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1. Uvod
Tento diskusni ¢lanek se tyka organickych reakei, pii

kterych vznikaji jako produkty smési dvou (n€kdy i tii)
konstitucnich isomerii polohovych, jez se 1isi polohou na-
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sobné vazby, substituentu nebo charakteristické skupiny.
V ucebnicich a internetovych textech organické chemie se
objevuji neptesné az zavadejici informace o kinetickém ¢i
termodynamickém fizeni téchto reakci. Uelem tohoto
diskusniho ¢lanku je upozornit na zakladé publikovanych
experimentalnich vysledkd na nevhodnost a neurcitost
pouzivanych popistt (termint) a navrhnout feSeni
s ohledem na experimentélni vysledky v plivodnich sdéle-
nich.

V nasledujicich kapitolach jsou uvedeny ptiklady
kineticky fizenych reakci (kap. 3.2.), dale reakci kineticky
fizenych, a pfitom ovlivnénych piedfazenou rovnovahou
(kap. 3.3.) a konecné reakci poskytujicich rovnovazné
a ¢asteCn€ rovnovazné smesi (kap. 4.3. a 4.4.).

2. Vliv teploty na chemické reakce

Teplota ma vyrazny vliv na rychlost chemickych re-
akcei a na chemické rovnovahy. V kinetickém a termodyna-
mickém fizeni mize byt vliv teploty na vysledek reakce
zasadni, jak ukazuji ptiklady v nasledujicich kapitolach.

S rostouci teplotou se hodnota rychlostni konstanty
zvysuje a tim i rychlost kazdé chemické reakce. Prislusnou
zavislost vyjadfuje napt. Eyringova rovnice'”: Z rovnice
mj. vyplyva, Ze reakce s nizsi aktivacni energii AG* probi-
ha rychleji bez ohledu na termodynamickou stabilitu
vzniklého produktu. Déle plyne'?, e s rostouci teplotou se
zvySuje podil isomeru, ktery vznika s vyssi aktivacni energii.

Hodnota rovnovazné konstanty K, se s rostouci teplo-
tou méni. Jeji zavislost na teploté za konstantniho tlaku
vyjadiuje tzv. van't Hoffova isobara®*: V ptipadé exoterm-
ni (AH° < 0) nebo endotermni rovnovazné reakce (AH® > 0)
se s rostouci teplotou rovnovaha posouva k vyssimu obsa-
hu termodynamicky méné¢ stalého isomeru.

2.1. Termodynamicka stabilita isomernich alkent

Alkeny s interni dvojnou vazbou maji mensi obsah
energie nez alkeny s terminalni dvojnou vazbou, jsou tedy
termodynamicky stalej§i. Tyto energetické vztahy napf.
ilustruji data pro isomerni buteny’: trans-but-2-en je
o5kImol" termodynamicky stabilngjsi nez jeho
cis-isomer, oba jsou zfeteln¢ stabiln&jsi (o 11, resp.
6 kJ mol ") nez terminalni but-1-en.

Podobneé se stejny efekt alkyld predpoklada u enolatd,
avsak trisubstituované enolaty se ukazuji jako termodyna-
micky méné¢ stabilni — viz kap. 4.4., tab. VI (C. 15, 16).
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3. Kineticky fizené reakce s priklady
3.1. Uvod

U tohoto typu reakci neni mezi produkty rovnovazny
vztah, tzn. Ze jeden isomer se za reakénich podminek ne-
proméfiuje na druhy. Relativni zastoupeni isomerd je urce-
no pouze pomérem rychlostnich konstant vzniku jednotli-
vych isomert. Reakce, ktera ma nizsi aktivacni energii,
probiha rychleji bez ohledu na termodynamickou stabilitu
vzniklého isomeru a poskytuje tak majoritni produkt.

Naproti tomu charakterizace diskutovanych reakci
v internetové uéebni literatuie® je odlisna: ,,The product
that is formed most rapidly is called the kinetic product,
and the most stable product is called the thermodynamic
product. Reactions that produce the kinetic product as the
major product are said to be kinetically controlled. Reac-
tions that produce the thermodynamic product as the ma-
Jjor product are said to be thermodynamically controlled”.

Jednoduchy kineticky model reakci fizenych kinetic-
ky vyjadiuje nasledujici schéma 1: Substrat S se preménu-
je ve dvou paralelnich reakcich na isomerni produkty A
a B:

A «< S+R — B

Schéma 1

Pfeména substratu S na produkty A a B mtize zahrno-
vat vice stupnil jednosmérnych (dopfednych) reakci.

MeOH
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3.2. Vliv struktury substratu a objemnosti ¢inidla
na zastoupeni isomernich produkti

Nasledujici piiklady ukazuji, jak zmény ve struktufe
substratu nebo ¢inidla zdsadn€ zméni zastoupeni ve dvojici
kinetickych produktti:

1) Zdanlivé mala zména v elektronickém charakteru
substituentu, napt. zména chloru za fluor a tim zaroven
zména acidity o-vazeb C—H vede k zasadni zmén¢ regiose-
lektivity eliminace halogenvodiku a tim dominantniho
isomeru’ (reakce 3-1). Reakce tak ukazuje znaéné omeze-
nou platnost tzv. Zajcevova pravidla.

2) Zastoupeni isomerll v produktu reakce vyrazné
ovliviluje objemny substituent na substratu, napf. skupina
N(CHj3);, ktera stericky znesnadiuje ptistup eliminacniho
¢inidla k vnitini a-vazbé C—H a eliminace tak prob&hne na
vnéjsi a-vazbé C-H (tzv. Hofmannova eliminace, reakce
3-2)%.

3) V eliminacich halogenvodikii z halogenderivati
objemnost eliminac¢niho ¢inidla velmi vyrazné ovliviiuje
zastoupeni isomerd'®: objemné &inidlo reaguje prednostné
na terminalni vazbé C—H bez ohledu na termodynamickou
stabilitu majoritniho produktu (reakce 3-3).

4) Povaha substituentu na oxiranovém cyklu drama-
ticky ovliviiuje regioselektivitu otevirani epoxidového
kruhu'' (reakce 3-4).

CH3(CH,)p-CH-CH-CH, + CH3ONa == CHy(CH,),-CH=CH-CHj + CHa(CH),CH,-CH=CH,

H X H X=F

X=Cl

HaC—CH-CH-CH,—H
H |®  HO®

H;C™ 1. "CH
3 CIIH3 3

6 % rel.

