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ПОЯСНИТЕЛЬНАЯ ЗАПИСКА

Курс "Химия и технология органических веществ" является базовой дисциплиной для бакалавров, обучающихся по направлению 550800 (Химическая технология и биотехнология( и предполагающих дальнейшее обучение или трудовую деятельность в области технологий фармацевтических и косметических средств. Изложение данного курса основывается на предшествующих курсах естественно-научного цикла дисциплин (цикл математических дисциплин, неорганическая химия, органическая химия, физическая химия, коллоидная химия, аналитическая химия) и цикла инженерных дисциплин (прикладная механика, инженерная графика, техническая термодинамика, процессы и аппараты химической технологии, общая химическая технология).

Основные задачи курса сводятся к следующему:

- изучение основных химических процессов, используемых в производстве органических субстанций для лекарственных препаратов, поверхностно-активных веществ, вспомогательных веществ, органических красителей и других продуктов, применяемых в производстве химико-фармацевтических препаратов и косметических средств;

- изучение технологий конкретных продуктов основного органического и тонкого органического синтеза;

- ознакомление с основными методами контроля производств органических веществ и качества конечной продукции.

Специфика данного курса заключается в том, что специалисту в области технологии химико-фармацевтических и косметических средств, вне зависимости от уровня образования, необходимо знание не только теоретических аспектов химических процессов органического синтеза, но и  свойств промежуточных и конечных продуктов, возможности их совместимости, зависимости качества продукта от выбранной технологии. Это связано с тем, что специалисты среднего и высшего звена  химико-фармацевтических и косметических производств не занимаются вопросами синтеза, а в большей степени использует продукты органических производств в качестве исходного сырья для получения конечных готовых форм лекарственной и косметической продукции. Кроме того, технолог химико-фармацевтического и косметического производства должен иметь представление о методах анализа, используемых при оценке качества сырья и готовой продукции, а также представлять экономические аспекты соответствующих производств. 

Все эти вопросы рассматриваются в лекционном курсе. Кроме того, при изучении курса в первом семестре каждый студент выполняет самостоятельные работы, связанные с технологией основных процессов органического синтеза. Во втором семестре студент выполняет курсовую работу, в которой на основании анализа литературных данных он должен предложить оптимальные методы получения и анализа пяти  конкретных лекарственных субстанций или вспомогательных веществ. 

Промежуточный контроль предполагает также выполнение трех домашних заданий и четырех контрольных работ.

Курс читается на 6-ом и 7-ом семестре.

Распределение нагрузки по семестрам:

6-й семестр 4-0-4; форма контроля – дифф. зачет.

7-й семестр 4-0-4; форма контроля - экзамен  

Распределение часов по различным разделам курса и видам работы приведены в таблице.

                                                                                                   Таблица

Распределение часов по основным разделам курса

	Тема
	Лекции
	Самост.

работа

	1. Введение
	1
	-

	2. Сырьевая база промышленности органического синтеза
	5
	4

	3. Сульфатирование и сульфирование 
	8
	6

	4. Нитрование и нитрозирование
	6
	6

	5. Галогенирование
	6
	 6

	6. Щелочное плавление сульфокислот
	6
	6

	7. Нуклеофильное замещение галогенов в ароматическом ряду
	6
	6

	8. Взаимопревращения ароматических амино и гидроксисоединений.
	3
	4

	9. Араминирование
	3
	4

	10. Восстановление ароматических нитро- и нитрозосоединений
	8
	6

	11. Процессы окисления
	8
	10

	12. Процессы конденсации
	12
	14

	13. N-, О- и S-алкилирование
	14
	8

	14. N-, О- и S-ацилирование
	6
	4

	15. Процессы гидратации, дегидратаации и этерификации
	10
	6

	16. Диазотирование и превращения диазосоединений
	6
	6

	17. Основы химии и технологии красителей
	16
	12

	18. Основы технологии витаминов
	12
	12

	19. Промышленная химия полимерных материалов
	8
	8

	
	144
	144


СОДЕРЖАНИЕ  КУРСА

1. Введение

Роль промышленности органического синтеза в экономике страны. Составляющие промышленности органического синтеза: основной органический синтез, тонкий органический синтез. Производство полимеров. Основные тенденции развития промышленности органического синтеза.

