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Chimica. — Effetto sterico primario nella metossideclorurazione 
della 4-cloro—'5-nitrochinolina^  .N o ta  d iG . I l l u m i n a t i  e G. M a r i n o ,  

presentata r#) dal Socio A. Q u i l i c o .

Recenti lavori di rassegna [1 ,2] hanno messo in luce che gli effetti 
sterici p rim ari sono s ta ti ben s tu d ia ti nelle sostituzioni nucleofile al car­
bonio saturo  [3] m entre esistono re la tivam ente pochi da ti sull’en tità  di tali 
effetti nelle corrispondenti reazioni al carbonio arom atico. Tali effetti, cioè 
le repulsioni esercitate tra  atom i non legati nel complesso a ttivato , possono, 
in teoria, accelerare o rita rd a re  la reazione, a seconda della configurazione 
dello s ta to  di transizione [4]. È orm ai un fa tto  ben acquisito, anche senza 
en trare  nella questione della possibile formazione del complesso g quale 
interm edio, che nelle sostituzioni eteroarom atiche la formazione del nuovo 
legame generalm ente precede la ro ttu ra  del vecchio e che il carbonio sede 
della sostituzione assum e una configurazione vicina a quella te traedrica nello 
sta to  di transizione [5]. In  tali condizioni, almeno nei casi in cui il gruppo 
uscente è re la tivam ente piccolo e il.gruppo en tran te  è di m aggiori dimensioni, 
è anticipabile un effetto sterico r ita rd an te  ad opera di gruppi in posizioni 
adiacenti al centro di sostituzione [4]. I da ti esistenti in le tte ra tu ra , chiara­
m ente in terp re tab ili in term ini di soli effetti sterici prim ari, sono essenzial­
m ente lim ita ti ai g ruppi cilindrosim m etrici, come gli alchili [6, 7, 8] e gli 
atom i di iodio [9] posti in posizione orto al centro di sostituzione. Nel caso 
dei g ruppi n itro  i rapporti di re a ttiv ità  o rto /para sono influenzati d a ll’esis- 
tenza di a ltri effetti concom itanti. Le posizioni orto e para sono di tipo 
coniugativo e all’effetto sterico prim ario (dovuto cioè a m utue repulsioni 
di van der W aals tra  il nucleofilo e il substrato) si sovrappone sem pre una 
maggiore o m inore inibizione sterica di risonanza o nello sta to  fondam entale 
o nello stato  di transizione [10, 11 ]. Nel caso poi delle reazioni con ammine, 
a ltri fa tto ri (dome solvatazione in terna , ecc.) intervengono ad alterare o 
ad d irittu ra  a invertire i rapporti di re a ttiv ità  [11 ].

Siamo ora in grado di rip o rta re  da ti cinetici relativ i alla 4-cloro-5~  
nitrochinolina che dim ostrano un caso di effetto sterico prim ario esercitato 
da un gruppo n itro  in posizione peri rispetto  al centro di sostituzione nucleo- 
fila. Sono s ta te  determ inate  le costan ti di velocità del secondo ordine relative 
alla m etossideclorurazione di questo com posto in alcool m etilico; i valori 
o tten u ti di i o4x k  (in 1X moli-1  x sec—I) sono 0,305, 1,34 e 5,18 alle tem ­
peratu re  di 30, 45 e rispettivam en te , 6o°. Per confronto, vengono ripo rta ti (*) (**)

(*) Lavoro eseguito nell’Istituto Chimico dell’Università di Trieste con il contributo 
del C. N. R.

(**) Nella seduta del 20 aprile 1963.
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in tabella i d a ti cinetici essenziali (velocità relative, energie ed entropie di 
attivazione) corrispondenti a questo composto e agli isomeri 6— e 7—n itro - 
4-clorochinoline [12, 13].

T a b e l l a .

Confronto dei dati cinetici per la metossideclorurazione in alcool metilico d i 
alcune 4~cloro~x~nitrochinoline.

Isomero Velocità 
relativa ^

Eatt.
(Kcal/mole)

— AS+ 
(u.e.) Rif.

5-NO2 . . . . . . . 1 1 8 , 9 1 9 , 2 questo lavoro

6-NO2 ......................... 8 7 , 8 7 1 6 , 9 IÓ,6 [12]

7 - N O 2 ......................... 1 2 , 3 9 1 9 . 4 1 2 , 5 [ 1 3 ]

(a )  A  30 ,0° C.

Dei tre  isomeri, il 6 -N 0 2 derivato  è quello con la più a lta  rea ttiv ità  
e la più bassa energia di attivazione, ciò che è in accordo con il Fatto che la 
posizione 6 (cata) è di tipo coniugativo : è possibile cioè in questo caso una 
d ire tta  interazione m esom erica del sostituen te con il centro di reazione. E n ­
tram be le posizioni 5 (peri) e 7 (epi) appartengono al tipo non-coniugativo, 
onde i corrispondenti isomeri dovrebbero avere approssim ativam ente la 
stessa rea ttiv ità . In  rea ltà  l ’isomero 5-N O 2 è meno reattivo  dell’isomero 
7-N O 2 per un  fa tto re  circa 12,5 (a 300), troppo grande per essere spiegato 
in term ini di inibizione sterica di risonanza, il cui effetto è atteso  in questo 
caso ad d irittu ra  trascurabile ; d ’a ltra  p arte  qualunque differenza, rispetto  
alle due posizioni5 e 7, dell’effetto indu ttivo  inteso in senso ris tre tto  (tras- 
missiqne della po larità  a ttraverso  i legami cr [14, 15]) non può spiegare neppure 
l’ordine osservato 7 -N 0 2 >  S~N02. A meno di speciali effetti di campo nella 
particolare relazione s tru ttu ra le  peri, attualm ente  sconosciuti, appare)pertanto 
assai {probabile che la bassa re a ttiv ità  dell’isomero 5~N02 sia dovuta a un 
effetto sterico prim ario. Ciò è u lteriorm ente conferm ato da un esame dei 
p aram etri di attivazione. In fa tti si osserva che la m inore re a ttiv ità  dell’iso­
m ero 5 si riflette esclusivam ente su una dim inuzione dell’en tropia di a ttiv a ­
zione, in accordo con una maggiore riduzione dei gradi di libertà  nello sta to  
di transizione della molecola ad im pedim ento sterico più forte [16]. L ’energia 
di a ttivazione rim ane invece p raticam ente im m u ta ta  nei lim iti degli errori 
sperim entali.

Pa r t e  s p e r im e n t a l e .

L à 4-clorO“ S-nitrochinolina è s ta ta  p rep ara ta  secondo il m etodo ripor­
ta to  in un recente lavoro [17]. Le esperienze cinetiche sono s ta te  realizzate 
con lo stesso m etodo già descritto  precedentem ente [12].
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