30 % rel.
67 % rel.

AT
— H3C_CH:CH_CH3

70 % rel. (3-1)
33 % rel.

+  HzC-CH,—CH=CH,
94 % rel. (3-2)

R-OH
CHy-CH-CH-CH-H + baze - e CHy-CH=CH-CHj + CH,y-CH,-CH=CH,
H Br EtONa 81 % rel. 19 % rel. (3-3)
(CH3)3C-ONa 47 % rel. 53 % rel.
H,BCl.SMe,
R—CH-CH -CH- — -CH- —
T gm RC|)HCH2 OH + R-CH-CH,—ClI
O Cl H
(3-4)
R =Ph 94 % rel. 6 % rel.
R=CsHq4 7 % rel. 93 % rel.
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3.3. Kinetické fizeni s pfedifazenou rovnovahou

Kinetickd smés mulze vznikat vicestupiiovou reakci.
Vznik  kazdého  zisomernich  produktli  probihd
v jednotlivych paralelnich vétvich pfes jeden nebo vice
meziproduktl. Mezi intermedidty miiZze existovat rovno-
vazny vztah a takovd rovnovaha miize ovlivnit sloZeni
vysledné kinetické smési. Protoze mezi vyslednymi iso-
mernimi produkty celkové reakce neni rovnovazny vztah,
jde z hlediska produktl o kineticky Fizenou reakci.

Obecny piiklad takového reakéniho systému uvadi
schéma 2: Meziprodukty C a E jsou v rovnovazném vzta-
hu a ty jsou nevratnymi reakcemi pfeménény na konecné
produkty D a F. Lze uvazovat o tom, nakolik predfazena
rovnovaha ovliviluje zastoupeni kone¢nych produkti D a F:

ks
k; cC — D
Z,
A+ B
ky
\ ke
ks> E — F
Schéma 2

Jestlize je ki, k, k4, ks >> k3, kg, pak smés C + E
miZe mit konstantni rovnovazné slozeni a rovnéz kinetic-
ka smés produktt D + F vznika v konstantnim sloZeni. Na
druhé strané, pokud je ki, kys >> ko, ks, pak se prediazena
rovnovaha prakticky nemusi uplatnit.

Priklad  systému  kineticky = fizené  reakce
s prediazenou rovnovahou uvadi'>'"* schéma 3: Za bazické
katalyzy primarné vzniklé hydroxyketony snadno vstupuji
do rovnovahy; v kone¢né kinetické smési vysoce prevazu-
je linearni isomer, protoze k; je mnohem vétsi nez K.
V kyselém prostfedi probiha dehydratace rychle, takze
rovnovaha mezi primarné vzniklymi hydroxyketony se
nemuze uplatnit. Ve vysledné smési prevazuje vétveny
produkt, protoze k4 je vEtsi nez k;.

3.4. Souhrn

Ve vyseuvedenych kineticky fizenych reakcich 3-1 az
3-4 vznikaji dvojice polohovych isomert, pfitom jeden
znich je termodynamicky stabilnéjsi. Jestlize pouzijeme
popis ze zahrani¢nich ugebnich texti®, uvedeny v kap. 3.1.,
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pak reakce 3-1 az 3-3, poskytujici majoritni termodyna-
micky stalejsi alken, by mély byt termodynamicky fizené,
coz je silny protimluv. Oba isomerni produkty jsou kine-
tickymi produkty bez ohledu na jejich termodynamickou
stabilitu nebo na jejich podil v reakéni smési. Kineticka
smés v reakcich 3-1 az 3-4 ma za dané teploty konstantni
sloZzeni bez ohledu na stupen konverze a reak¢ni dobu.

Predfazend rovnovaha (schéma 3) muze v pribchu
reakce ovlivnit slozeni isomerni smési produktd, avsak
jednou vzniklé produkty jsou jiz neménné, vzajemné se
nepfeménuji, vznika kinetickd smés, ve vysledku je reakce
kineticky fizena.

4. Termodynamicky Fizené reakce s priklady
4.1. Uvod

Na rozdil od kineticky fizenych reakci je v tomto
systétmu mezi produkty rovnovazny vztah, tj. mohou se
vzajemné pfeménovat. V nékterych reakcich se pfi nizsich
teplotach rovnovaha ustavuje pomalu, takze z pocatku
muize mit smés produktd slozeni viceméné blizké kinetic-
kému. Reakéni systém je tedy po urcité dobé bud’ ve stavu
Castecné, resp. neuplné rovnovahy nebo v rovnovaze.
V nasleduyjicich kapitolach ukéZeme, Ze termodynamicky
stalejsi isomer muze byt produktem minoritnim i za rovno-
vahy a dale jak teplota, rozpoustédlo nebo katalyzator
vyrazné ovliviiuji zastoupeni isomernich produktd v rov-
novaze.

4.2. Reakéni modely

Zjednodusené reakéni modely nasledujicich termody-
namicky fizenych reakci jsou zachyceny v jednoduché
podobé pomoci schémat 4 a 7: Ve schématu 4 vznikaji
produkty C a E jednosmérnymi dopfednymi reakcemi
arovnovaha mezi nimi se uskuteéiuje az nasledné.
Ve schématu 7 (kap. 4.4.) se rovnovaha mezi produkty
(enolaty) uskutecniuje pies vychozi keton a pravdépodobné
také pfimo mezi enolaty (viz kap. 4.4.).

4.2.1. Reakcni model podle schématu 4

a) Pokud ve schématu 4 plati, ze ks, ks >> ki, ky
ak;= ky, pak se rovnovaha ustavuje prakticky okamzité
a smés isomernich produkti ma rovnovazné slozeni od
pocatku do konce reakce.

k3

ki Ph-CH-CH,-C-CH,CH, — Ph-CH=CH-C-CH,CH

Ph-CH=0 &% IS &
+
CH3CH»>-C-CH ky CH

3 26 3 ‘\\& <Hs . ?Hs

ks Ph-(;)H-CH-(I%-CH;s — Ph-CH=C-C":-CH3

OH

Schéma 3
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k

e C
ks

A+ B

2

Schéma 4

b) V ptipad€, Zze produkty C a E vznikaji mnohem
rychleji nez ustaveni rovnovahy mezi nimi, tzn. ze k;, k, >
ks, k4, pak primarné vznikd nerovnovaznd smes produktil
C a E a muze trvat uréitou dobu, nez se mezi nimi ustavi
rovnovaha.