2. Сырьевая база промышленности органического синтеза

Источники сырья для  промышленности органического синтеза. Возобновляемое и невозобновляемое сырье. 

Нефть и природный газ и их значение для мировой экономики. Классификация и состав нефтей. Процессы первичной и вторичной переработки нефти. Характеристика основных методов вторичной переработки нефти: крекинг, риформинг, изомеризация, алкилирование. Основные продукты, получаемые при переработке нефти: алканы (парафины), циклоалканы, алкены (олефины), ароматические соединения. Их применение в косметической и фармацевтической промышленности. Природный газ и продукты его переработки: синтез-газ, водород и оксид углерода.

Каменный уголь, как  источник ароматических соединений. Классификация углей. Коксование угля. Состав фракций. Основные продукты, выделяемые при переработке коксового газа и каменноугольной смолы.

Сырье природного происхождения. Растительное сырье как источник углеводов, жиров, карбоновых кислот и спиртов. Продукты переработки древесины: целлюлоза, ароматические соединения, душистые вещества. Продукты переработки сельскохозяйственного сырья: масла, жиры,  углеводы (крахмал, декстрины, сахароза,  глюкоза, пентозы), фурфурол, этанол, глицерин, жирные и ненасыщенные карбоновые кислоты. Продукты переработки животного сырья. Препараты крови.

3. Сульфатирование и сульфирование

Сульфатирование. Сульфатирующие реагенты. Условия проведения процесса. Механизм процесса. Особенности технологии сульфатирования серным ангидридом и серной кислотой. Выделение продуктов сульфатирования. Классификация анионных поверхностно-активных веществ. Технология алкилсульфатов: лаурилсульфат, миристилсульфат.

Сульфирование. Сульфирующие реагенты. Сульфирование олефинов. Сульфирование ароматических соединений. Механизм сульфирования. Условия проведения процесса: температура, растворитель, природа сульфирующего агента и его концентрация, природа сульфируемого субстрата. Выделение сульфокислот. Технология бензолсульфокислоты, толуолсульфокислот, мета-бензолдисульфокисло-ты, алкиларилсульфонатов. Сульфирование нафталина. Технология 1- и 2-нафта-линсульфокислот. Ди- и трисульфокислоты нафталина. Сульфирование 2-нафтола. Сульфирование ароматических аминов. Технология сульфаниловой кислоты. Особенности сульфирования антрахинона. Контроль процесса сульфирования и анализ сульфокислот. Меры безопасности и экологические вопросы при производстве сульфокислот.

Сульфохлорирование. Получение сульфохлоридов.

Применение сульфокислот и сульфохлоридов в органическом синтезе и  фармацевтической и косметической промышленности.

4. Нитрование и нитрозирование

Нитрование. Нитрующие реагенты. Условия проведения процесса. Механизмы нитрования. Выделение нитросоединений. Технология нитробензола, п-нитро-хлорбензола, п-нитротолуола. Нитрование нафталина и антрахинона. Нитрование фенолов. Нитрование аминов. Нитрование ароматических альдегидов и карбоновых кислот. Нитрование сульфокислот. Контроль процесса нитрования. Меры безопасности и экологические аспекты при проведении процессов нитрования. Анализ нитросоединений.

Лекарственные субстанции, содержащие нитрогруппу: фурацилин, нифедипин, нимодипин, нитразепам, маркумар, метронидазол.

Нитрозирование. Нитрозирующие агенты. Условия проведения процесса.  

Применение нитросоединений и нитрозосоединений в органическом синтезе и фармацевтической и косметической промышленности.

5. Галогенирование

Галогенирование алканов. Радикально-цепное газофазное и жидкофазное хлорирование. Основные продукты, получаемые в этих процессах: дихлорэтан, трихлорэтан, аллилхлорид, хлоруксусная кислота. 

Бромсодержащие продукты алифатического ряда и их применение в фармацевтической промышленности. Технология этилового эфира (-бромизова-лериановой кислоты.

