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Estereoquimica ll: Curso estereoquimico de las reacciones.
Reacciones de adiciéon estereoespecificas a alquenos:
*Hidrogenacién.

*Hidroboracion — Oxidacion.

*Dihidroxilacion.

*Epoxidacion.

*Apertura de epéxidos en medio acido — Dihidroxilacion.
*Halogenacion y formacion de halohidrinas.

Reacciones via carbocation.

*Hidrohalogenacidn.

*Hidratacion.

Reacciones via radicales libres y otras adiciones no estereoespecificas.
+Sustitucidn en alcanos.

*Adicién en alquenos.

*Oximercuracion — Desmercuracion.




Adiciones estereoespecificas a alquenos: ADICION ANT/

anti anti

—

X
Ho A H
H T H

X

X H._H
H™H X




Adiciones estereoespecificas a alquenos: ADICION SYN

syn




Hidrogenacién de alquenos

Hidrogenacion: Adicién de hidrégeno (H,) a un enlace multiple.

H\ ,H Pt, Pd, Ni o Rh I'_| lTI
c=C + H-H > H=G-GH

H \H Etano H H
Et(leno o} AH® = -136 kJ/mol (-32,6 kcal/mol)
etileno

Catalizador = Pt, Pd, Ni o Rh

Datos tomados de Carey, F. A., “Organic Chemistry”, 4* Edicién, McGraw — Hill Higher Education, USA, 2000.

La reaccion de adicion no catalizada de hidrégeno a los alquenos, aunque
exotérmica, es muy lenta. La velocidad de hidrogenacién se incrementa
draméticamente en presencia de ciertos catalizadores metalicos finamente
divididos. El platino (Pt) es el catalizador mas frecuentemente utilizado; el
paladio (Pd), el niquel (Ni) o el rodio (Rh) son también muy efectivos. La adicion
catalizada por estos metales es normalmente rapida a temperatura ambiente y
se produce el alcano correspondiente con un alto rendimiento.

La hidrogenacion heterogénea es el método clasico, todavia muy utilizado. Se
agita una solucion del alqueno bajo una ligera presion de hidrégeno en presencia
de una pequefia cantidad del catalizador. La reaccion es rapida y suave y, una
vez completa, simplemente se filtra la solucion del producto saturado del
catalizador insoluble.



Hidrogenacion de alquenos: Mecanismo
H—H

C=C

H-h

Paso 1: Moléculas de hidrégeno reaccionan con
atomos del metal en la superficie del catalizador. El
enlace o, se rompe y se forman dos enlaces Metal -

Hidrégeno.

Carey, F. A., “"Organic Chemistry”, 62 Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores
S.A. de C. V,, Ciudad de Mexico, México, 2006. Paginas 257 — 262.




Hidrogenacion de alquenos: Mecanismo

cC—=C H

Paso 2: El alqueno reacciona con el catalizador. EI
enlace .. se reemplaza por dos enlaces ¢ Carbono
— Metal.

Carey, F. A., “"Organic Chemistry”, 62 Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores
S.A. de C. V,, Ciudad de Mexico, México, 2006. Paginas 257 — 262.




Hidrogenacion de alquenos: Mecanismo

Paso 3: Un atomo de hidrégeno es transferido
desde a superficie del catalizador a uno de los
carbonos del doble enlace.

Carey, F. A., “"Organic Chemistry”, 62 Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores
S.A. de C. V,, Ciudad de Mexico, México, 2006. Paginas 235 — 240.




Hidrogenacion de alquenos: Mecanismo

’,” . :‘/
\/C C\
H H

Paso 4: Un segundo atomo de hidrogeno es transferido,
formandose el alcano. El sitio de la superficie del
catalizador en el que la reaccion ocurrid, esta libre para
aceptar mas moléculas de hidrégeno y de alqueno.

Carey, F. A., “"Organic Chemistry”, 62 Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores
S.A. de C. V,, Ciudad de Mexico, México, 2006. Paginas 235 — 240.