Jednim z ptiklad postupného ustaveni rovnovahy je
kysele katalyzovand dehydratace 1-fenyl-2-methyl-
cyklohexanolu14 (reakce 4-5). V refluxujicim toluenu
za katalyzy  kyselinou  p-toluensulfonovou  vznika
z pocatku s mirnou ptfevahou isomer 1 (tab. ), ktery je
termodynamicky mén¢ staly a s postupem casu se piemé-
fuje na termodynamicky stalejsi isomer 2 az do rovno-
vahy. Velmi pravdépodobné prvni idaj o koncentraci iso-
meru 2 v tabulce I uz zahrnuje urcity podil latky 2, kterd
vznikla rovnovaznou reakci. Bylo by zcela zavadgjici
oznacit takovou reakci za pocatecn¢ kineticky fizenou a za
ptl hodiny pak za fizenou termodynamicky, kdyz systém
rychlostnich rovnic je stale stejny.

Ph
CH
|
Ph_ _OH
C§CH3 Hee
|
e et 4-5)
CH; 2

Tabulka I
Zavislost slozeni (v rel. %) produktové smési produkta 1
a 2 v reakci (4-5) na Case

Cas 15 35 50 80 100 120
[min]

Produkt1 55 37 29 14 10 9
Produkt2 45 63 71 86 90 91
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Nekteré aromatické substituce, jmenovité Friedelovou-
Craftsovou methylaci alkylbenzenti, napf. toluenu, miiZe-
me zafadit mezi systémovy typ podle schématu 4. Na roz-
dil od pfedchozi reakce (4-5) se v tomto pfipadé rovnova-
ha ustavuje daleko pomaleji: Za pokojové teploty a za
kratii reakéni dobu'® ma smés tii isomernich dimethylben-
zent (xylent) sloZeni blizké kinetickému (4-6). Studie
dlouhodobého sledovani ptipadné zmény reakeni smési pii
pokojové teploté nebyla publikovana. Jestlize reakce pro-
biha pii vyssi teploté (napt. 50 °C), pak pomérmné rychle
dospéje do rovnovahy, v niz dominuje termodynamicky
stalejsi m-xylen'®. Pokud se reakce ptivodné provadéla od
pocatku pii vysii teploté'’, byl m-xylen povazovan za pri-
marni produkt elektrofilni substituce a methylova skupina
mylné za meta-dirigujici'’.

(4-6)
Hs CHy o H, H,
3
+ CH3-Br g;BTré» @( + +
CHs
CHj3
% rel. 55 10 35
AlBrs N HCI, 50 °C
% rel. 17 62 21

Pii sulfonacich aromatickych sloucenin za vysSich
teplot se sulfonova skupina vratng odpojuje'®'® od aroma-
tického cyklu a vytvari rovnovaznou smés odpovidajici
reakénim podminkdm. V sulfonacich methylbenzenu'
(toluenu) nebo fenolu'®* pii nizich teplotach ortho-
a para-substituované CHj- a OH-derivaty vznikaji rychle-
ji, zatimco pfi teplotach 160-180 °C vysoce pievazuji'® >
v obou pfipadech termodynamicky stalejsi meta-derivaty
(76-82 % rel.).

4.3. Fakta o adicich halogent a halogenvodikt
na buta-1,3-dien

Souhrnné vysledky o (heterolytickych) adicich halo-
genil a halogenvodikii na buta-1,3-dien jsou uvedeny
v nasledujicim schématu 5 a tabulkach I1I-V. Pti adicich
vznikaji dvojice polohovych isomert.

Za urcitych podminek jsou adice rovnovazné podle
schématu 4. Na druhé stran¢ je souhrnné hodnoceni expe-
rimentalnich vysledkt obtizné, protoze v fadé praci autofi
neuvadéji dobu reakce a piipadné udaje, zda reakce dospé-
la do rovnovahy (podle schématu 4) a zda zastoupeni iso-
mernich produktt se jiz v pribéhu reakce nemeénilo.

HaC=CH-CH=CH, + X-Y ——= H,C=CH-CH=CH, + H,C-CH=CH-CH,
U U

X-Y =Br-Br, CI-CI
H-Br, H-CI

Schéma 5

X
1

832

,2-adice

Y X Y

4
1,4-adice

3
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Tabulka IT
Vysledky adice chloru na buta-1,3-dien za riiznych podminek

Referat

C. Vychozi komponenty Podminky: Reakéni 1,2-Adice  1,4-Adice Lit.
teplota [° C], rozp., doba® systém” % rel. % rel.
1 ClL, -78 °C, kineticky 60 40 29
2 Cl, -20 °C, Et,0; —18 °C, CHCl; kineticky 66; 71 34; 29 29
3a,3b dien/Cl, 0,024 20,52 svétlo, -9 °C, cH, N, kineticky 25,22 75,78 25
4a,4b  dien/Cl, 0,033 2 0,54 tma, -9 °C, cH, N, kineticky 51,25 49,75 25
5 dien /Cl, 0,025 0,,-9 °C, cH kineticky 53 47 25
6 dien /Cl, 0,58 0,,-9 °C, cH kineticky 33 67 25
7 dien /Cl, 0,025-0,05 —10 °C, Pen n. CHCI; n. DCM kineticky 54-57 43-46 30
8 Cl, —-10°C, DCM kineticky 61 39 31
9 Cly/dien 0,085 a 0,22 —21 az-12 °C, CCly, DCM, CHCI;, kineticky 42,45,54 58,55,46 26,29
N,
10 3,4-dichlorbut-1-en 60 °C a 105 °C, N,, SbCls rovnovazny 17 a24 83 a76 26
11 3,4-dichlorbut-1-en 40 °C, 30 min., CuCl + CuCl, rovnovazny 33 67 27
12 3,4-3% +1,4-DCB 97% 100 °C, 30 min., CuCl rovnovazny 24 76 28

cH — cyklohexan; Pen — pentan; DCM - dichlormethan;, DCB — dichlorbuten; a — pokud neni doba uvedena, neni

