- w . Pfednaska 8
10. Karbonylové slouceniny

10.1. Uvod

/C:O karbonylova skupina

V aldehydech je na karbonylovou skupinu navazan jeden atom vodiku a alkylova
nebo arylova skupina

\
C=0 —CHO aldehydova skupina

H
Q Q Q
.C. C. _C.
H H R H Ar H
formaldehyd alkylaldehyd arylaldehyd

V ketonech jsou na karbonylovou skupinu navazany vzdy dva uhlikaté zbytky.

O

O C
C

/C\ 7
R R R™ Ar Ar” " CAr Q

alkylketon alkylarylketon arylketon cyklicky keton 1
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10.2. Nazvoslovi aldehydul a ketonu

Podle pravidel IUPAC je pfitomnost aldehydové skupiny vyjadifena pfiponou —al .

; ; ; ;

H CHy "H  CHiCHy H  CHsCH,CH, H
methanal ethanal propanal butanal

formaldehyd acetaldehyd propionaldehyd n-butyraldehyd

V pripadé substituovanych aldehydu zacina Cislovani uhlikatého fetézce na
aldehydovém atomu uhliku.

Q 0 Q
CHs_ _C. I /&\
LHcH H CH,=CHCH™ ~“H GHCH - H
CH4 HO OH
3-methylbutanal but-3-enal 2,3-dihydroxypropanal
glyceraldehyd

Pro cyklické aldehydy se pouziva pfipona karbaldehyd a u aromatickych aldehydu
se Casto pouzivaji trivialni nazvy.

0 0O OH
/ @)
(O (O aY
H H 'y
cyklopentankarbaldehyd benzaldehyd salicylaldehyd 5

formylcyklopentan 2-hydroxybenzenkarbaldehyd
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Pro ketony se pouziva pripona —on .

Stejné jako u aldehydu je uhlikaty fetézec Cislovan tak, aby tato skupina méla co
nejnizsi Cislo.

Q Q Q Q
/C\ /C\ /C\ /C\
CH3 CH3 CH3 CH2CH3 CH3CH2 CH2CH3 CH3 CH:CHZ
propanon butan-2-on pentan-3-on but-3-en-2-on
(aceton) (diethylketon) (methylvinylketon)

Funkcni skupinové nazvy se Casto tvofri tak, ze ke slovu keton se pfipoji nazvy
pfipojenych alkylovych Ci arylovych skupin.

: : ;
g g0 vy
acetofenon benzofenon dicyklopropylketon

fenylmethylketon (difenylketon)
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v eEwr

Formaldehyd (methanal), plyn (t.v. —=21°C).

Velice dobfe se rozpousti ve vodé a dodava se jako 37% roztok.

Pramyslové se vyrabi oxidaci methanolu na stfibrnych katalyzatorech.

Konzervacni Cinidlo, uplatriuje pfi vyrobé plastickych hmot (tzv. fenolformaldehydoveé

pryskyrice).
Ag - katalyzator @
CH3_OH > (lll + H2
600-700°C H™ H

Acetaldehyd (ethanal) (t.v. 20°C).
Vyrabi selektivni katalytickou oxidaci ethylenu v pfitomnosti slozenym z Pd?* a Cul*

tzv. Wackerova oxidace.
Acetaldehyd se oxiduje bud na CH;COOH nebo se pouziva na vyrobu 1-butanolu atd.

PdCl,, H,O, CuCl, O,

2 CH2:CH2 + 02 - 2 _

O
C\
100-130°C CH” H




Prvni krok (vznik katalyticky aktivni castice)

PdCl, + HCI === 2H" + PdCl,~

Druhy krok (vlastni hydratace dvojné vazby)

R R Cl H-OH | R Cl H,0
ﬂ + PACl,Z + 2H' ==—= ﬂ ----- Pd-CI| H* === ﬂ ----- Pd-C| H* =—
- HCl &) - HCl OH
) _ O
OH| ~ i 1"
< HO R CI)| )J\R
Chpf R | H=—| |- Pd-CI| H" ===+
/ "OH - H-.0O ! 0
Cl 2 2 H H,PdCl, —= Pd° +2HCI

Tfeti krok (regenerace katalyzatoru)

Pd’ + 2CuCl, — PdCl, + 2CuCl

2CuCl + 1/20, + 2HCI —— 2CuCl, + H,O

Prednaska 8
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Nejjednodussim ¢lenem ketonu je aceton (t.v. 56°C)

Pruamysloveé se vyrabi v milionech tun bud Wackerovou oxidaci propenu,
oxidaci isopropylalkoholu a nebo oxidaci isopropylbenzenu.

