
note	
  sui	
  nucleofili	
  a	
  base	
  di	
  
azoto,	
  zolfo,	
  fosforo*	
  

*nelle	
  reazioni	
  SN2	
  i	
  nucleofili	
  della	
  porzione	
  inferiore	
  della	
  tavola	
  periodica	
  sono	
  
più	
  efficien;	
  di	
  quelli	
  delle	
  prime	
  righe.	
  



Nucleofili	
  a	
  base	
  di	
  azoto	
  

la	
   reazione	
  tra	
  ammoniaca	
  e	
  un	
  alogenuro	
  alchilico	
  si	
   risolve	
  di	
  solito	
   in	
  
una	
  miscela	
   di	
   prodoA.	
   Con;nuando	
   secondo	
   lo	
   schema	
   si	
   arriverebbe	
  
all’ammina	
   terziaria	
   e	
   infine	
   al	
   sale	
   di	
   ammonio.	
   Un	
   sistema	
   u;le	
   per	
  
oEenere	
  ammine	
  primarie	
  e	
  quello	
  che	
  u;lizza	
  N3

-   seguito	
  da	
  riduzione	
  
con	
  un	
  agente	
  riducente	
  



Nucleofili	
  a	
  base	
  di	
  zolfo:	
  2oli	
  

I	
  2oli,	
  meno	
  basici	
  dei	
  corrisponden2	
  alcoli,	
  possono	
  essere	
  usa2	
  
come	
  nucleofili	
  in	
  reazioni	
  SN1	
  per	
  dare	
  solfuri	
  (2oeteri).	
  



gli	
  anioni	
  2olato	
  sono	
  eccellen2	
  Nu;	
  migliori	
  di	
  quelli	
  a	
  base	
  di	
  ossigeno	
  
(alcossidi)	
   in	
   reazioni	
   SN2	
   con	
   alogenuri	
   alchilici.	
   Di	
   solito	
   si	
   combina	
   il	
  
2olo,	
  NaOH	
  e	
  l’alogenuro	
  per	
  oGenere	
  il	
  solfuro	
  in	
  buona	
  resa	
  



solfuri	
  (2oeteri)	
  

I	
   solfuri	
   sono	
   dei	
   nucleofili.	
   In	
   presenza	
   di	
   me2l	
   ioduro	
   si	
   me2la	
   lo	
   zolfo	
   formando	
  	
  
trime2lsolfonio	
  ioduro.	
  	
  	
  



R
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R
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sale di fosfonio
(SN2)	
  

un	
  nucleofilo	
  a	
  base	
  di	
  fosforo:	
  la	
  trifenilfosfina	
  

lo	
  xilene	
  commerciale	
  a	
  basso	
  costo	
  è	
  di	
  solito	
  una	
  miscela	
  di	
  isomeri	
  derivata	
  dal	
  petrolio	
  



nucleofili	
  hard	
  o	
  so'	
  

hard	
  (duri)	
  X	
  

•  piccoli	
  
•  basici	
  (HX	
  debole)	
  
•  HOMO	
  a	
  bassa	
  energia	
  
•  RO-,	
  NH2

-	
  

soI	
  (teneri)	
  Y	
  

•  grandi	
  
•  non	
  basici	
  (HY	
  acido	
  forte)	
  
•  HOMO	
  ad	
  alta	
  energia	
  
•  RS-,	
  I-,	
  R3P	
  

Nu	
   F-	

 H2O	
   Et3N	
   Br-	
   PhO-	
   EtO-	
   I-	
   PhS-	
  

v	
  rela;va	
   0,0	
   1.0	
   1400	
   5000	
   2⋅103	
   6⋅104	
   1,2⋅105	
   5,0⋅107	
  



alcoli	
  

alcoli	
  

eteri/solfuri	
  

eteri/solfuri	
  

alogenuri	
  

nitrili	
  

ammine	
  

alcheni	
  

sali	
  di	
  solfonio	
  

sali	
  di	
  ammonio	
  

C X +   HO− C OH

C X +   H2O C OH

C X +   RO−/RS− C OR/SR

C X +   HOR/HSR C OR/SR

C X +   NaI C I

C X +   NaCN C CN

C X +   NR3 C NR3

R2C CR2 +   base R2C CR2
X H

competizione con l'eliminazione andando dall'alogenuro primario al terziario

3°

competizione con l'eliminazione andando dall'alogenuro primario al terziario

3°

X = Cl, Br; 1°">"2°">"3°

1°">"3°

3°">"2°">"1°;"favorita"dalla"rami/icazione"alchilica"al"C"elettro/ilo
e"a"quelli"adiacenti

C X +   NH3 C NH2

1°">"3°

X−

C X C S(CH3)2

1°">"3°

X−(CH3)2S



un	
  esempio	
  SN2	
  
in	
  ambiente	
  biologico	
  



Un	
  sale	
  di	
  solfonio,	
  in	
  presenza	
  di	
  un	
  nucleofilo,	
  reagisce	
  aGraverso	
  una	
  una	
  
reazione	
   di	
   alchilazione	
   (me2lazione)	
   con	
   uscita	
   di	
   dime2lsolfuro	
   (buon	
  
gruppo	
  uscente).	
  	
  

me2lazione	
  delle	
  ammine	
  in	
  ambiente	
  biologico	
  (aGraverso	
  un	
  analogo	
  di	
  CH3-­‐X)	
  





cos;tuente	
  delle	
  
membrane	
  cellulari	
  





biosintesi	
  dell’adrenalina	
  


