=CH, + CHy(H,OH +
2-cloropropano ione etossido 2-etossipropano propene
25% 75%
¥
! T s
CH3CHCH3 + CH3CO. 200 acetico » 0"'30"(}'3 + Cr
2-cloropropano ione acetato acetato di isopropile
N 100%
una base debole favorisce
il prodotto di sostituzione

Una base debole favorisce la sostituzione
negli alogenuri secondari



Condizioni S\1/E1

HLO o LK

|

/ sostituzione |

~ ¥
+

| 1} |
c|—c'—8: — —c—-é
H

| |
H H N
P il e=__ + W'

+ Br eliminazone

|
—cl-—ou + H0*

Prodotti attesi nelle reazioni di sostituzione/eliminazione

Tipo di alogenuro

S\2 versus E2

Syl versus E1

Alogenuro Primario

Principalmente da sostituzione, a meno che non ci sia un ingombro sterico
sull’alogenuro o sul nucleofilo, nel qual caso ¢ favorita I’eliminazione

Non subisce reazioni
Sy1/El

Alogenuro
Secondario

Puo dare sia sostituzione che eliminazione; piu forte e ingombrata ¢ la
base, maggiore sara la % del prodotto di eliminazione

Puo dare sia sostituzione
che eliminazione

Alogenuro Terziario

SOLO ELIMINAZIONE

Puo dare sia sostituzione
che eliminazione