Pouziva pfimo jako rozpoustedlo, je misitelny jak s vodou, tak s celou fadou
ostatnich organickych rozpoustédel.

HZC\ PdClz, Hzo, CUCI, 02 CH3
2 CH + O, - 2 C=0
CHj 100-130°C CHj
H3C oxidace  HsC
/CH-OH —— /C:O
H3C H3C
OOH
H Crafts Oz H2S0, Q
+ Ty - _— +

kumen
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10.4. Aldehydy a ketony v prirode

0 o) H
N
dH w H CH50
OH

benzaldehyd skoficovy aldehyd vanilin karvon
(mandlovy olej) (skofice) (vanilkové lusky) (méta peprna)
t.v. 178.1°C t.v. 253°C t.t. 80°C t.v. 285°C t.v. 231°C

@)
CH3 H3C CH3 O
) A H
o C16H33
@) CH3 H3C O CH3

vitamin K kafr jasmon
t.t. -20°C t.t. 179°C (jasminovy olej)



10.5. Syntéza aldehydu a ketonu

Oxidace alkoholu

oxidace 0 R oxidace R
R-CH,-OH — )J\ /CHOH S /C:O
R H R R
Ozonolyza alkenu
5 O3 O, 2
H R® (ozon) | O O A |R1 OO R H R
— E— R1+FR2 —_— % X - >:O + O:<
R’ R3 -70°C Y R3 H @) R3 R R3

molozonid aldehyd keton

Hydratace terminalnich alkynu katalyzovana rtutnatymi ionty

H,O o)
HC=CH ——»
Hg?* H3C)kH

H,O 0

R-C=CH ———

Wackerova oxidace

Prednaska 8
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10.6. Karbonylova skupina

Karbonylova skupina se je slozena z dvojné vazby uhlik-kyslik, ktera se sklada
ze ¢ a t vazby.

o vazba je vysledkem prekryvu sp? orbitalt atomu uhliku ¢ sp? orbitaly atomu kysliku.

7 vazba je tvofena prekryvem p orbitalu na atomu uhliku s p orbitalem atomu kysliku

R, 120°
N
120 F==0
g 120°

Pramérna délka C=0 vazby je 1.24 A (délka vazby C-O v alkoholech je 1.43 A).
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Atom O je elektronegativnéjSi nez atom C dochazi k silné polarizaci vazby C-O

\ - _
/c?b >C+ _0 Roares

Mnohé reakce probihaji pres nukleofilni atak karbonylového uhliku.

Aldehydy a ketony, vzhledem ke znacCné polarité karbonylové skupiny tvori ochotné
vodikoveé vazby s vodou Ci jinymi protickymi rozpoustedly.

\O+ O— o+ O— \O+ O— O+ O—
C=0 + H-O C=0-----H-0
/ H / H

10
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10.7. Nukleofilni adice na karbonylovou skupinu

Mechanismus

SN N RO-H N

Nu + C=0 ~C-07 \\\\\C—OH
/ v d
trigonalni tetraedricky tetraedricky
reaktant meziprodukt produkt

Karbonylové sloucCeniny jsou slabé bazické a mohou byt protonovany, protoze atom
kysliku nese nesdilené elektronove pary.

Protonaci karbonylového atomu O se karbonylovy atom C stava kladné nabity a
zvysSuje se jeho afinita k nukleofilim.

\ + NU- NU\
H™ + =0 CZOH C-OH| —=  _C-OH
/ / Y|
karbokation

Ketony jsou obecné méné reaktivni k nukleofilni adici nez aldehydy. 11
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Adice alkohold a tvorba acetalli a hemiacetald

Alkoholy jsou kyslikové nukleofily a proto mohou atakovat karbonylovy atom uhliku
aldehydul a ketond.

R R'OH R'Q R'OH R'O
C=0 rvCOH rvCOR'
H H* H H* H
hemiacetal acetal
HO_?Hz
R'O R HO-CH, R, O
R\\“)*OR1 ketal C=0 = - _C j
R R H* R™ 0O
+
+ /H + 1
R H* R , RioH R'C -H" R'Q RO\C_OR1
C=0 C=OH ,C—OH oC-OH —>=_  Rv.
/ / R\‘ R\‘ —
H H H H H
hemiacetal acetal

Acetaly a ketaly mohou byt hydrolyzovany na aldehydy a ketony v nadbytku vody

v pfitomnosti kyselin. 1
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Adice vody

Voda je stejné jako alkoholy kyslikovy nukleofil a proto se mize reverzibilné adovat
na aldehydy a ketony.