Hidrogenacion de alquenos: Estereoquimica

COOCH, ! COOCH,
SO
COOCH, YCOOCH;
Ciclohexeno-1,2- cis-Ciclohexano-1,2-
dicarboxilato de metilo dicarboxilato de metilo

Ambos atomos de hidrégeno se adicionan por el
mismo lado, o por la misma cara, del doble enlace.

J

La hidrogenacion de alquenos es siempre syn.

J

Es una reaccion estereoselectiva

Una reaccion en la cual un sustrato de partida puede producir dos o0 mas
productos estereoisomeros entre si, pero produce uno de ellos con un
rendimiento mucho mayor que el resto, se dice que es estereoselectiva. Si se
produce siempre un solo estereoisémero, se dice entonces que es
estereoespecifica.

10



Hidrogenacion de alquenos: Estereoquimica

Wb
H, / Pd . O
'1,/(

1-isopropil-2- (1R,2R)-1-isopropil- (1S,2S)-1-isopropil-
metilciclohexeno 2-metilciclohexano 2-metilciclohexano

En este caso se obtiene un 100% de producto cis-
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Hidroboracion - Oxidacion: Hidratacion con
orientacion antimarkovnikov.

H H B,H, / diglima H H H,0,/NaOH H H

H H H  BH, H  OH
Eteno o Organoborano Etanol
etileno

Hidratacion de un alqueno con
orientacion antimarkovnikov

Carey, F. A., “"Organic Chemistry”, 62 Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores
S.A. de C. V,, Ciudad de Mexico, México, 2006. Paginas 257 — 262.

Método sintético desarrollado por el profesor Herbert C. Brown y sus
colaboradores en la Universidad de Purdue como parte de un programa amplio
disefiado para la aplicacion de reactivos que contienen boro a la sintesis en
Quimica Organica. El nimero de aplicaciones es tan grande (la hidroboracién —
oxidacién es sdélo una de ellas) y el trabajo tan novedoso, que Brown recibi6 en
forma conjunta el Premio Nobel de Quimica en 1979.

La hidroboracion es una reaccion en la que un hidruro de boro (R,B-H) se
adiciona a un enlace carbono — carbono. Resultan un enlace carbono —
hidrégeno y un enlace carbono — boro, un organoborano. En una segunda etapa
el organoborano se oxida por tratamiento con peréxido de hidrogeno (agente
oxidante) a un alcohol. Por tanto, la hidroboracion — oxidacién conduce a la
hidratacion del alqgueno. Nétese que el agua no es un reactivo, el hidrégeno que
se une al alqueno proviene del hidruro de boro y el hidroxilo proviene del
peroxido de hidrégeno.
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Hidroboracion - Oxidacion:
Mecanismo y estereoquimica.

Paso 1. Una molécula de borano (BH;) ataca el alqueno. Los
electrones fluyen del orbital = del alqueno al orbital 2p vacio del
boro. Se forma un complejo .

H’I,. H -
L ~BH N _H
B — llf\\\6+
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Hidroboracion - Oxidacion:
Mecanismo y estereoquimica.

Paso 2. El complejo n se reordena a un organoborano. El
hidrégeno migra del boro al carbono llevando consigo los
dos electrones de su enlace al boro.

H
Hfhg/H H.\ H,B H

B B H

I\ l [ —_— <

J \6+ I I \ /
: :

’8+ “» " /—\, , Organoborano

Complejo Estado de transicién para la
migracion del hidruro
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Hidroboracion - Oxidacion:
Mecanismo y estereoquimica.

Paso 3. El peroxido de hidrogeno se
convierte en su anién en solucién basica.

H-0-0-H + -OH

H-0-0 + H,0

Paso 4. Ataque nucleofilico del anion del perdxido de
hidrégeno sobre el boro.
O-OH
OH

/

Hzé_o

H,B H : H

15



Hidroboracion - Oxidacion:
Mecanismo y estereoquimica.

Paso 5. El carbono migra desde el boro hacia el oxigeno
desplazando al ion hidréxido.

