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Prélogo

Esta obra contiene la descripcion esquemética del contenido sintético del Programa de Estudios de la Unidad de Ensefianza —
Aprendizaje (UEA) de formacidn bésica Quimica Orgdnica Il correspondiente al tercer trimestre del plan de estudio aprobado
para las Licenciaturas en Ingenieria de los Alimentos e Ingenieria Bioquimica Industrial que ofrece la Division de Ciencias Biolo-
gicas y de la Salud desde el trimestre 13- (enero del 2013), la UEA Quimica Orgénica Il fue aprobada por el Colegio Académico
en la sesion 344 celebrada el 19 de abril de 2012 con los Acuerdos 344.4 y 344.5.

El antecedente inmediato de esta obra es la Guia Temética para el Curso de Quimica Orgénica | que se ofrece en el segundo
trimestre del plan de estudios de las Licenciaturas en Ingenieria de los Alimentos e Ingenieria Bioquimica Industrial, el cual pre-
senta el mismo formato con objetivos similares.

Esta obra esta elaborada como una herramienta adicional de enseianza a los elementos de aprendizaje tradicionales tales
como los libros de texto, tanto para los Alumnos como para los Profesores, con base en la descripcion de los elementos bésicos
que debe de contener cada tema y subtema del Programa de Estudios de Quimica Organica Il.

Los temas del texto estan ordenados seglin el Programa de Estudios de la Unidad de Ensefianza — Aprendizaje y cada Tema
esta dividido en subtemas que corresponden a cada punto del Contenido Sintético. En algunos subtemas se presentan ejemplos
de reacciones y estructuras moleculares para ilustrar el punto a desarrollar. No se presentan ejercicios o problemas en cada
capitulo de la obra ya que no es un libro de texto.

Dra. Maria del Carmen Fajardo Ortiz
Jefa de Departamento
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Introduccion

El objetivo central de esta obra es ser una guia esquemética del Contenido Sinténtico de la Unidad Ensenanza — Aprendizaje del
segundo curso de Quimica Organica de las Licenciaturas en Ingenieria de los Alimentos e Ingenieria Bioquimica Industrial, con el
objetivo de que en cada tema y subtema los alumnos tengan una orientacién sobre lo que tienen que estudiar y aprender y los
profesores tengan un apoyo didactico para impartir en cada sesién del curso.

Tomando en cuenta que todos los profesores ensefian de manera distinta la Quimica Orgdnica y que los alumnos la apren-
den de manera heterogénea se penso en elaborar esta guia esquemética para auxiliar en el proceso de ensefianza y aprendizaje,
como material adicional a los libros tradicionales de Quimica Orgénica tanto para los alumnos como para los profesores. Por lo
tanto, el profesor puede dar menor o mayor énfasis en cada tema del contenido sintético segun vaya avanzando en el curso, por
lo tanto, en esta guia temdtica de Quimica Organica Il los alumnos podrdn revisar cuales temas han cubierto con el profesor y
cudles pueden adelantar, cubrir o reforzar fuera de clase.

En cada uno de los cinco temas de que consta el contenido sintético del Programa de Quimica Orgénica Il se han elaborado
cuadros verticales que representan de manera esquematica los subtemas de cada tema para que los usuarios que obtengan la
informacidn baésica sobre la nomenclatura, formulacion, sintesis, reacciones usos y aplicaciones de los compuestos drganicos.
La bibliograffa es comtn para todos los cinco temas y estd basada en los libros de texto méas comunes y utilizados por los profe-
sores que imparten los cursos de Quimica Organica, los alumnos pueden consultar estos libros de texto en las bibliotecas si es
que no pueden adquirir alguin ejemplar del texto solicitado por el profesor del curso o del autor de su preferencia.

Los autores esperan que esta obra sea de utilidad para todos los involucrados en la ensefianza y en el aprendizaje de la
Quimica Organica.

Los autores

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria 7






Tema 1

Acidos carboxilicos y sus derivados
1.1 Estructura y nomenclatura
1.2 Propiedades fisicas
1.3 Sintesis
1.4 Acidez de los dcidos carboxilicos. Constantes de acidez
1.5 Efecto de los sustituyentes sobre la acidez
1.6 Obtencion de dcidos carboxilicos
1.7 Sintesis de derivados de acidos carboxilicos
1.71 Cloruros de &cido. Preparacion y propiedades
1.72 Anhidridos de acidos. Preparacion y propiedades
1.7.3 Esteres. Preparacion y propiedades
1.74 Amidas. Preparacion y propiedades
1.8 Reaccién de saponificacion, jabones y su funcionamiento
1.9 Sintesis y poliésteres. Dacrén, gliptal

Acidos carboxilicos en la naturaleza

Guia Temética para el Curso de Quimica Orgdnica Il
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1.1 Estructura y nomenclatura

Esquema 1.1.1 Clasificacion de los dcidos carboxilicos

Acidos carboxilicos

Acidos carboxilicos alifaticos

Acidos carboxilicos aromaticos

——

Saturados Insaturados

Cadena corta (AGV) |

Derivados
del benceno

acidos grasos volatiles

C1-C5 Monoinsaturados

| acidos grasos
de cadena larga

Cadena media un enlace doble

Poliinsaturados

acidos grasos
de cadena larga

No derivados
del benceno

dos o0 mas enlaces dobles

C6-C12
| omega-9 omega-3 omega-6
Cadena larga
acidos grasos
mayor a C14
Formula Nombre comin | No. de carbonos
saturados cadena corta HCOOH acido formico C1:0
CH,COOH acido acético C2:0
saturados cadena media
\/\/\COOH acido caproico C6:0
COOH acido caprilico C8:0
saturados cadena larga
\/\/\/\/\/\/\/\/\COOH 4cido estearico C18:0
insaturados cadena larga
P N\ P N N ACH i C18:1 cis
— COOH acido oleico omega - 9

N V) e S 2 VN N N
COOH

COOH

acido linoleico

acido a-linolénico

C18:2 cis,cis
omega - 6

C18:3 cis,cis,cis
omega - 3

Tema 1. Acidos caboxilicos y sus derivados
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Esquema 1.1.2 Estructura y nomenclatura de los acidos carboxilicos alifaticos lineales

’ Estructura y nomenclatura de los acidos carboxilicos alifaticos lineales ‘

[

Estructura del acido carboxilico

R - COOH ﬁ
R-COH R— C— OH
formulas formula
condensadas semidesarrollada

|

acidos alifaticos monocarboxilicos
acidos grasos saturados de cadena corta

acidos grasos volatiles (AGV)

nombre comun

HCOOH

acido férmico

nombre IUPAC

acido metanoico

l

acidos carboxilicos alifaticos

cadena alquilica grupo carboxilo

CH,-COOH
CH,4CH,-COOH

CH,4CH,CH,-COOH
CH,CH,CH,CH,-COOH
CH,CH,CH,CH,CH,-COOH

acido acético
acido propidnico
acido butirico
acido valérico

acido caproico

acido etanoico
acido propanoico
acido butanoico
acido pentanoico

acido hexanoico

cola no polar
(hidrofébica)

cabeza polar
(hidrofilica)

l

acidos alifaticos monocarboxilicos
acidos grasos saturados de cadena media

CHy(CH,)s-COOH
CHy(CH,);-COOH
CHy(CH,),,-COOH

nombre comin nombre IUPAC
acido caprilico acido octanoico
acido caprico  acido decanoico

acido ladrico  acido dodecanoico

l

acidos alifaticos monocarboxilicos
acidos grasos saturados de cadena larga

CHy(CH,),,-COOH
CHy(CH,),,-COOH

CHy4(CH,),-COOH
CHy(CH,),-COOH

nombre comun
acido miristico
acido palmitico
acido estearico

acido araquidico

nombre IUPAC

acido tetradecanoico
acido hexadecanoico
acido octadecanoico

acido eicosanoico

féormula condensada

nombre comun

fuente histérica
del nombre (del Latin)

olor o
caracteristica

HCOOH
CH,COOH
CH,CH,COOH

CH,CH,CH,COOH
CH,CH,CH,CH,COOH

CH,CH,CH,CH,CH,COOH

CH,CH,CH,CH,CH,CH,CH,COOH
CH,CH,CH,CH,CH,CH,CH,CH,CH,COOH

CH,(CH,),,COOH
CH,4(CH,),,COOH
CH,(CH,),,COOH
CH,(CH,),sCOOH
CH4(CH,),;COOH

acido férmico
acido acético
acido propidnico
acido butirico
acido valérico
acido caproico
acido caprilico
acido caprico
acido laurico
acido miristico
acido palmitico

acido estearico

acido araquidico

formica, hormiga
acetum, agrio

propion, primera grasa
butyrum, mantequilla

valeriana, planta con
flores

caper, cabra

caper, cabra

caper, cabra
laurus, laurel
myristikos, fragante
palma, palmera
stear, grasa sélida

arachis, cacahuate

acre
agrio
acre

rancio, sudor

olor penetrante

sudor

grasa, rancio
queso, sudor
grasa

grasa

grasa

grasa

grasa

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria
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Esquema 1.1.3 Acidos carboxilicos aliféticos ramificados y aromaticos

Acidos carboxilicos alifaticos y aromaticos

Lineales sustituidos

CH, - CH - CH, - COOH

| acido B-hidroxibutirico
OH acido 3-hidroxibutanoico

o
CH;-C-CH-CH-COCH

| acido a—cloro-y-oxovalérico
Cl acido 2-cloro-4-oxopentanoico

acidos cicloalcano carboxilicos

: ~COOH

COOH

acido ciclohexanocarboxilico
acido ciclohexilmetanoico

acido 3-hidroxiciclopentanocarboxilico
acido 3-hidroxiciclopentiimetanoico

OH

Ramificados

CH, - CH - COOH acido isobutirico
| acido a—metilpropiénico
CH acido 2-metilpropanoico
3

acido isovalérico
CH;-CH-CH,-COOH  4cido B-metilbutirico
| acido 3-metilbutanoico
CH,

CH3 - CH - CH, - CH, - COOH

acido y—fenilvalérico
acido 4-fenilpentanoico

aromaticos

COOH

acido nicotinico
niacina
vitamina B,

acido benzoico

acido piridin-3-il-carboxilico

numeracion de las posiciones de los sustituyentes
en los nombres comunes de los 4cidos carboxilicos

€ 1Y) Y
—C—C C
6 5 4

a
C C COOH
3 2 1

numeracion de las posiciones de los sustituyentes
en los nombres [UPAC de los écidos carboxilicos

12 Tema 1. Acidos caboxilicos y sus derivados



Esquema 1.1.4 Acidos grasos insaturados

Acidos grasos insaturados

Monoinsaturados (cis)

P N N 1 N N
COOH

acido oleico (omega-9)
acido cis-9-octadecenoico

Monoinsaturados (trans)

NN N NI COOH

acido elaidico
acido trans-9-octadecenoico

Guia Temética para el Curso de Quimica Orgdnica Il

Poliinsaturados (cis)

P VNS P S N P COOH

acido linoleico (omega-6)
acido cis,cis-9,12-octadecadienoico

NN TN TN COOH

acido a-linolénico (omega-3)
acido cis,cis,cis-9,12,15-octadecatrienoico

13578

acido linoleico

acido a-linolénico

Formula Nombre comun No. de carbonos
9 7 5 1
2 6 COOH
R
8 2 1 ci
16 1 14 112 \ acido oleico c():r:gg;ac-:és
18T 17 15 13 T 0mega9

C18:2 cis,cis
omega-6

C18:3 cis,cis,cis
omega-3

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria
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Esquema 1.1.5 dcidos dicarboxilicos

Acidos dicarboxilicos

[

Alifaticos saturados Aromaticos
nombre comin  nombre IUPAC COOH
- acido oxalico acido etanodioico
HOOC - COOH COOH  4cido ftalico

HOOC - CH, - COOH scid 16ni 2 ci i acido benceno-1,2-dioico
2 acido malonico - &cido propanodioico 4cido benceno-1,2-dicarboxilico

HOOC - (CH,),- COOH  4&cido succinico  &cido butanodioico

COOH
HOOC - (CH,);- COOH  acido glutarico  acido pentanodioico
acido isoftalico
HOOC - (CH,),- COOH  &cido adipico acido hexanodioico acido benceno-1,3-dioico
‘ COOH acido benceno-1,3-dicarboxilico
Alifaticos insaturados COOH
HOOC ~ - COOH HOOC~__ _~H
C—cC cC—cC
H - ™~ H H - ™~ COOH
acido tereftalico
acido maleico acido fumarico e:wc!do benceno-1 ,4-d!0|co B
acido cis-butanodioico acido trans-butanodioico COOH acido benceno-1,4-dicarboxilico

El dcido tartarico (dcido 2,3-dihidroxibutanodioico o 4cido dehidroxisuccinico) también llamado cremor tartaro es un subproduc-
to de la industria del vino que se utiliza ampliamente en la industria de los alimentos como regulador de acidez, antioxidante,
secuestrante y agente leudante. El &cido tartdrico presenta dos centros asimétricos que pueden tener configuracion (R) o (S) y
por lo tanto puede formar cuatro posibles estereoisomeros, de los cuales hay un par de enantiémeros [el dcido (2R, 3R)-tartdrico
0 dcido L-(+)-tartdrico y su imagen especular, el dcido (2, 3S)-tartérico o 4cido D-(—)- tartdrico] y un compuesto aquiral que
tiene dtomos de carbono quirales o compuesto meso [dcido mesotartérico o dcido DL-tartérico]. El dcido tartérico de origen
vegetal es el dcido (2R, 3R)-tartérico o 4cido L-(+)-tartdrico, que generalmente se aisla durante la fermentacion del vino.

acido L-(+)-tartdrico acido D-(—)-tartérico acido mesotartarico

COOH COOH COOH COOH
| R s | R s

H—C—OH  HO—C—H H—C—OH HO—C—H
‘ R ‘ S \ S ‘ R

HO_(‘:_H H—C—OH H—C—OH HO—C—H
COOH COOH LOOH ‘COOH

acido (2R, 3R)-2, 3-
dihidroxisuccinico

acido (25, 35)-2, 3-
dihidroxisuccinico

acido (2R, 35)-2, 3-
dihidroxisuccinico

acido (25, 3R)-2, 3-
dihidroxisuccinico

Tema 1. Acidos caboxilicos y sus derivados
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1.2 Propiedades fisicas

Esquema 1.2.1 Propiedades fisicas de los dcidos carboxilicos

| Propiedades fisicas |

I

Punto de ebullicion

dimero del acido carboxilico

0----H-0-C-R
[

|
0

Solubilidad  Puentes de hidrogeno

R-C-0-H--- /'- C-0-H|“ T\
L . parte | parte
punto de ebullicion elevado por la presencia hidrofébica o) hidrofilica
del doble puente de hidrégeno (dimero) ~TNH

acido férmico p. eb. =101 °C
acido acético p. eb. =118 °C
acido propiodnico p. eb. = 141 °C
acido butirico p. eb. = 164 °C

olor
olor irritante (picante) C1 - C3

H-COOH &cido férmico
CH; - COOH  acido acético
CH; - CH, - COOH &cido propionico
olor desagradable (rancio) C4 - C8

CH, - (CH,), - COOH donde n =2, 4,6

acidos carboxilicos > C12 son inodoros
CHj - (CHy), - COOH donden > C10

estado fisico
liquidos C1 - C9

sélidos > C10

solubles en agua (100%)
acidos carboxilicos de cadena corta C1 - C4
H - COOH
CH, - COOH
CH, - CH, - COOH
CH, - CH, - CH, - COOH
I

poco solubles en agua
acidos carboxilicos de C5 a C8
CH,; - (CH,),-COOH  donden=3,4,6
acido octanoico o acido caprilico

CHj; - (CH,)s - COOH  solubilidad 0.68 mg/mL
|
insolubles en agua
acidos carboxilicos mayor a C10

CH, - (CH,), - COOH donden > 8

acido férmico
acido acético
acido propidnico

acido butirico

acido dodecanoico o acido laurico
CH, - (CH,),, - COOH  solubilidad < 1 mg/mL
acido tetradecanoico o acido miristico

CH, - (CH,),, - COOH solubilidad < 1 mg/mL

carbono deficiente en
densidad electronica

carbono
(electrofilo) susceptible “

a un ataque por ‘ NP AL
nucledfilos hldmm $s® 2
en carbono o / B 5 © hidrégeno 4cido
ligeramente dcido H R,

oxigenos mas electronegativos
que el carbono (bdsicos)

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria

15



m Universidad Autonoma Metropolitana /Unidad Iztapalapa/Division de Ciencias Biolégicas y de la Salud

Casa abierta al tiempo

1.3 Sintesis
Esquema 1.3.1 Sintesis de los &cidos carboxilicos
Sintesis de acidos carboxilicos
|
Oxidacion Reaccion de Grignard (carboxilacion)
1) alquenos
)alq Mg
KMnO, R-X — R-Mg-X
R-CH=CH-R —— 2R -COOH eter :
H,SO, halogenuro reactivo de
de alquilo 1° Grignard
1) O,
<:>:CH-R e 0 +R-COOH
2) Zn/CH;COOH (0]
| CO, I o ®
: R-Mg-X — R-C-O0 MgBr
2) alquinos reactivo de
1) 0, Grignard H.O @
R-C=—C-R—> 2R-COOH 3
2) H,0
(0]
| |
3) alcoholes primarios R-C-OH
Na,Cr,0, o0 + Br- Mg -OH
R-CH,-OH ———— = R~ H
2 H,SO, |
| Hidrolisis de nitrilos
4) aldehidos NaCN
R-X —> R-CN
Na,Cr,0; halogenuro -
R-CHO ———— R-COOH de alquilo 1° nitrilo
H,SO,
|
| catalizada por acidos
5) metilcetonas

@ (@]
i . o H,0 I ©
R-CN ——> R-C-OH + NH
R-C-Ch @—> R-COO + CHs nit(r:ilo T
OH

catalizada por bases

6) alquilbencenos

COOH ©

0
OH Il o ”
- R-C-0 +
KMnO, R-CN H.O ®
nitrilo 2

16 Tema 1. Acidos caboxilicos y sus derivados
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Esquema 1.3.2. Sintesis de los &cidos carboxilicos aliféticos y aromaticos

Obtencién de acidos carboxilicos

Acidos carboxilicos alifaticos

7 e
/
-~

R-COOH

©

Acidos carboxilicos aromaticos

i

COOH

;i

2 9 f
s I %

KMnQO, conc. 6 1) O4, 2) H,0,

KMnQO, conc. 6 1) O4, 2) H,0

Sustrato Reactivos
1 alquenos
2 alquinos
3 alcoholes 10s Na,Cr,O,, H,SO,

4 aldehidos

5 metil cetonas
6 reactivo de
Grignard

7 hidrolisis
de nitrilos

K,Cr,0,, H,S0,
l,, NaOH

1) CO,, 2)H*

1) H*, 2)H,0

8 alquilbencenos KMnO,, H,0, N\
> oxidacion
R-CH, R-CH, - OH R - CHO R-COOCH
alcanos alcoholes primarios aldehidos ﬁ dcidos carboxilicos
R-HC=CH-R R-C-R
alquenos cetonas

reduccion -

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria
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1.4 Acidez de los acidos carboxilicos. Constantes de acidez

Esquema 1.4.1 Acidez de los &cidos carboxilicos

Acidez de los acidos carboxilicos

Acidez Basicidad
Q o O\ Don
I BERE I ®__ |
R-C-OH + H,0_—> R-C-0 + H0 R-C-OH+H <~ R-C-OH
estabilizacion por resonancia ® estabilizacion por resonancia
(o o@ ( O-H OH OH
Fge | I .. | @
R—C—0 <=—> R—C=0 R—C—0H = R_C_kE)_H ~— R—C=0H
@ o0
| |
constante de acidez constante de acidez
D O @ compuestos quimicos K
[RCOO ][H,0] [RCOO ][H,0] P q a
fea= "= [Rooon
[H,0] [RCOOH] [ ] R-COOH 1042 10°
| OH
Ka de RCOOH no sustituidos 104 a 105
pKa = - log Ka por lo tanto pKa =4 a 5 1010
4cidos alifaticos 4cidos aromaticos
CH, - COOH H,0 1074
COOH Ka=6.3 X105
Ka =1.75 X105 '
©/ pka = 4.19 R-OH 10
pka =4.75
fuerza de un dcido pk, ejemplos
acidos muy fuertes < 1 H,SO,, HCI, HBr, HI, HNO,;, HCIO,
dcidos moderadamente fuertes 1-3 H,S0,, H,PO,, HCIO,
acidos débiles 3.5 R - COOH, HF, HNO,
OH
acidos muy débiles 5-15 | H,CO, H,S, HCN,
dcidos extremadamente débiles > 15 R-OH

18 Tema 1. Acidos caboxilicos y sus derivados
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1.5 Efecto de los sustituyentes sobre la acidez

Esquema 1.5.1 Efectos de los sustituyentes sobre la acidez: dcidos carboxilicos alifaticos

Efectos de los sustituyentes sobre la acidez

Grupos donadores (GD) de densidad Grupos atractores (GA) de densidad
electrénica desestabilizan al ion carboxilato electrénica estabilizan al ion carboxilato
y bajan la acidez debido a que el y aumentan la acidez debido a que
hidréogeno sale con dificultad. el hidrégeno sale con facilidad.

¢} /O
_’ /\O@ ‘_ C/\O@

alifaticos con grupo atractor

alifaticos de K K de densidad electronica en
cadena lineal a PR, diferente carbono Ka pKa
HCOOH | 1.77X10% | 3.75 CH,-CH,-CH,-COOH | 1.54X10% | 4.82

CH,-COOH 5| 4.7
’ 17510 ° CH,-CH,-CHCI-COOH | 1.38X10° | 2.86
CH;CH,-COOH | 1.34X105 | 4.87
CH,-CHCI-CH,-COOH | 8.91X10° | 4.05
CH,CH,CH,-COOH | 1.54X105 | 4.81

CH,CH,CH,CH,-COOH | 1.52X10° | 4.82 Cl-CH,"CH,-CH,-COOH | 3.02X10° | 4.52
alifaticos con grupo alifaticos con diferente
atractor de densidad grupo atractor de densidad
eIeptronlca en el Ky pK, electrénica en el mismo
mismo carbono carbono K, PK,
CH, - COOH 1.75X10° | 4.75 F - CH,- COOH 2.60X103 | 2.59
Cl - CH,- COOH 1.38X103 | 2.86 -
2 Cl-CH,-COOH | 1.38X103 | 2.86

Cl-CH-COOH | 5.49X102 | 1.26
! Br- CH,- COOH | 1.25X10% | 2.90

Cl
cl |- CH,- COOH 6.61X10% | 3.18
|
Cl-C-COOH 2.20X10 | 0.64 NC - CH,- COOH 3.47X10% | 246
(|;| O,N-CH,-COOH | 2.09X102 | 1,68
acidez del compuesto .
AT ejemplos
organico o inorganico pH
acidez muy fuerte < 4 jugos gastricos (2_.0), limon (2.3)_, vinagrg_(2.9)
. refrescos (3.0), vino (3.5), naranja (3.5), jitomate (4.2)
acidez moderada 5 lluvia écida (5.5)
acidez ligera 6 leche de vaca (6.4), saliva (6.6)
neutro 7 agua pura (70), sangre humana (7.4)
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Esquema 1.5.2 Efectos de los sustituyentes sobre la acidez: dcidos carboxilicos arométicos

Efectos de los sustituyentes sobre la acidez

COOH
K, | 6.4X10%
orto K, pK, meta K, PK, para K, pK,
NH, | 1.6x10% | 4.80 -NH, | 1.9x105 | 4.72 -NH, | 1.4X105 | 4.85
-OH 1.0X10% | 2.98 OH | 83x105| 4.08 -OH 3.3X105 | 4.48
-OCHs 8.2X10-5 4.09 _()CH3 8.2X10-5 4.09 -OCHa 3.5X10% 4.46
-CH; | 1.2X10# 3.91 -CH, | 5.4x10+ 4.27 -CH, 4.3X10% 4.34
-Cl 1.2X104 2.92 -Cl 1.5X10+4 3.82 -Cl 1.0X104 4.00
-NO, |6.7x10% | 2.7 NO, |32x104 | 3.49 -Br 1.1X104 | 3.96
-CHO 1.8X10% 3.75
-CN 2.8X10+4 3.55
grupos donadores de grupos atractor(-:‘s _de
densidad electronica den&dadglectronlca -NO, | 39x104 | 3.41
-NH, -Cl
-OH -Br
-OCH, -CHO
-CH, -CN
-NO,
basicidad del
compuesto organico ‘
y/0 inorgénico pH ejemplos
basicidad ligera 8 huevqs (78), agua de mar (8.0),
solucion de NaHCO, (8.4)
basicidad moderada g pasta de dientes (9.5)

basicidad fuerte

gel de hidroxido de aluminio “melox” (10.5)
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1.6 Obtencion de acidos carboxilicos

Esquema 1.6.1 Obtencién de dcidos carboxilicos por hidrélisis de los derivados de los &cidos carboxilicos

Obtencion de los acidos carboxilicos por hidrolisis

| |

Hidrdlisis de cloruros de acido Hidrdlisis de anhidridos de &cido
(6]
I wo | P e O i
R-C-Cl > R-C-0OH + HCI R-C-O-C-R1—2> R-C-OH + HO-C-R!
mecanismo de reaccion mecanismo de reaccion
©
O o) o) o] o] o)
I e G 1 -e®
R-C-C ——= R.C-Ccl =—= R-C-0-C-R! =—= R-C-0-C-R! =—=
| = "
GDOHz @® S @ OH,
(0] OH (0]
(0] OH (0]
I = i G 1) | ||
R- -?@ Cl === R-C-OH + HCI R-C-®|C-R1<_—’ R-C=0 + HO-C-R!
H OH
Hidrdlisis acida de ésteres Hidrolisis acida de amidas
o) &) o 0 &) 0
| Wm0 | I owmo @
R-C-OR R-C-OH + R-OH R-C-NH, R-C-OH + NH,

A

Hidrolisis basica de amidas

0
OH, H,0 | ©
R-C-NH2T> R-C-O + NH,

Hidrolisis basica de ésteres

o
OH, H,0 I ©
R-C-O + R'-OH
A

Hidrolisis acida de nitrilos

) o)
H H,0 ||

o (6]
I I

R-C-OR!