H . HQ HO
C=0 + H-OH wC—OH +C—OH
H H I-f CCI3|_4I
formaldehyd formaldehyd hydrat chloral hydrat

Chloralhydrat se pred 50 lety pouzival v |ékafFstvi jako silné sedativum a ve
veterinarni mediciné jako narkotikum a anestetikum pro koné, skot, prasata a
drabez.

13
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Adice Grignardovych Cinidel

Grignardova Cinidla jsou typickym predstavitelem organokovovych Cinidel, ktera se
chovaji jako uhlikové nukleofily a snadno se aduji na karbonylové slouceniny.

H,O
VR R .4 HCl R
C=0 + R-MgX —= _C-OMgX —= _C-OH + MgCIX
/ A \ l \\l
X =Cl, Br, |

Reakce karbonylovych slou€enin s Grignardovymi Cinidly je velice uzite€na, protoze
touto cestou je mozné pfipravit rizné substituované alkoholy.

" R o R0 R primarni
=0+ R-MgX ——= | -OMgX ——= | —OH FLol
R! R _, HO R —
O + R-MgX — o—OMgX —» o—OH sekundarni
H>: ° R OMo q R alkohol
H H
R - S 120 R terciarni
+ R- og—OMgX —
R2>: © RTMex R1R>27 0 H* R1R2 OF alkohol 14



Reakce karbonylovych sloucenin s acetylidy vede k tvorbé propargylovych alkoholu.

O

+ - -CH -CH
+ - NaO C~ H,0 HO C~ terciarni
é + Na—C=CH > é H+’ alkohol

Tato eakce byla vyuZzita i k pfipravé jednoz prvnich syntetickych derivatt estrogenu
— ethynylestradiolu (Estinyl). (Inhoff, Schering AG, 1938)

—> 17B-ethynylestradiol
e Estinyl

15



Adice kyanovodiku
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Jako nukleofil muze vystupovat i kyanovodik a jeho reakci s karbonylovou skupinou

aldehydu a ketonu vznikaji kyanhydriny.

\ OH  NC
/C:O + HCN —— .C—-OH

W l

s\ NC\C ~ HCN
W}

kyanohydrin

NC
wPTOH "C=N

16
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Adice dusikatych nukleofilt

Reakce primarnich amint s karbonylovymi slou¢eninami se podoba reakci alkoholu.

\ HO \
C:O + H2N_R i I— \\\‘C_NHR C:NR + Hzo
/ v /
primarni tetraedricky imin
amin adukt (Schiffova baze)

Schiffovovi baze jsou dulezitymi meziprodukty v biochemickych reakcich, zvlasté pfi
vazani karbonylovych slou€enin na volné aminové skupiny v enzymech.

Schiffovy baze - dulezité meziprodukty v mnoha biochemickych procesech

enzym vawl |
H,N N

|
+ '
C
o PN
substrat ||
L

17



CH,OH

OH
HO —
\
N CH3
Pyridoxine
(Vitamin BG)
@)
2— O H
! o
Of \O r
O
\
N CHs

Pyridoxal phosphate
(PLP)

18



Transamination

-
ysine " —
M + + R . ) \ +
N NH N
H ~ H 3 ~
= M a-Keto- H \H/ H N "
Glu  glutarate 0 H20
O 0~ o-
2-0P0 7 ’ \/ 2-04p o ‘ \/ 2-04p j \
Xt Xt ¢
N CHs N CHs N CHs
H H H
Internal aldimine Pyridoxamine Ketimine
phosphate (PMP)
H+
R\T/coo Rﬁl?/coo_
NHz* NI
H
L-Amino acid ~
o
2-04P0 = ‘
Xt
N CHs
H
External aldimine Quinonoid

intermediate



Vzorec Nazev Struktura MNazev

e N imin nebo-l
RMNHz nebo ArNH- primarni amin fC—NFt (Ar) Schiffova baze
MNH-OH hydroxylamin C=N-0OH oxim
s
NH2MNH- hydrazin \C=NNH2 hydrazon
s
N\
PhNHNH2 fenylhydrazin ICZNHNHF'h fenylhydrazon
Me Me
=0 + HN-OH P=N
R R OH
R T.v. karbonvlové sloudeniny (°C)  T.t. oximu (°C)
H 20 47
CHs o6 a0
CgHs 202 o8

Prednaska 8
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Adice vodiku

Aldehydy a ketony je mozné snadno redukovat na odpovidajici primarni Ci
sekundarni alkoholy.