-/ 5 oH HB-o  H
HZB:_O H: HB—0 H
‘ ' 2 \\ If H \ /

\ / f\ / + -OH

Estado de transicion para
la migracion del carbono




Hidroboracion - Oxidacion:
Mecanismo y estereoquimica.

Paso 6. La hidrdlisis rompe el enlace

boro — oxigeno y se obtiene el alcohol.

HO—H

0 — "9 "
Bl 4 N\

BH,OH

La reaccion de hidroboracion — oxidacion conduce

a la adicion syn del Hy el OH al enlace doble.
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Hidroboracion - Oxidacion:
Mecanismo y estereoquimica.

HaC 1) B,Hs, diglima \ ‘\\OH OH
2) H,0,/NaOH +
Q HsG b
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Dihidroxilaciéon: Mecanismo y estereoquimica

0sO, R R
HO OH

+ 2 (CH,),C-OH

Frio

R R
basico R ; \ R °

HO OH

R,C=CR, + KMnO,

La oxidacion de un alqueno con permanganato de potasio
frio y basico o con hidroperéxido de terc-butilo catalizada
con tetroxido de osmio produce un diol vecinal.
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Dihidroxilacién: Mecanismo y estereoquimica

O< _Mn_ _
\\I\/Tn/ O/ \O + Mn02
o~ o
NaHSO; ‘ ‘
e, W 25°C

Con KMnO,: Morrison, R. T., Boyd, R. N., “Quimica Organica” , 5° Edicién, Addison Wesley Longman de México S.A. de
C.V., Naucalpan de Juéarez, Estado de México, México. Pagina 705.

Con OsO,: Carey, F. A, “Organic Chemistry”, 6@ Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores S. A. de C. V., Ciudad de
México, México, 2006. Paginas 643 — 644.
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Dihidroxilaciéon: Mecanismo y estereoquimica

La reaccion es estereoespecifica
porque siempre se obtiene la
dihidroxilacién syn.
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Dihidroxilaciéon: Mecanismo y estereoquimica

@]
XN/
/Os\
/O%H”OL — ﬂﬁj\H
3C H SC H
CH3 050 H3C H H3C H
S
HyCo A, ——
¥ jk"')[/ HiC_H
0 /O NaHSO, H3CM
S~ OH OH
/) ~0
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Dihidroxilacion: Mecanismo y estereoquimica

OH CHj

T
CH, CHa H—R—OH (28,3R)-2,3-butanodiol
H/LQEETJ\OH CHs
H,C HsC _H ch.
OH R
OH CH HO———H (2R,3S)-2,3-butanodiol
CH; 3 s
HO L

Se obtiene un solo compuesto, el meso-2,3-butanodiol
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Dihidroxilacion: Mecanismo y estereoquimica

//
OH
/ \ NaHSO, /OHW\
— Hs,C~ "H H CH,
0s0, H™ “CHj

H HsC™ "H

25°C
H3C\%\
H o H;C Hy ~CHs H
3
L» 0 NaHSO; H3CW(
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Dihidroxilacion: Mecanismo y estereoquimica

A~ “CH; H——OH
HC™ H s (25,35)-2,3-butanodiol
el L
H ~or> M CHs

R
oy ©H HO—"—H

(2R,3R)-2,3-butanodiol
CH;  H—R—0H

HO™ H CH;s

Se obtiene una mezcla racémica
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Epoxidacidn: Mecanismo y estereoquimica

RAWLR + CH,COOH

R,C=CR, + CH,COOOH

Acido Acido acético

peroxiacetico Epoxudo
Q H
o H Cl 5©
Mo
O
Acido peroxiacético Acido m-cloroperbenzoico
(m-CPBA)

La oxidacion de un alqueno con un peréxido
o un peracido produce un epéxido.
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Epoxidacidn: Mecanismo y estereoquimica

O

O

La reaccidn es estereoespecifica
porque siempre ocurre syn.