v publikaci udaj; b — nazor autorti publikace

4.3.1. Adice chloru

Adukty chloru na buta-1,3-dien jsou pomérné stalé
vii¢i isomerizaci, a tim ekvilibraci: V rané publikaci** bylo
zjisténo, ze adice chloru na buta-1,3-dien poskytuje smés
1,2- a 1,4-aduktu a Ze tyto regioisomery samovoln¢ nepte-
smykuji ani pii zahfivani na 90 °C po 4 h v tlakové nado-
b&. Pozdgjsi prace® uvadi, ze 1,2- a 1,4-dichloradukty jsou
termicky stalé pod 130 °C a jejich isomerizace probiha
teprve v ptitomnosti ZnCl,. Rovnovahy bylo rovnéz dosa-
Zeno v piitomnosti jinych katalyzatort jako SbCls (cit.*®)
nebo CuCl (cit.”**) za zvy3ené teploty. Z téchto udaji lze
odvodit, ze mezi 1,2- a 1,4-adukty nedochazi
k rovnovaze bez pfitomnosti katalyzatoru nebo pfi teplo-
tach pod 100 °C a ze adice chloru na buta-1,3-dien je tak
kineticky fizena.

Druhou zvlastnosti je paralelni radikalova adice chlo-
ru poskytujici 1,4-adukt****=? a ktera probih4 i ve tm&>,
pokud nejsou pfitomny radikalové inhibitory, napt. kyslik,
a nebo za vyssi koncentrace dienu (tab. II, ¢. 3b, 4b, 6).
Naproti tomu za nizkych koncentraci dienu a nizkych tep-
lot se uplatifuje iontovy mechanismus®~°2 ktery vede
k pfevazujicimu 1,2-aduktu (€. 1, 2, 4a, 5, 7, 8). Pfi urci-
tych koncentracich dienu vznika ca. ekvimolarni smés
isomerti* (C. 4a, 5, 7, 9). Polarita rozpoustédla do jisté
miry ovlivituje podil 1,2- a 1,4-adice®** (&. 2, 9).

4.3.2. Adice bromu

Prvni prace se objevily na konci 19. stoleti. Jiz tehdy
bylo nalezeno®>*, Ze pi adici vznikaji vyseuvedené dva regio-
isomerni produkty (schéma 5), a to jak 1,2-adukt (3,4-di-
brombut-1-en), tak 1,4-adukt (1,4-dibrombut-2-en). Kazdy
z nich samostatné nebo ve smési pii nekolikaminutovém
zahtati na 100 °C poskytl stejnou smés obsahujici 20 %
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3,4- a 80 % 1,4-dibromidu® (tab. IIL, &. 1). Podobny vysle-
dek byl nalezen pozdgji*® (&. 2, 3). Pii teplotach 20-25 °C
1,2-adukt isomerizoval pomalu, rovnovahy bylo dosazeno
az za 3-4 dny*’. Z této skute¢nosti vyplyva, Ze pii nizkych
teplotach prakticky nedochdzi k rovnovazné reakci mezi
adukty v prubéhu nékolika hodin a Ze adici bromu 1ze po-
vazovat za kineticky fizenou.

Rovnéz adice bromu probiha dvéma paralelnimi me-
chanismy, iontovym a radikalovym. Vysledkem mechanis-
mu radikalového je 1,4-adice””’, zatimco majoritnim pro-
duktem iontové adice je 1,2-adukt. Podil obou mechanis-
mu na isomernim zastoupeni obou aduktil je obtizné stano-
vitelny a 1ze jej pouze odhadnout. Podobné jako u adice
chloru, radikdlovy mechanismus se uplatiuje pti vySsich
koncentracich dienu i za nizkych teplot®”** —15 az —10 °C
(¢. 7, 8, 12). Pti teplotach —20 °C za piebytku dienu vzni-
kala pfiblizn¢ ekvimolarni smés aduktl v rliznych roz-
poustédlech® (&. 20-22). Pii vyssich teplotach 5-25 °C
pfevladal radikdlovy mechanismus i pfi nizkych koncen-
tracich dienu®'74*4! (&. 13-15, 18) za vzniku vysoce pie-
vazujiciho 1,4-aduktu. Inhibitor 1-(bromethyl)benzen ne-
vyrazné omezil’’ radikalovou adici (€. 10). Patentové uda-
je* jsou konzistentni s fadou vysledkii ve védeckych pu-
blikacich.

Iontovy mechanismu se uplatiioval do jisté miry za
nizkych koncentraci dienu a pii nizkych teplotach®®*’ (¢.
4-6). Vyhradné iontové adice nastavala*™*' v ptitomnosti
pyridinu (¢. 16, 17, 19), kdy vznikal pfechodny N-
-brompyridinium-bromid. Vliv riznych nizkopolarnich
rozpoustédel na mechanismus byl slaby**** (¢. 4, 11), za-
timco polarni rozpoustédla silng podporovala®® radikalo-
vou adici (€. 12).
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Tabulka IIT
Vysledky adice bromu na buta-1,3-dien za riznych podminek
C. Vychozi latky Podminky Reakéni systém®  1,2-Adice 1,4-Adice  Lit.

teplota [° C], doba® % rel. % rel.
la 1,2- nebo 1,4-adukt 100 °C, 10 min. az3 h rovnovazny ca. 20 ca. 80 35
1b 1,2- nebo 1,4-adukt 15 °C, CHCI;, CS, rovnovazny 37a34 63 a 66 35
2 1,2-adukt isomerizace, 60 °C, 60 h, dekan rovnovazny 9,5 90,5 36
3 isomerizace, 100 °C, 5 h, dekan rovnovazny 14,5 85,5 36
4 Bry/dien —15 °C, CHCl;, C¢Hy4, CS,, CCly4 kineticky 45-50 50-55 36
5 Bry/dien 1: 0,045 CCly, —15 °C, tma kineticky 56 44 37
6 Bry/dien 1: 0,045 CCly, —15 °C, svétlo kineticky 52 48 37
7 Bry/dien 1:1 CCly, —15 °C, tma kineticky 21 79 37
8 Bry/dien 1:1 CCly, —15 °C, svétlo kineticky 23 77 37
9 Bry/dien 1:1 CCly, —15 °C, svétlo kineticky 56 44 31
10 Bry/dien 1: 0,039 CCly, —15 °C, radikalovy kineticky °,

inhibitor 0,18-0,46 mol neradikalovy 34-39 66-61 37
11 Bry/dien 1: 0,05 CClyn. C¢Hyp, —10 °C kineticky 57-67 33-43 38
12 Bry/dien 1: 0,05 AN, NM, MeOH, -10 °C nerovnovazny 25-32 68-75 38
13 Bry/dien 1: 0,045 CCly, 25 °C, svétlo nerovnovazny 31 69 37
14 Bry/dien 1: 0,030 CCly, 25 °C, tma nerovnovazny 24-29 71-76 31,37
15 Br,/dien CH,Cl,, 0-5 °C, 5 min. nerovnovazny 24 76 40
16 Py-Bry/dien CH,Cl,, 0-5 °C, 5 min. nerovnovazny 85 15 40
17 Py-Br,, Py/dien CH,Cl,, 0-5 °C, Py/Py-Br, ( 5:1), nerovnovazny 96 4 40

