TEMA 11: QUINOLINAS E ISOQUINOLINAS
Caracteristicas generales
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®
N N 7 N 7
N N N N N N
© © o

1,361 1,415 1,361

1,421 1,421
1,35 1,45 1,38 1,361 1,415 1,361
T3
1,41 ' 1,44
1,38/
1,36 139 N 133
@
AN N
2,16 D 2,60 D
_ _~N
N
o ©
pKa = 4,94 = Al

Univ. Salamanca. Fac. Farmacia - Quimica Orgdnica IT - M. Medarde, R. Pelaez, R. Alvarez 2




TEMA 11: QUINOLINAS E ISOQUINOLINAS
Caracteristicas generales.

MeO

Cl N

Quinina Cloroquina

MeO | X

O -~ N
MeO

O OMe .,

HO"

Papaverina Morfina

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




TEMA 11: QUINOLINAS E ISOQUINOLINAS
Sintesis.
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Sintesis.
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Sintesis.
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Sintesis.
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Sintesis.
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TEMA 11: QUINOLINAS E ISOQUINOLINAS
Reactividad Sustitucion electrofilica.

- En el heteroatomo
- Como base

A N - Sust!tumon nucleofilica
- Sustituyentes
“ y/

- Sustitucidn electrofilica
- Oxidacioén

SUSTITUCION ELECTROFILICA

El anillo de piridina esta desactivado para la sustitucion electrofilica aromatica
(SEAr) en comparacion con el anillo de benceno, por lo que se produce
fundamentalmente en el anillo de de benceno.

La sustitucion tiene lugar en las posiciones contiguas a la unién de los anillos (6
y 8). La proporcion depende de la reaccidn en concreto y de si se trata de
guinolinas o de isoquinolinas.

Puede producirse en el anillo de piridina en medios acidos, debido a que se
encuentra protonada, pero se trata de mecanismos diferentes (SNAr+Adic)
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Reactividad Sustitucion electrofilica.
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Reactividad Sustitucion electrofilica.
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Sustitucion nucleofilica.

SUSTITUCION NUCLEOFILICA

Como en el caso de la piridina, la existencia del heteroatomo electronegativo favorece
el ataque de los nucledfilos sobre dicho anillo
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Sustitucion nucleofilica.
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Sustitucion nucleofilica.

Sustitucion de los halégenos mediante SNAr en posicion 2y 4 de quinolinas y
en posicion 1 en isoquinolinas. De forma semejante a lo que ocurre en

las piridinas.
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De igual manera, el mecanismo es un ataque del nucleofilo para dar un intermedio estabilizado por
soportar el N los electrones, seguida de marcha del grupo saliente para recuperar el sistema aromatico.

Univ. Salamanca. Fac. Farmacia - Quimica Orgdnica IT - M. Medarde, R. Pelaez, R. Alvarez 16
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Reacciones en los grupos alquilo sustituyentes.

De igual forma que en la piridina, los hidrégenos de los grupos metilo en
posiciones 2 y 4 de la quinolina y en 1 de la isoquinolina, son ligeramente
acidos y pueden ser sustraidos por bases suficientemente fuertes.

Se debe al efecto estabilizante del nitrogeno, que hace a las bases conjugadas
comparables a los enolatos y carboxilatos
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Oxidaciones y reducciones.

Como cabria esperar, se oxida mas facilmente en el anillo mas rico en electrones (el de
benceno) y se reduce mas facilmente en el anillo menos rico en electrones (el de
piridina, que tiene el N atractor). Como en otros casos depende de las condiciones.
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