TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Piridinas.

Piridina y otros sistemas hexagonales

La situacion que permite mantener el sistema aromatico con la
menor interferencia es el cambio de un grupo CH por un N. Otras
posibilidades son las derivadas de poner otros atomos como el P,
la de distintos derivados que pueden surgir por transformacion del
Ny las que derivan de |la presencia de carbonilo en el anillo

Benceno Piridina

Estructura aromatica con un sistema de 4n+2 electrones "pi"

Univ. Salamanca. Fac. Farmacia - Quimica Orgdnica IT - M. Medarde, R. Pelaez, R. Alvarez

1




TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Piridinas.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Caracteristicas generales y basicidad.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Caracteristicas generales y basicidad.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS

BASICIDAD

Caracteristicas generales y basicidad.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sintesis.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sintesis.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sintesis.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sintesis.

REACCIONES PERICICLICAS
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Reactividad.

REACTIVIDAD GENERAL. N-Oxidos. 2- y 4-Piridonas.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Reacciones en que participa el heteroatomo.

Como base frente a acidos
Frente a electrofilos el N reacciona mas rapidamente que el anillo.

Se obtienen distintos derivados por reaccion del nitrégeno:
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Reacciones en que participa el heteroatomo.
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La presencia del heteroatomo sobre el nitrogeno, altera las caracteristicas
electronicas, modificando la reactividad del anillo frente a reactivos como
los electroéfilos.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Reactividad. Sustitucion electrofilica.

La sustitucidn electrofilica esta poco favorecida por tratarse de un sistema

aromatico w deficiente, ademas, lareaccion del N con los electréfilos
produce sales de piridinio, todavia mas deficientes.

En caso de producirse, lareaccion tiene lugar en posicion 3
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Reactividad. Sustitucion electrofilica.

Debido a las limitaciones anteriores, reacciones de sustitucion electrofilica

habituales en el benceno, no tienen lugar en la piridina
NO se producen: NO2  HNO,/H,SO,
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Reactividad. Sustitucion electrofilica.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS

Los electréfilos pueden reaccionaren Cy O
(Otras, como cicloadiciones 1,3-dipolares)

N-Oxidos.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS

N-Oxidos.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
2- y 4-Piridonas.
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Formalmente son amidas

Los electrofilos pueden reaccionaren C,Ny O
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
2- y 4-Piridonas.

Algunas reacciones de las piridonas

S S
(), e [(1 — L] = O

N O

H

NeO
E
(L, (1 (1 Prooct (K
RS . Jo
N~ O Ph
Predomlna M
si M = Na

Univ. Salamanca. Fac. Farmacia - Quimica Orgdnica IT - M. Medarde, R. Pelaez, R. Alvarez 19




TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sustitucion nucleofilica. Metalacion.

Los grupos salientes (X) se pueden sustituir con mayor o
menor facilidad (posiciones ay g) mediante reacciones de

e N sustitucion nucleofilica aromatica (SNA).
IN/ » cl No hace falta activacion adicional mediante grupos

atractrores de electrones, como en el caso del benceno
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sustitucion nucleofilica. Metalacion.

Esta favorecida en las sales de piridinio
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En el caso de los 3 halo-derivados se puede producir, pero debido a la falta de
estabilizacion de la carga negativa en el Nitrogeno, ocurre por otro mecanismo
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sustitucion nucleofilica. Metalacion.

También puede dar directamente reacciones de sustitucion con nucleoéfilos
energicos, aunque no existan grupos salientes, porque puede estabilizar la
carga negativa en el intermedio de reaccion

Reaccion de CHICHIBABIN
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sustitucion nucleofilica. Metalacion.

Se puede metalar directamente si hay sustituyentes capaces de estabilizar

(complejar) el metal. La especie metalada actia como nucleodfilo frente a
electrofilos.
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Otra posibilidad de metalacion es la formacion del compuesto
organometalico mediante el tratamiento con metales o por transmetalacion
a partir de derivados halogenados.
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Sustitucion nucleofilica. Metalacion.

Ademas de la metalacion del anillo, se pueden aprovechar el caracter acido
de los protones situados sobre metilos en posicion a. 0 y.

Es debido a la estabilizacion de la base conjugada, por deslocalizacion de
la carga en el anillo (semejanza con carboxilatos e iones enolato)
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Oxidaciones y reducciones

Debido al efecto del nitrégeno, que se refleja en el caracter “pi”’-deficiente
de la piridina, las re.acciones de oxidacion y reduccion del anillo estan:
Oxidacion — menos favorecida

Reduccion — mas favorecida

gue en el caso del sistema aromatico comparable, el benceno
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TEMA 10: SISTEMAS HEXAGONALES NITROGENADOS
Oxidaciones y reducciones

NaBH,
X OH- A
Los atractores de electrones y las sales |@/ = |l
de piridinio favorecen lareduccion I}I I}I
NaBH,

, H+ /

N Zn 0 Sn -
| HCl N
® . > [

N N
| I

Mecanismo de la reduccién con metales

closotasa,

- H
H/ O HH O

+ ]
2e/-H R

Univ. Salamanca. Fac. Farmacia - Quimica Orgdnica IT - M. Medarde, R. Pelaez, R. Alvarez 26