®

R-C-OH + NH,

R-CN

Hidrolisis basica de nitrilos

o)
OH, H,0 I ©
R-C-0O + NH,
A

R-CN

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria
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Acetato de etilo (etanoato de etilo). Es un liquido incoloro con olor afrutado, tiene una densidad menor a la del agua y es poco
miscible en ella. Se utiliza como disolvente en barnices y lacas, en la fabricacion de peliculas, placas fotogréficas, perfumes y
limpiadores.

Hidrdlisis dcida del acetato de etilo. Obtencion de acido acético y etanol.

o) 0

| H,S0, |

CH;-C-0-CH,-CH, > CH,;-C-OH + CH,-CH,- OH
Hzo, A

Mecanismos de reaccion de la hidrolisis acida del acetato de etilo.

S
o/\H@ (ﬁﬂ//— OH

H,0
CH,-C-0-CH,-CH, =—= CH,-C-0-CH,-CH, =—= CH,-C-0-CH,-CH, =—=

= H,0 H,0
HOY H Dol ® o)
k| | S¥
CH;-C-0-CH,-CH; ———= CH,-C-OH + HO-CH,-CH; =—= CH;-C-OH + H,0
(D
HO
Benzoato de metilo. Es un liquido incoloro, tiene una densidad menor a la del agua y es poco miscible en ella. Se
utiliza en perfumeria y como pesticida.
Hidrdlisis dcida del benzoato del metilo. Obtencidn de 4cido benzoico y metanol.
@) O
C-0-CH, H,SO, C-OH
+ CH,-OH
H,O0, A 3

Mecanismo de reaccion de la hidrdlisis 4cida del benzoato de metilo.

] ®
OH OH
I e U, ™~ | ®
C-0-CH; H C-0-CH, H,0 C-0-CH, _
(j (j ®

H,0

H @(?-HJ o) o
| I |

0

C-OH + HO-CH, C-OH @
Oy = T

=
5
|
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Hidrdlisis basica del acetato de etilo (saponificacidn). Obtencion de acetato de sodio y etanol.

O 0
|| NaOH || @ @
CH,-C-0-CH,-CH, CH,-C-O Na + CH;-CH,-OH
H,O JAN
Mecanismo de reaccion de la hidrdlisis basica del acetato de etilo.
5 o
O (0] 0
(Ilﬁ OH I‘) I ~— 0O
CH,-C-0-CH,-CH; — > CH;-C-0-CH,-CH; Z—= CH,-C-O-H + GH,-CH,-O
| N> ~/
OH
(0]
| © @

<=—= CH,-C-O Na + CH,-CH,-OH

Hidrdlisis bésica del benzoato de metilo (saponificacién). Obtencion de benzoato de sodio y metanol.

@) @)

] I © @

C-0-CH, NaOH C-O Na
H,O K A

+ CH;-OH

Mecanismo de reaccion de la hidrdlisis basica del benzoato de metilo.

& i i
1, © o

C-0-CH, OH -0- c
— | N . L CH-O@
OH ' 3
0]
I © &
Na

c-0
— ©/ +  CH,-OH
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Acetamida. Se utiliza como plastificante, aditivo para el papel, para desnaturalizar el etanol, para la fabricacién de lacas, explosi-
vos y fundentes.

Hidrolisis dcida de la acetamida. Obtencidn de dcido acético y del ion amonio.

(0] O

CHy-C-NH, CH,-C-OH + NH,
2~

Mecanismo de reaccion de la hidrdlisis 4cida de la acetamida.

SP)
I H ] 2 | | D
CH;-C-NH, <—= CH;-C-NH, =<=—= CH;-C-NH, _——= CH;-C-NH,
| | 7
H,0 @ HO

—_—
-

BN o
I I 3

CH;-C-OH <=—= CH,-C-OH + NH,

Benzamida. Es un sélido incoloro, es poco miscible en agua. Se utiliza como materia prima para la elaboracién de farmacos
como analgésicos, antipsicaticos, antimiméticos y otros medicamentos.

Hidrdlisis dcida de la benzamida. Obtencion de dcido benzoico y del ion amonio.

(@] O

C-NH, H,SO, C-OH @
HO, A

Mecanismo de reaccién de la hidrdlisis dcida de la benzamida.

o) @ OH OH

I \e = | ®

C - NH, H,0 C-NH, —H

C-NH, H |
=0 = Yo o
+ H

®Do-H 0

(o [ ||

) NH .
C-NH, C-OH 3 C-OH ®
N, —= +NH,

HO
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Hidrolisis basica de la acetamida. Obtencion de acetato de sodio y amoniaco.

@) @]
[ NaOH I & @
CH;-C-NH, >~ CH,-C-O  Na
H,O, A

Mecanismo de reaccién de la hidrdlisis basica de la acetamida.

6% @ ° 0
I, on | R

CH,-C-NH, === CH,-C-NH, === CH,-C-O-H + NH,
|\f Aed
OH
O
| © @
= CH,;-C-O Na +  NH,

Hidrolisis bésica de la benzamida. Obtencion de benzoato de sodio y armoniaco.

o) @)

| I © @
-0

Na

C-NH, NaOH C
= + NH
©/ HZOI A ©/ s

Mecanismo de reaccion de la hidrdlisis basica de la benzamida.

0 OSD o
I/~ e I I e
|

o OH NH \O- H N
NH, 2, ~/
OH

(0]

c. © @
—>©/\0Na+NH3

NH,

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria
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Acetonitrilo. Es un liquido incoloro que se utiliza como disolvente polar aprético, como disolvente de polaridad media miscible en
aguay como fase mévil en cromatografia de liquidos de alta eficiencia (HPLC). Se utiliza en la fabricacion de farmacos, pesticidas,

baterias y productos de caucho.

Hidrolisis &cida del acetonitrilo. Obtencidn de acido acético e ion amonio.

0
o H,SO, |
CH,-C=N o, A CH,-C-OH + (NH,),SO,

Mecanismo de reaccidn de la hidrolisis dcida del acetonitrilo hasta acetamida. Nota: el mecanismo de reaccion de la hidré-
lisis acida de la acetamida a 4cido acético e ion amonio se muestra en el mecanismo de reaccion de la hidrolisis 4cida de la

acetamida.

CH3'CEN P — CH3-C:N-H —_— CH3-C—

<\
e i | @
oo hidrolisis
— CH3-C—.N.-H =—= CH,-C-NH, ———————> CH;-C-OH + NH,

acida

Hidrolisis bésica del acetonitrilo. Obtencidn de acetato de sodio y amoniaco.
O
NaOH I © ©®
CH;-C=—=N CH;-C-O Na + NH,
H,O, A

Mecanismo de reaccion de la hidrolisis basica del acetonitrilo hasta acetamida. Nota: el mecanismos de reaccion de la hi-
drolisis basica de la acetamida a acetato de sodio y armoniaco se muestra en el mecanismo de reaccion de la hidrolisis basica

de la acetamida.

~~ on o HP—o—" s

CH3-CEN CH3-C:N CHB_C:k!N_H —_—

7
=~
@Q-H@ O (@]
I it I hidrélisis || O @
CH;-C—N-H <—= CH;-C-NH, —————> CH;-C-0O Na + NH,
basica
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1.7 Sintesis de derivados de acidos carboxilicos

Esquema 1.7 Derivados de écidos carboxilicos

| Derivados de los acidos carboxilicos

Sustitucién nucleofilica por adicion-eliminacion Conversion de acidos carboxilicos a
derivados funcionales

@ formacion de sales de acidos carboxilicos

S)
Co (0 o)
oe
I N I © R-COOH + NaOH —» R-COO
R-C-X —» R-C-X —= R-C-Nu+X 2 i Na =+ R0

[ 1 gpo |
Nu ~"saliente conversion a cloruros de acido
© © © S) 0
donde X=CI, RCOO, R-O, NH, R-NH, OH Il
R-COOH + SOCl,—>= R-C-Cl + SO, + HCI
| |
sustitucion nucleofilica catalizada por acidos conversion a anhidridos de acido
@
H I Nu ; . 1
R-C-X —™ R-C.X R-C-X R-C-0O Na +R'-C-Cl IR-C-O-C-R + NaCl
| T____QVUPO conversion a ésteres
Nu saliente
@ o]
H |
R-COOH+R'-OH —= R-C-OR'"+H,0
I
o) @ o- H\ conversion a amidas
| I o 0
R-C-Nu + HX R-C-Nu + X ”

R-COOH+NH; —> R-C-NH, + H,0

Basicidad relativa de los grupos salientes

1) Cuando mayor es el tamafo del grupo que soporta la carga negativa, se dispersa mas la carga y es mas estable, baja
la basicidad.

2) A mayor electronegatividad del dtomo que soporta la carga negativa, baja la basicidad.

3) La resonancia permite la deslocalizacion de la carga negativa y su estabilizacion, baja la basicidad.

buen grupo saliente disminuye la basicidad
base mas débil
(@]
S I © © R o@ @NH
cl R-C-0O OH - 2

base més fuerte
peor grupo saliente

aumenta la basicidad
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Esquema 1.72 Derivados de dcidos carboxilicos

Derivados de los acidos carboxilicos

l

Sintesis (interconversion) entre los derivados de acidos carboxilicos

o)
NaOH o ” o @ R"- X (primario)
R-C-0O
NaHCO, Na
SOCl, o
POCI, o
POCI,
R-COOH — |
R - OH
L@
NH,
——— ™= R-C-NH,
PZOS
R-CN
Reactividad relativa en la sustitucion nucleofilica
disminuye la estabilidad y aumenta la reactividad
més reactivo
(@) (@) O (@] O (@) O
| I I | I | I ©
R-C-CI R-C-O0-C-R R-C-OR R-C-OH R-C-NH, R-C-O
doruro anhidrido éster acido arnida carboxilato
de 4cido de 4cido carboxilico
menos reactivo

aumenta la estabilidad y disminuye la reactividad
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Esquema 1.71.1 Cloruros de dcidos

| Cloruros de acido |

Preparacion
1) cloruro de tionilo SOCI,

O
I socl, I

R-C-OH — R-C-Cl + SO, + HCI

©
o5 (
R-C-OH + CI-S-Cl — R- C\O/S

I o

mecanismo de reaccion

S |
o) o) o o
@ | I I
R - T\T?/S\CI - R_C\%/S\CI
o |
©
l cl
o o)
[ |
R-C-Cl + H-0O-s-Cl

———= S0, + HClI
S~

2) tricloruro de fésforo PCl,

Propiedades quimicas (reactividad)

O
R - g - Cl
de todos los derivados de acido son los
mas reactivos (anhidridos, ésteres y amidas)
|
1) conversién a acidos carboxilicos

| H,0 |
R-C-CIl — R-C-0OH + HCI
|
2) conversién a anhidridos de acido

o e ® o o
I R1-COO Na I [l
R-C-Cl R-C-0-C-R!

|
3) conversion a ésteres
(0]

I R'- OH Il
R-C-Cl R-C-0O-R!

+ HCI
|
4) conversion a amidas

(e}
I 2 NH, [
R-C-CI R-C-NH, + NH,CI

5) acilacion de Friedel-Crafts (formacion de cetonas)

I PCl, I
R-C-OH — 3 R-C-CI

3) pentacloruro de fosforo PClg

+ H;PO,

o

Il PCl,

R-C-OH — R-C-Cl + POCI; +HCI

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria
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©/C R + HCI

6) redu00|on a aldehidos

RCCI

O

AICl,

I LiAIH(OBuU), I
R-C-CI R-C-H

—_—
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1.7.2 Anhidridos de &cidos. Preparacion y propiedades

Esquema 1.72.1 Anhidridos de &cido

’ Anhidridos de acido ‘

|

Propiedades quimicas (reactividad)

Preparacion

anhidridos de cadena lineal (‘3‘ ﬁ
o o o o) R-C-0-C-R
H H © D H H son menos reactivos que los cloruros de acido
R-C-Cl + RT-C-ONa — R-C-0O-C-R |
+ NaCl 1) conversion a acidos
mecanismo de reaccion o o o o
o @ H.O I
(O © © Na R(‘J‘O(‘:‘Wz RC‘lOH+R1COH

I | © D \ I T e

R-C-Cl + RI-C-ONa —= R-C.cClI

~_ - | — ‘

2) conversion a ésteres
O-C-R!

o (@) (©) (e}
o o _— & |0 Re-on | ]
R-C-O-
I

‘ ‘ C-R! R-C-OR?2 + R'-C-OH
O-C-R'" + NaCl L
3) conversion a amidas
[ o o o
” NH I
= I H 3
F r('aparacllo.n R-C-0-C-R
anhidridos ciclicos

R -

o
| © D
R-C-NH, + R'-C-0O NH,

o o o
2 NH, NH, HCI NH,

VAN o o @ — op * NHC

H O NH,

|

o (e]
OH
OH o
(o]
o (o]
o o 4) acilacion de Friedel-Crafts (formacion de cetonas)
oH A 5 o o o
oH Il I
R-C-0O-C-R!'
O O

C—R
© —_— ©/ + R'- COOH
AICI,
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La aspirina es un medicamento que se emplea para reducir el dolor, la inflamacion (hinchazon) y la fiebre. Es un farmaco regis-
trado en la mayoria de los paises de todo el mundo y se estima que el consumo diario es de unos cien millones de comprimidos.

Conversion de un anhidrido de &cido a un éster. Sintesis de la aspirina (acido acetilsalicilico) a partir de 4cido salicilico y

anhidrido acético en medio écido y calor.

COOH cooH ©
o o I
OH I I H,SO, O-C-CH,
+ CH;-C-0-C-CH, —————————>= + CH, - COOH
calor 3
Mecanismo de reaccion.
etapa 1: Protonaciéon
— @
o o P o O-H
I I H I I
CH,-C-0-C-CH, CH,-C-0O-C-CH,
etapa 2: Adicion
© cooH . ©-H ©
COOH o (O -H D | I
Il I 0-C-0-C-CH,
O-H + CH,-C-0-C-CH, ||
H CH,
etapa 3: eliminacion
O-H
coon ©H © COOH (\ ® o
cooH . ©-H © | | | |
D | Il (j/o-c-o-c-cH3 O-C - O-C-CH,
0-C-0-C-CH, —> | ® . | \A |
| CHg\H CH, H
H CH,
o/ | )
HSO, D ~ etapa 4: desprotonacion
cooH O - H "\ coon O
I 5 I
O-C -CH, HSO O-C -CH,
— ! + H,SO,
+ CH,- COOH
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1.7.3 Esteres. Preparacion y propiedades

Esquema 1.73.1 Esteres

|

Preparacion Propiedades quimicas (reactividad)
(o}

1) reaccion de esterificacion de Fischer
R-C-0O-R

0] ® o
| I son menos reactivos que los cloruros

H
R-C-OH + R'-OH — R.C-OR'+ H,0 de &cido y que los anhidridos de acido
|

mecanismo de reaccion 1) conversion a acidos
@
O~ ™= @ O-H_ —— O-H (0] ) 0
I H |/~ R-OH | [ » I
R-C-OH R-C-OH R-C-OH R-C-O-R'——> R-C-OH + R'-OH
hso,O | H,0
H-O-R! |
@ 2) conversion a amidas
[ 0 0
0 O w0 o |
I ﬁ'” (o R-C-0-Ri — = R-C-NH, + R'-OH
R-C-O-R'=== R.C.0-Rl === R-C-OH, 1
+ H,S0, + H,0 (‘) r 3) transesterificacion
- o o
@
‘ ‘ 1 H H 2 1
- - - + 2 _ - - - + -
2) sintesis de ésteres reaccion Sy2 R-C-O-R'*R-OH H,0 R-C-O-R Ri-OH
|
(0] 0 L
4) reduccion a alcoholes
SAE | 0
R-C-0 Na + CHS'BI"*>R.C.OCH3 H 1)L|A|H4
R-C-0O-R! R-CH,-OH + R'-OH
+ NaBr eter ®
2)H;0

Los ésteres son moléculas que imparten olor y sabor a frutas y flores. Los ésteres se tilizan en la industria de los alimentos
como agentes saborizantes y en la industria de los cosméticos en la fabricacién de perfumes.

O @] 0] (0]
)k /\)\ /\)J\ - /\/U\ N /\ko- CH,),-CH
(0] (0] (@] (CH,);-CH,
acetato de isoamilo butirato de metilo ~ butirato de etilo acetato de octilo
(aroma a plétano) (aroma a manzana) (aroma a pifia) (aroma a naranja)
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La transesterificacion es la reaccion de un éster con un alcohol en medio dcido o bdsico para intercambiar el grupo alcoxi del
alcohol. Esta reaccidn se usa para producir biodiésel (biocombustible) a partir de aceites vegetales o grasa animal.

O o]
J§ R
g DR o R o~
o 3 R4- OH 0
/U\ H ~ + )J\
. R4
R2 o) catalizador 0 R2 o~
O (0]
0 RS \ H
\H/ J\ R
-
o} RO
grasa animal o aceite glicerol ésteres monoalquilicos de &cidos grasos

(triglicérido) de cadena larga o corta (biodiésel)

Mecanismo de transesterificacion de un triglicérido en medio bésico

KOH
1a. etapa: triglicérido + CH,- OH <——= diglicérido + R'- COOCH,

©
CH,-OH + KOH =—= CH,0 K  + H,0

ST\ / @O-CH3 §DO-CH3

R 5
0 R!
) )
I i A
R3)J\o — )J\ R OCH
- R3 0 3
o . "
R2 e R éster metilico
\H/ Y )
© 0
/r H— O-CH,
o HO o
o
o —
CH,-0 + 0 R~ "0

. R2
diglicérido O \H/

KOH
2a. etapa: diglicérido + CH,-OH =<——= monoglicérido + R2- COOCH,

KOH
3a. etapa: monoglicérido + CH,-OH <——= glicerol + R3- COOCH,
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Mecanismo de transesterificacion de un triglicerido en medio acido

H,SO,
1a. etapa: triglicérido + CH,;- OH <——= diglicérido + R;- COOCH,
@
H,SO0, ==—= H + HSO,
_ @ _
o 2 o OH  HO-CH,
H R
0 R1 _— 0 0 o @ !
0O 0 - /U\
/U\ R o}
Rs/U\O Ry 0 ’
(0]
(0] R
OYR2 Y 2
(0]
o - 0 _
l CH, - OH
\*H
HO
o © 1D
R, 0 @ ‘/ R@
o 0- 3 R o] 1
K )L N
Y R, Rs o
O
(0]
o éster metilico R,
diglicérido protonado ® Y
\ o + CH, - OH, o)
(0]
R OCH,

éster metilico

H,SO,
2a. etapa: diglicérido + CH;- OH <——= monoglicérido + R,- COOCH,

H,SO,

3a. etapa: monoglicérido + CH;- OH ———  glicerol + R,- COOCH,
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1.7.4 Amidas. Preparacion y propiedades

Esquema 1.74.1 Amidas

Preparacion Propiedades quimicas (reactividad)
Reaccion de amoniaco y aminas con: e}
G i Il
1) acidos carboxilicos R-C-NH,
1) o de todos los derivados de los acidos carboxilicos
NH I (cloruros de acido, anhidridos de acido y ésteres)
” 3 son los menos reactivos
R-C-OH A R-C-NH, + H,O |
1) conversion a acidos carboxilicos
o o medio acido
| RT- NH, | o o
R-C-OH R-C-N-R' + H,0 I H I ®
yAN | R-C-NH, R-C-OH + NH,
H 2
| medio basico
©) )
2) cloruros de acido y anhidridos - (|:| \ OH ” @
-L- 2 R-C-0O + NH
o o H,0 °
” 2 NH3 ” |
R-C-Cl R-C-NH, + NH,CI
o 2) conversioén a nitrilos
(e}
I |c|) NH, ﬁ o | P,O,
R-C-0O-C-R' Il 3R-C-NH, 3R-CN + 2H,PO,
I R-C-NH, + R1_C-OH
| |
3) ast 3) reduccion a aminas
) ésteres o
o o I 1) LIAIH,
” NHS ” -C-NHZ 2)H. O R-CHZ-NHZ
R-C-0-R! R-C-NH, + R'-OH ) He
|
4) reaccion de degradacion de Hoffman
O o) o
I , Re-NH, | Il 1) Br,
R-C-0O-R R-C-N-R2 + R1-0OH R-C-NH, R-NH, + CO,
A L 2) NaOH, H,0
(o) (@] O
R)KNHZ R)J\N-H R)J\N-RZ
I I
R1 R?
amida primaria amida secundaria amida terciaria
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1.8 Reaccion de saponifacacion, jabones y su funcionamiento

Esquema 1.8.1 Saponificacion

| Saponificacion |

Reaccioén de saponificacion Jabones, funcionamiento

poder emulsionante de los

O jabones: suspenden en agua

” sustancias que normalmente
CH,—O—C—R no se disuelven en agua.
‘ o 3NaOH oy oy o

I HO | I © @ molécula
CH—O—C—R CH-OH +3R-C-O Na (micela)

A L de jabdn
| jabén (sales de

(e}
‘ ” CH, - OH Na o K de acidos

CH,—0—C—R grasos de cadena

glicerol larga)
triglicérido (grasa)
moléculas i
de agua aceite
o grasa
region

region hidrofébica

==

jabon manteca de cerdo
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1.9 Sintesis de poliésteres. Dacron, gliptal

Esquema 1.9.1 Sintesis de poliésteres

Sintesis de poliésteres

Poli(etilen tereftalato)

Gliptal
(@)
I O CH, - OH
C - OCH,
(o) + CH - OH
n + 2n CH,-CH, o (|3H2-OH
I I
OH OH idri Ali i
C-OCH, anhidrido ftalico glicerol
[l etilenglicol
o anhidrido + triol
tereftalato
de dimetilo

JAN

-H,0
diéster + diol

\ ~
TA -2nCH3-OH /Y\ )‘zj;‘\ /Y\

e d e CE; j@
A e otos WQW e

poliéster ramificado

o) (6] (6]
I I | I
—0C C O-CH,CH,-0-C C-l0-CH,-CH,-0O-

n

poliéster dacrén o PET

El tereftalato de polietileno (PET) es un poliéster termoplastico, este polimero tiene una baja velocidad de cristalizacién y puede

encontrarse en estado amorfo-transparente o cristalino. Una de las aplicaciones del PET es la fabricacion de botellas para el
envasado y empacado de bebidas, aceite comestible, conservas, cosméticos y productos farmacéuticos
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ACIDOS CARBOXILICOS EN LA NATURALEZA

Los dcidos carboxilicos se encuentran en gran abundancia en la naturaleza. La mayoria posee sabor acido y algunos tienen un
olor particular, generalmente desagradable. El 4cido férmico o metanoico es el més simple de todos al contener un solo carbono
y es el responsable de la irritacion que producen las hormigas rojas. El naturalista inglés John Ray, aislé el 4cido férmico de las
hormigas rojas, por destilacidn en 1671, posteriormente en 1831 este dcido fue sintetizado por el quimico francés Théofile-Jules
Pelouze al hacer reaccionar dcido cianhidrico con écido clorhidrico y 4cido sulfurico concentrado; sintesis més recientes deriva-
das de la propuesta de Berthelot (1856) inician con la reaccion del hidréxido de sodio con mondxido de carbono, finalmente
el formiato de sodio formado se hace reaccionar con dcido sulfurico. El &cido formico tiene una gran aplicacion en la industria
cervecera, vitivinicola, en la curtiduria para eliminar el pelo de los cueros, asi como en el tefiido de telas. El vinagre es una diso-
lucién diluida (3-5% v/v) del dcido acético o etanoico y se forma por la oxidacién del etanol generado desde distintas fuentes,
como el vino o la sidra de manzana. El 4cido acético es también un reactivo muy utilizado industrialmente, por ejemplo, en la
elaboracidn de acetato de celulosa, que se usa en textiles, filtros de cigarros y en plésticos. El &cido propidnico, o propanoico,
es el componente mayoritario que le da al queso Gruyere su sabor y olor carcteristico, ademds, forma parte de los ingredientes
en alimentos de consumo humano como, por ejemplo, en la industria de la panificacion se usa como propionato de amonio
debido a que inhibe el crecimiento de moho y de algunas bacterias, y como propionato de calcio o de sodio en otros productos
de horneado. Asimismo, se utiliza como polvo antimicético en tratamientos de los pies, y puede formar parte de la sintesis de
aromatizantes como los ésteres. Mientras que el &cido butirico (butanoico) confiere el olor de rancidez en la mantequilla.