5 min.
18 Br,/dien, 43-144:1  CH,Cl,, 25 °C nerovnovazny 12 88 41
19 Py-Br,/dien CH,Cl,, 25 °C, Py/Br;, (1,4 a 45) nerovnovazny 33288 67al2 41
20 Br,/dien 1:4 MCP, -20°C,2h nerovnovazny 53 47 39
21 Bry/dien 1:4 g}ﬁlovodiky, CHCI;,AcOH, —20 °C, nerovnovazny 45-47 53-54 39
22 Br,/dien 1:8 -20°C,2h nerovnovazny 41 59 39

MCP — methylcyklopentan, AN — acetonitril, NM — nitromethan; a — pokud zde neni doba uvedena, neni v publikaci udaj;
b — nazor autort publikace; ¢ — reakce byla vedena do konverze 10-20 % butadienu a pak analyzovana pomoci plynové

chromatografie

4.3.3. Adice chlorovodiku

V adicich halogenvodikti na buta-1,3-dien se uplatiuji
podobné reaké¢ni faktory jako ve vySeuvedenych adicich
chloru a bromu (kap. 4.3.1. a4.3.2.).

Chlorované adukty 5a, 6a byly termicky stalé, mezi
isomernimi adukty nedochdzelo** k ekvilibraci v teplot-
nim rozmezi —80 az 25 °C. Slozeni reak¢éni smési adukti
bylo prakticky stejné v tomto teplotnim rozmezi (tab. IV,

&. 1-4), reakce byly fizeny kineticky*’. Rovnovéha mezi
adi¢nimi isomery se ustavila tehdy, pokud byl pfitomen
kaltalyzeitor“z’45 (HCIl, FeCls, CuCl;, ¢. 5-11). Isomerizaci
rovnéz katalyzoval Co-komplex* (&. 10) nebo diethylamo-
nium-chlorid**#® (&. 12, 13). Stupen rovnovahy byl zavisly
na teploté, dob¢ isomerizace a katalyzatoru. SloZeni rovno-
vazné smési bylo v podstaté stejné pii —80, 25 a 60-80 °C,
ve které dominoval 1,4-adukt (€. 5a, 7, 9, 11-13). Samotny

HpC=CH-CH=CH, + H-Y —— H;C-CH-CH=CH, * HsC~CH=CH-CH,

5a,6a H-Y =H-CI
5b, 6b H-Y =H-Br

Schéma 6
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Tabulka IV
Vysledky adice chlorovodiku na buta-1,3-dien a isomerizace aduktii Sa, 6a
C Vychozi Podminky, teplota [°C], rozp., do- Reak¢ni systém 1,2-Adice 1,4-Adice  Lit.
reaktanty ba, katalyzator (5a) % rel.  (6a) % rel.
1 dien, HCI -80°C,1ha72h kineticky 78 a75 22 a25 42
2 dien, HCI 25°C,1h kineticky 80 20 42
3 dien, HCI 25°C, 24-48 h, AcOH kineticky 78 22 42
4 dien, HCI 25 °C, 1 h, thiofenol kineticky 82 18 42
S5a 5a -80 °C, 1 d, FeCl;, HC1 rovnovazny 33 67 a 42
5b 6a dtto rovnovaha ¢astecna 74 26 42
6 5a nebo 6a 25°C, 2 d, FeCl; rovnovaha Castecna ? 53 a46 47 a 54 42
7 5a nebo 6a 25°C, 49 d, HC1 rovnovazny 26 a22 74a78 42
8 5a nebo 6a 100 °C, 6 h, FeCl;.6H,O, HC1 . rovnovaha ¢aste¢na 76 a 67 24 a33 42
9 dien, HCI 20-22 °C, CuCl, HCl rovnovazny 23-25 77-75 43
10 5a 75 °C, dioxan, 15 h, Co-komplex rovnovazny 27 73 44
11 S5a 60 °C, DMF, 5 h, CuCl rovnovazny 25 75 45
12 S5a 80 °C, PhMe, 175 d, Et,NH,Cl rovnovazny 30 70 46
13 6a 80 °C, PhMe, 128 d, Et,NH,Cl rovnovazny 30 70 46

1,4-adukt 6a zfejmé isomerizoval vyrazné pomaleji nez
1,2-adukt 5a pti —80 °C (¢. 5b). Hydratovany katalyzator
byl pravdépodobné méng uginny™® (&. 8).

V kineticky fizeném systému vysoce pievazovala 1,2-
adice v irokém teplotnim rozmezi* (-80 az 25 °C, reakce
¢. 1-4), pfitom slozeni reak¢ni smési bylo prakticky stejné
a ¢inilo 75-82 % rel. 1,2-aduktu (5a).

4.3.4. Adice bromovodiku

V rané praci’’ zr. 1934 autofi posttehli, Ze isomerni
3-brombut-1-en (1,2-adukt, 5b) a 4-brombut-2-en (1,4-
-adukt, 6b), pfipravené z alkoholl, byly nestabilni a napft.
pfi destilaci se vzdjemné pfeméiovaly. Piislusnou rovno-

Tabulka V
Podminky a vysledky adice bromovodiku na buta-1,3-dien

védhu mezi monobromderivaty 5b — 6b uvadi cit.**
(tab. V, ¢. 1, 2). Rychlost ustaveni rovnovahy byla silné
zavisla na teploté (€. 1, 2). Na druhé stran¢ udaje ¢. 1 a €. 2
ukazuji*®*, Ze rovnovazné slozeni nebylo téméf zavislé na
teploté.