Галогенирование в ароматическом ряду. Механизм хлорирования и бромирования. Хлорирующие реагенты. Условия проведения процесса. Хлорирование в ядро. Хлорирование в боковую цепь. Технология хлорбензола. Технология бензилхлорида. Хлорирование фенола. Получение хлоранила.

Бромирование и иодирование в ароматическом ряду. Технология п-броманилина, 5-бромизатина. Бромирование производных антрахинона. Применение иодзамещенных ароматических соединений в качестве рентгеноконтрастных веществ.

Ароматические галогенсодержащие лекарственные субстанции.

Меры безопасности и экологические аспекты при проведении процессов галогенирования. Анализ галогенсодержащих соединений.

Применение галогенсодержащих соединений в органическом синтезе.

6. Щелочное плавление сульфокислот

Щелочное плавление сульфокислот как  метод получения фенолов. Механизм процесса. Условия проведения процесса. Выделение целевых продуктов. Влияние природы субстрата на технологию процесса. Избирательное замещение сульфогруппы. Открытая и закрытая плавка. Особенности щелочного плавления сульфокислот антрахинонового ряда. Технология фенола, 2-нафтола, резорцина, аминонафтолсульфокислот, ализарина. Меры безопасности и экологические аспекты при проведении процессов щелочного плавления. Контроль процесса щелочного плавления. Анализ фенолов.

Применение фенолов в  органическом синтезе. Применение фенолов в качестве стабилизаторов и антиоксидантов в фармацевтических и косметических продуктах.

7. Нуклеофильное замещение галогена в ароматическом ряду

Замещение галогена на гидроксигруппу и алкоксигруппу как метод получения фенолов и простых эфиров. Механизм реакции. Условия проведения процесса. Влияние природы субстрата на скорость реакции. Выделение целевых продуктов. Технология п-нитрофенола, п-нитроанизола, 2,4-динитрофенола, (-нафтола, дифенилового эфира.

Замещение галогена на аминогруппу. Условия проведения процесса. Выделение целевых продуктов. Технология п-нитроанилина, производных дифениламина.

Замещение галогена на меркаптогруппу.

Контроль процессов нуклеофильного замещения галогена в ароматическом ряду. Контроль качества конечных целевых продуктов. Меры безопасности и экологические аспекты при организации этих производств.

8. Взаимопревращение ароматических амино- и гидроксисоединений

Реакция Бухерера. Механизм реакции. Условия проведения процесса. Контроль процесса и качества конечных продуктов. Технология И- и Гамма-кислот. Меры безопасности и экологические аспекты при организации процесса.

9. Араминирование

Механизм реакции. Условия проведения процесса. Контроль процесса и качества конечных продуктов. Технология дифениламина, неозона Д, ариламиноантрахинонов. Меры безопасности и экологические аспекты при организации процесса.

10. Восстановление ароматических нитро- и нитрозосоединений

Общая схема превращений ароматических нитросоединений при восстановлении. Восстанавливающие реагенты. Превращение нитросоединений в ароматические амины. Восстановление железом в среде электролита. Технология анилина, ксилидинов, п-аминобензойной кислоты, аминосульфокислот. Восстановление металлами в кислой среде. Получение  п-хлоранилина, п-аминофенола. Избирательное восстановление солями сернистой кислоты и сульфидами. Технология м-нитроанилина. Каталитическое гидрирование нитросоединений. Условия проведения процесса: жидкофазное гидрирование, парофазное гидрирование. Технология анилина, м-фенилендиамина. Восстановление металлами в щелочной среде. Получение гидразосоединений. Перегруппировка гидразосоединений в производные бензидина.

Восстановление нитрозосоединений. Технология N,N-диметил-п-фенилен-диамина.

Контроль процессов восстановления и анализ ароматических аминов. Меры безопасности и экологические вопросы при организации процессов восстановления нитро- и нитрозосоединений.

11. Процессы окисления

Окислители. Окисление по насыщенному атому углерода в алифатическом ряду. Гомогенный и гетерогенный каталитический процесс. Халкон-процесс. Получение гидропероксидов, синтетических жирных кислот, спиртов, кетонов, дикарбоновых кислот. Технология  циклогексанона, капролактама, аминокапроновой кислоты, адипиновой кислоты, щавелевой кислоты, акролеина, оксида этилена. 