O ) @)
HO S0 )J\OH \)J\OH /\)J\OH
acido acido acido acido
formico acético propiénico butirico

Muchos de los dcidos carboxilicos que hay en la naturaleza son polifuncionales —tienen mas de un grupo funcional— por
ejemplo, los &cidos oxalico, citrico, lactico o pirtvico. El dcido oxdlico (acido etanodioico) es un compuesto potencialmente toxico
que se encuentra en las espinacas. Sin embargo, ya que su concentracion es baja, no representa un problema de salud a los
niveles que la consumimos. Por su parte el 4cido citricos (acido 3-hidroxi- 1,3,5- propanotricarboxilico) es el responsable por el
sabor dcido de los frutos citrico (limones, limas, naranjas, toronjas). Por ejemplo, en el jugo de limdn la concentracion de dcido
citrico puede llegar a ser hasta del 5%. Existen otros dcidos presentes en frutas, por ejemplo, el cido malico (4cido 2-hidroxibu-
tanodioico) que a mayor proporcién nos dice si una manzana o una pera estdn atin inmaduras o “verdes”, ya que mientras la
fruta madura la concentracion de este acido disminuye.
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0 O~__OH 0]
HO 9 0 HO
oH o NOH
0 OH O OH
acido oxdlico acido citrico acido malico

Otro acido polifuncional importante es el dcido lactico (acido 2-hidroxipropanoico), el cual es producido por fermentacién de
la lactosa. Este le da el sabor desagradable y acido a la leche cuando se descompone. Pero no solo causa problemas, también es
ampliamente utilizado en quimica cosmética. Es un componente comtin de lociones y cremas para tratar la resequedad de la piel
y ha sido promovido para su empleo como auxiliar en los tratamientos de “belleza”, pues ayuda a tratar las arrugas humectando
la piel y se piensa que ayuda a remover las células muertas de la epidermis. Estos ingredientes de las cremas faciales se llaman
acidos a-hidréxidos (AHA) debido a la posicion del grupo hidroxilo en la molécula.

0 0
OH
OH 0
acido lactico 4cido pirtvico

Nuestro cuerpo también produce normalmente una gran cantidad de dcidos carboxilicos como parte del metabolismo. El
mismo dcido lactico y el dcido pirtivico (dcido oxopropanoico) son producidos en los musculos durante el ejercicio vigoroso,
donde el anién lactato forma cristales en nuestros musculos que originan dolor. También encontramos el &cido citrico, que es
un intermediario en el metabolismo de los carbohidratos. Ademés, los dcidos carboxilicos son parte fundamental de los bloques
que constituyen las proteinas, pues al asociarse con las aminas forman los a-aminoécidos.

OH
NH,

a-aminodcido
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Tema 2

Aminas

2.1 Estructura, clasificacion y nomenclatura

2.2 Propiedades fisicas

2.3 Preparacion de aminas

2.4 Basicidad de aminas. Sales de aminas. Constantes de basicidad
2.4.1 Efecto de sustituyentes sobre la basicidad

2.5 Conversion de aminas a amidas

2.6 Poliamidas. Nailon

2.7 Reacciones de sustitucion en aminas aromaticas

2.8 Sulfonacion de aminas: Reaccion de Hinsberg

2.9 Sulfonamidas. Importancia farmacoldgica

2.10 Reacciones de las aminas con dcido nitroso

2.11 Sales de diazonio, preparacion y reacciones
2.11.1 Reacciones de sustitucion del grupo diazonio y su uso
2.11.2 Copulacién de sales de diazonio. Sintesis de azocompuestos

2.12 Andlisis de aminas

2.13 Aminoécidos: acidez, basicidad, enlace peptidico

Aminas en la natualeza
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2.1 Estructura, dlasificacion y nomenclatura

Esquema 2.1.1 Clasificacion de las aminas (alifaticas)

| Aminas alifaticas |

aminas secundarias R - N - R,

amoniaco
—— par de electrones |
@ sin compartir H
dimetilamina
- N\ CH - NH - CH, N-metilmetanamina
H “H
H . .
etilmetilamina

geometria tetraédrica CHj - NH - CH;, - CH, N-metiletanamina

Clasificacion dietillamina
‘ CHj - CH, - NH - CH, - CH, N-etiletanamina

CH; - CH,-CH-NH-CH; sec-butiimetilamina

R-N-R; | N-metil-2-butanamina
R-N-R, | CH,
| R,
H amina NH - CH, N-metilciclohexanamina
R -NH, amina terciaria
) secundaria
amina
primaria
aminas terciarias R -N-R,
aminas primarias R - NH, |
R
CH, - N - CH, o ?
metilamina | trimetilamina
CH; - NH, metanamina CoH N,N-dimetilmetanamina
3
CH,- CH-NH, . I
| lsopropllamlna CH. - CH. - CH.- N - CH
CH 2-propanamina 37 T2 e m T M s dimetilpropilamina
3 | N, N-dimetilpropanamina
CH,
CH,
c C|) terc-butilamina |
H, - C-NH -metil-2- i
3 | 2 2-metil-2-propanamina sales de amonio cuaternario
CH, cH, ® ®
etilendiamina
2HN - CH, - CH, - NH, - ian0-1,2-diamina | S) Ri. R ©
CH,— N_C12H25 Cl N — X
| Ry R,

NH, ) .
ciclohexilamina CH
ciclohexanamina 3

cloruro de benzalconio
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Esquema 2.1.2 Clasificacion de las aminas ciclicas (aliféticas y aromaticas)

Aminas

aminas aromaticas derivadas del benceno aminas heterociclicas aromaticas

H, H-N-CH, CH;-N-CH,
o 0 o
W )
H H

anilina _ratilanili g . .
N-metilanilina N,N-dimetilanilina pirrol oiridin ol
amina amina amina
primaria secundaria terciaria
alcaloides

| (alcali = alcalino y oide = parecido a)

aminas heterociclicas alifaticas

N N /
| | H3C\N N
i H A AV
N
0 N
pirrolidina piperidina |
CH,
LSD
cafeina

(dietilamida del &cido lisérgico)

Procaina. Se utiliza en anestesia local para aliviar el dolor asociado a heridas, cirugfas menores y/o quemaduras y como anestesia

espinal, se utiliza para la columna vertebral. Se le conoce también como novocaina, siendo el primer anestésico local sintético.

Tamiflu. Se utilza para aliviar la influenza ya que ataca el virus de la influenza y ayuda a detener su propagacion en el cuerpo.

(o]

(©)
//////, ] o /\

Zlle

H,N

’ r H
procaina (anestésico local) ? farmaco antiviral

0 K
K/ N v HN N .
/K Oseltamivir (Tamiflu)
o
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Esquema 2.1.3 Aminas con actividad biolégica

Aminas bioldgicamente activas

]

aminas secundarias

aminas primarias

OH OH O
NH -
: l
H H
HO ’ HO

O m

noradrenalina 6 norepinefrina anfetamina adrenalina 6 epinefrina piperidina
(hormona y neurotransmisor) (estimulante) (hormona y neurotransmisor) (disolvente, base y

materia prima para
sintesis de farmacos)

NH,
HO j@/\/ NH, aminas terciarias (ciclo alifatico)
CH,O OCH
HO 3 3 nicotina

CH,0 X N (alcaloide del
| I tabaco, sustancia
N/ H CH, adictiva)

dopamina
(neurotransmisor)

sales de aminas cuaternarias de amonio

mescalina
(alcaloide alucindgeno)

CH; o cocaina
o} CH, I (alcaloide de la
| N C-OCH, planta de la coca,

estimulante del

l
l ®
CH;-C-0-CH,- CH,-N—CH, 0 SNC)
acetilcolina CH, H O)‘\©
H

(neurotransmisor)

La cadaverina y la putrescina son diaminas biogénicas con olor caracteristico al “podrido” que se forman por descomposi-
cion de los aminodcidos lisina y omitina en organismos vivos y muertos.

(0]
lisina descarboxilasa
HoN OH HZN\/\/\/NHZ + CO,
NH, descarboxilacion cadaverina
lisina (1,5-diaminopentano)
(0]
ornitina descarboxilasa /\/\/NHZ + CO,
H,N OH HN
descarboxilacion )
NH, putrescina
" (1,4-diaminobutano)
ornitina
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Esquema 2.2.1 Propiedades fisicas de las aminas

Propiedades fisicas |

Puentes de hidrégeno

N-.
H/ \"H
CH,

solubilidad en agua

CH;-NH, a CH;-(CH,),-NH, solubles

CH,-(CH,), - NH,

H
I

S

n>s

poco solubles

insolubles

estado fisico

CH;- NH,

CH;- (CHy),-NH; n=2a10

CHj3- (CHy),-NH; n > 11

gas

liquidas

solidas

Punto de ebullicion

alcoholes > aminas > alcanos

debido a la menor electronegatividad
del nitrégeno comparado con el oxigeno

compuesto organico P. eb.
alcohol CH;- CH,- OH 78°C
amina CH;- CH,- NH, 17°C

alcano CH;-CH,-CH; | -42°C

punto de ebullicion de aminas

aminas primarias mayor punto de ebullicion

aminas secundarias baja el punto de ebullicion
por impedimento estérico que dificulta la

interacciéon entre moléculas

aminas terciarias menor punto de ebullicion
ya que no pueden formar puentes de hidrégeno

aminas alifaticas con formula C;HgN P. eb.
amina primaria CH;- CH,-CH,-NH, | 50°C
CH,- CH,- N - CH,
amina secundaria | 340C
H
CH,- N - CH,
amina terciaria | 3°C
CH,
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2.3 Preparacion de aminas

Esquema 2.3.1 Preparacion de las aminas

Preparacién de aminas

]

Reduccion de nitrocompuestos

Reaccion de halogenuros de
alquilo con amoniaco o aminas

NH
- - R1 NO, 2
R-X RI-X 1 R-X | R-X NS HéB
NH; —= R-NH, — > R-N-H —= R_N —> R-N-R; X
|
k2 ||?2 metal
amoniaco amina amina . amina sal de amina
primaria secundaria terciaria  cyaternaria
reduccion de nitrilos reduceion de amidas
(o)
NaCN 1) LiAIH, I i
5 x ] o 1) LiAIH,
— R-CN s R-CH,-NH, R-C-NH, R - CH,- NH,
2) H,0 2)H,0 ©®

Preparacion de aminas por reduccion de azidas de alquilo

NaN
Paso 1. Formacion de la alquilazida R-CH,-Br —3> R-CH,-N,
. o 1) LiAIH,
Paso 2. Reduccién de la alquilazida R-CH,-N, R - CH, - NH,
2) H,0 D
Ejemplo
NaN, 1) LiAIH,

CH, - CH, - CH, - NH,

2) HO D propilamina
propanamina

CH;-CH,-CH,-Br ——— CH;-CH,-CH,-N,
bromuro de propilo propilazida
1-bromopropano

Mecanismo de reaccién Sy 2

Na ¢N=N=N: CH,-CH,-CH,-Br R CH,-CH,-CH,-N=N=N?2 + NaBr
oo \J \)

1) LIAH,

CH, - CH, - CH, - NH,
2) H0 D
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2.4 Basicidad de aminas. Sales de aminas. Constantes de basicidad

Esquema 2.4.1 Basicidad de las aminas

Basicidad de aminas

Amina como base: las soluciones acuosas son basicas Constante de basicidad

SN . ® o ® O

R-NH, + H74 >H —> R-NH, + OH [R - NH] [OH]
K=—""""/"
° R - NH,]
| pK, = - l0g44 K,
amina como base: sales de aminas |
YN &) =) constantes de basicidad
R-NH, + H-X ——= R-NH, + X
~ compuestos quimicos pK, K,
NH, 4.76 1.8 X105
| CH, - NH, 3.38 43X 104
amina como nucelofilo
CHy-N-H
H . 3.28 5.3 X104
YR | ® =) H
R-NH, + R'-X ——= R-N-H+ X
N | CH,
R? |
CH;-N 4.26 5.5X 10
CH,

NH
©/ 2 9.4 4.0 X 10-10

acidode Lewis  +  base de Lewis sales de alquil amonio
) 00 D
H + R - NH, R -NH;

acido de Lewis +  base de Lewis aducto complejo
. H F
Y e
B g + R - NH, R—l|\l :E|;—F
E H F
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2.4.1 Efecto de sustituyentes sobre la basicidad

Esquema 2.4.1.1 Efecto de los sustituyentes sobre la basicidad en las aminas

Efectos de los sustituyentes sobre la basicidad

® o ® o
NH, + H,0 =—= NH, + OH R-NH, + H,O =——= R-NH; + OH

grupos donadores de densidad

CeHi1-NH, | 47X 104 | 3.33

PK,=4.74 electronica (grupos alquilo) PK; = 3.36 cuando R = CH;, - CH, -
base mas débil estabilizan el cation y aumentan base mas fuerte
la basicidad.
anu_iI a”.“”as K K aminas heterociclicas
primarias b PRy alifaticas Ky PK,
CHs-NH, | 43x104 | 3.38
[ J 1.9X108 | 2.73
CHy CHy-NH, | 4 4% 104 | 3.36 N
CH; CH, CH, - NH, 4.7 X 104 3.33 H
(CH3), CH-NH, | 40X 104 | 3.40
CH; CH, CH, CH, - NH, | 48 X104 | 3.32 O 13X 103 | 2.88
N
|
H

CeHs CH2 - NH2 2.0 X10°% 4.67

alquil aminas aminas hetero_ciclicas
secundarias K, pK, aromaticas Ky PK,
(CH,),-NH | 53X 104 | 3.28 7\
N 25X10" | 13.6
(CH3CH,),-NH 1 98 x 104 | 3.01 I
H
(CH3 CH, CH,),-NH | 10X 103 | 3.0
alquil aminas
terciarias Ks pK, | X
_ 1.8X10°| 8.75
(CH;);-N 55X10%5| 4.26 N

(CH; CH,)5- N 57 X104 | 3.24
(CH; CH, CH,); - N 45X 104

3.35
piridina X o < bisi ol [ ] pirrol
oK =875 | la piridina es mas bésica que el pirro oo pkb =136
b N/ N

(X |
en la piridina, los electrones no enlazantes adicionales ) H L .
Y\ u " en el pirrol, los electrones no enlazantes sobre el nitrogeno “si
sobre el nitrégeno “no” forman parte del sexteto aromatico y

S ) . forman parte del sexteto aromatico y “si” contribuyen a la
no” contribuyen a la aromaticidad del compuesto por lo - .
s o . aromaticidad del compuesto por lo que el pirrol es muy poco
que la piridina es més bdsica que el pirrol. bisico
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Esquema 2.4.1.2 Efecto de los sustituyentes sobre la basicidad en la anilina

| Efectos de los sustituyentes sobre la basicidad |

basicidad creciente

NH, NH, NH,
GD GA
grupos donadores (GD) basicidad decreciente grupos aceptores (GA) de
de densidad electronica densidad electrénica dismi-
aumentan la basicidad de NH, nuyen la basicidad de las
las aminas aromaticas K, = 4.0 X 1010 aminas aromaticas
pK, = 9.40
orto K, pK, meta K, pK, para Ky pK,
-OCH; | 32X 100 | 950 -OCH; | 15X 1010 | 9.80 -OCH; | 20X 109 | g.70
-CH; | 25X 10| 9.60 -CHy | 4.4x 1010 | 9.30 -CH; | 1.2X10° | 8.90
-F 1.0 X 1010 | 10.0 -F 4.0X1011 | 104 -F 4.4X1010| 930
-Cl |4.0X10712| 11.4 -Cl | 6.3x1012| 11.2 -Cl | 1.0x1010| 10.0
-Br |32X102| 115 Br | 40X 10| 10.4 Br | 70X 10| 10.1
- |40x1072 | 114 - | 40X101| 104 - | 40Xx101| 10.4
-CN | 1.0x10%3 | 13.0 -CN | g3x10"2| 112 -CN |5.0X10"3| 12.3
-NO, | 5.0x 1015 | 14.3 -NO, | 3.2X102| 11.5 -NO, | 1.0X103| 13.0
-CF, | 1.5 X102 10.8 -CF, | 6.3X 102 11.2

las arilaminas son menos bdsicas que las alquilaminas porque el par de electrones
del nitrégeno se deslocaliza por el efecto inductivo del anillo aromético

. ® ®
Q A NH, 5

%)
NH NH (NH2 NH,
N
35— (o) &5
<) C@
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2.5 Conversion de aminas a amidas

Esquema 2.5.1 Conversion de aminas a amidas

Conversion de aminas a amidas

Conversion de aminas a amidas
con acidos carboxilicos

o) o)
l NH, l

R-C-NH, + H,0

Conversion de aminas a amidas
con cloruros de acido
o 0
Il I ® o
R-C-NH, + NH, Cl

2 NH,
R-C-Cl

(0] (0] (0] 0
I RI-NH, || Il 2R-NH, | © o
R-C-OH R-C-N-H + H,0 R-C-Cl R-C-N-H + R'-NH;CI
R Ri
conversion de aminas a amidas conversion de aminas a amidas
con anhidridos de &cido con ésteres
o o o o 0 o}
N e | le® 1w
T R-C-NH, + R'-C-O0 NH, R-C-O-R R-C-NH, + R'-OH
6 o o] o] o] 0
l I Re-NH, || | e ® I RZ-NH, ||
1
R-C-0-C-R R-C-N-H+ R'-C-O NH, R-C-O-R' — = R.C-N-H+ R'-OH
|
R? |I:Q2
Conversion de amoniaco y aminas a amidas con cloruros de acido
(0] (0]
. [ |
amoniaco R'-C-Cl + NH; — = R'-C-NH, amida
0 0
amina primaria RT-C-Cl + RZ-NH, — = R'-C-N-H amida N-sustituida
|
R2
0 o)
I R2-N-H ||
amina secundaria R'-C-Cl + I|?3 — R'-C-N-R2 amida N,N-disustituida
|
R3
(0]
amina terciaria ” Re-N-RE
R'-C-Cl + ||q3 —>  no hay reaccién
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El paracetamol o acetaminofén [V-(4-hidroxifenil) etanamida] es un analgésico que no presenta propiedades antiinflamatorias.
La materia prima para la sintesis del paracetamol es el p-aminofenol que se puede obtener a partir de la nitracion del fenol y
posterior reduccidn del p-nitrofenol. La Ultima etapa es la acetilacion del p-aminofenol con anhidrido acético.

Sintesis del paracetamol o
NH |
2 H-N-C-CH;,
O
@) O I
| | - . + CH,-C-OH
+ CH;-C-0-C-CH,
OH OH
p-aminofenol anhidrido acético ?;gggtg?;i?) acido acético
Mecanismo de reaccion del paracetamol
O o O

H o) 0 OH
|

0
N Q1 |l
NH/Z\ﬁ) 0 H-N-C-0-C-CH, H-N-C-0-C-CH,

CH,-C-0-C-CH, \CH3 NeH
+ 3
OH o on

6 @
(6] OH
O
” <
H-N-C-CH, Icl) H'N'C\'S;C'CH3
C CH,
*  HO” CH, = ©
OH OH
acetaminofén
(paracetamol)
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2.6 Poliamidas. Nailon

’ Poliamidas: nailon ‘

I \

acido adipico (0]
acido hexanodioico

O 0

o /
H 0
O +
o \ M M
H
O‘) )
H \ / C (0] ~ H H \N N~ N—

hexametilendiamina
O H hexano-1,6-diamina

l dimero
dimero + acido adipico = trimero
o H dimero + hexametilendiamina = trimero
0 l‘\l dimero + dimero = tetramero
I
e} H + H,0 D
o] H o}

tril o |

rimero A~ ~N H

2 acido adipicos + H N o~
1 hexametilendiamina ‘
o H (e}
N \
trimero Ha S S NSNS NN
1 4cido adipico + N N H
2 hexametilendiaminas \
H
dimero + trimero
trimero + trimero o) H
trimero + tetrdmero ‘
pentameros .0 N
Y N - )
o ‘ ‘ fin de la
oligémeros 0 H n polimerizacion
¢ polimero
polimero
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2.7 Reacciones de sustitucion en aminas aromaticas

Esquema 2.7.1 Reacciones de sustitucion electrofilica aromatica

Sustitucion electrofilica en aminas aromaticas

El grupo amino (-NH,) es un grupo Sustitucién electrofilica aromatica

activante fuerte y orienta a orto y para .. ‘N'H
2
.N.H < grupo activante
2 orientador: orto y para
E

los electrones no enlazantes del nitrégeno dan estabilidad por resonancia
al complejo sigma cuando el ataque sucede en las posiciones orto o para
al atomo de nitrogeno del grupo amino

sustitucion en orto

(X}

NH, *NH, +NH, *NH, NH,

/_*E® k H H E
I @ E 4_,(> E —=— E = E| — +H®
®

complejo s:gma

|

sustitucion en para

. . . ® . .
NH, o *NH, QNHZ (NHZ ¢ NH, NH,
: N @ Y — . o
7L' ® = ®
a H E H E H L

complejo sigma

nitracion de la anilina sin proteccion del grupo amino
NH, NH,
HNO,
H,S0O,
NO,
anilina ion m-nitroanilonio
nitracién de la anilina con proteccion del grupo amino O
ﬁ H-N- c CH,
NH
? ‘(‘) ‘(‘) H-N-C-CH,
CH,-C-0-C-CH, HNO,
H,SO,
CH, - COOH
anilina acetanilida p-nitroacetanilida p-nitroanilina
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Nitracién directa de la anilina: orientacion de la sustitucion. La orientacion de la sustitucion ocurre casi exclusivamente en
meta debido a que los iones de las formas resonantes de las posiciones orto o para son menos estables que los de meta

el ion anilinio se forma al estar la anilina en un medio fuertemente dcido, el protdn del 4cido se coordina con el par
no enlazante del nitrogeno por lo que no hay electrones disponibles para efectos de resonancia

(X ] @
NH, NH,
HNO,
H,SO,

anilina ion anilinio
|

la sustitucion en posicidn orto o para presenta un ion muy inestable porque la carga positiva esta junto a un dtomo
de nitrégeno con carga positiva lo que resulta que la contribucidn de esta forma resonante sea casi nula.

