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ZADANIE 7B
TLENEK MEZYTYLU

Aldole (zwiazki B-hydrokykarbonylowe), otrzymane na przyklad w wyniku reakcji kondensacji
aldolowej, sa czesto zwiazkami nietrwatymi. Pod wplywem $§ladow kwasow' (nawet tak slabych jak woda
lub alkohol) moga one ulega¢ reakcji odwodnienia, czyli dehydratacji do zwigzkéw a, B-nienasyconych
[1,3]. Zwykle dehydratacja zachodzi w podwyzszonej temperaturze, ale nie jest to regula. Ogdlny

schemat odwodnienia aldolu jest przedstawiony na Schemacie 1.
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Schem. 1. Ogolny schemat reakcji odwodnienia enolu.

W reakcji powstaje przynajmniej jedno nowe wigzanie podwojne. Jego konfiguracja (E lub Z) zalezy od
rodzaju podstawnikow przy wigzaniu podwojnym — na ogét powstaje tylko jeden stereoizomer.
Opisywang reakcje mozna zilustrowa¢ na podstawie odwodnienia alkoholu diacetonowego (4-

metylo-4-hydroksypentan-2-onu) 1 do tlenku mezytylu (4-metylopent-3-en-2-onu) 2 (Schemat 2). W

omawianym przypadku reakcja jest katalizowana jodem.

Schem. 2. Schemat reakcji odwodnienia alkoholu diacetonowego do tlenku mezytylu. Nowopowstajace wiazanie
podwdjne wegiel-wegiel jest pogrubione.

Obecno$¢ przynajmniej jednego atomu wodoru o w czasteczce substratu jest niezbedna do
przebiegu dehydratacji. Przejdzmy teraz do opisu mechanizmu reakcji odwodnienia aldolu, nadal na
przykiadzie alkoholu diacetonowego, poddanego ogrzewaniu w obecnosci katalitycznej ilosci jodu.

Mechanizm ten jest przedstawiony na Schemacie 3.

' Reakcja odwodnienia aldolu moze byé rowniez katalizowana przez zasade.
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Schem. 3. Mechanizm reakcji odwodnienia alkoholu diacetonowego do tlenku mezytylu katalizowanej jodem.

W pierwszym etapie czasteczka jodu dziala jako nukleofil w stosunku do atomu wegla z grupa
hydroksylowa w czasteczce alkoholu diacetonowego. Jest to mozliwe, poniewaz czasteczka I, moze
ulegaé polaryzacji i rozpadowi heterolitycznemu na jony I i I". Jon I przylacza si¢ na miejsce grupy
hydroksylowej, ktora z kolei reaguje z jonem I', dajac kwas jodowy(I) HIO. Jego czasteczka dziata
znowu jak nukleofil na inng czasteczke alkoholu diacetonowego, poniewaz moze si¢ rozpadaé
(dysocjowaé) na jony I0” i H'. Jon IO~ zastgpuje w czasteczce alkoholu diacetonowego grupe OH, ktora

taczy sie natychmiast z jonem H', dajac czasteczke wody.

Utworzone czasteczki jodku i jodanu(I) odszczepiaja odpowiednio HI i HIO, dajac czasteczki
tlenku mezytylu. (Jest to odwrotno$¢ reakcji przylaczenia HI i HIO do wigzania podwojnego,
katalizowanej kwasem.) Ostatecznie czasteczki HI 1 HIO reaguja ze soba, dajac czasteczke wody i

odtwarzajac czasteczke katalizatora (I).

W przypadku alkoholu diacetonowego dehydratacja zachodzi w pewnym stopniu juz pod
wplywem ogrzewania kolby przylaczonej do aparatu Soxhleta, ale dysocjacja jodku lub jodanu do tlenku
mezytylu jest duzo tatwiejsza niz dysocjacja alkoholu, wiec w danej temperaturze zachodzi znacznie
szybciej. Jest to ilustracja znanej zasady, ze katalizator zwigksza szybkos¢ reakcji na drodze obnizenia

bariery aktywacji reakcji [4,5].

Otrzymany tlenek mezytylu moze stuzy¢ jako substrat w szeregu reakcji r6znego typu. Jako

zwigzek a, B-nienasycony moze reagowac miedzy innymi jako:
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1. Akceptor w reakcjach addycji sprzezonej (Michaela).

2. Alken (w reakcjach z udzialem wigzania podwojnego).
3. Zwiazek karbonylowy (w reakcjach z udziatlem grupy karbonylowe;).

Ponizej podane sg przyklady odnoszace si¢ do punktow 1. — 3.

1. Tlenek mezytylu jako akceptor w reakcji Michaela (Schemat 4):

®) 0) ) )
- —
0] @)
e OH o o)
;; “ b T\;;;( H
N —

o) e} Ph @)

3

50%

Schem. 4. Tlenek mezytylu jako akceptor w reakcji Michaela.

W pierwszym etapie reakcji pod wpltywem eteratu trifluorku boru pomiedzy tlenkiem mezytylu a
acetyloacetonem zachodzi reakcja addycji Michaela (inne nazwy: addycja sprz¢zona, addycja 1,4).
Donorem Michaela jest anion enolanowy powstajacy z acetyloacetonu. Nowopowstajace wigzanie

wegiel-wegiel jest zaznaczone na czerwono.

Produkt addycji Michaela ulega natychmiast wewnatrzczasteczkowej reakcji kondensacji
aldolowej, prowadzacej do zamknigcia szesciocztonowego pierscienia (powstaje nowe wigzanie C-C,
zaznaczone na niebiesko). W ostatnim etapie zwigzek przejSciowy traci wode dajac produkt z catkowitg

wydajnoscia 50%.