Окисление соединений ароматического ряда. Окисление боковой цепи алкилбензолов. Получение ароматических альдегидов и карбоновых кислот. Технология  бензальдегида, бензойной, п-нитробензойной, фталевой,  изофталевой и терефталевой кислот. Окисление атома углерода цикла. Технология фталевого, малеинового и нафталевого ангидридов, аценафтенхинона. Технология антраниловой кислоты. Получение гидроксисоединений. Кумольный метод получения фенола, резорцина.

Сравнительная характеристика различных методов получения циклогексанона и фенола.

Контроль процессов окисления  и анализ конечных продуктов. Меры безопасности и экологические вопросы при организации процессов окисления.

12. Процессы конденсации

Реакции конденсации ароматических соединений, не приводящие к образованию новых циклов. Конденсация с алифатическими альдегидами и кетонами. Технология оксиметилирования, диарилметанов. Реакция хлор- и бромметилирования. Конденсация со спиртами, олефинами и оксидом этилена. Технология кумола, (-фенилэтилового спирта. Карбоксилирование ароматических соединений. Реакция Кольбе-Шмидта. Технология салициловой кислоты, п-гидроксибензойной кислоты, оксинафтойных кислот. Формилирование ароматических соединений. Реакция Гаттермана, Гаттермана-Коха, Тимана-Раймера, Вильсмайера-Хаака. Технология салицилового альдегида, 2-гидрокси-1-нафтальдегида, индол-3-альдегида. Реакции конденсации в присутствии хлористого алюминия. Алкилирование по Фриделю-Крафтсу. Области применения этого процесса. Изомеризация при алкилировании. Ацилирование по Фриделю-Крафтсу. Технология производных ацетофенона и бензофенона, производных бензоилбензойной кислоты. Применение производных ацетофенона в качестве душистых веществ. Перегруппировка Фриса. Технология о-гидроксиацетофенона.

Конденсации, приводящие к образованию новых циклов. Получение 2-замещенных антрахинонов, хинизарина. Окислительные конденсации. Технология бензантрона, производных дибензпиренхинона, виолантрона.

Конденсации с образованием двойной связи углерод-углерод. Конденсация по карбонильной группе. Конденсация Кляйзена-Шмидта. Получение халконов. Конденсации по активированной метильной группе. Получение производных стильбена и метиновых производных: цианиновые красители, хинофталоны.

Конденсации с образованием гетероциклических систем. Получение пиразолов, пиразолинов, пиразолонов, пиридинов, хинолинов, изохинолинов, индолов, бензотиазолов, кумаринов. Роль гетероциклических структур в фармацевтической химии.

 13. N-, O- и S-алкилирование

Цель введения алкильной группы в амины, спирты и фенолы. Алкилирующие реагенты.

Алкилирование аминов. Алкилирование спиртами. Алкилирование простыми эфирами. Алкилирование алкилгалогенидами. Алкилирование с использованием оксида этилена. Технологические особенности организации процессов. Контроль при проведении процессов алкилирования. Разделение смеси алкиламинов. Методы идентификации алкиламинов. Технология N-метил, N-этил-, N-хлорэтил- и N-оксиэтиланилинов. Технология производных глицина. Технология четвертичных аммонийных солей. Области применения четвертичных аммонийных солей. Катионные поверхностно-активные вещества.

Алкилирование спиртов и фенолов. Технология простых эфиров. Получение метиловых и этиловых эфиров фенолов. Различия в свойствах фенолов и их эфиров. Применение эфиров фенолов в качестве душистых веществ и лекарственных средств. Карбоксиметилирование спиртов и фенолов. Получение арилоксиуксусных кислот и их биологическая активность. Получение эфиров целлюлозы и крахмала. Карбоксиметилцеллюлоза, карбоксиметилированный крахмал, гидроксиметилпропилцеллюлоза. Технология этих продуктов и их применение в фармацевтической промышленности и медицине. Получение эфиров этиленгликоля. Полиэтиленгликоли. Их применение в фармацевтической и косметической промышленности в качестве неионогенных поверхностно-активных веществ. 

Алкилирование тиофенолов. Получение арилтиоуксусных кислот.