@ - o o

NH, NH
@ 3
S NO2
—_—

NH,

D
NH,
H ( H H
NO, —=— NO, =~ NO
2
D @

7
o dos formas resonantes en posicion orto -
@ @ & ] @
NH, NH, NH,

S5
NH, NH, ®
S5} &) T
| O = Clor [
(! NO,
B NO, NO, ) NO, |

tres formas resonantes en posicion meta

el hibrido de resonancia de la posicidn meta presenta tres formas resonantes por lo que resulta més estable que los
hibridos de resonancia de las posiciones orto o para

NH, NH, NH, NH,
D
NOZ - C -~ e
-~ @ @
| H NO, H NO, H NO, |

dos formas resonantes en posicion para

54 Tema 2. Aminas



Guia Temética para el Curso de Quimica Orgdnica Il

2.8 Sulfonacién de aminas: Reaccién de Hinsberg

Esquema 2.8.1 Reaccion de Hinsberg

Sulfonacion de amidas. Reaccién de Hinsberg

reaccion con aminas primarias reaccién con aminas secundarias
R R
| |
SO,Cl SO,-N-H SOCI SO,-N-R!
1) NaOH ) NaOH
R-NH, + R- N H
2) H3O® 2)H O
N-bencensulfonamida N,N-bencensulfonamida

Prueba de Hinsberg: la amina primaria se agita con cloruro de bencensulfonilo y exceso de una solucion de NaOH en frio
para obtener una disolucion con la sal sodica de una sulfonamida N-sustituida, al acidificar la disolucion se forma un precipitado
de la sulfonamida N-sustituida libre

H,C_o®_H H,C~_se H
Cl 3 \N/ H3C\". @ 3 \'N/
| | Ne Na |
0=S==0 0=—S=—70 o:ézo 0=—S—0
&>
CH;-NH, + NaOH NaOH H,0
H,0 exceso
soluble en agua insoluble en agua

Prueba de Hinsberg: la amina secundaria se agita con cloruro de bencensulfonilo y una solucién de NaOH en frio para obte-
ner una sulfonamida NV, V-disustituida que precipita en la disolucién bésica y que es insoluble en medio acido o en medio basico.

H,C H, CH
C| \N/C H,C—~ Cs
©)
© NaOH H,O
insoluble en medio basico sin cambio

insoluble en medio &cido

Prueba de Hinsberg: aminas terciarias

Prueba de Hinsberg: en las condiciones en que se lleva a cabo la prueba de Hinsberg, las aminas terciarias no reaccionan,
se recuperan sin cambio. Las aminas terciarias son menos reactivas por cuestiones estéricas y de densidad electrénica por lo que
no reaccionan y no atacan al azufre.
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2.9 Sulfonamidas. Importancia farmacolégica.

Esquema 2.9.1 Sulfonamidas

Sulfonamidas. Importancia farmacologica

Las sulfonamidas inhiben tanto a

otras sulfonamidas

bacterias Gram (+) como a Gram (-)
NH, NH, NH,
NH, i i
0=—S—0 o= | — o— | —_—
0O=—S—0 |
N-H N-H N-H
NH, JY N A
s N N NN
sulfanilamida \—/ o v
CH,
sulfatiazol sulfametaxol sulfadiazina
sintesis de la sulfanilamida
(0]
o 0 | NH
I(ID I l NH - C - CH, :
NH-C-CH, CI-S-OH NH - C - CH
” HCI
O NH,OH —
VAN
acido A 0=—8=—0
clorosulfénico 0=—S—0
- oO— S—O0
acetanilida NH,
NH,
Cl o
sulfanilamida

Las sulfanilamidas inhiben el crecimiento de las bacterias (bacterioestéticas) pero no las elimina (bactericidas)

Las sulfonamidas son antagonistas ya que impiden la incorporacion del dcido p-aminobenzoico (PABA) en la biosintesis del
acido folico bacteriano, el cual es esencial para el crecimiento v la proliferacion de las bacterias.
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2.10 Reacciones de las aminas con acido nitroso

Esquema 2.10.1 Reaccion con &cido nitroso

’ Reacciones de las aminas con acido nitroso ‘

Aminas alifaticas primarias

Arilaminas
formacion del &cido nitroso
H H
NaNO, | D H,0 | + HCI —> HNO, + NaCl
NaNO, C 2
R-NH, R-N-N=0 R-N-N=0
HCI 4 _ _ |
N-nitrosoamina formacion del ion nitrosonio
@\ o
H HO@ ® HO-N=0 +HCI —= HO-N=0O CI
[ 3 ®
R-N-N=0O R-N=N

— R + N2
N-nitrosoamina cation de diazonio

H
carbocation
(inestable) H
- ® @
aminas alifaticas secundarias L N=0 =—= N=0 ] + H,0
ion nitrosonio
R? R1 R
o NaNO P H,0 ‘ |
R-N-H -N - N= - =
HCl R "\l N=0 R-N-N=0 formacion de una sal de arildiazonio
H N-nitrosoamina
secundaria
(estable) ® o D &)
NH, N, Cl N==N Cl
NaNO,
s -
aminas alifaticas terciarias Hcl
I‘?1 NaNO, R1@ o l |
‘ _ sal de arildiazonio
R-N R-N - N=O CI
|
I‘qz HCI

6 sal de diazonio
R2

ion N-nitrosoamonio
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Mecanismo de reaccion de la formacion de una sal de diazonio

RSN P KT
NH, H-N-N=0 H-N-N=0 H-Cl TN ST
© © S)
N=0 Cl
—_— E—— —_—
anilina N-nitrosoamina
/& .\ e D ® O
H-N=N-OH N=N-OH, N, Cl

7
E—— . o
- H,0

reaccion de la sales de diazonio: reemplazo del grupo diazonio

® ©

N, Cl

sal de diazonio

Nu

sal de diazonio

El grupo diazonio (N,*) puede ser reemplazado por diferentes grupos. Varios de estos grupos (H,0, HI, HBF,,) pueden
reaccionar por sustituciones nucleofilicas via el mecanismo S, 1. Otros grupos pueden reaccionar por medio de reacciones de
radicales libres, por ejemplo, la reduccion del grupo diazonio con écido hipofosforoso (H,PO,) procede por un mecanismo de
radicales libres. La reaccion de Sandmeyer para reemplazar el grupo diazonio con cloro, bromo o ciaruro también procede por
un mecanismo de radicales libres. El mecanismo de descomposicion de la sal de diazonio con alcoholes todavia es incierto.

Reemplazo del grupo diazonio (N,+) por medio del mecanismo S, 1 en sales de diazonio

@u @

- N
N=N ©@ Nu :
-
+

N,
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2.11 Sales de diazonio, preparacion y reacciones

Esquema 2.11.1 Sales de diazonio

| Sales de diazonio. Preparacion y reacciones |

Preparacion Reacciones

a partir de benceno OH OCH,

NO, NH,
HNO, Fe
© o T
H,SO, HCI F
CH3-OH
benceno nitrobenceno anilina ©
S)
Cl

® o

L~ oS
e

CuCl

.

NaNO, CuCN
-
anilina sal de diazonio
Br

sal de diazonio
CuBr

S

G donador

a partir de la benzamida

(e}
| ® ©
C - NH, NH, N, Ci
G donador
Br, NaNO,
—_— —_—
Oon HCl
benzamida anilina sal de diazonio

zZ—2Z
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2.11.1 Reacciones de sustitucion del grupo diazonio y su uso

Esquema 2.11.1.1 Reacciones de sustitucion (sales de diazonio)

’ Sales de diazonio. Preparacion y reacciones ‘

[

[

Sustitucion por H

|

Sustitucion por cianuro

® O
NH, Ny CI COCH COOH COOH
Cl
cl Cl
NaNO, H,PO, NaNO, CuCN
HCI HCI 5
¢ C' c NH, N, c oN
NH S
2 N, CI ‘
Br Br B B
r . T
NaNO, sustitucion por alcohol
HCI ® ©
NH, N, I O-CH,
Br Br
Br Br NaNO, CH;-OH
4—/ HCl
H,PO,
Br ‘
‘ sustitucion por agua
sustitucién por cloro
® o " ® O
NH, 2 N, CI OH
N, Ci cl NaNo, o
NaNO, 2
CuCl HCI @
Br HCl NO, Nno, H NO
Br Br : 2
Sintesis de compuestos orgénicos por medio de una sal de diazonio.
CH, CH, CH, CH, CH, CH
3
HNO, cl, ' 1)sncl, NaNO, cl ol
— H,PO,
H,SO, Fe 2) NaOH HCI
tolueno NO, NO, NH, DN, Cle o-clorotolueno
CH, CH, CH, CH, CH, CHy 4y NaNO, CH;,
HNO, 1) SnCl, (Ac),0 Cl, NaOH HCl @\
H,SO, 2) NaOH Fe cl a1 2 HPO; ¢]
tolueno NO, NH, H-N- (‘\" ~CH; H-N- (‘,“ - CH;, NH, m-clorotolueno
o] o]
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@
NO, NO, 9
HNO, Br, 1) SnCl, NaNo2
—_— CuCI
H,S0, Fe Br 2)NaOH
benceno m-bromoclorobenceno
cH, CH, COOH COOH COOH COOH
HNO, KMnoO, 1) ZnCl, NaNO, CuCN
H,S0, u® 2) NaOH
NO.
tolueno NO, 2 @ N, Cl S]
® o) acido p-cianobenzoico
NO, NH, N, ClI
© HNO3 @ 1) SnC|2 @ NaNO2 CH3-OH
H,S0O, 2) NaOH HCI
benceno anisol
O
H-N-C-CH, H-N- C CHj
HNO
3 @ Fe (Ac),0 HNO, NaNO,
H,S0, H,SO, Cl
benceno
® o
N, ClI
<> CuCN <j
p-nitrocianobenceno o o o
H-N-C-CH; H-N-C-CH; H-N-C-CH,
HNO HNO
s @ (Ac),0 8 Fe NaNO,
H,SO, H,S0, HCI HClI
benceno NO, NH,
o o
H-N-C-CH, H-N-C-CH,
@ N, CI
paracetamol
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2.11.2 Copulacion de sales de diazonio. Sintesis de azocompuestos

Esquema 2.11.2.1 Azocompuestos

Copulacioén de sales de diazonio. Sintesis de azocompuestos

Acoplamiento azoico Sintesis de un azocompuesto
(anaranjado de metilo) a partir de benceno

G donador
N

0, NH,
© HNO, Fo f
— H,SO, HCI

DON=NnN

benceno nitrobenceno anilina
© H,SO,
NH,
G donador acido
sulfanilico
SO,H

®
N H
” NaNoO, | HCI
color rojo .
N color amarillo
@ 2
H,C \\N )_CH; H,C ~ __CH,
sal de
diazonio
SO,H
G donador
+
H,C _~CH,

C

D=
H
/

I S S N,N-dimetilanilina
O=—8—0 Na O—S—0 Na
l Il
(0] (0]
| intervalo |
azocompuesto . . de viraje ) .
anaranjado de metilo 3.1a4.4 anaranjado de metilo
color rojo a un color amarillo a un
pH inferior a 3.1 pH superior a 4.4
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Reaccién de diazotacion. Sintesis del colorante azoico (1-fenilazo-2-naftol) y otros compuestos azo.

1-naftol

5y

— Oy -
@)

OH

O

4-fenilazo-1-naftol

para (o)

4-metil-1-naftol

~—orto (B)

OH

D para (o)
CH,4

+
©®

CH,

4-metil-2-fenilazo-1-naftol

la posicion para (o) esta
bloqueada por el grupo
metilo

2-naftol
orto (o)

OH

1-fenilazo-2-naftol

el grupo activante -OH
en posicién (B) no puede
activar la otra posicion
orto (B)

1-metil- 2-naftol

(o) orto CH,4
~ OH
I ™ orto ()
.
® o
N, CI

no hay reaccién

la posicion orto (o) esta
bloqueada por el grupo
metilo

el grupo activante -OH
en posicién () no puede
activar la otra posicién
orto (B)
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2.12 Analisis de aminas

Esquema 2.12.1 Andlisis de aminas

Analisis de aminas

Prueba con acido nitroso

aminas primarias alifaticas

NaNO, ®
R-CH,- CH,- N,

R - CH, - CH,- NH,

HCI
ion diazonio
| =N,
S, 1
R-CH,-CH,-OH = R-CHCH,
alcohol primario + H0 ion carbonio
Bt | —x®

alqueno R-CH=CH,

aminas secundarias alifaticas

H
R-N-H NaNO, D
| R-N-N=0| Cl
R1
HCI Ri
nitrosoamina R-N-N=0O
(aceite amarillo) ||?1

aminas terciarias alifaticas

1

" NaNO —> no hay reaccién con HNO,
2
R- '}l forman sales de
R2 HCI — > amonio solubles en

agua en medio acido

Prueba de cloruro de bencensulfonilo

aminas primarias alifaticas

H
SOLl S0,- N-R
© R - NH,
NaOH
H ©
I o0
S0,-N-R SO,N-R Na
®
H,0

insoluble en agua el precipitado es soluble

en medio basico

aminas secundarias alifaticas

R1

|
SO,Cl SO,- N-R

R-N-H

no hay reaccion en medio acido
se mantiene el precipitado

aminas terciarias alifaticas

; no hay reaccioén con
. .
}I? CeHsSO,CI cloruro de bencensulfonilo
- —_—
R ’}l forman sales de
> )
R2 amonio solubles en
_ agua en medio acido
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2.13 Aminoacidos: acidez, basicidad, enlace peptidico

Guia Temética para el Curso de Quimica Orgdnica Il

Esquema 2.13.1 Aminodcidos

| Aminoacidos

Aminoacido en pH acido
(0]
|| © 1

CH;-CH-C-OH

H,0

CH,-CH-C-OH
I I

NH, @ NH,

aminoacido en pH basico

O S 0
Il OH I o
CH;-CH-C-OH CH,-CH-C-0O
|

!
NH, NH,

aminoacidos como iones dipolares

(zwitterion)
o} @) 0
Il OH I o
R-CH-C-OH R-CH-C-0O
| |
@ NHs H;0 @NHs  punto
isoeléctrico
pH acido
o ®
OH || HO
(¢}
I o

pH basico R-CH-C-O
|
NH,
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Formacién de una amida N-sustituida

o) o)
l Il

R-C-OH + R'"-NH, —= R-C-N-R'! +H,0

I
H

resonancia del enlace de una amida
O o@
| v oo | ®
—C—N— =—
H

formacion de un dipéptido
o o
l l
HN-CH-C-OH + H,N-CH-C-OH

| |
R R1

o) o)
l Il
H,N-CH-C —N-CH-C-OH +H,0

| [
R H R?

enlace peptidico
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AMINAS EN LA NATURALEZA

Las aminas se pueden clasificar como moléculas derivadas del amoniaco, que se forman por sustitucion de los atomos de hi-
drogeno con cadenas hidrocarbonadas. Se encuentran ampliamente difundidas en la naturaleza, siendo las proteinas el ejemplo
mas comun cuando se habla de ellas, estan formadas por péptidos que, a su vez, estan compuestos por cadenas de aminodci-
dos. Pero los compuestos nitrogenados e encuentran presentes en otras estructuras, muchas de ellas con actividad fisiologica y
farmacoldgica muy importante.

wo M M B
amoniaco R R’ R

amina amina amina

primaria secundaria terciaria

Los dos derivados mas conocidos, y probablemente mas consumidos, en el mundo son la cafeina y la nicotina, componentes
fundamentales del café y del tabaco, respectivamente. La cafeina puede ser considerada el estimulante del sistema nervioso
central (SNC) que es mds utilizado por los seres humanos. Entre otras propiedades incrementa la velocidad del metabolismo
basal, el ritmo cardiaco o la produccion de orina. La fuente natural mas importante de este compuesto son los granos de café
(en menor medida el té) y también se adiciona a diversas bebidas carbonatadas. Existe evidencia de que la cafeina puede llegar
a generar una adiccion moderada en las personas que la consumen con regularidad, por lo que los fabricantes de bebidas que la
contienen han desarrollado férmulas libres de este estimulante (descafeinadas). También se puede encontrar como componente
de algunos medicamentos con actividad de analgésicos, antihistaminicos y antigripales para ayudar a contrarrestrar el efecto
sedante que tienen los agentes activos de estos farmacos en el organismo.

(@] N
- N/ N
N
A | ) N
0” N N | _ H
I
cafeina nicotina

Por su parte, la nicotina también es una estimulante del SNC'y es considerada en varios paises como una droga que causa
adiccion. Las formas mas comunes de ingestion de esta amina son por inhalacion del humo de tabaco o por mascar hojas de
esta planta, de manera que la cantidad que ingresa al organismo es relativamente baja. En concentraciones altas es muy toxica.
El uso prolongado de esta droga, junto con los componentes que forman parte del cigarrillo y aquellos que son producto de su
combustion, genera diversos problemas en el organismo como los son enfermedades crénicas como el cancer.
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En nuestro organismo tenemos diversas moléculas que pueden ser clasificadas como aminas. Por ejemplo, la adrenalina
(epinefrina) es una hormona que secretan las gldndulas suprarrenales en situaciones de estrés para preparar al cuerpo ante una
eventual amenaza. Diversas drogas sintéticas estan relacionadas con esta estructura. Por ejemplo, tenemos a la metanfetamina
(de la familia de las anfetaminas), un farmaco que es empleado en el tratamiento de diversos padecimientos como antidepresivo
o para controlar el apetito. El aspecto negativo de este compuesto es que su uso prologando provoca insomnio, paranoia y
alucinaciones, lo que a su vez ha ocasionado que algunas personas o usen como una droga recreativa.

OH
HO N

HO

metanfetamina

epinefrina
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Tema 3

Aldehidos y Cetonas
3.1 Estructura y nomenclatura de aldehidos y cetonas
3.2 Propiedades fisicas
3.3 Preparacion de aldehidos
3.4 Preparacion de cetonas
3.4.1 Efecto de sustituyentes sobre la basicidad
3.5 Propiedades quimicas generales del grupo carbonilico. Equilibrio cetoendlico
3.5.1 Adicién nucleofilica
3.6 Adicion del 4cido cianhidrico, su uso en sintesis de a-hidroxidcidos
3.7 Adicion de bisulfito de sodio: Reactivo de Schiff, su uso en identificacion de aldehidos
3.8 Adicion de alcoholes: Formacion de hemiacetales y hemicetales.Formacion de acetales y cetales
3.9 Adicion de aminas y compuestos relacionados: hidroxilamina, hidracina, fenilhidracina y 2,4-dinitrofenilhidracina
3.10 Adicion de reactivo de Grignard
3.11 Condensacion alddlica
3.12 Reaccion de Cannizzaro
3.13 Halogenacion de cetonas, reaccion del yodoformo
3.14 Oxidacion de aldehidos y cetonas
3.15 Reduccién de aldehidos y cetonas

Aldehidos y cetonas en la naturaleza

a—)
o >
T"O...ﬂ

r-—— TR
o
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3.1 Estructura y nomenclatura de aldehidos y cetonas

Esquema 3.1.1 Estructura de aldehidos y cetonas

| Estructura de aldehidos y cetonas |

Aldehidos Cetonas
O 0
grupo funcional carbonilo ” grupo funcional carbonilo ||
0] _ )
| donde R = grupo aqu;lo (AR) [ donde R = grupo alquilo (R) o arilo (Ar)
C g Eircl;r%o :rr:oo (An) c R = grupo alquilo (R') o arilo (Ar)
R” H 9 R~ NR

compuesto aldehido compuesto cetona

aldehidos alifaticos cetonas alifaticas R -CO-R!

. 0]
férmula condensada H-CHO R - CHO ” donde R = grupo alquilo
R = grupo alquilo

(0] (0] R/C\ R
féormula semidesarrollada ” ”

C C |
H” SH R H
cetonas mixtas Ar-CO-R
| 0

aldehidos aromaticos (benceno) ”

donde Ar = grupo arilo

c R = grupo alquilo
SR
férmula condensada CgHs - CHO
CHO
formula semidesarrollada ©/ cetonas aromaticas  Ar - CO - Ar
(0]

|| donde Ar = grupo arilo
0O
Los aldehidos y las cetonas imparten aromas y sabores a algunas frutas, plantas, semillas y flores, de las que se extraen

esencias que se utilizan en perfumeria y en la elaboracion de los alimentos. Las feromonas son sustancias quimicas secretadas
por los seres vivos para la tansmision de sefales especificas.

CHO o
I M
NN
H
HO 2-heptanona
(feromona de abejas)
OCH;,4
vainillina cinamaldehido
(aroma de vainilla) (aroma de canela)
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Esquema 3.1.2 Nomenclatura de aldehidos y cetonas

Nomenclatura de aldehidos y cetonas

aldehidos alifaticos R - CHO

(0]
metanal ||
formaldehido H—C—H

(0]
etanal ”

acetaldehido CH,— C—H
(6]

propanal ”

propionaldehido CH;-CH,—C—H

pent-4-enal
4-pentenal CH,=CH-CH,-CH, - CHO

butanodial OHC - CH, - CH, - CHO
CHO

ciclohexilmetanal
ciclohexanocarbaldehido

aldehidos aromaticos  Ar - CHO

CHO

fenilmetanal
benzaldehido
bencenocarbaldehido

cetonas alifaticas R-CO-R
(0]
propanona I
dimetilcetona
acetona CHj - C - CH,
(0]
butanona

etilmetilcetona CH;-CH,-C-CH,

O
ciclohexanona
cetonas mixtas Ar-CO-R
(0] (0]
C
e
acetofenona propiofenona
fenilmetilcetona etilfenilcetona
cetonas aromaticas Ar-CO - Ar
(0]

benzofenona
difenilcetona

Los aceites esenciales son una mezcla de varias sustancias quimicas que dan un aroma caracteristico a algunas flores, frutos,
semillas, hierbas y especies en general. El diacetilo es un producto quimico natural que procede de la fermentacion, proporciona
un sabor a mantequilla por lo que se usa para fabricar margarinas o productos similares.