Caly ten ciag reakcji okresla si¢ nazwa cyklizacji (annelacji) Robinsona. Produkt tej reakcji
postuzyt do uzyskania, po kolejnych pieciu etapach, zwigzku 3, ktory wykazuje dziatanie owadobdjcze,

zaklocajac normalne zachowania owaddéw podczas odzywiania si¢ [6].
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2. Tlenek mezytylu jako alken (Schemat 5)

cyklomaryna A

Schem. 5. Tlenek mezytylu reagujacy jak alken.

W pierwszym etapie reakcji, przedstawionej na Schemacie 5, wigzanie podwojne wegiel-wegiel
w tlenku mezytylu ulega utlenieniu pod wplywem nadtlenku wodoru w $rodowisku zasadowym.
Powstaly z wydajnoscia 87% epoksyd 4 po nastepnych dziewieciu etapach daje niebiatkowy aminokwas
5 (zabezpieczony grupa Boc), ktoéry wchodzi w sklad naturalnie wystepujacej Cyklomaryny A, ktora jest
potencjalnym czynnikiem przeciwzapalnym [7].

Mozliwe s3 rowniez inne reakcje tlenku mezytylu, charakterystyczne dla alkenow, na przyktad

jego redukcja do ketonu izobutylowo-metylowego (4-metylopentan-2-onu).
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3. Tlenek mezytylu jako zwigzek karbonylowy (Schemat 6)

Schem. 6. Tlenek mezytylu reagujacy jako zwiazek karbonylowy.

Grupa karbonylowa w tlenku mezytylu moze reagowac z nukleofilami w reakcji substytucji nukleofilowej

w grupie karbonylowej. W powyzszym przykladzie powstaje tiosemikarbazyd 6 [8].

Wsréd innych typoéw reakcji z udzialem grupy karbonylowej, ktérym moze ulegaé tlenek

mezytylu, wymieni¢ mozna reakcje ze zwigzkami Grignarda i reakcje kondensacji Kndvenagla.

Czes$é¢ doswiadczalna

Schem. 7. Schemat reakcji odwodnienia alkoholu diacetonowego do tlenku mezytylu.

Odczynniki:
Alkohol diacetonowy 20 e’ (18,6 g; 0,16 mol)  (z ¢wiczenia 74)
Jod® 0,01 g

5. dostepne w szafie

Przed rozpoczgciem wykonywania ¢wiczenia student powinien si¢ zapozna¢ z rozdzialem
,Destylacja” [9]. Do kolby okraglodennej o pojemnosci 50 cm® dotaczyé kolumne Vigreux i chtodnice
destylacyjna. Kolumne Vigreux zaizolowaé przez owinigcie folia aluminiowa. W kolbie umiesci¢ 20 cm’
(18,6 g; 0,16 mol) alkoholu diacetonowego, 10 mg (kilka matych krysztatkow) jodu i kilka matych

kamyczkow wrzennych.
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Kolbe okry¢ tkaning z widkna szklanego i prowadzi¢ powolng destylacj¢, ogrzewajac zawarto$¢ na
plaszczu grzejnym. Nalezy na biezaco kontrolowaé temperatur¢ na szczycie kolumny Vigreux i zebraé

trzy frakcje, wrzace w nastepujacych zakresach temperatur:

1. 56 — 80 °C (zawiera aceton i troche tlenku mezytylu)
2. 80— 126 °C (rozdziela si¢ na dwie warstwy: wodg i tlenek mezytylu)
3. 126 — 131 °C (zawiera prawie czysty tlenek mezytylu)

Frakcje 1. nalezy odrzuci¢?, a frakcje 2. rozdzieli¢ na wode i tlenek mezytylu. Tlenek mezytylu z
frakcji 2. nalezy wysuszy¢ bezw. MgSO, i przedestylowa¢ z malej kolbki okraglodennej w ukladzie
uzytym weczesniej do przeprowadzenia reakcji. Otrzymang dodatkowa porcje tlenku mezytylu polaczy¢ z
frakcja 3. W sumie powinno si¢ otrzymaé 17,4 cm® (14,9 g; 0,15 mol) tlenku mezytylu (wydajnosé 95 %)
[10,11]. Jego czysto$¢ nalezy zbadaC, okreSlajac wspoOlczynnik zatamania $wiatla i poréwnac jego

warto$¢ z danymi tablicowymi.

Pytania:

1. Dlaczego w reakcji odwodnienia aldolu wigzanie podwojne prawie zawsze tworzy si¢ pomiedzy
atomami wegla o 1 B w stosunku do grupy karbonylowe;j (a nie 1 y)?

2. W trakcie reakcji opisywanej w tym ¢wiczeniu czg$¢ alkoholu diacetonowego rozklada sie do
acetonu. Jest to odwrocenie pewnej reakcji. Co to za reakcja?

3. Reakcja odwodnienia aldolu do zwigzku o, B-nienasyconego moze by¢ réwniez katalizowana przez
zasade (dlatego moze zachodzi¢ in situ podczas reakcji aldolowej). Zapisz ten mechanizm na
przyktadzie alkoholu diacetonowego.

4. W pewnych warunkach jest mozliwa reakcja tlenku mezytylu i alkoholu diacetonowego, prowadzaca do
produktu annelacji Robinsona. Podaj wzor tego produktu.
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