Меры предосторожности и экологические аспекты при организации процессов алкилирования. Контроль качества конечных продуктов.

14.  N-, O- и S-ацилирование

Цель введения ацильной группы в амины, спирты и фенолы. Ацилирующие реагенты.

Ацилирование аминов. Защита аминогруппы с помощью ацильного фрагмента. Временное ацилирование. Удаление ацильной защиты. Влияние основности амина на выбор ацилирующего агента. Технология парацетамола и его аналогов. Технология сульфониламидов. Применение производных п-аминофенола и сульфониламидных препаратов в медицинских целях.

О- и S-ацилирование. Получение сложных эфиров фенола. 

Технология парацетамола,  лидокаина, лидокаина, сульфамидов.

15.  Процессы гидратации, дегидратации и этерификации.

Гидролиз хлорпроизводных и щелочное дегидрохлорирование в алифатическом ряду. Получение глицерина, аллилового спирта, эпихлоргидрина. 

Гидратация и дегидратация. Получение ацетальдегида, уксусного ангидрида, стирола.

Этерификация. Химия и теоретические основы этерификации. Общие вопросы технологии сложных эфиров карбоновых кислот. Технология синтетических жиров. Получение и применение эфиров угольной, азотной и фосфорной кислот. Тринитроглицерин. Ацетильные производные углеводов. Их применение в фармацевтической промышленности. Сложные эфиры уксусной кислоты как душистые вещества, их применение в пищевой и косметической промышленности. Получение сложных эфиров и амидов ароматических кислот и их применение в фармацевтической промышленности. Новокаин, анестезин.

16. Диазотирование и превращения диазосоединений

Реакция диазотирования. Диазотирующие реагенты. Влияние основности ароматического амина на выбор диазотирующего агента. Механизм диазотирования. Технология диазотирования аминов различной основности. Строение диазосоединений. Превращения диазосоединений, связанные с выделением азота. Замена диазогруппы атомом водорода, хлором, бромом, иодом, фтором, гидроксигруппой. Образование биарильных производных. Реакции диазосоединений без выделения азота. Восстановление диазосединений до арилгидразинов. Реакция азосочетания. Контроль процессов диазотирования. Меры предосторожности и экологические аспекты при проведении диазотирования.

17. Основы химии и технологии красителей

Определение понятий (окрашенное тело(, (краситель(, (краска(, (пигмент(, (лак(. Цветовосприятие глазом человека. Спектральные и дополнительные цвета. Причины избирательного поглощения света. Основы теории цветности органических соединений. Понятие о хромофорной системе красителя.

Классификация и номенклатура красителей. Химическая классификация. Техническая классификация. Классификация по областям применения. FDC-классификация, принятая в США. Справочная литература по красителям. Colour Index.

Классы красителей по технической классификации: кислотные, основные, протравные, прямые, активные, кубовые, дисперсные, растворимые в органических средах, пигменты, лаки, компоненты для окислительного крашения.

Основные классы красителей, используемые в фармацевтической и косметической промышленности, методы их получения и колористические свойства. Полиметиновые, арилметановые, антрахиноновые, ариламиновые, азометиновые красители, азокрасители, индигоидные красители.

Выпускные формы органических красителей и пигментов.

Красители и красящие составы для волос.

Основные показатели качества красителей для фармацевтической и косметической промышленности и методы их контроля.

18. Основы технологии витаминов

Номенклатура и классификация витаминов. Технология  витаминов: А, В1, В2, В3, В6, РР, фолиевой кислоты, липоевой кислоты, С, D2, D3 и К. Контроль качества витаминных субстанций. Методы определения витаминов в фармацевтических средствах.

19. Промышленная химия полимерных материалов

Терминология и классификация полимерных материалов. Основные методы проведения полимеризации. Специальные добавки: термостабилизаторы, пластификаторы, смазки. Важнейшие полимерные материалы, применяемые в фармацевтической и косметической промышленности: полиэтилен, полипропилен, полистирол, поливинилхлорид. Основные волокна, применяемые в фармацевтической и косметической промышленности: полиамидные, полиэфирные волокна. Специфика их производства и связь с производством мономеров.
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