PPN

citral o geranial (isémero £)
componente de aceites
esenciales en plantas

H

@)

@)

diacetilo (butano-2,3-diona)
saborizante de mantequilla
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3.2 Propiedades fisicas

Esquema 3.2.1 Propiedades fisicas de aldehidos y cetonas

| Propiedades fisicas de aldehidos y cetonas

Polaridad del grupo carbonilo

O

Punto de ebullicién

© . - , aldehidos
(O ) :O: hidrocarburos < aminas < cetonas < alcoholes
| t - masa punto de
/C\ compuesto organico molecular | ebullicion
5 @ @ CH; - CH, 30 -88.8°C
resonancia del grupo carbonilo CH,; - CH, - CH,4 40 -42 °C
momento dipolar del enlace doble
carbono-oxigeno = 2.4 debyes CH; - NH, 29 -6°C
| CH; - CH, - NH, 43 16.6 °C
puentes de hidrégeno CH; - CHO 44 21°C
no hay puentes de hidrogeno entre CH. - CH, - CHO 58 49 oC
aldehidos o entre cetonas, sélocon S SRR BRSNS I
;o'\rl]?_'puestos que tengan enlaces OH CH, - CO - CH, 58 56 oC
CH, - OH 32 65 °C
H- O~y H-O~gr CH, - CH, - OH 46 78 °C
|<|3 |<|3 solubilidad
C C -
R/ ~H R/ “R en agua (menos de C-8)

formacién de un formacion de un

en disolventes polares

en alcoholes
en aminas

puente de hidrégeno
entre una cetona 'y
un alcohol

puente de hidrégeno
entre un aldehido y
agua

Caracteristicas del grupo carbonilo.

en disolventes no polares

en hidrocarburos
en éteres
en grasas

centro electréfilo
susceptible de

centro nucledfilo
susceptible de

ataque por ataque por
nucledfilos electrofilos
\_, / N\ © 5 © Nt
C=—0 c= CcC—0
/ /
hidrégeno
| /‘ débilmente
acido

polaridad del grupo carbonilo
grupo carbonilo

@
\CQO <—>@C—Oo
’ 4

/ oo (X

estructuras de resonancia
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3.3 Preparacion de aldehidos y 3.4 Preparacion de cetonas

Esquema 3.3.1 Preparacion de aldehidos y cetonas

| Preparacion de aldehidos y cetonas

Aldehidos
oxidacién de alcoholes primarios
O
[0] ll
R-CH,-OH R-C-H
(@) o ¢
o |
O-Cr-ClI
| I 0
H 0 I
CH;-CH,-OH CH,-C-H

etanol acetaldehido

ozondlisis de alquenos

O
o, ||
R-CH=CH-R 2 R-C-H
O
o} I
CH, - CH = CH - CH, 2 CH,-C-H
(CH,),S
but-2-eno acetaldehido
2-buteno

hidratacién de alquinos (adicién anti-Markovnikov)

e}
1) (sec-isoamil),BH ||

R-C=—=C-H

R-CH,-C-H
2) H,0,, NaOH

0
1) (sec-isoamil),BH I
CH,-C=C-H

CH,-CH,-C-H
2) H,0,, NaOH

propino propanal

Cetonas
oxidacion de alcoholes secundarios

O-H (0]

| [0] )J\
R—C—R' —» R R

|

H

OH O
K,Cr,0,

H,SO,

ozondlisis de alquenos
0}

ciclohexanol .
ciclohexanona

R-CH=C-R O,
R

CH, CH,
03
ska
(CHy),S CHO

1-metilciclohexeno

R-C-H + R-C=0
|

R1?

6-oxoheptanal

hidratacién de alquinos (adicién Markovnikov)

¢}
H,S0, H,0 I
R-C=C-H R-C-CH,
HgSO,
O
_ H,80, H,0 ||
CH;-C=C-H CH, - C-CH,
propino HgSO, acetona
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3.5 Propiedades quimicas generales del grupo carbonilico. Equilibrio ceto-enélico

Esquema 3.5.1 Propiedades quimicas

’ Propiedades quimicas del grupo carbonilo ‘

Polaridad del enlace doble carbono - oxigeno Equilibrio ceto-endlico

tautomeria ceto-enol de un aldehido con hidrégenos o

S) .
o hidrégenos o
(0 203 : o OH
[ -
(‘; ‘ R-C—C—H — R-C=C-H
NN <~ C | !
- /@\ H\ carbono o H
estructuras de resonancia tautomeria ceto-enol de una cetona con hidrégenos o
w0 o
| |
hidrogenosaa. R-C—C—R! —~——— R-C=C-R!

b |l|\ carbono a I‘-|

D Mecanismo en medio acido de un aldehido

H [ X ) @

‘\ o-H ’ CO-H L SO-H by O

\ \ | | [ \ [ D

R-C=—C-H =——= R-C—C-H =——= R-C—C-H =—= R-C—C-H +H

| I I |

H H D H H

forma endlica

‘ forma ceto

Mecanismo en medio basico de una cetona

P ....6 /\
0-H 63 'O:_) o © ho O

\ oo [ B-H [ [ &)
R-C—cC-R ——> R-C —C-R =—= R-C—C-R Z——= R-C—C-R +3p
: [ [ [
H H H H
forma endlica forma ceto
Acetona: equilibrio ceto-endlico en medio acido.
H
o
H H HC
H,C /’ @ s H H,C H H,C H ®
H-O H-O H H-Og H o) H
( N2
: (0]
forma enolica H/ ~ H forma ceto
acetona acetona
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3.5.1 Adicion nucleofilica

Esquema 3.5.1.1 Adicion nucleofilica

| Adicion nucleofilica al grupo carbonilo |

Reaccion general de adicion nucleofilica

al grupo carbonilo al grupo carbonilo

Factores estéricos en la adiciéon nucleofilica

o OH
; i | |
H - Nu ComnR1
H - Nu c SN
R C\R1 — R_T_ R R~ N\R R Nu
geometria trigonal planar geometria tetraédrica

| Nu

hibridacién sp2
adicion nucleofilica al grupo carbonilo

hibridacién sp?®

Q NU\ @ adicion nucleofilica catalizada por acidos
- el .C—o0
Nu C—0 o'
RS I R/ 7 N® R ,/_\
R O H /":,,. @ oo@
+ [ e
adicion al carbono del grupo R ‘,.C\ protonacion R \_/
carbonilo por cualquier de R, \ @ R\“' R? del oxigeno
ambos lados del plano de “C—0
la molécula /
Nu adicion al carbono
del grupo carbonilo
protonacion H @ por ambos lados del
del anién plano de la molécula
NU\ R1 OH OH
~C—oHn + R \ | * |
R" C—OH /CQI,R R\nyc\
R? Nu R1 Nu Nu R
r?ezcle;. feacém;ca mezcla reacémica
enantiémeros (enantiémeros)
si el centro es asimétrico si el centro es asimétrico
adicion nucleofilica de hidruros [H: @J formacion de alcoholes
H
© @ H
RO H,0 Ry OH  + HO
R
@ 1, R R
'H =0 —
R 1 R R
R1 @ @ R1 1
grupo "H—0 H;0 "“»—OH + H,0
ion hidruro  carbonilo H H
de NaBH, ggometrla intermediario mezcla racémica
trigonal planar  geometria tetraédrica (enantiémeros)
si el centro es asimétrico
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3.6 Adicion del acido cianhidrico, su uso en sintesis de o-hidroxiacidos y 3.7 Adicion de bisulfito de
sodio: Reactivo de Schiff, su uso en identificacion de aldehidos

Esquema 3.6.1 Adicion de dcido cianhidrico y bisulfito de sodio

’ Adicién de HCN y NaHSO,

adicion de acido cianhidrico

o OH
)K HCN
R R — = Rr w R?
CN

|

adicion de HCN a un aldehido

o OH
I NaCN ‘
CH,-C-H
H,SO, \

CN

CH,-C-H

acetaldehido

cianhidrina del
acetaldehido

adicion de HCN a una cetona

o OH
. l:\ . NaCN \
H;-C-CH CH,-C-CH
° ’ H,SO, T
acetona CN
cianhidrina

de la acetona

l

sintesis de a-hidroxiacidos carboxilicos

adicion de bisulfito de sodio

) OH
)k NaHSO, &
R R1 R\\“"‘ R?
®
50, Opa
adicion de NaHSO; a un aldehido
0 OH
| NaHSO, ‘
CH;-C-H CHy-C-H
acetaldehido | O ®
SO, Na

producto de adicién del
bisulfito al acetaldehido

adicion de NaHSO; a una cetona

O
I NaHSO, o
CH; - C-CH;,4 CH;-C-CH,
| © @
acetona SO, Na

producto de adicion del
| bisulfito a la acetona

Reactivo de Schiff

H-N-SO,H
0]
OH OH
I HCN | H,0 ‘
CH;-C-H ——> CH,-C-H ——> CH,-C-H
\ | H
acetaldehido cn M COOH o @ ‘
N o cl H3N—©—C—®—N-SOZH
cianhidrina del acido a-hidroxi \
acetaldehido propionico SO,H
R
H-N-SO,H \
o NH - SO, - CH - OH
C Cl
Cl S NY

® 3

SO,H reactivo de Schiff
(incoloro o rosa tenue)

prueba positiva para aldehidos
(coloracion purpura-violeta)

HZN:OZC

R

\
NH - SO, - CH - OH
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3.8 Adicion de alcoholes: Formacion de hemiacetales y hemicetales. Formacion de acetales y cetales

Esquema 3.8.1 Adicion de alcoholes

| Adicion de alcoholes |

Formacioén de hemiacetales Formacion de hemicetales
0 (6] 2 _ OH
g me T I~
R H 4D R““'.RH R R' H® R“‘"'\V R’
O-R! 0-R2?
aldehido ) cetona .
hemiacetal hemicetal

formacion de acetales

formacion de cetales

OH 0-R2 OH O-R
R? - OH R3 - OH
N\ R R Ri Ot H,0
R\ H R \NH +H,0 R ® R
O-R! H@ O-R! O-R2 H O-R2
hemiacetal acetal hemicetal cetal
mecanismo general de formacion de hemiacetales (hemicetales) y acetales (cetales)
Etapa 1: formacion del hemiacetal de un aldehido
H COH//R_L\QH g @
)J\ - RH RY ; +HO
R H R H R % O-R!
—~—R1 .
aldehido HO H™ @ R hemiacetal
Etapa 2: formacion del acetal a partir del hemiacetal de un aldehido
@ R

o Ng & - 0-R 0-re

R - Q" = )Q — T R
R\ H S Es R" H

O-R' R &H R H 70-Re 0-R'
(o-ri N
hemiacetal HO - R2 e~ acetal
H,0
+ H;0
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Hemiacetales. El grupo aldehido vy los grupos hidroxilo de una aldosa (D-glucosa) pueden reaccionar de forma intramolecular
para formar hemiacetales ciclicos. Los hemiacetales ciclicos de la D-glucosa pueden existir en forma de dos diasteromeros di-
ferentes denominados anémero o y anomero f. El carbono anémerico (hemiacetalico) en los ciclos puede presentar el grupo
hidroxilo bajo el plano (anémero a) o sobre el plano (animero p).

_______________ carbono
H hemiacetélico

N
AV OH
AN

C—H

C
H——OH O H——on H— C —OR!
HO———H HO H O |OR
H——OH H——OH
H——..
.O.H H— férmula semidesarrollada
CH,-OH CH,-OH de un hemiacetal
D-glucosa hemiacetal ciclico de la

D-glucosa (anémeros)

Mecanismo de formacion del hemiacetal ciclico (anémeros oy ) de la D-glucosa.

@)
I CH,OH
T H C|) -O-H
H—— OH ® ot |3y C/H
L H equivalente C N
pad N g
1 Ho © ®
H——O0H | |
H OH
CHoH Lo grupo OH
CH,OH { arriba del plano
D-glucosa H 0 OH
O hemiacetal |-(|)H b ) =— carbono
2 — HO H hemiacetalico
HO-H,C H< ciclico H o oH
I /
H cC—oO ® —D-glucopiranosa
|77y TN\ e .
— C C
H
|\?H '/ MO H CH,OH
HO C| | hemiacetal H ! O H X
L > carbono
H OH ciclico < OH H/ ~ hemiacetalico
HO OH
H OH‘r
-------- grupo OH
o—D-glucopiranosa abajo del plano
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Acetales. Son moléculas en las cuales un dtomo de carbono estd unido a dos grupos alcoxi (R-O), a un grupo alquilo (R) y a un

atomo de hidrégeno. Provienen de un hemiacetal al reaccionar con una molécula de alcohol (R-OH) en medio écido.

0
I CH,-OH
CH;-C-H ————~
H
acetaldehido
CHO
H——OH
@)
HO——H H
H—+—OH
H—1—o0H
CH,OH
D-glucosa

carbono ) carbono
O-H hemiacetélico 0-CH,  acetslico
| CH,-OH |
CH,-C-H CH;-C-H
| 4® |
0-CH, 0-CH;,

metil hemiacetal del acetaldehido dimetil acetal del acetaldehido

7= grupo O - CH,
H,OH
CH0 Y arriba del plano

H O _0-CH,
acetal H
— OH H
CH,OH ciclico HO " H  enlace glicosidico
H O H . o
|-(|)H ’ CH,-OH metil B—D-glucopiranosido
HO OH CH,OH
OH H@ H O H enlace glicosidico
H
a~D-glucopiranosa OH H 4/
- o acetal
(hemiacetal ciclico) ., HO 0-CH; grupo 0 - CH,
ciclico H OH

.___ abajo del plano
metil a—D-glucopiranésido

El grupo hidroxilo del carbono anomérico de la a-D-glucopiranosa o de la B-D-glucopiranosa puede reaccionar con una
molécula de alcohol para formar un acetal, también llamado glicésido. Se forman una mezcla en equilibrio de ambos anémeros

del glicosido (metil a-D-glucopirandsido o metil B-D-glucopirandsido) sin importar de qué andémero del hemicetal (a-D-
glucopiranosa o B-D-glucopiranosa) se haya utilizado como materia prima.

B—-D-glucopiranosa

CH,OH
H O_H
oH 1))
OH
HO OH
H OH

o—D-glucopiranosa

CH,-OH

0

CH,OH CH,OH | CH,OH
0 enlace
H:H OH " cH,-oH H ¢ OH /glicosidico H ¢ 0 O-CH,
OH A OH H OH AN
HO H H@ HO O-CH, * HO H enlace
H OH H OH H oH  dlicosidico

metil o—D-glucopiranésido metil B—D-glucopiranésido

enlace
CH,0H glicosidico CH,OH
H f—O_H / H 0_0-CH,
H H
OH H . OH \
HO O -CH, HO H enlace
H OH H oH  Ylicosidico

metil a—D-glucopirandsido metil B—D-glucopirandsido
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Hemicetales. El grupo cetona y los grupos hidroxilo de una cetosa (D-fructosa) pueden reaccionar de forma intramolecular para
formar hemicetales ciclicos. Los hemicetales ciclicos de la D-fructosa pueden existir en forma de dos diasterdmeros diferentes

denominados anomero o y anémero . El carbono anémerico (hemicetalico) en los ciclos puede presentar el grupo hidroxilo
bajo el plano (andmero ) o sobre el plano (anémero ).

carbono CH.-OH carbono
CH,-OH hemicetalico : : hemicetalico !
| o :
c=o0 HOw~—C \ R?
HO——H n® HO——H o |
R _— H—1— OH HO—C—O-R
o0 H |
H——OH R
[ X )
CH,-OH CH,-OH
D-fruct . hemicetal ciclico de la férmula semidesarrolllada
-lructosa D-fructosa (anémeros) de un hemicetal

Mecanismo de formacion del hemicetal ciclico (anémeros oy B) de la D-fructosa.

CH,-OH
| HO-H,C
C:o/_\ @ | / /CH20H
HO——H H |\\\H HO NG
H——OH ~— o H
H——O0—H equn;alente | | @
OH H
CH,-OH CH,-OH
D-fructosa grupo OH
4+~ arriba del plano
HOH20 OH
m carbono
H.O hemicetal }\/ HE‘ ~<— hemicetalico
HO-H,C | ’ — CH,OH
] V/ @ ciclico HO H
_—° CH,OH
- \ f'w B—D-fructofuranosa
l H HO 1
O -H
C— C
| Comicetyg HOMC o CHOM
emiceta
OH H < carbono
. H H HOI hemicetalico
ciclico OH 4rupo OH
HO H S abajo del plano
o—D-fructofuranosa
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Cetales. Son moléculas en las cuales un dtomo de carbono estd unido a dos grupos alcoxi (R-O) y a dos grupos alquilo (R).
Provienen de un hemicetal al reaccionar con una molécula de alcohol (R-OH) en medio acido.

carbono hemicetalico

HO_Y

O

metil hemicetal de la ciclohexanona

CH,-OH

@

H

O-CH, CH,-OH

@D

H

ciclohexanona

carbono cetalico

H,C-0 l O-CH,

dimetil cetal de la ciclohexanona

grupo O - CH,4
O-CH, = arriba del plano

(0]
H
cetal H’q HWCH}---- enlace
, Jave
CH,OH ciclico HO II-I glicosidico
—© D HoHc CH,OH metil p—D-fructofuranésido
HO—+—H H gle 2 CH,-OH
N — H H@i CH.OH enlace
H OH H /i—i OH D HOH,C 2 === glicosidico
H——OH HO H H KH Ho /
{ O-CH, <——— grupo O - CH
CH,OH cetal | 3 . 3
’ a—D-fructofuranosa HO H abajo del plano
D-fructosa (hemicetal ciclico) ciclico

metil a—D-fructofurandsido

El grupo hidroxilo del carbono anomérico de la a-D-fructofuranosa o de la p-D-fructofuranosa puede reaccionar con una
molécula de alcohol para formar un cetal, también llamado glicésido. Se forman una mezcla en equilibrio de ambos anémeros
del glicsido (metil a-D-fructofurandsido o metil B-D-fructofurandsido) sin importar de qué anémero del hemicetal (o-D-

fructofuranosa o 3-D-fructofuranosa) se halla utilizado como materia prima.

HOH,C o OH HOH,C o  CHOH
H HO CH,-OH H HO
H CH,OH HY O-CH,
HO H HC‘B HO H
B-D-fructofuranosa metil a—D-fructofurandsido
HOH,C . CHOH HOH,C o CH,OH
H HO CH,-OH H HO
H OH @ HY 0 - CH,
HO H H HO H
o—D-fructofuranosa metil a—D-fructofuranoésido

HOH,C
H

o. O-CH,
Ho
H CH,OH

HO H

metil B—D-fructofurandsido

HOH,C , O-CH,

H HO
H

HO

CH,OH
H

metil B—D-fructofurandsido

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria

81



m Universidad Auténoma Metropolitana /Unidad Iztapalapa/Division de Ciencias Bioldgicas y de la Salud

Casa abierta al tiempo

3.9 Adicion de aminas y compuestos relacionados: hidroxilamina, hidracina, fenilhidracina y
2 4-dinitrofenilhidracina

Esquema 3.9.1 Adicion de aminas y compuestos relacionados

’ Adicién de aminas y compuestos relacionados ‘

| |

Adicién de aminas primarias a aldehidos y cetonas

Adicién de amoniaco a aldehidos y cetonas

H 2
)L . i i R?-NH, N
+ H,0 )L > + H,0
R R H.O )k ; =Y )k ’
3 R R R H,0 R R?
R' = H aldehido R' = H imina del aldehido ’ p
R =H aldehido R' = H alquil imina del aldehido

R'=CH,RoArcetona Rt =CH,R o Arimina de la cetona
2 R"=CH,-R o Arcetona Rt = CH,-R o Ar alquil imina de la cetona

l \

adicion de hidracina a aldehidos y cetonas

adicién de hidroxilamina a aldehidos y cetonas

/OH - NH,
o HO - NH, N P HN - NH, N
PS P P PRLE:
1
R R Lo ® =R R’ R RO ho® g R
. R' = H oxima del aldehido .
R' = H aldehido R' = CH, R 0 Ar oxima de la cetona Rl =H aldehido R" = H hidrazona del aldehido
R?=CH,-R 0 Ar cetona (R" = CH,-R o Ar hidrazona de la cetona

R"=CH,-R o Ar cetona

l

adicion de fenilhidracina a aldehidos y cetonas

adicion de 2,4-dinitrofenilhidracina a aldehidos y cetonas

oN NO,
NH - NH,
0 i o _NH NO,
R)L R CRE R I he )L
+
2 + H,0
"0 R R R R H,0 @ R R z
R' = H aldehido . . 1= . . - .
R'=CH,R o0 R! = H fenilhidrazona del aldehido R1 = H aldehido R, = H 2 4-dinitrofenilhidrazona del aldehido
Ar cetona R'=CH,-R o Ar fenilhidrazona de ~ R"= (/:\HZ'RtO R, = CH,-R o Ar 2,4-dinitrofenilhidrazona de la cetona
r cetona

la cetona

|

mecanismo general de adicién de aminas y compuestos relacionados a aldehidos y cetonas

@ HO X
o0 H2° R
o ® @OWNH H,N - R? {N—Rz H\@/R2 oo/ D
2 N N
B G Gy (g
= e =2l = T =1
R1

R R" =— R R
OH (‘ OH, R R R
1= i
51 - gﬁ'dsh'do &) R' = H alquil imina del aldehido
=hRo R' = CH,-R 0 Ar alquil imina
Ar cetona de la cetona
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Adicién de aminas primarias a cetonas. Sintesis de la metanfetamina (V-metil-1-fenilpropan-2-amina) por aminacion reductiva.
La aminacion reductiva consiste en formar una imina, a partir de aldehidos o cetonas y aminas, que se reduce en una etapa pos-
terior a amina. Esta reduccion puede realizarse con H, catalizado por niquel o bien con cianoborohidruro de sodio (NaBH,CN).

La metanfetamina es un estimulante sumamente adictivo que afecta el sistema nervioso central. Esta sustancia se puede
producir en laboratorios ilegales con reactivos de bajo costo que se pueden conseguir sin receta médica. A la metanfetamina se
le considera una droga con un alto potenical de adiccidn.

. CH,
N H
It H NaBH,CN ‘
I CH,-C-CH, abHhy CH,-CH-N-CH,
CH,-C-CH; + CH,-NH, - > ‘
- H0 cianoborohidruro CH
. 3
de sodio
1-fenil-2-propanona metilamina N-metil-1-fenilpropan-2-imina metanfetamina

fenilacetona

Mecanismo de reaccion (protonacion del oxigeno del grupo carbonilo).

1) protonacion del oxigeno

de la cetona 2) adicion de la

metilamina
H

O\ O H
“ B <|| T R
©/CH2'C'CH3 H,0 CH,-C-CH; + CH,-NH, CH, - Cl: '\; CH,
i: H,C H
fenil acetona
e\ 3) protonacién del &> 4) pérdida de agua
H - O: H grupo OH (OH2
| CH IC Y
—C—N
CH,-C-N - CH, 2 | SR
| | CH
H,C H 3
CH, ~CH,

N-metil-1-fenilpropan-2-imina

/\G)reduccién de la imina
CH
- 3
CH,-C=N T'  Chy
©/ | \ NaBH,CN CHp-CH-N__
CH; "HO - CH, - CH, | H

CH,

metanfetamina

. . . cianoborohidruro
N-metil-1-fenilpropan-2-imina de sodio
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Mecanismo de reaccion (protonacion del ion alcéxido).

Etapa 1: formacion de la carbinolamina

1) adicion nucleofilica de la amina 2) protonacion 3) desprotonacion
al carbonilo de la cetona del oxigeno del nitrégeno

S)
{0 o \ O-H
[ | ® |
CH,-C-CH, CH,-C-CH,  H,0 CH,-C-CH; H,o
|® — |
‘\OO/H H—N—H H_N%H‘—/
CHy =N | |

1-fenil-2-propanona H CH, CH,
fenil acetona metilamina
|

Etapa 2: formacion de la alquil imina por deshidratacion en medio acido

(€3]
O-H
| (OH2
CH,-C-CH @ |
©/ 2'|' 3 Hs0 CH,-C-CH,
_— -— - |
H—N - [ j e
| H ll\l. —H,0
CH
3 CH,
carbinolamina
N/CH3
CH,-C-CH, CH, - C - CH, ®
N S @( . HO
N
H/@\CH3
) N-metil-1-fenilpropan-2-imina
H,O

Etapa 3: reduccion de la 1-fenil-2-propan-2-metilimina

CH,-C-CH, NaBH,CN |
CH,-CH-CH,
cianoborohidruro

de sodio

N-metil-1-fenilpropan-2-imina .
metanfetamina
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Adicion de hidroxilamina a cetonas. Sintesis del paracetamol o acetaminofén (V-(4-hidroxifenil)etanamida) por formacion de
una oxima y subsecuente rearreglo de Beckmann.