Analogicky adicim halogent probihala adice bromo-
vodiku velmi pravdépodobné dvéma paralelnimi mecha-
nismy, iontovym a radikalovym. Malo zavislé na teploté
bylo slozeni produktu za iontovych podminek®® v rozmezi
—78 az 25°C (tab. V, ¢. 3-5), zatimco za radikalovych
podminek byla teplotni zavislost vyrazna®® (& 7, 8)
a s rostouci teplotou se vyrazné zvysSoval podil 1,4-adice;
reakce bez pFitomnosti iniciatoru® nebo inhibitoru poskyt-
la vysledek blizky radikalové iniciaci (E. 9).

C. Vychozi reaktanty  Podminky, teplota [° C], rozp., Reakeni systém 1,2-Adice 1,4-Adice Lit.
doba (5b) % rel. (6b) % rel.
1 5b nebo 6b 75 °C, 1 hnebo 100 °C, 5 min. rovnovazny 13-14 87-86 48,49
2 5b nebo 6b 20 °C, 10 dnt rovnovazny 13 87 49
3 HBr, buta-1,3-dien —78 °C, 1-15 h, Ph,NH nerovnovazny* 72-90 28-10 50
4 HBr, buta-1,3-dien —12 °C, 2-4 h, Ph,NH nerovnovazny* 65-75 35-25 50
5 HBr, buta-1,3-dien 0 °C, 1,5 h, Ph,NH nerovnovazny" 62-71 38-29 50
6 HBr, buta-1,3-dien 22 °C, 1,5 h, Ph,NH nerovnovazny* 44 56 50
7 HBr, buta-1,3-dien —78 °C, 1-2 h, askaridol nerovnoveiinyb 56-59 4441 50
8 HBr, buta-1,3-dien —12 °C, 2-3 h, askaridol nerovnovéin}'/b 19-22 81-78 50
9 HBr, buta-1,3-dien -12°C,3,5h nerovnovazny 27 73 50

a — podminky pro iontovou reakci; b — podminky pro radikalovou reakci
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4.4. Fakta o smésich isomernich enolatt R1-CH=C|)-CH2-R2
, . y . S / 0®
Uvodem pfipomenime popisy tzv. ,.kinetického a ter- R1-CH.-C-CHR2 1+ b
modynamického enolatu™ v internetovych ucebnich tex- Il G + baze N
tech’': , Treatment of an unsymmetrical ketone with a base (0] \ R1-CH.-C=CH-R2
could result in two enolate ions. The more stable enolate Il é B
ion is called the thermodynamic enolate and the faster (0]
forming the kinetic enolate.” Podle tohoto popisu51 vznika
v uvedené enolizaci dominantni bud’ ,kineticky“ nebo
,termodynamicky* enolat, které jsou spojeny rovnovahou. Schéma 7
Za urcitych podminek reakce mohou enolaty (schéma 7)
vznikat v ekvimolarnim poméru (tab. VI, €. 2-4). Ukazuje se, ze rovnovaha enolatil je vyznamné zavis-
14 na pftislusném kationtu, napt. rovnovazné smési lithium-
enolatd pti 25 °C maji za stejnych podminek jiné slozeni*?
neZ enolaty sodné nebo draselné (tab. VII). Autofi> usuzu-
Tabulka VI
Zastoupeni isomernich enolatli v reak¢éni smési
C.  Vychozi keton Cinidlo Reakéni Enolaty Lit.
Teplota [°C] systém [% rel.]
Bu-CH,-CO-CH; Bu-CH,-C(-0)=CH, Bu-CH=C(-0)-CH,
1 7 Ac-enolat, 100 °C, TsOH rovnov.* 3-4 96-97 52
2 Ph;CK, r.t.,, 1 h, DME nerovnov.’ 51 49 52
3 Ph;CK, r.t., 0,5 h, DME nerovnov.* 52-54 4648 53
4 Ph;CK, reflux 3h, DME Nerovnov. 50 50 59
5 Ph;CK, r.t., DME rovnov.*? 42 58 53,59
6 Ph;CLi, r.t., 0,5 h, DME nerovnov.* 70-88 12-30 53
7 Ph;CLi, r.t.,, 1 h, DME rovnov ¢ ca. 13 ca. 87 53
8 KH, 20 °C,1,5 min.,THF nerovnov. 46 54 55,57
CH}'CHz-CO-CH;; CH:,CHz-C(-O-):CHz CH3-CH=C(-O-)-CH3
9 8 ArNHLi,0 °C,15 min, THF nerovnov. >80 <20 56
R =Me;sSi CH;CH,-C(-OR)=CH, CH;-CH=C(-OR)-CHj;
10 r.t., 15 min, DME nerovnov.* 71 29 58
11 130 °C, 48 h , DMF rovnov.f 12 88 58
Csz-CHz-CO-CH3 Csz-CHz-C(-O-)=CH2 C2H5-CH=C(-O-)-CH3
12 9 LiN(iPr),, —78 °C, THF nerovnov. 85 15 54
13 KH, 0 °C, 15 min, THF nerovnov. ca. 80 ca. 20 56
(CH;),CH-CO-CH; (CH;),CH-C(-0)=CH, (CH;),C=C(-0")-CH,
14 10 KH, 20 °C, 1 min ,THF Nerovnov. 88 12 55,57
15 KH, -78 °C, 1 h, THF rovnov.? 99 1 55
16 KH, KTSA, -78 °C, THF rovnov. 99 1 57
Ph-CH,-CO-CH; Ph-CH,-C(-0")=CH, Ph-CH=C(-0")-CH;
17 11 Ph;CK, r.t.,, 1 h, DME rovnov.’ ca.2 ca. 98 52
R=Me;Si  Ph-CH,-C(-OR)=CH, Ph-CH=C(-OR)-CH,
18 r.t., 15 min., DME nerovn.® 0 100 58
19 130 °C, 48 h, DMF rovnov.' 0 100 58