Carey, F. A., “Organic Chemistry”, 6 Edicién, McGraw — Hill Interamericana Editores S. A. de C. V., Ciudad de México,
Meéxico, 2006. Paginas 266 — 268.
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Epoxidacidn: Mecanismo y estereoquimica

m-CPBA »
> o + WO
CH,Cl,

28



Hidrdlisis de epdéxidos en medio acido:
Dihidroxilacién

How(OH
H+H
Ro, \\ Rz,

R _Rs
1’W‘R R ;; R3 M

o R,” 'R, OH

H
+ -H*
o HsH

R2 R, OH R4~ R

MRs M

OH OH R, R4y OH

Carey, F. A., "Organic Chemistry’, 6% Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores S. A. de C. V., Ciudad de México,
México, 2006. Paginas 692 — 694.

Morrison, R. T., Boyd, R. N., “Quimica Organica” , 5° Edicién, Addison Wesley Longman de México S.A. de C.V.,
Naucalpan de Juarez, Estado de México, México. Pagina 704.
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Hidrdlisis de epdéxidos en medio acido:

Dihidroxilacion

La reaccion es estereoespecifica
porque siempre se obtiene la
dihidroxilacién anti.
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CHs

meso-2,3- butanodiol
—1  OH

[ _wwo. /J(H)\
H3CW/\H —1—OH

Frio y basico H3C
H CH; OH

' P
> +
1) m-CPBA YE(/L
2) H,0/HCIO, HsC H
CH3
/Wj\ /CHSWK

Dihidroxilacion

syny anti H——OH HO—T—H
HO——H H——OH
CHj CHj
(2S,3S)-2,3-butanodiol (2R,3R)-2,3-butanodiol

En ambos casos la mezcla final de reaccidn carece de actividad Optica. En el
primer caso (KMnO,) porque se forma un meso-compuesto, y los estos son
aquirales, y en el segundo caso porque se forma una mezcla de enantibmeros
en iguales proporciones, 0 sea, una mezcla racémica, cuya actividad Optica es

cero.
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Dihidroxilaciéon syny anti
m-CPBA .
> o + N6

H,0 / HCIO,

KMnO,

Frio y basico /O;\OH /0,0H
+
| OH “'OH
OH WOH
JONY O
OH "“OH

En estos dos ejemplos ambas mezclas de reaccion tienen actividad optica
porque en cada caso se obtiene una mezcla de diastereémeros.



Halogenacién de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

X=ClyBr.

La adicion de F, es explosiva.

La adicidn de |, es muy lenta, ocurriendo sélo en el eteno.

La adicion de halégenos a un alqueno
produce un dihalogenuro vecinal
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Halogenacion de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

+ +
Br wBr

N v aw— (7 (O

|

\\Br

\ +
iBr AW s

lon bromonio ciclico

v,
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Halogenacion de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

Br

Br - Br

l\\\Br B
O — Q —

Br + Br

(» Br, R
.\\Br Q‘Br
(1R,2R)-1,2- : (15,25)1,2-

dibromociclopentano \ : dibromociclopentano
Br

Los atomos de halégeno se adicionan por lados o caras contrarias del
doble enlace. La halogenacién de alquenos es siempre anti.
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Halogenacion de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

+
Br. CHs

HaC™ TH

Br2 Br2 HSC H3C H
S HgC\%\H —
3C° H ccl, ! CCly ’

Br

r H3C H
3 HC H  Br

+
Br

H,;C
W\H

Br
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Halogenacion de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

Br H;C._ _H CH3;

S
H3C/Hml3/r H——Br _
CH s (2S,3S)-2,3-dibromobutano
CH3 3 Br—r—H
H B T CHy
Br CH
H;C
Br (2R,3R)-2,3-dibromobutano

CH; H—R—Br

CHj;
/WLBr CH,

Br H
Se obtiene la mezcla racémica

En este caso la mezcla final carece de actividad 6ptica porque se obtiene una
mezcla racémica, y éstas mezclas, al estar constituidas por cantidades
equimoleculares de un par de enantidmeros, no giran en plano de la luz
polarizada.
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Halogenacion de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

H

% éH3C
/@\ CCly Hng/L CCI4 N

H Br

o o

M
YH//J\

r
H5C
H CHs
Br
+
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Halogenacién de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica
G G
S
H,C” "H  Br H Br
R (2S,3R)-2,3-dibromobutano
H—-71—Br
CH
H Br H Br 3
Br CH;
H,;C
3 W\CH;; BF—R—H
Br (2R,3S)-2,3-dibromobutano
el UL
5~ <HEr H CH;
Se obtiene un solo compuesto, el meso-2,3-dibromobutano

En este caso la mezcla final de reaccion carece de actividad Optica porque se
obtiene un compuesto meso, y estos son aquirales.