Nejbeznéjsi kovoveé hydridy pouzivaneé k redukci karbonylovych sloucenin jsou
tetrahydridohlinitan lithny (LiAIH,) a tetrahydridoboritan sodny (NaBH,)

\
/ K79 H / H H
c=0 + H-A— — '\ \,, —> C-0-A— —— C-OH
\ "H—AI— - \ d
\
<:>: 1. LiAIH, H O 1. NaBH, «_ _CH,OH
O —_— _— I 2
H
2. H* OH HscMH o H* 3C
cyklohexanon cyklohexanol krotonaldehyd krotylalkohol
Mz e
\ katalyzator H CHs Ni )*OH
C=0 + H-H - C-OH o
/ (Ni) | H
O
benzophenon 1-fenylethanol

21
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Oxidace aldehydu a ketonu

Na rozdil od ketonu, Ize aldehydy snadno oxidovat. To je dano tim, Ze aldehydy
maji na karbonylovém atomu uhliku atom vodiku.

O oxidace O
C - C
R™ "H R” "OH
aldehyd karboxylova kyselina
Tollensova zkouska
@) ) @)
L+ 2AgNHg),'+ 30H  ——= 1+ 2Ag] + 4NHz} + 2 H,0
R™H R™°O  stfibrné
zrcadlo
Fehlingovo €inidlo
@) ) @)
L+ 2Cu + 50H —= &+ Cu0l + 3H,0
/C\ /C\ . 2
R H R O cervena
srazenina

22
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ny own

O, 9

o
2 2 ¢
RO H R”~~OH

cyklohexanon kyselina adipova

23



10.8. Keto-enol tautomerie Prednaska 8

Aldehydy a ketony existuje v rovnovazném stavu ve dvou formach nazyvanych keto-
forma a enol-forma, které se liSi v umisténi jednoho atomu vodiku a dvojné vazby.

ITI 9 tautomerie \ /OH a - vodik —>ITI 9
—C-C— = = c=C —C-C—
| /N o -uhlik =7 |
keto forma enol forma

Napfiklad aceton se nachazi v keto-formé z 99.9997% a pouze 0.0003% je
v enol-formé.

keto forma enol forma
vazba energie (kJ/mol) vazba energie (kJ/'mol)
C=0 724-757 C=C 610-630
C-H 400-415 C-0 355-380
C-C 345-359 O-H 460-464
soucet 1469-1527 1426-1474

24



U fenolu je enol-forma stalejSi nez keto-forma.

U keto-formy by byla porusena rezonance aromatického kruhu a to je
z termodynamického hlediska nevyhodné.

O-H O
H

- = H

Karbonylové sloucCeniny, které nemaji a-vodik nemohou vytvofit enol-formu a
existuji pouze v keto-formé.

o (@) @)
L oy

Podobny efekt je mozné pozorovat i u imina.

O OH

R. R.. _H
N N

keto enol imin enamin

Prednaska 8
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10.9. Kyselost a-vodiku

Dva davody proc je a-H karbonylovych slouéenin kyselejSi nez normalni vodiky
navazané na atom C.

Zaprvé, karbonylovy C nese parcialni kladny naboj a proto jsou k nému vazebné
elektrony posunuty smérem od atomu H

vazbou.

o-
0 o’
5+ St OV ani
—C—»C— \C:C/ Enolatovy anion
| o+ / \

Z

2 / \
baze —> H=C- C) — -\C—C‘) - c=C

U\ U\ /N

CH3ONa D D
D,O
26
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10.10. Aldolizaze a aldolova kondenzace

Enolaty mohou vystupovat jako nukleofily a aduji se na karbonylovou skupinu
dalsiho aldehydu nebo ketonu.
Tato reakce se nazyva aldolizace a je velice uzite€Cna pro syntézu novych vazeb

uhlik-uhlik.
OH "~ HO @)

// // \
HiC-C  + HsC—C CHCH,—{
H H H,C H
3-hydroxybutanal (aldol)

acetaldehyd
O H O
/y \
1. krok HiC-C + OH -/CH/<
H H H
enolat
GO H O (%} O
2. krok HsC-C  + '/CH( — /CHCHZ%
H H H H,C H
nukleofil alkoxidovy ion
0 O HQ o)
3. krok /CHCH24 + HOH /CHCHZJ{ + OH"



Je-li aldolizace nasledovana dehydrataci aldolu na
nenasycene karbonylové slouceniny, reakce se nazyva

Aldolova kondenzace.