rovnov. — rovnovazny reakéni systém; nerovnov. — nerovnovazny reakéni systém; r.t. — pokojova teplota (20-25 °C);
Ac-enolat — acetyl-enolat; DME —1,2-dimethoxyethan; DMS — dimethylsulfoxid; TMS — trimethylsilylchlorid; KTSA —
kalium-bis(trimethylsilyl)amid. * Smés kalium-enolati byla rozloZena piebytkem acetanhydridu a zahf. na 100 °C
v ptitomnosti Ts-OH do stalého slozeni. ° Smés kalium-enolatd reagujici 1 h pii rt byla rozlozena smési
kys.deuteriooctové a deuteriumoxidu. © Smés kalium- nebo lithium-enolati byla rozlozena piebytkem acetanhydridu
a smés enol-acetatll analyzovana. ¢ Molarni pebytek ketonu viiéi bazi, rychla ekvilibrace. ¢ Smés trimethylsilyl-enolati
(Li(iPr),N, TMS) v DME byla michana 15 min. pfi r.t. * Smés trimethylsilyl-enolatii (Et;N, TMS) s prebytkem Et;N byla
zahtivana 48 h na 130 °C v DMF
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Tabulka VII
Slozeni rovnovazné reakéni smési enolatli v zavislosti na katalyzatoru a rozpoustédle
C. Vychozi keton Cinidlo Reakeni Enolaty Lit.
Teplota [°C] systém® [% rel.]
Bu-CH,-CO-CH; Bu-CH,-C(-O)=CH, Bu-CH=C(-O’)-CH;
20 7 Ph;CK, r.t., DME rovnov. 58 42 52
21 Ph;CLi, r.t., DME rovnov. 88 12 52
iPr-CO-CH; (CH;),CH-C(-O)=CH, (CHj;),CH=C(-O")CH;
22 10 Ph;CK, r.t., DME rovnov. 82 18 52
23 Ph;CNa, r.t., DMSO rovnov. 67 33 52

* Smés kalium-enolatl reagujici 1 h pfi r.t. byla rozloZena smési kys. deuteriooctové a deuteriumoxidu

ji, Ze v lithium-enolatech je negativni naboj vice
,heutralizovan“ kationtem lithia a tyto soli proti draselnym
se vice podobaji alkentim.

Rovnovahy isomernich enolatti (ekvilibrace smési) se
dosahuje rychle mirnym piebytkem vychoziho ketonu
v reakéni smési®*>* i pii —78 °C (cit.*®) nebo v piitomnosti
protického rozpoustédla®. Napi. keton 10 (tab. VI) po-
skytl™>*7 pii 20 °C smés enoltii obsahujici 88 % terminal-
niho isomeru, jejiz sloZeni se neménilo po 1 h pii —78 °C,
zatimco po pfidavku malého mnoZzstvi volného ketonu
smés rychle ekvilibrovala®® az na obsah 99 % terminalniho
(méné substituovaného) enolatu (¢. 14-16). Bez pridavku
piebyte¢ného ketonu se rovnovaha ustavila pomaleji™,
napf. az béhem 1 h pii 25 °C vcetné lithium-enolatt. Po-
kud byla baze, napt. lithium-amid, v ptebytku proti keto-
nu, vznikla nerovnovazna smés*® s vysokym piebytkem
méné substituovaného (,,terminalniho®) enolatu v rozmezi
80-88 % rel., pfitom v §irokém teplotnim rozmezi —78 az
20 °C (&.9, 12-14). Pomala ekvilibrace probihala® rovnéz
za piebytku silné, stericky naro¢né baze pfi nizkych teplo-
tach (napt. —78 °C).

V analogii na alkeny jsou vicealkylované enolaty
povazované™ > za termodynamicky stabilngj$i. Skuted-
nost je viak slozitejdi, jak ukazuji’>>’ experimentalni vy-
sledky v tab. VI (€. 14-16): Trisubstituované interni enola-
ty byly minoritni i v rovnovaznych smésich, coz ukazuje
na jejich mensi termodynamickou stabilitu. Naproti tomu
ve fenylacetonu stabilizuje fenylova skupina interni enolat
natolik, Ze tento fenylenolat vznikal vyhradné i za kinetic-
kych podminek®>® (&. 17-19).

5. Zavéry
5.1. Souhrn poznatkt

Vyseuvedené reakce v kap. 3 a 4 ukdzaly, ze jejich
vysledky jsou zavislé na fadé faktort. V kineticky fize-
nych reakcich (kap. 3) mohou vznikat jako majoritni pro-
dukty jak termodynamicky méné¢ stalé, tak termodynamic-
ky stalejsi polohové isomery. Pfitom staci relativné mala
zména ve struktufe substratu nebo ¢inidla, aby se zménila
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energeticka dominance isomeru (kap. 3.2., reakce ¢. 3-1,
3-2, 3-3).

V adicich halogenii a halogenvodikl na buta-1,4-dien
se ukazalo (kap. 4.3.), Ze vedle iontové adice paralelné
probiha radikalova 1,4-adice, ktera je napi. podporovana
vyssi koncentraci dienu a probihd i pfi nizkych teplotach.
V podstaté nelze stanovit, do jaké miry se radikalova adice
podili na vzniku 1,4-aduktu.

Nékteré isomerni adukty jsou stalé v pomérné Siro-
kém teplotnim rozmezi (napt. adukty chloru a chlorovodi-
ku — viz tab. II, IV), vzdjemné se nepfeméiluji a reakéni
smési tak maji kinetické sloZeni. Jejich isomerizace nasta-
va v pfitomnosti katalyzatord, av§ak pak jde o jiny reak¢ni
systém neZ nekatalyzovana adice (tab. II, IV).

Ustaveni rovnovahy mezi isomernimi enolaty ketont
je znaéné zavislé na reakénich podminkach (tab. VI).
Rychlého ustaveni rovnovéhy se dosahuje za piebytku
ketonu nebo v polarnich rozpoustédlech. Za piebytku keto-
nu smés rychle ekvilibruje i pti —78 °C, kdy vysoce preva-
Zuje termindlni enolat. Rovnovéha isomernich enolatl je
siln¢ zavisla na teploté a také na kationtu, ptitom lithiové
ionty nejvice stabilizuji terminalni enolaty (tab. VII).

5.2. Jak referuji ucebnice o adicich na buta-1,3-dien
a enolatech

Souhrnné zhodnoceno, zakladni ucebnice organické
chemie a internetové ucebni texty popisuji adice na buta-
1,3-dien velmi zjednodusené az nepravdivé. Nezmifiuji se
0 soub&zné probihajicich radikalovych adicich (s vyjim-
kou®*®"), pfigitaji viechny 1,4-adukty v&etné podilu adukti
radikalové vzniklych iontové adici a termodynamickému
fizeni (napt. cit.®?). Nezmiituji se napf. o tom (s vyjimkou
cit.549*%%), e nékteré dvojice isomerd jsou termicky stalé
az do 100 °C a Ze jejich isomerizace, tj. termodynamické
Fizeni, probihaji az v ptitomnosti katalyzatort.