Halogenacién de alquenos:
Mecanismo y estereoquimica

Br2 ‘\\Br Br
+
CCly »
Br Br

A B

Analisis conformacional del compuesto A IBr

La mezcla de reaccion en este caso si tiene actividad 6ptica porque se obtiene
una mezcla de dos compuestos diasteredmeros.

El andlisis conformacional puede realizarse también en el caso del compuesto B.
Héagalo de tarea y discuta cualquier duda con el o los profesores.



Sintesis de halohidrinas vecinales:
Mecanismo y estereoquimica

H,0

H2C - CH2 + Xz X_CHZ_CHZ_OH

X=ClyBr

La adicion de halégenos a un alqueno
produce una halohidrina vecinal

Carey, F. A., “Organic Chemistry’, 62 Edicion, McGraw — Hill Interamericana Editores S. A. de C. V., Ciudad
de México, México, 2006. Paginas 265 — 266.

En solucion acuosa el cloro y el bromo reaccionan con los alquenos para formar
halohidrinas vecinales, compuestos que tienen un halégeno y un grupo hidroxilo
en carbonos adyacentes. El mecanismo de formacién de halohidrinas esta muy
relacionado con el de adicién de halégenos a alquenos. Se forma un ion
halogenonio intermediario que es atacado por el agua obteniéndose 100% de
adicion anti. La regioselectividad se establece muy facilmente en alquenos no
simétricos, el atomo de halégeno siempre se enlaza al carbono menos sustituido,
mientras que el grupo hidroxilo se enlaza al carbono mas sustituido del doble
enlace.
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Sintesis de halohidrinas vecinales:
Mecanismo y estereoquimica

+ +
Br wBr
N v aw— (7 (O

T,
&

\\\\Br
lon bromonio ciclico

"y
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Sintesis de halohidrinas vecinales: Mecanismo y estereoquimica

OH Br
WBr W H* O,OH
Br OH
AOH -H* -H* Q‘Br
(1R,2R)-2-bromociclopentanol (18,25)-2-bromociclopentanol

El agua se adiciona por la cara contaria al halégeno, por

tanto, la formacion de halohidrinas vecinales siempre
oclirre con esterenalimica anti
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Sintesis de halohidrinas vecinales:
Mecanismo y estereoquimica

OH Br
G‘“Br - (o
Br OH
é.\\OH H* H* NBr
(1R,2R)-1,2- (15,25)-1,2-

dibromociclopentano dibromociclopentano

El agua se adiciona por la cara contaria al halégeno, por
tanto, la estereoquimica siempre es anti.
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Sintesis de halohidrinas vecinales:
Mecanismo y estereoquimica

OH
Br,/H,0 Br Et CH; Et
/\%( - M + Et CHjs
Et H OH Br
(2)-3-metil-3-hexeno
o oBro Cfe g e O

Et Et
4-bromo-3- H——Br Br——H
metilhexanol HO—T—CHjy H,C—T—OH
Et Et
(35,4S) (3R4R)

En este caso la mezcla de reaccion carece de actividad Optica porgue se obtiene
una mezcla racémica.

45



Reacciones via carbocation - Estereoquimica

Intermediario
carbocation

l

Carbono positivo es
plano (sp,)

l

El ataque por ambas caras del
carbocation es igualmente probable
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Reacciones via carbocation - Estereoquimica

X
%—Q,Il

‘l‘“\\\ X.