OH O
i " ||
C—CH, C—CH, H—~ C-CH,
H,N - OH H,SO,
HCI A\
OH OH OH
. oxima de la paracetamol
p-hidroxiacetofenona p-hidroxiacetofenona (acetominofén)
Mecanismo de reaccion. Formacion de la oxima de la p-hidroxiacetofenona.
o SP)
|| o R
- — n ®
C CH, D C—CH, H,N-OH H3C_C_||\IUH
H,0 Y
—_— —_— —_—
OH OH OH
p-hidroxiacetofenona
®
) ®
OH c|>H CTHz (|3H et
| e N— H,C—C=—=N.D
H,C—C—N—H H,C—C O H 3 \J\HD
e H,O
—_—
OH OH O
H,C N
\C/ \OH
®
+ H0
OH
oxima de la
p-hidroxiacetofenona
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Transposicion de Beckmann de una oxima a una amida (paracetamol o p-hidroxiacetofenona).

m Universidad Autonoma Metropolitana /Unidad Iztapalapa/Division de Ciencias Biolégicas y de la Salud

(l)H €BOH2 e _
| 90N
H3C\C/N H,C N \ migracién b CH,§
D C‘/ ' concertada
H posicion
= anti H.O
protonacion ~_ -2
OH
OH OH
oxima de la p-hidroxiacetofenona i
/H H\Q}/H
0 o< P
N _c C C
N/ \CH3 formacion N/ \CH3 = \CH3
del iminol H,0
—
-H
OH OH L OH
tautomeria del iminol
o
g

H-N-" \CH3

OH
paracetamol
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3.10 Adicion de reactivo de Grignard.

Esquema 3.10.1 Adicion de reactivo de Grignard

| Adicion de reactivo de Grignard

Reactivo de Grignard Adicion de reactivo de Grignard a aldehidos

Mg alcoholes secundarios
R-X —— R- Mg - X 0
éter anhidro DR-Mg-X" Ri_cH-oH
—_—
halogenuro reactivo de 1 |
de alquilo Grignard R H  2)H,0 R + Mg(OH)X
X =Cl, Br, | aldehido

| alcohol 20
|

adicion de reactivo de Grignard al metanal

adicion de reactivo de Grignard a cetonas
alcoholes primarios

alcoholes terciarios

2
0 1)R - Mg - X o T
/U\ —————> R-CH,-OH )R-Mg-X
H H o oo ————> R!-C-OH
2 alcohol 10 R? re  2HO |
metanal

R + Mg(OH)X
formaldehido

+ Mg(OH)X cetona
| alcohol 3°

mecanismo general de adicion del reactivo de Grignard a aldehidos y cetonas

o oo
)@ O Mg - X O-H
R H + RI—Mg—x —» | H,0 | S
X Mg—x R—C—R' ——» R—C—R' *+ X Mg——OH
aldehido | | l HEB
H H
©
alcohol 2° Mgzt + X + H,0
0 Sintesis de alcoholes por adicién del reactivo de Grignard a aldehidos y cetonas
I S @ o
H-C-H — . R_CHZ_O ng 2 R-CHZ-OH
metanal alcohol primario
formaldehido
0 o @ R-CH-OH
2 M . H,O
I R?-Mg-X R-CH-O MgX — = L
R-C-H | )
aldehido reactivo de R2 alcohol secundario
Grignard R1
0 R |
I | © @ ko R-C-OH
R-C-Rt* ——! L R-C-O MgX —— |
cetona | R?
R2 alcohol terciario
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El 1-4-(metoxifenil) propanol es un alcohol secundario que puede sintetizarse por dos vias alternas a partir del reactivo de Grig-
nard y un aldehido alifdtico o aromético.

via alterna: aldehido alifatico (propanal)

OH CHO via alterna: aldehido aromatico
| p-metoxibenzaldehido
Mg - Br ‘C‘J HC-CH,-CH,
CH3 CH,-C-H
1) O-CH;, Mg
<—® CH;-CH,-Mg-Br =<—— CH,-CH, - Br
0 CHs . 0 - CH, 2)H;0 bromuro de bromuro

p-bromo anisol  bromuro de p-anisol etil magnesio 0" de etilo

magnesio (reactivo (4. i (reactivo de

de Grignard) 1-(4-metoxifenil)propanol Grignard)
Mecanismos de reaccion.

e ®
O MgBr
Br Mg - Br |
o H-C-CH,-CH,
_—
O CH;-CH,-C-H Ep————
o propanal [ )
O-CH, O-CH, ©

p-bromo anisol bromuro de p-anisol magnesio

OH
reactivo de Grignard

H - C - CH,- CH,
H,0

HO—Mg—Br +

0-CH,

1-(4-metoxifenil)propanol

o®

”) O MgBr
|

H-C-CH,-CH,
Hy-CH,-Br ——— CH;,- CH - Mg - Br ——
bromuro [ \  bromuro de etil magnesio
de etilo o reactivo de Grignard
O-CH;,

(@)

O-CH,

p-metoxibenzaldehido
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3.11 Condensacion aldolica

Esquema 3.11.1 Condensacidn alddlica

’ Condensacion alddlica

|
| |

Condensacion alddlica (mismos aldehidos) Condensacion aldolica (mismas cetonas)
H o OH H o &) OH (0]
\ OH |l OH \ [
2 R-C-CHO R-CH,-CH-CH-CHO 2 R-C-C-R! R-CH,-C-CH-C-R!
‘ H,0 ‘ ‘ H,O ||
/\ H R H R' R
hidrégenos o
hidrégenos o \/
condensacion alddlica mixta (aldehido + cetona) condensacién alddlica intramolecular
OH 0
CHO ‘ H o
H o CH-CH-C-R! 1 © )
|l OH 37 2 \CH, CH,O HO 0
b ReCeCoRT AT R 5_CH CHW
‘ H,0 4 - 5 3 CH-OH ¢ 3
4 3
H
aldehido sin cetona con ©
hidrégenos o hidrégenos o
mecanismo general de la condensacion alddlica y deshidratacion del aldol (compuesto o,B—insaturado)
Etapa 1: condensacién alddlica
HO - H
) ©
(0] e o 0 (0] ) 0 0 OH (0]
I v 1© \ Il \ I \ l
CH,-C-H CH,-C-H=—> CH,=C-H| + CHy-C-H === CH;-CH-CH,-C-H == CH;-CH-CH,-C-H
iy enolato acetaldehido aldol del acetaldehido
acetaldehido
Etapa 2: deshidratacién del aldol
h@
0
S e g I
CH;-CH-C-C-H CH;-CH—cC— C-H CH;-CH=CH-C-H
| ‘ A 2-butenal
H H
aldol del acetaldehido aldehido o,p-insaturado

Condensacion alddlica de dos aldehidos idénticos (acetaldehido) en medio bésico y posterior deshidratacion para formar un
aldehido @, p—insaturado.

0 o o OH o g o
| ] OH | I OH I
CH;-C-H + CH;-C-H —— CH,-CH-CH,-C-H ——> CHy-CH=CH-C-H
. H,0 calor
acetaldehido acetaldehido ~ * producto alddlico 2-butenal
aldehido a,p-insaturado
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Condensacion alddlica de dos acetonas idénticas (acetona) en medio basico y posterior deshidratacion para formar una cetona
a, B-insaturada.

0 0 o 0o CH, o o CH,
] | OH I I OH I I
CH;-C-CH; + CH;-C-CH; —>  CH,-C-CH,-C-OH ——>= CH,-C-CH=C
‘ H,0 | calor |
acetona t
acetona CH, CH,
producto alddlico 4-metil-3-penten-2-ona
cetona a,p—-insaturada

Condensacion aldolica cruzada o mixta resulta cuando el enolato de un aldehido reacciona con el grupo carbonilo de otro
aldehido en medio bésico y posterior deshidratacién para formar un aldehido ., B-insaturado. Cuando los dos aldehidos tienen
proton en el carbono . se forma una mezcla de cuatro posibles productos aldélicos. Esta reaccion es Util cuando sélo uno de
los aldehidos puede formar el enolato (un aldehido tiene un proton en el carbono a. y el otro aldehido no tiene protén en el
carbono ).

Producto 1. Reaccion entre el propionaldehido y el enolato del acetaldehido.

Formacion del enolato del acetaldehido y el enolato del propionaldehido

(0] o o (¢} o (6]
G on © | OH S
4-C- CH, - C- H CH,-CH,-C-H ——= CH,-CH-C-H
etanal enolato del acetaldehido propanal enolato del propionaldehido
acetaldehido propionaldehido

Producto 1: reaccion entre el propionaldehido y el enolato del acetaldehido

S)
o) o O (o) OH e}
v Do § L mo ol

CHy-CH,-C-H +  GH,.C-H —> CH,-CH,-CH-CH,-C-H—> CH,-CH,-CH-CH,-C-H

producto alddlico
o) ©
” OH A
2-pentenal CH;-CH,-CH=CH-C-H
producto deshidratado

Producto 2. Reaccion entre el acetaldehido y el enolato del propionaldehido.

Producto 2. Reaccion entre el acetaldehido y el enolato del propionaldehido

o /\ o 0® o OH 0
& o | ke o
CH,-C-H + CHy-CH-C-H —~ CH;-CH-CH-C-H -, CH;-CH-CH-C-H
I I
CH, CH,
© producto aldolico
2-metil-2-butenal ”

S)
) CH;-CH=C-C-H OH
producto deshidratado

I
CH, A
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Producto 3. Reaccion entre el acetaldehido y el enolato del acetaldehido (autocondensacion).

Producto 3. Reaccion entre el acetaldehido y el enolato del acetaldehido (autocondensacién)

S)
o} 0 OH 0

& I ©
ly” "o | I I Ho I Il “on
CH;-C-H+* CH,-C-H —= CH;-CH-CH,-C-H —— CH,-CH-CH,-C-H —— CH;-CH=CH-C-H
2-butenal
producto deshidratado

0
l

producto alddlico

Producto 4. Reaccion entre el propionaldehido y el enolato del propionaldehido (autocondensacion).

Producto 4. Reaccién entre el propionaldehido y el enolato del propionaldehido (autocondensacion)

@O o} OH O

(0]
0, e | |l Ho | I

CH;CH,-C-H + CH,-CH-C-H —> CH;-CH,-CH-CH-C-H —> CH;-CH,-CH-CH-C-H
| I
CH, CH,
producto alddlico
o}
Il

LI
2-metil-2-pentenal CH;-CH,-CH=C-C-H

producto deshidratado |
CH,

Reaccion entre el benzaldehido (aldehido que no tiene protén en el carbono a. ) y el acetaldehido (aldehido que si tiene un

proton en el carbono ). El acetaldehido puede formar el enolato.

Condensacion aldélica entre el acetaldehido y el benzaldehido

Producto Unico. Reaccién entre el benzaldehido y el enolato del acetaldehido

o) S)
I ') o OH 0 ﬁ
C-H | I | | H-C=CH-C-H
\_/ o H-C-CH,-C-H H-C-CH,-C-H
© H,0 Oon
+ CH,-C-H —> >
AN
benzaldehido enolato del producto 3-fenil-propenal
(sin hidrégeno o)  acetaldehido aldslico producto
deshidratado
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3.12 Reaccion de Cannizzaro

Esquema 3.12.1 Reaccion de Cannizzaro

’ Reacciéon de Cannizzaro ‘

[

[

Reaccién de Cannizzaro

I KOH I

I

Reaccion de Cannizzaro cruzada (diferente aldehido)

S) | o o CH, - OH

2 R-C-H R-C-0O + R-CH,-OH C-H H KOH H @®
aldehidos sin /' \ sal del &cido alcohol 10 H-C-H C-0 K +
hidrégenos en carboxilico *
carbono a ) metanal

l H,0 formaldehido gogrgi)a;tac;io alcohol

0 benzaldehido bencilico

| aldehido sin Hel

R-C-OH hidrégeno en
acido carboxilico carbono a o

reaccion de Cannizzaro (mismo aldehido) H-C-OH + KCI

‘C" o
I @
C-H c-0 K
KOH
2 +
A
benzaldehido benzoatq
aldehido sin de potasio
hidrégeno en
carbono a

acido metanoico
acido férmico
CH, - OH

O=0

alcohol
bencilico

HCI

+ KCI

acido benzoico

|

mecanismo de reaccion (reacciéon de Cannizzaro)

(i

I \) H
N

HO—

TG00 — 5.¢

O /\ O

COH

@
CH, - OH

Reaccion de desproporcion: una molécula de benzaldehido es reducida al alcohol bencilico, mientras que la otra molécula de

benzaldehido es oxidada a 4cido benzoico.

o o
I I
C-H C-H
+
benzaldehido benzaldehido
(sin hidrogenos o)~ (sin hidrogenos o)

CH, - OH

KOH

benzoato de potasio
(producto oxidado)

alcohol bencilico
(producto reducido)
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3.13 Halogenacion de cetonas, reaccion del yodoformo

Esquema 3.13.1 Reaccion del yodoformo

Reaccion del yodoformo ‘

l |

Monohalogenacién de metilcetonas

Reaccion de yodoformo (metil cetona)

\C\) X ‘(‘) 0 o]
R-C-CH, — C.CH.-X I I, I o @
aOH 7 R-C-CH, —> R-C-O Na + CH
metil cetona NaOH | del 4cid
metil cetona sal del &cido f
donde X =Cl, Br, | carboxilico yodoformo

l

polihalogenacién de la acetona en medio basico reaccion de yodoformo (acetona)

11 Ty i i
6 Br, I l I ©®
H'(‘:'C'C"H Naont BF'C"C'C"BF CH,-C- CH, CH,-C-O Na + CHI,
H H Br  Br acetona NaOH  acetato de sodio yodoformo
acetona l HCl
O
1 I
mecanismo de la halogenacion CH_3 -C- O_H + NaCl
acido acético
(e} 0 ©
o, |« (o
| OH I'e= | N ﬁ
-C ‘Z/H R-C-CH, == R.C=CH I ! ©
‘ 2 | ———> R-C-CH,-1 +I| Se repite dos veces mas
H
|
mecanismo de reaccion (yodoformo)
© ©
o} HO o> [ o )/ 0 O
[N | I o [ o
CH, - C - CH, CH;-C-C-1 === CH,-C-Cl, == CH,-C-O-H + Cl; === CH;-C-O Na + CHl
NaOH ‘ ‘ 7 )
acetona | O acetato de sodio yodoformo

carbono del metilo
trihalogenado (CX;)

La reaccion del yodoformo es especifica para cetonas metilicas y alcoholes en posicidn 2, dichas moléculas se oxidan en las

condiciones bésicas de la reaccion. La reaccion de la acetona con iodo e hidroxido de sodio produce un precipitado amarillo
cristalino (yodoformo) lo que representa que la prueba al yodoformo es positiva.

¢} O (0]
|| l, en exceso ” NaOH || o @
CH,-C-CH, ———— CH;-C-Cl;  — CH,-C-O0 Na + CH'al
NaOH .
acetona a,0,0-triyodoacetona acetato de sodio yodoformo
precipitado
amarillo
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3.14 Oxidacion de aldehidos y cetonas y 3.15 Reduccion de aldehidos y cetonas

Esquema 3.14.1 Oxidacién y reduccion de aldehidos y cetonas

’ Oxidacion y reduccion de aldehidos y cetonas ‘

I I

Oxidacion de aldehidos

Reduccién de aldehidos

0o (0} (0}
] [0] I I Red
R-C-H R-C-OH R-C-H — = R-CH,-OH
aldehido acido carboxilico aldehido alcohol primario
0 0 0
I cro, I I 1) NaBH,
CH,-C-H CH, - C- OH CH;-C-H CH, - CH, - OH
H,SO
etanal 2774 4cido acético etanal 2 H O@ etanol
acetaldehido acetaldehido 3 alcohol etilico
o} 0 T‘)
C-H C-OH C-H CH, - OH
1) KMnO, 1) LIAIH,
® ®
2)H,0 4 2RO Icohol bencili
benzaldehido 4cido benzoico benzaldehido alconal bencilico
oxidacion de cetonas reduccion de cetonas
0 0 R-CH-OH
] [0] I Red
R-C-R'" —— no hay reaccion R-C-R! ——> R?
cetona cetona alcohol secundario
ﬁ o 0 OH
\
R-C-R'" ——— sihay reaccién I 1) NaBH, _CH -
cetona  CONdiciones y CH; - C - CH, CHy - CH - CH,
extremas acetona propan-2-ol
2)H;0  2-propanol
alcohol isopropilico

OH
o 1) KMnO,, ‘C‘)
[ R-COOH + R'-CH,-COOH

© . C-CH
R-CH,-C-CH,-R1 ~OH 3, 12 ©/C M 1) Liam, ©/ :
3 2 1 H
® | R-CH,-COOH + R'-COOH
cetona

@
2) H,0
)y 32 ! acetofenona 2)H,0 1-feniletanol

Los aldehidos se pueden reducir a alcoholes primarios, y las cetonas a alcoholes secundarios utilizando agentes reductores
quimicos tales como el hidruro de litio y aluminio (LIATH,) o el borohidruro de sodio (NaBH,), ambos son poderosos agentes
reductores siendo el LIATH, més reactivo y mds fuerte como agente reductor que el NaBH,. A diferencia del LIATH,, el NaBH,, no
reduce ésteres, amidas y dcidos carboxilicos. Generalmente, los enlaces dobles carbono-carbono no se reducen por accién de
LIATH, o NaBH, por lo que el grupo carbonilo de los aldehidos y de las cetonas se pueden reducir selectivamente.
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ALDEHIDOS Y CETONAS EN LA NATURALEZA

Esta clase de compuestos se encuentran ampliamente distribuidos en la naturaleza, si bien no es comun encontrarlos en es-
tructuras donde sea el Unico grupo funcional presente. Normalmente forman parte de moléculas polifuncionales, como seria
el caso de los carbohidratos. Por ejemplo, la glucosa en su forma abierta posee un grupo aldehido y 5 grupos hidroxilo, por lo
que también se clasifica como un polihidroxialdehido o aldohexosa. Otro caso importante lo seria la fructosa, que vendria a ser
una polihidroxicetona o cetohexosa.

OH OH OH O
0] OH
HO™ ™ Z HO ™
OH OH OH OH
glucosa fructosa

La glucosa y la fructosa combinadas en sus estructuras ciclicas forman la molécula de sacarosa, un “disacérido” mejor
conocido como “azticar de mesa” y que es normalmente empleado para endulzar bebidas como el café o el té, productos de
panaderia y diversas golosinas. En la naturaleza, la forma mds comun de encontrar a la glucosa es asociada en cadenas largas
de muchas moléculas de glucosa, por ejemplo, en el almidon que compone mayoritariamente las papas, el maiz, el arroz o los
chicharos. También en hojas y cortezas de arboles, como celulosa.

HO_
~_OH
0
HO._> “oH
0._.0
HO °
HO" “'OH
OH
Sacarosa

Otros ejemplos destacados de biomoléculas que poseen este tipo de grupos funcionales en su estructura lo son las hormo-
nas sexuales femenina (progesterona) y masculina (testosterona), las cuales tienen un grupo cetona en su entramado policiclico.
Estas hormonas se consideran lipidos, particularmente del grupo conocido como esteroides.
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progesterona testosterona

Las plantas producen una variedad muy grande de moléculas con funcionalidad de aldehidos y cetonas en su estructura, y
que han sido usadas desde tiempos inmemoriales como especias para conferir sabores y/u olores particulares a determinados
productos de consumo humano. Por ejemplo, se tiene: benzaldehido (almendras), cinamaldehido (canela), mentona (menta),
vainillina (vainilla) o biacetilo (mantequilla), este tltimo es uno de los compuestos que confiere caracteristicas especiales al sabor
de la mantequilla y el cual se usa para dar esta propiedad a productos como la margarina.

HO Yok
H H H
benzaldehido " cinamaldehido vainillina biacetilo

Los aldehidos y cetonas, se encuentran en algunas flores y frutos, se aplican en la industria de la perfumeria y en la prepara-
cién de alimentos. En la actualidad se utilizan en la elaboracion de plésticos técnicos, para la sustitucion de piezas metdlicas en
automaviles y en cubiertas de aparatos eléctricos ya que presentan una elevada resistencia.

perfume liquido de limpieza
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4.1 Estructura y nomenclatura

e Ciencias Biolégicas y de la Salud

Esquema 4.1.1 Estructura de los monosacéridos

| Estructura de los monosacaridos

|

Aldosas
polihidroxialdehidos con férmula [CH,0],

CHO = grupo aldehido -
i .........
[H—c—on]
| n donden > 1 I:H_
CH,-OH

Cetosas

polihidroxicetonas con férmula [CH,O],

CH,-OH

. -l ---------

E c=— - grupo cetona
C—OH
| ]n donden > 0
CH,-OH

configuracién Dy L de aldosas en proyeccion de Fischer  configuracion Dy

L de cetosas en proyeccion de Fischer

hidroxilo del hidroxilo del
ultimo carbono CHO ____ Ultimo carbono CH.-OH
CHO ¥ quiralestaa 4/ quiral esta a z
e . laderecha : : ' la derecha
H%OH ; ; Ho~ H
"""" 4
i i CH,-OH . .
CHOH e arbono™ Srjon  hdroxlodel 4 GH,oH
D-gilceraldehido  quiral esta a L-gliceraldehido ? uiral esta a i
o D-eritrulosa quiral € L-eritrulosa
la izquierda | erl la izquierda
estructura ciclica (proyeccion de Haworth) anémero f
0 fe) po§icic’>n del OH
/ arriba del plano (en
\ / / O | o la configuracion D)
f - OH
urano pirano , OH Y i
A
0 0 0 T)H O oH
< ;l anoémero o ; ;
posicion del OH
abajo del plano (en
furanosa piranosa la configuracion D)

estructura ciclica (conformacién de silla)

anémero 3
posicién del OH

___enlace o arriba del plano (en
ecuatorial la configuracion D)
O (enlace ecuatorial)
s OH
. = o !
ciclohexano enlace anémero o OH
axial

conformacion de
silla del ciclohexano
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posicién del OH

abajo del plano (en

la configuracién D)
(enlace axial)
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Esquema 4.1.2 Nomenclatura de los monosacéridos

| Nomenclatura de monosacaridos

l

D-Aldosas
aldotriosas aldotetrosas
CHO CHO
CHO
H——OH HO—F—H
H OH H——OH H—1—OH
CH,-CH CH, - OH CH, - OH
D-gliceraldehido D-eritrosa D-treosa
aldopentosas
CHO CHO CHO CHO
H OH HO H H OH HO H
H OH H OH Ho H HO H
H——OH H——OH H OH H OH
CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-ribosa D-arabinosa D-xilosa D-lixosa
aldohexosas
CHO CHO CHO CHO
H OH HO H H—r—oOH HO——H
H OH H OH HO—F—H HO—T—H
H——OH H—F—O0H H—71— OH H—r—OH
OH H OH H——OH H—1—OH
CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-alosa D-altrosa D-glucosa D-manosa
CHO CHO CHO CHO
H OH HO H H—r—o0H HO——H
H—r—OH H——OH HO—+—H HO——H
HO——H HO—F—H HO—+—H HO——H
H—1—OH H——0OH H OH H OH
CH,-OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-gulosa D-idosa D-galactosa D-talosa

D-Cetosas
cetotriosas cetotetrosas
CH, - OH CH, - OH
O
—0
H OH
CH, - OH
CH, - OH
1,3-dihidroxipropanona D-eritrulosa
cetopentosas
CH, - OH CH, - OH
—0 —O
H—T1—OH HO—1—H H
H——+—OH H—+—OH H
CH, - OH CH, - OH
D-ribulosa D-xilulosa
cetohexosas
CH, - OH CH, - OH
——O —O0
H——OH HO——H
H——OH H—— OH
H——OH H——OH
CH, - OH CH, - OH
D-psicosa D-fructosa
CH, - OH CH, - OH
—O —0
H——OH HO——H
HO—T—H HO—T—H
H——OH H———OH
CH, - OH CH, - OH
D-sorbosa D-tagatosa
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4.2 La enantioisomeria en los carbohidratos

Esquema 4.2.1 Sistema D'y L (enantiomeros)

Sistema Dy L

D-aldosas aldotriosas L-aldosas D-cetosas cetotetrosas L-cetosas
isdbmeros
CHO Opticos CHO

isémeros

CH, - OH Opticos CH, - OH

rrrrrrrrr " HO—— H

H+ OH #~ = [ % % “OH |

T derecha | jzquierda CH, - OH |
CH,-0O serieD . ; 2

serie L

CH,-OH derecha
D-gliceraldehido

izquierda

! : CH, - OH
L-gliceraldehido . serie D serie L ,
D-eritrulosa L-eritrulosa
l l
aldotetrosas cetopentosas
CHO . CHO -
isbmeros CH, - OH isbmeros CH, - OH
N 5pti Opti
oM I Ho | optpes |
H——OH HO T H B : —©
,,,,,,,, : Lot HiiOH 1 HOiiH
CH,-OH derecha | ;g ierda CH, - OH H— T oH 3 SRS I
serie D | gerie | L. 1 ‘—\ } / : HO™ H
D-eritrosa L-eritrosa CH,-OH  derecha' izquierda CH, - OH
serie D ! serie L
1 D-ribulosa L-ribulosa
aldopentosas CHO |
CHO cetohexosas
L isdbmeros HO—+—H -
H OH P Isomeros
t - -
H—— on opticos HO——H CH, - OH opticos CH, - OH
HTEoH e O — 1 =
CH,-OH derecha 1 izquierda CH,-OH HO——H : H——0H
serie D | serie L H———OH } HO——H
D-ribosa L-ribosa H—1—OH ! 3 T HO—H—H
| Lo o e e
aldohexosas serie D | serie L
CHO :
isdbmeros CHO D-fructosa L-fructosa
H——OH Gpticos HO——H

! izquierda
© serie L

serie D
D-glucosa L-glucosa
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1 CHO
HO ——H
3
H——OH
H——OH

5 CH,OH

D-arabinosa

anémero o

— T 1
anémero HO—+—H
2
HO 737H o

H——OH

4
H
5 CH,0OH

p-D-arabinofuranosa

4 X
H——OH

2

HO—T—H O

H——OH

4
H

5 CH,OH

a-D-arabinofuranosa

5 1
anémero 3 HO——H
2
HO—3—H O
H—t—OH
4
H—1—OH
5
B-D-arabinopiranosa
anémero
o ; \
H*TOH
HO 737H O
- H—+—OH
4
H—1—OH

5

a-D-arabinopiranosa

HOH,C 5  OH anémerof
arriba del plano
H HO

H H
OH H

p-D-arabinofuranosa

H HO

H OH “

OH H  anémeroa
abajo del plano

a-D-arabinofuranosa
H

o
H A0, oH
HO
HO \[! H
OH H

anémero
arriba del plano

H H HO /
o)
HO- OH
H H
HO H

B-D-arabinopiranosa

H
o)
H A H
HO
Ho\{ OH\
OH H

anémero o
abajo del plano

H H HO
0}
HO
H ! H
H H
HO OH

a-D-arabinopiranosa
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Anomeros oy B de la L-arabinofuranosa y L-arabinopiranosa.

