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Reagentes confiaveis
para S Ar (capitulo 22 Warren)
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Synthon Reagent Reaction Comments

R* RBr 4+ AICI; Friedel-Crafts good for r-alkyl
ROH or alkene +H* alkylation’ OK for s-alkyl

RCO* RCOCI + AICI; Friedel-Crafts acylation very general

NO,™ HNO: + H,SO;4 nitration very vigorous

Cl+ Cl, + FeCl; chlorination other Lewis acids used too

Br Br, + Fe (=FeBrs3) bromination other Lewis acids used too

*S0O,0H H>SO, sulfonation may need fuming H>SOy4

*S0,Cl CISO,0H + H>S0; chloro-sulfonation very vigorous

ArN,* ArNH> + HONO diazo-coupling product is Ar'N=NAr>




Trocando a polaridade dos sintons
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Adicao de grupo funcional
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Alquilacao de haletos primarios ocorrem rearranjo



Alternativa eficiente embora introduzindo mais uma etapa.
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Desconexoes de um
grupo C-X

Rever Clayden e Warren

Capitulo 12 — substituicao nucleofilica no grupo
carbonilico

Capitulo 17- substituicao nucleofilica no carbono
saturada

Comegcamos com substituicao aromatica e agora continu-
se com éteres, amidas e compostos relacionados.

A deconexao comeca na ligacao do heteroatomo com o
resto da molécula.
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Derivados RCO.X
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Propanil
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17, propanil

Herbicida propanil aplicado em campos de arroz
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Sintese de eteres
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Aroma de gardenia
Ambas rotas sao razoaveis
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Escolhendo uma
rota com base no mecanismo
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313; phenol

N2ao funciona
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Fenol é mais acido pKa 10 enqunto o alcool tem pKa 15

DANGER!
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Como haletos de alquila
Sao obtidos de alcoois
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Sintese de sulfetos
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Acaricida mata piolhos e carrapatos



Resumo de compostos
Obtidos a partir de alcoois
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QUIMIOSSELETIVIDADE

CAPITULOS 8 E 24 CLAYDEN

N :
JOT - O R O
2 3

1

DIFERENCA DE REATIVIDADE DE GRUPOS AMINOEHIDROXILA

OH o OMe OMe
O O = O
HO HO MeO

4 5 B

COMO OBTER SELETIVIDADE



Paracetamol
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Ciclometicaina
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Sumario das estratégias

Analise
1- Reconhecimento dos grupos funcionais na molécula alvo

2- Desconectar por métodos reconhecidamente confiaveis, utilizando FGI ou
interconversao de grupos funcionais se necessario e depois fazer a
desconexao funcional. Desconectar:

a) As ligacdes perto do anel aromatico do resto da molécula Ar-C ou Ar-X

b) Qualquer C-X, especialmente
i) ligacoes perto de grupos carbonilicos RCO-X
i) desconexdes de dois grupos de 1,1- ou 1,2- ou 1,3-di-X
iii)ligacOes dentro de aneis como reacdes de ciclizacao sao favorecidas

3- Repetir a fim de chegar a substrato comerciais



Sumario da estratégia

Sintese

1) Escreva o plano de acordo com a andlise adicionando reagentes e
condicoes
2) Verifique a ordem dos eventos reacionais que foi escolhida

3) Verifique os aspectos da quimiosseletividade foram estudados para
nao ter reacdes indesejadas. Se necessario utilise grupos protetores

4) Modifique a rota planejada de acordo com o sucesso ou insucesso
verificado no laboratoério.



Boas desconexoes

1 — Faca sua rota de sintese mais curta possivel
2- Utilize desconexdes que correspondam a reacdes confidveis
3- Desconecte ligacdes C-X especialmente desconexdes de dois grupos. Isto inclui RCO-X
4-Desconecte ligacdes C-C de acordo com os grupos funcionais da molécula se possivel
a) Escolhendo a rota mais simples

Desconecte no meio da molécula

Desconecte nos pontos de ramificacao

Desconecte os anéis das cadeias
b) Use a simetria a seu favor

5-Escolha a desconexao correspondente a reacao de maior rendimento, se conhecida

6- Desconecte novamente para chegar a compostos comerciais ou de facil obtencao