HO 0 HO 0O
t.krok  CHCH,~{ + OH CHCH— + HOH
HyC H HyC H

enolat
HO o) o O
2. krok /CHS:HA{ — AR OH
H3C H H3C_C

28



Krizova aldolova kondenzace mezi aldehydy

o o _ OH O O
.2 OH
QC + HyC-C === H—= NH
H H

smiseny aldol cinnamaldehyd

Kfizova aldolova kondenzace mezi aldehydy a ketony (Clasisen-Schmidtova kond.)
Cl O

Cl @)
@) Cl O K,CO Cl O
oo+ \)kOEt T QJ\OH
H H H,O, EtOH
Et Et

O
u - kyselina etakrynova

\\ H S /

2

Et

29
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10.11. Pramyslové syntézy na bazi aldolovych kondenzaci

O O OH" OH O O
+ —_—
A
CH3)J\H CH3)kH CH3)\)LH CH3/\)LH
acetaldehyd 3-hydroxybutanal krotonaldehyd
(aldol)
H, Q

nebo N
katalyzator

butanal 1-butanol

Butanal je vhodna vychozi latka pro syntézu repelentu proti komariim znamym jako
,0-12%, 2-ethylhexan-1,3-diolu.

] OH O OH
o) OH Hy
A)L — CHjy H — CH3 OH
CHg H Ni
CHj CHj
butanal 2-ethyhexan-1,3-diol

30



O._ _CHy0PO3*

¢
| Dihydroxyacetone
0 CH,OPO<2" . phosphate
N He “3 y (DHAP)
HO—C—H L
Aldolase
H—C—OH ) "
H O
i
— C
H—C—OH | Glyceraldehyde
CH,0PO52" LE S-P?gzgi)‘ate
Fructose CH,OPO+2-

1,6-bisphosphate
(F-1, 6-BP)

31



Citrate synthase

COA\S
o | H,0 CoA Pl
/ CoA—S N H2C
0=—C \ H,C 0 | .
\ + /C:O — | > HO—C—COO
2 HaC HO—C—C00" |
. 3 CH,
00C | i
/CH2 -00C
“00C
Oxaloacetate Acetyl CoA Citryl CoA Citrate

32



Mechanism of Citrate synthase

g H
N N ",
<+\ His 320 <+\ A \
N Asp 375 C\N e
H 0\’/ ¥ Oﬁ/ \ Oﬁ/
Coo’ - ‘ — \ s
bl [0 1/ 0 H 0
0=C H\ /HH’/’ O—C H H H O—C\ H H
‘o, T M e
. - H
— %(‘:\ — " /’C — ooc—"C ; c
Oxaloacetate O i (I) "5-CoA 0 S-CoA
iy Acetyl-CoA H 5
N D X
His 274 H/ r E>_‘
[ )— \/ N
Subtrate complex Enol intermediate Citryl-CoA complex

33
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10.12. Chinony

A s

1,4-benzochinon 1,2-benzochinon 1,4-naftochinon 1,4-benzochinon
Zluty Cerveny Zluty ZlutoCerveny
t.t. 116°C t.t. 70°C t.t. 129°C t.t. 146°C

Alizarin je Cervené barvivo.
Lawson se pouziva k barveni vlast (henna) a hedvabi.
Juglon je obsazen v zelenych slupkach vlasskych ofechl a zbarvuje do hnéda.

O OH O OH O
! l l OH ! l OH ! l
@) O O
alizarin lawson juglon
oranzovocerveny Cervenohnédy Zluty
t.t. 290°C t.t. 192° t.t. 155°C

34
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oxidaci, ktera umoznuje aby hraly dulezitou roli v biochemickych procesech.

Slouzi jako prenasece elektronu, jako vychytavace radikalu, atd.

Typickym predstavitelem jsou koenzymy Q, které slouzi jako prenasece elektronu v
mitochodriich a plastochinony, které maji podobnou funkci ve fotosyntéze.

0 O o} OH

=+
+e +e + 2H

- - +
© © - 2H

O
CH;0 CH; koenzym Q (n = 10 je bé&zné)
t.t. 116°C
CH30 N JH
O n
O
HsC plastochinony (n =9 je bézné)
t.t. 70°C
HsC N JH
O n

35
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