CHO
H——OH
HO——H
HO——H

CH,OH

L-arabinosa

; anémero
0] HfTOH
HO———H
4
H
5 CH,OH

B-L-arabinofuranosa

anémeroo. [\ 1
HO*TH
0 H*TOH
- HO——H
4
H
5 CH,OH

a-L-arabinofuranosa

H
anémero 8 HO ’ (0] H
1
H——OH oH H
2 OH
O H—r—OH
3 H OH
HO 747 H
HO——H .
anémero
5 abajo del plano
B-L-arabinopiranosa
B-L-arabinopiranosa
. H
anémero o "« 1 HO + 0. on
HO*TH | oH H g \
O H——OH .
3 anoémero o
HO*T H arriba del plano
HO——H
5

a-L-arabinopiranosa

H o_ H anémero f
abajo del plano

OH H
HOH,C OH\_/
H OH

B-L-arabinofuranosa

anémero o
arriba del plano

HoOH‘/

OH H
HOH,C H
H OH

a-L-arabinofuranosa

a-L-arabinopiranosa
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4.3 Sintesis de Killiani-Fischer de las aldosas

Esquema 4.3.1 Sintesis de Killiani-Fischer

Sintesis de Killiani-Fischer

Sintesis clasica

Sintesis modificada
Etapa 1: formacion de la cianhidrina

Etapa 1: formacion de la cianhidrina

carbono carbono
quiral quiral
1CHO 1oN  Nuevo 1 nueve
) N~ \2CN 1ZCHO ZCN/ \120N
HO—T—H HO—1=—H H———0H HO——H HO——~H H————0H
- Bf- 3 3
H— 1T —OH NaCN (o - H HO——H H—l—op NaCN o D H HO——H
—_— 4 >

H——OH HO0 H—/—OH H——OH H——OH HO0 H—T—OH H—— OH
5 CH, - OH H——oH H——oH 5 CH, - OH [ OH H——oH
D-arabinosa 6 CH, - OH 6CH, - OH D-arabinosa 6 CH, - OH 6 CH, - OH

D-manononitrilo

D-glucononitrilo

D-manononitrilo

D-glucononitrilo

Etapa 2: Lorrlna?on A Etapa 2: reduccion de nitrilo l ‘
€ laclonas Na,CO; | H,0 a imina (intermediario) H,, Pd-BaSO,
N o=N-H A =N-H
HO-H,C HO-H,C ¢ c=
H o) H A0 HO —— H———0OH
H A
Lo\ oHHO HONOH B © HO — HO——H
‘ H— H——
H H H  OH OH
H— H—— oH
D-manonolactona D-gluconolactona CH, - OH
2
l | l |
Na | (Hg) Ho
Etapa 3: reduccion l
l a aldehido l Etapa 3: hidr(’)lisi§ de imina l
CHO CHO a aldehido
L CHO CHO
HO—T1~H H—=-0OH nl
HO——H Ho—I" ¢ HO—1 : HOLLOH
o o b .
H——o0H H—— OH OH
H——0OH H—r—o0H
CH,-OH CH, - OH
CH, - OH CH, - OH
D-manosa D-glucosa D-manosa D-glucosa
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Conversion de D-lixosa a la D-talosa y D-galactosa por el método de la sintesis clasica.

CN
HO——H
HO——H Na,CO,
—_—
HO—7—H H,0
H—1—OH A
CHO
CH,OH
HO—7—H D-talonitrilo
HO—+—H NaCN
H—r—OH H,0
CN
CH,OH
. H——OH
(D-Z;i“:o::tosa) o™ Na,CO,
P TTHO——H —
H—T—OH H,0
CH,OH A

D-galactonitrilo

CH,OH

HO }/—o
g, /)EO
OH HO
H

H H

D-talonolactona

D-galactonolactona

N

PR

a
Hg

CHO
HO ——H
HO H
HO—7—H
H—1—OH
CH,OH
D-talosa

(D-aldohexosa)

CHO

H OH

O—7—H
HO ——H

H—1—OH

CH,OH

D-galactosa
(D-aldohexosa)

Conversion de [-treosa a la L-lixosa y L-xilosa por el método de la sintesis modificada.

104

CHO
H—F—o0H NaCN
Ho——H ho
CH,OH
L-treosa

(L-aldotetrosa)

CN
H——OH H, Pd/BaSO,
> H—T—OH
N ®
HO H H,O
CH,OH
L-lixonitrilo
CN
HO——H H, Pd/BaSO,
H OH
—
HO—r—H H30EB
CH,OH
L-xilonitrilo

CHO
H——OH
H——OH

Ho——H

CH,OH

L-lixosa
(L-aldopentosa)

CHO

HO——H
H——OH
HO ——H

CH,OH

L-xilosa
(L-aldopentosa)
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4.4 La familia D de las aldosas

Esquema 4.4.1 D-Aldosas

D-Aldosas

CHO
H OH
CH,-OH aldotriosas
D-(+)-gliceraldehido ‘
CHO CHO
H——OH HO——H aldotetrosas
H—1—OH H—1—OH ;
CH, - OH CH, - OH 3
D-(—)-eritrosa D-(—)-treosa ‘
\ | f:
CHO CHO CHO CHO
H——OH HO——H H——OH HO—1—H :
H—L—OH H—— oH HO——H HO——n aIdoPentosas
H——OH H——OH H——OH H—— on
CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D~(—)-ribosa D-(—)-arabinosa D-(+)-xilosa D-(—)-lixosa
CHO CHO CHO CHO CHO CHO CHO CHO :
H=——OH HO—F—H H——O0H HO H H OH HO——H H—l oy HO——H '
H——OH H=——OH HO—Ft—OH HO H H OH H——OH pyo—fF—H HO——H aldohexosas
H——OH H——OH H—f—0H H—F—OH HO——H HO——H po—l—H HO——H ;
H——OH H—t—0OH H——0H H—T—OH H——OH H—F—OH H—| oy H—TOH
CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-(+)-alosa D-(+)-altrosa  D-(+)-glucosa D-(+)-manosa  D-(—)-gulosa D-(—)-idosa D-(+)-galactosa D-(+)-talosa

Ntmero de carbonos asimétricos y ntimero total de carbonos en las aldosas.

Numero de carbonos asimétricos Ntimero total de carbonos
Férmula de la aldosa 0 monosacdrido
1 triosas
CHO
2 tetrosas
[H OH]
n 3 pentosas
CH,OH
4 hexosas
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4.5 Estructura ciclica de los monosacéridos Mutarrotacion de la glucosa
4.5.1 Importancia de la formacion de hemiacetal y hemicetal: anémeros o y

Esquema 4.5.1 Formacion de hemiacetal y hemicetal: andmeros v y 8

’ Ciclacién de la D-(+)-glucosa y de la D-(—)-fructosa ‘

|
| I

Hemiacetal de la D-(+)-glucosa Hemicetal de la D-(—)-fructosa

ciclo de piranosa ciclo de furanosa

cHo CH, - OH
— CH, - OH
Hel— on HO - H,C o HO - H,C OH 2
H —on \ HO——H ’ s D
HO—— OH 0 —~ ® o K H HO .
H—F—OH Kom 1 SO = H °
HO (e} H—r—OH OH H
H——O0H
Hoon CH, - OH
CH, - OH / \ 2 / \
HO - H,C HO - H,C
T o0 ‘H T +—O, OH HO-H,C o GCH,-OH HO-H,C o OH
oH H OH H H HO H HO
HO OH HO OH H CH, - OH
OH OH OH OH H

a-D-(+)-glucopiranosa
35%

l

B-D-(+)-glucopiranosa
64%

hemiacetal de la D-(+)-glucosa

ciclo de furanosa

o o
= IKoH H \/o\ H

CHO
HO - H,C
H—— OH
HO—— OH
H—1—OH
H——O0H H
CH, - OH /
HO - H,C
HO—Hqy H
OHH
H OH
H OH

o-D-(+)-glucofuranosa
0.5%

106

N

HO - H,C
HO—Hqy H

OHH
H OH

H OH

B-D-(+)-glucofuranosa
0.5%

a-D-(—)-fructofuranosa
9%

B-D-(—)-fructofuranosa
31%

hemicetal de la D-( —)-fructosa
ciclo de piranosa

CH, - OH

CH, - OH
—0
oo
HO——H \<|: Ho ke &
H—t—OH HO o H
H—— OH OoH H
CH, - OH /
H
H h O_ CH,-OH
H HO )|
HO OH
OH H

o-D-(—)-fructopiranosa
3%

Tema 4. Carbohidratos
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Mezcla en equilibrio de la D-glucosa que consta aproximadamente de 64% de 3-D-glucopiranosa y de 35% de a-D-glucopiranosa
con trazas de B-D-glucofuranosa (0.5%) y de a-D-glucofuranosa (0.5%) y de la D-glucosa de cadena abierta (0.03%).

CH,OH
CH,OH . 2 o HOH
HO—H o OH H OH 0
' oH H /| HO OH
OH H HO H HO .
" " \ CHO H HO H
H OH \ / H OH H
f-D-glucofuranosa H——OH / B-D-glucc;piranosa
(0.5%) HO——H (64%)
CH,OH H—on CH,OH H OH
2 H——OH H
H O H
HO—f+Hqg H / \ b HO Q
H CH,OH OH H HO H
OH ;
H OH D-glucosa HO OH HH HO oH
H OH (0.03%) H OH
a-D-glucofuranosa a-D-glucopiranosa
(0.5%) (35%)

Mecanismo de reaccion de la interconversion de los andmeros o y B de la D-glucopiranosa en medio dcido.

H OH OH H
HO H HO O _H O _ rotacion
- HO :
H O-H H o+ "o H HO
B H 0]

a-D-glucopiranosa
(35%)

o H OH
¥ B Ho
H
H H OH HO OH
H OH Y / HO/) HO 1
P — HO
© - om e D o H o H
HH HOH B-D-glucopiranosa
(64%)

+ H-B
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Mezcla en equilibrio de la D-ribosa que consta aproximadamente de 56% de p D-ribopiranosa y de 20% de a-D-ribopiranosa
y 18% de B-D-ribofuranosa y 6% de a-D-ribofuranosa y con trazas de la D-ribosa de cadena abierta (0.01%).

108

H Mo
6]
HOH,C OH H T OH o
o HO
Ho H g OH
H H HO H :
H H H HO
OH OH \ CHO / OH OH HO
B-D-ribofuranosa H——OH [i-D-ribopiranosa
(18%) N (56%)
——OH
H ’ W
H
HOH,C H CH,OH H O_H
2 0 / \ H >| HO A_H
H H D-ribosa H H H~\~
H OH (0.01%) HO OH H HO
OH OH OH OH HO OH
a-D-ribofuranosa o-D-ribopiranosa
(6%) (20%)

Mezcla en equilibrio de la D-fructosa que consta aproximadamente de 57% de B-D-fructopiranosa y de 3% de a-D-
fructopiranosa y 31% de B-D-fructofuranosa y 9% de a-D-fructofuranosa y con trazas de la D-fructosa de cadena abierta
(0.01%).

| " Ho
H O_ oH
HOH,C o  OH " o o o .
H i CH,OH HO CH,OH N
2
OH H \ CH,0H / OH H HO CH,OH
B-D-fructofuranosa =0 B-D-fructgpiranosa
(31%) Ho—L—H (57%)
H " H H
—OH H HO
HOH,C . CH,OH \ H 0. CH,OH 0
o ~ CHOH " o Ho [\ CH,OH
H OH D-fructosa HO OH HOH HOH
OH H (0.01%) OH H
a-D-fructofuranosa o-D-fructopiranosa
(9%) (3%)
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4.6 Reacciones de oxidacion de los monosacéridos. Acidos aldénicos, aldaricos y urénicos

Esquema 4.6.1 Acidos alddnicos, aldaricos y urénicos

Acidos aldénicos, aldéaricos y urénicos

acidos aldénicos acidos aldaricos acidos urénicos
oxidacion del grupo aldehido oxidacién del grupo aldehido y del oxidacién del grupo alcohol
grupo alcohol del tltimo carbono del dltimo carbono
| CHO ; | CHO ; CHO
H—— OH H—— OH
HO——H HO——H
H——OH H——OH
H——OH H—— OH
CH, -OH CH, -OH
D-glucosa D-glucosa
Br, | H,0 HNO, | A [O] | enzimas
COOH ' COOH ! CHO
H——OH H——OH H——OH
HO——H HO——H HO—+—H
H—r—OH H——OH H——OH
H—— OH H—— OH H—— OH
CH, -OH | COOH COOH '
ciclacion del acido D-gluconico ciclacion del acido D-glucarico ciclacion del 4cido D-glucurénico
anémeros oy B
HO-H,C HOOC
H (0] o HOOC HOOC
Con H 0 n/H H O_H H O oH
HoNH KoH H o H H °
HO Hé) OH H 5 K oH H
H OH H OH H HO
H OH H OH
H QH H OH andmero a anémero f
CH, % C=0 H ., OH OH
l H
HO HO © oH oH
HO HO
H HO "o H HO Yo
H H
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4.7 Reacciones de reduccion de monosacaridos. Alditoles

Esquema 4.7.1 Alditoles

Alditoles
alditoles de aldotriosas alditoles de aldotetrosas
CHO ! {CH, - OH : CHO CH, - O
R ' H, e T H S
H ] OH . H [ on H——oH 2, H o
| Ni H—— OH Ni  H——OH
CH,-OH CH, - OH
CH, - OH CH, - OH
D-gliceraldehido glicerol eritritol
no presenta actividad éptica D-eritrosa no presenta actividad optica
(compuesto meso) (compuesto meso)
e enantidmero
LR (MO CH, - OH!
S H oo
HO H 2 HO——H H—I—OH
H —_— H RS E—
OH Ni H OH HO——H
CH,-OH CH, - OH CH, - OH
D-treosa D-treitol L-treitol

si presenta actividad optica

. CHO CH, - OH
H——OH H—71—OH
H——OH _*_ H——OH
H—r— OH Ni H—— OH

CH, - OH CH, - OH

D-ribosa ribitol
no presenta actividad optica
(compuesto meso)
| CHO CH,- OH
H——OH H, H——OH
HO—1—H - HO—1—H
H—f—oH Ni H—— OH
CH, - OH CH, - OH
D-xilosa xilitol

no presenta actividad 6ptica

(compuesto meso)

110

alditoles de aldopentosas

si presenta actividad optica

. CHO ECHZ -OH
HO—r—H HO——H
H——oH M H——0H
H—r—OH Ni H——OH
CH, - OH CH, - OH
D-arabinosa D-arabitol
| CHO | 'CH, - OH
HO——H M, hHo——n
—y —
HS Ni HO—T—H
—+—OH Hl on
CH, - O CH, - OH
D-lixosa D-lixitol

enantiomero

HO——H

CH, - OH

L-arabitol

enantiémero
CH, - OH
H—r— OH
H—1— OH
HO—1—H
CH, - OH
L-lixitol

si presenta actividad optica

Tema 4. Carbohidratos
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Esquema 4.71 Alditoles (continuacién)

l

alditoles de aldohexosas

e enantiémero
| CHO | CH, - OH; CHO | 'CH, - OH CH, - OH
oo A= OH HO——H HO——H H——OH
H=—OH H, H——OH H——oH ™ | on | Ho——H
H——OH H—— OH H——OH Ni H—t—0OH | HO—}—H
H—T—oH H——oH H——OH H—+—OH | HO——H
CH, - OH Cl'ft'zl' OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-alosa alito ) _alti
no presenta actividad 6ptica D-altrosa D-altitrol L-altitrol

(compuesto meso) si presenta actividad optica

,,,,,,,,,,,, enantiémero enantiomero
{CHO ! | CH, - OH| 'CH, - OH! 'CHO ! : CH, - OH ; ! CH, - OH
H——OH H——OH |HO——H | HO——H HO——H H——OH
HO——H Ho HO——H H—l—OH | HO——H H, HO——H | H——0H
H——OH i H——OH |ho——n H——OH ~ "~ OH |Ho——H
H——OH H——OH |[HO——H H——OH H=—OH |HO——H
CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-glucosa D-glucitol o sorbitol L-glucitol D-manosa D-marnitol L-manitol
sl presenta actividad optica si presenta actividad optica
Poosemeseoos enantiémero e enantidmero
1 CHO : CH, - OH T : ' CHO {CH,-OH ! PR ‘
Lo K NN ECHZ'OHl T i S CH, - OH
H——OH H——OH T jo——H Iy LR
H 1 Ho 3 H, MO H——OH
H=—oH ™ * OH | Ho——H O —= H——0H |, 5 H
HO——H ~ HO——H a HO——H N po——n
o OH o H OH H H—— O
H——0H — o - 1 on
HO H HO——H
CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH CH, - OH drr-on
D-gulosa D-gulitol L-gulitol D-idosa D-iditol L -iditol
sl presenta actividad optica si presenta actividad dptica
et T enantiomero
1 CHO : -OH! P ‘ P :
. CH, - O, {CHO : CH, - OH : CH, - OH
H—+— OH I LA TR a T '
HO——H H " of HO——H HO——H H——OH
—=. o ¥ Ho——H ™ po—t—n H—r—OH
HO—+—H Ni HO——H —
H—L on : HO——H Ni HO——H H—— OH
H——oH H——OH H——OH HO——H
CH, - OH H. - OH
? CH, -0 CH, - OH CH, - OH CH, - OH
D-galactosa galactitol o dulcitol D-talosa D-talitol L-talitol

no presenta actividad 6ptica
(compuesto meso)

si presenta actividad optica
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El sorbitol es un polialcohol de sabor dulce que tiene aplicaciones en la fabricacion de dentifricos, de golosinas, en cosméticos,
en reposteria, en la humectacion, entre otras aplicaciones mas. Al ingresar al higado se convierte en D-glucosa y D-fructosa. En
forma natural se encuentra en frutas y algas marinas.

La reduccion del grupo carbonilo de la D-fructosa produce un nuevo dtomo de carbono asimétrico dando una mezcla de D-
glucitol (sorbitol) y D-manitol.