\—/
\ :
E :x

La reaccion no es
estereoselectiva
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Reacciones via carbocation :
Hidrohalogenacion e hidratacion

" / X =Cl, Br, |
7N
\/\)\/ \/\/k/

H,0
\_/ H*

H,0 / H*

-~ OH HO
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Reacciones via radicalaria:
Sustitucion en alcanos

X, 2, ox

X'+ CH, HX + CHj

CHy + X, — X-CHz + X  @Qi)=@

Intermediario :> Carbono radicalario
radicalario es plano (sp,)

La reaccion no es
estereoselectiva

El ataque por ambas
caras del radical es
igualmente probable

El carbono radicalario es plano, por tanto el ataque de la molécula de halégeno

puede producirse por ambas caras lo que implica que la adicién no es
estereoespecifica.
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Reacciones via radicalaria:

Adicion de HBr en presencia de peroxidos a alquenos

luz 5 RO'

ROOR

RO + HBr ROH + Br

R R
B + R,C=CR, — = R——
Br R

R R R
R"—< + HBr > R i
Br R B

R L ]
I H + Br
rR

El doble enlace y el carbono radicalario son planos, por tanto el ataque del
radical bromo y el ataque del HBr al radical organico pueden producirse por
ambas caras lo que implica que la adicion no es estereoespecifica. La adicion de
HBr en presencia de peréxidos tiene una regioquimica contraria a la adicion de
HBr, 0 sea, se obtiene el producto de adicién antimarkovnikov.
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Reacciones via radicalaria

Br,
— 2
\/\)\/ Luz UV \/\)«Br/ + \/\8;4/

Radical intermediario \/\/L/

CH -Br
ROOR
Br
Radical intermediario \j\/\

H, CH2.Br

\)\/\
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Oximercuracion — Desmercuracion
o 5t
N g(OAc Hg-OAC \\Hg OAc

Q 7<‘\’
NaBH Q
a =
4 ><\/HgOAc + %\/HQOAC
La oximercuracion — desmercuracion
no es estereoespecifica
Solomons, T. W. G., “Fundamentals of Organic Chemistry”, 4° edicion, John Wiley & Sons, Inc., USA, 1994.

Paginas 392 — 394.

Los alquenos reaccionan con acetato mercurico en una mezcla de THF y agua
para producir compuestos hidroxialquil-mercuricos. Estos compuestos pueden
ser reducidos a alcoholes por el borohidruro de sodio. En el primer paso — la
oximercuracion — agua y acetato mercurico se adicionan al doble enlace. En la
segunda etapa — desmercuracion — el borohidruro de sodio reduce el grupo
acetoximercurico y lo reemplaza por un hidrégeno. Esta reaccidn es altamente
regioselectiva, la orientacion neta de la adicion de los elementos del agua (H'y
OH) es de acuerdo con la regla de Markovnikov. En esta reaccion no suelen
ocurrir reordenamientos del esqueleto carbonado de la molécula, lo que
evidencia la ausencia de carbocationes en el mecanismo.

El ataque del agua al ion mercurinio ciclico ocurre siempre de forma anti, por
tanto es estereoespecifica. El mecanismo del desplazamiento del grupo
acetoximercurico por hidrégeno no se conoce bien, aunque se piensa que en el
proceso estan involucrados radicales libres, por ende, la reduccién por
borohidruro de sodio no es especifica, entonces la reaccion no es
estereoespecifica obteniéndose las dos configuraciones posibles en el carbono
carbindlico.
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Estereoquimica ll: Curso estereoquimico de las reacciones.
Reacciones de adiciéon estereoespecificas a alquenos:
*Hidrogenacién.

*Hidroboracion — Oxidacion.

*Dihidroxilacion.

*Epoxidacion.

*Apertura de epéxidos en medio acido — Dihidroxilacion.
*Halogenacion y formacion de halohidrinas.

Reacciones via carbocation.

*Hidrohalogenacidn.

*Hidratacion.

Reacciones via radicales libres y otras adiciones no estereoespecificas.
+Sustitucidn en alcanos.

*Adicién en alquenos.

*Oximercuracion — Desmercuracion.
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