Podobné popis enolizaci v zakladnich ucebnicich a na
internetu je velmi zjednoduseny az nepravdivy. Reakéni
podminky, které ovliviuji rychlost enolizaci a procentudlni
slozeni smési enolatd, jsou zminény jen v ucebnicich pro
pokrogilé®>¢7,
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5.3. Stavajici popis reakci a rozporujici
experimentalni vysledky

Podle popisu v literatute®' (viz kap. 3.1., 4.4.)
kineticky produkt* vznikéa nejrychleji a ,,termodynamicky
produkt” jako majoritni nejstalej$i isomer v rovnovazné
smési. Reakce poskytujici kineticky produkt jako majoritni
jsou ,.kineticky Fizené* a reakce poskytujici majoritni ter-
modynamicky produkt jsou uvadény jako ,termo-
dynamicky rizené“. Tento popis je vSak dosti neurcity
a nastoluje fadu terminologickych otazek:

— V kineticky fizenych reakcich 3-1 az 3-3 vznikaji
dvojice polohovych isomert, pfitom vysoce prevazujici je
isomer nazyvat, napt. ,,kineticko-termodynamicky* ?

— Jak bude ,,fizena‘“ reakce, ve které nastala ¢aste¢na
rovnovaha z20 %, 40%, 50% nebo 60 % , bude to
,.kineticko-termodynamické tizeni* ?

— Jestlize rovnovazna reakce pomérné rychle dospiva
do rovnovahy (napf. reakce'* 4-5), ma smysl ozna¢it, Ze na
pocatku reakce je kineticky fizena a po kratké dobé je re-
akce termodynamicky ftizena, kdyZz systém rychlostnich
rovnic je potad stejny? Jak bude ,,fizena* uprostfed rovno-
vazné premeény?

— Vsechny reakce uvedené v tomto ¢lanku poskytuji
smesi dvou (nékdy tfi) polohovych isomert: Jak se budou
nazyvat minoritni isomery v téchto smésich? Bude mino-
ritni, pfitom termodynamicky stélej$i isomer v kinetické
smési rovnéz nazyvan termodynamicky isomer a podobné
v termodynamické smési minoritni isomer nazyvan kine-
ticky isomer? Budou pak ve vSech reakcich vznikat smési
kinetického a termodynamického isomeru?

— Viad¢ reakci vznika ca. ekvimolarni smés obou
isomerdl (napf. tab. II, €. 4a, 5, 9; tab. IIL, C. 4, 6, 21; tab.
IV, €. 6;tab. V, €. 6, 7; tab. VI, €. 2,3, 8), nazyva se takova
smeés ,kineticko-termodynamicka®, resp. ,termodyna-
micko-kineticka“?

— Venolizani reakci pfi nizkoteplotni rovnovaze
vysoce pievazoval®™’ termodynamicky méné staly isomer
(viz tab. VI, ¢. 15, 16); bude se tento isomer nazyvat
,.kineticko-termodynamicky*, resp. ,termodynamicko-
kineticky“?

5.4. Neurcité terminy, které je 1épe nepouzivat

Stavajici pouzivané terminy ,kineticky produkt“ a
»termodynamicky produkt™ jsou samy o sob& neurcité, a
proto jsou v textech vzdy provazeny vysvétlenim, co vlast-
n¢ znamenaji (viz kap. 3.1., 4.4.). Bez tohoto vysvétleni
mohou byt tyto pojmy chapany nasledovné:

Kineticka sloucenina (napf. ,kineticky enolat) —
slouCenina vznikld v kineticky fizené reakci (bud’ jako
minoritni, nebo jako majoritni, resp. ekvimolarni isomer).

Termodynamicka sloucenina (napt. termodynamicky
enolat) — sloucenina vznikld v termodynamicky fizené
reakei (bud’ jako minoritni, nebo jako majoritni, resp. ekvi-
molarni isomer).

Referat

5.5. Doporucené terminy

Nasledujici terminy by mély mit jednozna¢ny vyznam
bez potieby doplitujiciho vysvétleni:

Kineticky Fizend reakce — mezi produkty reakce nena-
stava rovnovaha (neni rovnovazny vztah).

Termodynamicky 7izenda reakce — produkty reakce
jsou v rovnovaze, resp. sp&ji do rovnovahy.

Kineticka smes — smés isomernich produkti
v kineticky fizené reakci.

Termodynamicka smés — smés isomernich produktii v
rovnovaze.

Nerovnovaznd smés — v daném Case je mezi isomerni-
mi produkty reakce neliplna (¢astecnd) rovnovéha, reakce
se do rovnovahy dostava pozdgji.

Termodynamicky stdlejsi isomer — isomer s niz$im
obsahem energie.

Termodynamicky méné staly isomer — isomer
s vysSim obsahem energie.

Majoritni isomer — pievazujici isomer v reakéni smési.

Minoritni isomer — isomer méné zastoupeny v reakéni
smési.

Minoritni (nebo majoritni) kineticky isomer — méné
zastoupeny isomer (resp. vice zastoupeny) v kinetické
reakéni smési.

Majoritni (nebo minoritni) termodymicky isomer —
pfevazujici (resp. méné zastoupeny) isomer v rovnovazné
reakéni smési.
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O. Paleta (Department of Organic Chemistry, Uni-
versity of Chemistry and Technology, Prague): Kinetic
and Thermodynamic Control of Organic Reactions:
Facts and Uncertainties

The discussion review is dealing with the regioselec-
tivity of organic reactions yielding mixtures of two (or
three) constitutional position isomers. Its aim is to warn
the readers of chemistry textbooks or internet didactic
texts against an inaccurate or even misleading interpreta-
tion of the experimental facts. The data on additions to
buta-1,3-diene or enolate equilibria cited from original
papers are presented. As a conclusion, exact terms describ-
ing the reactions are given.

Keywords: kinetic control, thermodynamic control, ther-
modynamic stability, additions to buta-1,3-diene, regiose-
lectivity, isomer adducts, enolate equilibria, confusing
descriptions, unambiguous terms
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