CHOH  GcHOH ... nuevo atomode  ----._.. CH,OH
CHOH_~ carbono asimétrico \
— “ —1 H
0 H—— OH HO
HO——H  NaBH,  HO——H HO—— "
H OH H—— OH + H——OH
H—— OH H—— on H—— OH
CH,0H CH,OH CH,OH
D-fructosa D-glucitol o sorbitol D-manitol

El sorbitol 0 D-glucitol se puede obtener a partir de la reduccion de la D-glucosa o de la L-gulosa. El enantiémero del sorbitol

0 D-glucitol se llama L-glucitol o D-gulitol pues se origina de la L-glucosa o de la D-gulosa.

CHO CH,OH CHO
H——OH H——OH HO—t—H
HO——H
oH NaBH, HO——H NaBH, HO—T—H
H s H——OH - H__OH
H—7—OH H——on HO——H
CH,OH CH,OH CH,OH
D-glucosa . )
D-glucitol o sorbitol L-gulosa
CHO CH,OH CHO
Ao HO——H H——OH
—1—OH
H__ NaBH, H——OH NaBH, H——OH
HO H . HoO——H - HO——H
HO——H HO——H H—t— OH
CH,OH CH,OH CH,OH
L-glucosa . .
L-glucitol o D-gulitol D-gulosa

12
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4.8 Formacion de osazonas. Epimeros

Esquema 4.8.1 Osazonas (epimeros)

Formacion de osazonas (epimeros) |

Aldosas

Cetosas
epimeros en C-2
CHO
H__OH NH - NH, CH, - OH
HO—— OH N
H——OH NH - NH2 E — é
H——O0H Heo N —NHO 3 HO——H
c H OH
CH, - OH 3
= N—NH ® H—— OH
D-glucosa H,0
® HO——H CH, - OH
CHO H,0 H—r—OH
................. D-fructosa
tHO——H! H——OH
HO—— OH CH2 -OH
H=——OH osazona de la D-glucosa
H——O0H
osazona de la D-manosa
CH, - OH osazona de la D-fructosa
D-manosa

epimeros en C-2

................. H _N—

{H——OH | NH - NH e SRR R :

feeanes 2 NH-NH, {HO—|—H'

HO™——H HO ——H

Hel ° 3 HO—T—H
OH HO——H N A
CH, - OH ® H——OH S S - on
D H,0 CH, - OH 2
-galactosa 2 H,0 Drtalosa

osazona de la D-galactosa

osazona de la D-talosa
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4.9 Determinacion de la estructura ciclica por el método del peryodato

Esquema 4.9.1 Determinacion de la estructura ciclica de la D-glucosa

Determinacion de la estructura ciclica

[ I

Reaccion del peryodato metil -D-glucopirandsido
ruptura de un diol vecinal
H
H AN
H—C—OH 10, H/
- i} .
H—C—OH AN
\ c=—o0
H
H/

l

ruptura de un triol vecinal

H
N
H o /C =0
) H
H—7—OH 210, /O H—
H— T OH = H—cC
H——OH SoH
H
H N |
c=—o0 I \
H 4CHO 0 !
s 7 MO, ch,-oH
H OH H—cC \ 3
el carbono 5 esta enlazado 3 \OH CHO
al atomo de oxigeno (grupo OH) CH, - OH 2
lo que significa que el glicésido 6
original era un anillo de
seis miembros (piranosa) D- gliceraldehido  é&cido férmico glioxal metanol
Reaccion de oxidacion de la D-glucosa
CeH1206 + 5 HIO, — 5 HCOOH + HCHO + 5 HIO,
D-glucosa Numero de carbono | producto de oxidacion
1 CHO 1 HCOOH
'WMNWEMNVMNW
H—{—O0OH 2 HCOOH
Mgw%wv
HO ——H 5 HIO, 3 HCOOH
’WMWZ A~
_—
H——OH 4 HCOOH
5
H——OH 5 HCOOH
ANMAAMAAAN A~
6 CH,0H 6 HCHO
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4.10 Disacaridos mas importantes (sacarosa, maltosa, lactosa)

Esquema 4.10.1 Disacdridos (maltosa)

Disacéridos (azucares reductores) ‘

maltosa (azucar reductor)

HO-H,C m
H i O H HO-H,C HO-H,C HO-H,C HO-H.C
H O H H O_H 2
oH H H H H O H H oH
" o o B0 \on ® o H oH H )
HO OH
H  oH OH 1o ° H
H oH H OH |
a-D-glucopiranosa OH H OH
+ I OH
H . OH
HO-H,C CH, H H
o HO % 4. OH 2
H A HO~\ H e H HO H y OH
H HO 2 HO~\~ H
oH H o} CH,
HO H O H H HO 0
OH HO~~ H 0 OH
H OH H HO HO N~
D-glucopiranosa H OH HH HOH
(00p) o-maltosa p-maltosa

[4-0O-(a-D-glucopiranosil)-a-D-glucopiranosa] [4-O-(a-D-glucopiranosil)-p-D-glucopiranosa]

Formacion del enlace a-glucosidico a-1,4" entre la o-D-glucopiranosa y la D-glucopiranosa en la a-maltosa [4-O-(a-D-
glucopiranosil)-o-D-glucopiranosa] o B-maltosa [4-O-(a-D-glucopiranosil)-B-D-glucopiranosal.

grupo hemiacetal libre por mutarrotacion puede existir
a través del aldehido de cadena abierta en las formas
anomericas o y p por lo que es un azucar reductor

HO-H,C HO-HZC HO-H,C HO-H,C
H (0] H H 0] H H (0] H H (0] H
a1 + 40» - H
on ¥ a OH " on Lo Kon H + H,0
""""""" OH HO “H

D-glucopiranosa

a-D-glucopiranosa (00 B) enlace O-glucosidico o—1,4'

Formacion del enlace a-glucosidico a-1,6" entre la a-D-glucopiranosa y la D-glucopiranosa en la a-isomaltosa [6-O-(o-D-
glucopiranosil)-a-D-glucopiranosa] o B-isomaltosa [6-O-(a-D-glucopiranosil)-B-D-glucopiranosal.

grupo hemiacetal libre por mutarrotacion puede existir
HO- HzC a través del aldehido de cadena abierta en las formas
HO-H,C 6-0 — H ,C H O_ 4 andémericas a y B por lo que es un azticar reductor
H (0]
H N oH Lo—CH2
oH H OH H H o H
0 @ 777777777777777 H OH H
H Ho oH H + H,0
' HO I " OH
a-D-glucopiranosa D-glu(cozlra)nosa
aop enlace O-glucosidico o—1,6'
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Esquema 4.10.2 Disacéridos (lactosa)

Disacaridos (azucares reductores) ‘

{

lactosa (azucar reductor)

HO-H,C
HO /- 0. OH HO-H,C HO-H,C HO-H,C HO-H,C

0 0
Nor #1 HOHH W \H Ho /&0 H /=0, oH
OH oH H H H
) OH
H OH H H OH H ) oH /L
H OH H OH H OH H  oH

-D-galactopiranosa

1o OH OH 1o OH OH
H CH,H Hen,H CH,H H en, H
H [0} 0] 0 0]
OH H 0 H H 0 OH
HO oM HO~- HOY- HO~\ HO -
H OH H HO H HO H HO H HO
H H H OH H H H H

D-glucopiranosa ]
(oo P) o-lactosa B-lactosa

[4-O-(B-D-galactopiranosil)-o-D-glucopiranosa]  [4-O-(B-D-galactopiranosil)-p-D-glucopiranosa]

Formacion del enlace B-galactosidico -1,4" entre la B-D-galactopiranosa y la D-glucopiranosa en la a-lactosa [4-O-(B-D-

galactopiranosil)-ai-D-glucopiranosa] o B-lactosa [4-O-(B-D-galactopiranosil)-B-D-glucopiranosal.

grupo hemiacetal libre por mutarrotacion puede existir
a través del aldehido de cadena abierta en las formas
anomericas o y § por lo que es un azucar reductor
HO-H,C HO-H,C
0 H H 0 H 0 H
H - H H
OH OH H o OoH H + H,0
OH "o H OH
OH H  OH H  OH
B-D-galactopiranosa D-glucopiranosa
(c.0B) enlace O-galactosidico p-1,4'

Formacion del enlace B-glucosidico B-1,6" entre la B-D-glucopiranosa y la D-glucopiranosa en la a-gentiobiosa [6-O-(B-D-

glucopiranosil)-a-D-glucopiranosa] o B-gentiobiosa [6-O-(B-D-glucopiranosil)-B-D-glucopiranosal.

grupo hemiacetal libre por
mutarrotacion puede existir
a través del aldehido de
cadena abierta en las formas

6-0— anémericas a.y B por lo que es
HO-HC H,C HO-H,C un azdcar reductor

H H

0

H —O0—CH

OH H Bt OH H - OH H H A—0 ¥ oH
HO H HO o HO H H

H HO H OH H OH oH H + H0
HO
OH
H OH

B-D-glucopiranosa D-glucopiranosa

(a0 p) enlace O-glucosidico p-1,6'
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Esquema 4.10.3 Disacéridos (sacarosa)

Disacaridos (azucares no reductores)

sacarosa (azucar no reductor)

HO-H,C o H
HO-H,C H O 4 O-HCL 4
H o_H A H Ho
H _ OH H o
OH H HO CH,-OH
HO OH H  OH HO H
H OH
_ HO-H,C
a-D-glucopiranosa H o H
Ho OH
+ — OH H
HO CH2HO
H OH HO
OH HO~\- H CH,-OH
HO-H,C o 0 H HO O_H
H HO HO-H,C o H O Hho
; CH,OH _| N Ho/ Ho T CHzOH
HO H CH,-OH
HO
B-D-fructofuranosa
sacarosa

[2-O-(a-D-glucopiranosil)-B-D-fructofurandsido]

[a-D-glucopiranosil-(1 == 2)-B-D-fructofuranésido]

Enlace del carbono anémerico a1 de la a-D-glucopiranosa con el carbono andémerico -2 de la B-D-fructofuranosa para
formar la sacarosa (a-D-glucopiranosil-B-D-fructofuranésido o B-D-fructofuranosil-a-D-glucopiranésido).

HO-H,C
H
H O HO-H,C
oH H =1 H O_H
HO @ H enlace
H _ali g
H Ho . HO OH @ g||§;OISIdICO enlace de tipo acetal para
<—— (acetal) la D-glucosa (no hay equilibrio
a-D-glucopiranosa | H OH con el aldehido) y enlace de tipo
i ’ + H,0 cetal para la D-fructosa (no
+ : 0 hay equilibrio con la cetona)
Y HO-H,C [e) enlace no es posible la mutarrotacion
@ K4 HO B-glicosidico por lo que la sacarosa es un
HO-H.C azucar no reductor
2 (0] B_z ] H CHZ-OH (Cetal)
u H Ho HO H
CH,-OH
HO sacarosa

B-D-fructofuranosa
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4.11 Polisacaridos (amilosa, amilopectina, quitina, glucdgeno)

Esquema 4.11.1 Polisacéridos (amilosa)

’ Polisacaridos: amilosa ‘

|

HO-H,C HO-H,C HO-H,C HO-H,C HO-H,C
0 H 0 H o o
vH ; W HL Ho H H 4 H H /O K
OH H OH OH OH H o H
HO OH © 0 o o
H  OH H  OH W H  OH T - H On S
a-D-glucopiranosa enlace a-glucosidico enlace a-glucosidico n =500 a 20 000
H OH
CH,H Y QH
- 0 CH,H OH
' H o) H
HO ™1 o H] EH,H
H 7 HO )N/ 0
H H HO \g H
yd b HoY- o
enlace o-glucosidico CH, Ho
(0]
H
amilosa n =500 a 20 000 HO
poli-(1,4'-O-a-D-glucopirandsido) HH HOO-"

La amilosa constituye cerca del 20% del almiddn, es un polimero de estructura lineal compuesto de unidades de D-glucosa
unidas por enlaces glicosidicos a-1,4". La amilosa puede hidrolizarse con enzimas como las amilasas o y B. La amilosa consti-
tuye la fraccion hidrosoluble del almidan, es soluble en agua caliente sin hinchamiento y sin formar geles o pastas.

Estructura helicoidal de la amilosa, fraccion hidrosoluble del almiddn.
50000y %% 50
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Esquema 4.11.2 Polisacaridos (amilopectina)

Polisacaridos: amilopectina

B HO-H,C
HO-HZC H O H
H O H H
OH H .
H H <— o-1 enlace glucosidico a-1,6' punto de
OH — 0 ramificacion cada 20 - 30 unidades
HO OH H HO | <—6-0 de D-glucosa
HO H,C

H  OH
) HO-H,C
a-D-glucopiranosa  _| H O H Oy O H

enlace (x-gluCOSIdICO n =10 000 a 100 000

La amilopectina constituye cerca del 80% del almidn, es un polimero de estructura ramificada compuesto de unidades de
D-glucosa unidas por enlaces glicosidicos a-1,4"y enlaces glicosidicos o-1,6" en los puntos de la ramificacion. Las o, y p amila-
sas pueden hidrolizar los enlaces glicosidicos a-1,4" pero no los enlaces glicosidicos a-1,6" de los puntos de la ramificacion. La
amilopectina es muy poco soluble en agua, en agua caliente es soluble con hinchamiento y gelifica o forma una pasta.

Estructura ramificada de la amilopectina, fraccion insoluble del almidén

enlace glicosidico o-1,4'
| bk
g‘; =< enlace glicosidico o-1,6
0-0-0-000-0-00-000-0-00-000-0000000
|
% 0-000-000-000-0-000006000000
000-000600-000-0-00-000000-0000
-0-0-0-G-00-000-0-00-000000-0000
o 04}80000000 Q
Q
56000000000 000000000

O—O—O(}OO—(}OO—(}(}O»OO—O(}(}O-G—OO O
0 .QCCCGC.CCGCGOCCCGC‘C‘C.
0-0-C-G-006-C-00-C-06-000-0006-0000
I
0-0-0-G-600-0-60-C00-060-000-0000

]
CC.GC‘C"C‘OCOCGCOC‘C.
? O{){Q}OO(}O-O{}(}G(}O-O{}OOO—OO{}OO
0-0-0G-G-0G-000-600-066B060600600 ( )
Q O-0-06-G06-C00-006-C00C060000

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria 119



m Universidad Autonoma Metropolitana /Unidad Iztapalapa/Division de Ciencias Biolégicas y de la Salud

Casa abierta al tiempo

Estructura ramificada de la amilopectina, fraccion insoluble del almidon.

porcion
terminal
no reductora

enlace
glicosidico
o-1,6'

enlace

120

Papa (Solanum tuberosum)

o-1,4'

porcion
terminal
reductora

Q GNO\G\Q
Q Q
ERY: ,
© @
0-00Cg Pes’ 3 5 :
“oq 3 O v L
Q & 3 & +©
0 oCQ 0 0 0 ." O o
.g Op Q. ®, eRs "0
%o o. o 0"
0-00Cc, .eo“ee'c: 'c’ec:i‘c‘.9o P
:/G o 0 ..9
e Q ecece
‘0 : ‘.o O
.. ‘Qe ". ..
/ 500 GV 015609
®,
enlace glicosidico a-1,4' ol
." enlace glicosidico a-1,6'
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Esquema 4.11.3 Polisacdridos (quitina)

Polisacaridos: quitina

enlaces glicosidicos p-1,4'

enlaces glicosidicos p-1,4' [ CIHS - (?Hs
| N |
HO-H,C . H N-H HO-H,C 5 H N-H
H _ H _ —
H © W oH i\ H 0 on N\
oH H H 0 oH H H 0----
H H 1—0 H H ™\ o
H  N-H CH,OH H  N-H CH,OH
I :O — C:O dn
- enlaces glicosidicos -1,4' !
CH, CH;,
H,C enlaces glicosidicos -1,4'
mondmero de la quitina r . B
N-acetilglucosamina o H CIZO oH
2-acetamido-2-desoxi-p-D-glucosa H HN H H .
CH,H
_| HO o
u o o
0 HO
CH, H HOHN
OH H co
CH, -

quitina
poli-(1,4'-O-B-2-acetamido-2-desoxi-D-glucopirandsido
[polimero con uniones B-1,4'-de la N-acetilglucosaminal

La estructura de la quitina presenta rigidez estructural, fuerza y estabilidad, por lo que el polimero, al ser rigido y fuerte, no se
puede estirar. La quitina se encuentra principalmente en el exoesqueleto de los crustaceos y algunos insectos. Hay tres tipos de
formas cristalinas de la quitina (a-quiting, B-quitina y y-quitina), las cuales se diferencian en el arreglo de las cadenas poliméri-
cas. La forma més abundante es la a-quitina (se encuentra en los caparazones de cangrejos y camarones), donde las cadenas
poliméricas estan alineadas en un modo antiparalelo; este arreglo favorece la formacion de puentes de hidrégeno intermole-
culares por lo cual es la forma méds estable de los tres tipos de estructuras cristalinas. En la B-quitina (en el exoesqueleto del
calamar) las cadenas poliméricas estan alineadas en forma paralela lo que no favorece la formacion de puentes de hidrégeno
intermoleculares, siendo estos débiles, por lo tanto, a la B-quitina es menos estable que la a-quitina. En la y-quitina las cadenas
poliméricas son una mezcla de las formas que se encuentran en la a-quitina (modo antiparalelo) y en la B-quitina (modo
paralelo).
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a-quitina
i Ac
H o
HH-N H H-N "
OHO \H\O o) \M\ porcion
o OH terminal
|'_| reductora

Ac
Ac
H Ih
H H-N
porcion HO \9\ e
terminal  HO 5 Ol
reductora H H

H OH

Y

arreglo antiparalelo

A

B-quitina

Y

porcion
OH terminal
reductora

Y

H

H H-N
0] porcion
OH terminal

H

Ac
| H

0 reductora

Y

arreglo paralelo

Y
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Esquema 4.11.4 Polisacaridos (glucdgeno)

Polisacaridos: glucégeno ‘

enlace glicosidico a-1,4'

HO- HZC HO-H,C
(o)
H O H enlace glicosidico o-1,6'
HO-H,C OH H OH H punto de ramificacion
H O H
H
H
oH H HO
HO OH HO-H,C H,C HO-H,C

H  oH H O H O H O H O H
a-D-glucopiranosa OH H OH H OH H @

enlace glicosidico o-1,4'  enlace gIICOSIdICO o-1,4'"  enlace g|ICOSIdICO a-1,4'

Estructura ramificada del glucogeno

HO-H,C

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria

El glucdgeno es un biopolimero que sirve para almacenar la D-glucosa y por lo tanto para acumular energia en las células
animales (hepatocitos y tejido muscular). Es un polimero de estructura multirramificada compuesto de unidades de D-glucosa
unidas por enlaces glicosidicos a-1,4"y enlaces glicosidicos a-1,6" en los puntos de la ramificacion. Cuando las células requieren
energia (D-glucosa) la enzima glucdgeno fosforilasa rompe los enlaces glicosidicos 1,4" para producir mondmeros de glucosa-
1-fosfato, los cuales entonces se convierten en glucosa-6-fosfato por la enzima fosfoglucomutasa. La insulina promueve la
entrada de D-glucosa desde la sangre a los érganos de reserva (musculo e higado) para ser acumulada en forma de glucogeno
y ser usada cuando el cuerpo lo requiera.
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El glucogeno es almacenado en una mayor porporcion en el higado y parte de €l se almacena en los musculos.

124

Estructura ramificada del glucogeno.

@,
o &
O
F 0
0 QL0
o Q o
Q On0 0O
®, £ G'
O oY 00
enlace 3o g© oeoodo ol
glicosidico CR0 A porcion
a-1,4' terminal
_— azucar
reductor
porcion
terminal
azucar no
reductor enlace
glicosidico

a-1,6'
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CARBOHIDRATOS EN LA NATURALEZA

Los carbohidratos son los compuestos organicos més abundantes en la naturaleza ya que, quitando el agua que estd presente
en la corteza terrestre, suma aproximadamente el 50% de la biomasa. Sus funciones son diversas: componentes estructurales,
reconocimiento celular, componentes de los dcidos nucleicos, precursores biosintéticos, un efectivo almacén de energia y hasta
ingredientes culinarios.

Como ya sabes ahora, el disacarido mejor conocido como “azticar de mesa” (formado por una molécula de glucosa y otra
de fructosa) es normalmente empleado para endulzar bebidas como el café o el t, productos de panaderia y diversas golosinas.
Otro disacdrido muy consumido por nosotros es la lactosa, un componente importante de la leche. La lactosa estd formada por
una galactosa y una glucosa y es la fuente energética primaria para los recién nacidos, pues ellos sintetizan una enzima que
se encarga de romper el enlace glicosidico que une estas dos estructuras y que permite, a su vez, que sean metabolizadas. Sin
embargo, conforme el nifio se transforma en adulto su cuerpo comienza a dejar de producir esta enzima (B-galactosidasa),
haciendo imposible metabolizar dicho disacarido y que provoca diversos problemas intestinales a quién lo padece.

HO_
2 OH
O
HO
HO 0.0
HO" “'OH
OH
sacarosa lactosa

Esta capacidad para metabolizar ciertos compuestos en nuestros organismos, que viene dada principalmente por las enzi-
mas, hace que un sutil cambio en la posicion en la que estan unidas las moléculas de glucosa ocasione que podamos asimilar el
almidon y no la celulosa. Ambas moléculas son cadenas muy largas de carbohidratos (polisacaridos) formadas tinicamente de
glucosa. El almidén (componente principal de papa, arroz, maiz o frijol) estd formado por principalmente por glucosas unidas
por enlaces glicosidicos a-1,4" (también por ramificaciones con enlaces a-1,6"), mientras que la celulosa (material estructural
de hojas y tallos) estd formada por unidades de glucosa unidas mediante un enlace 3-1,4". Los mamiferos poseemos una
enzima, la a-glucosidasa, que hidroliza los enlaces a-1,4". pero carecemos de la capacidad de degradar la celulosa ya que no
sintetizamos la B-glucosidasa.

maltosa celobiosa
(enlace glicosidico a-1,4") (enlace glicosidico -1, 4"
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El equipo de investigadores del Dr. George Cooper de la NASA, en un estudio de los meteoritos Murchison y Murray, aislaron
e identificaron un carbohidrato simple llamado “dihidroxiacetona” que es una cetotriosa que se encuentra en la naturaleza
en plantas como la remolacha o la cana de azticar, también encontraron varios compuestos de oxidacidn y reduccién de car-
bohidratos (acidos aldénicos, acidos aldaricos vy alditoles), sustancias importantes para la vida. El meteorito Murchison recibe
su nombre del lugar donde se localizé en Murchison, Victoria en Australia, los fragmentos del meteorito cayeron el 28 de
septiembre de 1969.

Cooper, G. et. al. (2001). Carbonaceous meteorites as a source of sugar-related organic compounds for the early earth.
Nature 414, 879-883.

Meteorito Murchison
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Tema 5

Introduccion a la quimica heterociclica
5.1 Concepto de heterodtomo, heterociclo y compuestos heterociclicos

5.2 (Clasificacion de los compuestos heterociclicos. Estructura y reacciones de sustitucidn electrofilica, aromaticidad de los princi-
pales anillos de cinco y seis miembros con un heterodtomo: pirrol, furano, tiofeno, piridina y quinolina

5.3 Estructura y reacciones

Compuestos heterociclicos en la naturaleza

/

NH

Pioglitazona (medicamento oral para la diabetes)

Francisco Cruz Sosa/Jorge Armando Haro Castellanos/Ignacio Lopez y Celis/Sergio Alatorre Santamaria 127



m Universidad Autonoma Metropolitana /Unidad Iztapalapa/Division de Ciencias Biolégicas y de la Salud

Casa abierta al tiempo

5.1 Concepto de heterodtomo, heterociclo y compuetos heterociclicos

Esquema 5.1.1 Concepto de heterodtomo, heterociclo y compuestos heterociclicos

Concepto de heteroatomo, heterociclo y compuestos heterociclicos

heteroatomo compuestos heterociclicos
e . 1
En un compuesto organico, cualquier ) '. T
atomo diferente a carbono e hidrégeno. numero de ciclos estructura

nivel fisiolégico son:

Los heteroatomos mas comunes a o] N HC—n N
oxigeno, azufre y < 7 |
nitrégeno \ / _ =
N N

LN /N

0 o0 o0
—0— — —N— furano oAl
.o .o . quinolina tropano  piridina
| monociclico policiclico . .
aliciclico aromatico
| Prefijos y prioridad de los heteroatomos
0 S N prioridad O > S >N
A prefijo prefijo

oxirano tiirano

N N
by ) , {/ \ (
aziridina " eteroatomo | heteroatomo | dos heteroatomos [3 » N / O»
(0]

oxido  sulfuro etilenamina oxa oxigeno oxazo (O y N)

de de
etileno etileno

tio azufre tiazo (SyN) 1,3-tiazol 1,2-oxazol 1,3-oxazol
aza nitrégeno oxatio (Oy S) tiazol isoxazol  oxazol

o

O

tetrahidrofurano
THF
oxolano

Heterociclo mas importante de cuatro miembros
0]

EN
azetidinona

Heterociclos mas importantes de cinco miembros

H H H

| | |
o S N N N S
7 (2 U OO U W
N N
furano tiofeno pirrol pirrolidina . tiazol
oxol tiol azol azolidina imidazol iazo

Heterociclos mas importantes de seis miembros

piridina pirimidina y-pirano a-pirano
4H-pirano 2H-pirano
1,4-pirano 1,2-pirano
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5.2 Clasificacion de los compuestos heterociclicos. Estructura y reacciones de sustitucion
electrofilica, aromaticidad de los principales anillos de cinco y seis miembros con un heterodtomo:
pirrol, furano, tiofeno, piridina y quinolina

Esquema 5.2.1 Clasificacion de los compuestos heterociclicos

Clasificacion de los compuestos heterociclicos

Tamanio

(0] S

A [
oxireno

tres atomos

tietano
cuatro atomos

(0] | X

J -
N

tetrahidrofurano
cinco atomos

piridina
seis atomos

Numero de heteroatomos

CH,
O /N N_\\

’}l H,C o’ < ~N
H S
piperidina 3,5-dimetilisoxazol  1,2,4-tiadiazol

un heteroatomo dos heteroatomos tres heteroatomos

Numero de ciclos

H
tipo de heteroatomo
H
' EJ D C (’
o] ] N N
furano tiofeno pirrol piperazina indol carbazol
oxigeno azufre nitrégeno un ciclo dos ciclos tres ciclos
azetidinona

heterociclo de cuatro atomos

s
oY e

@) /—OH
penicilina G

bencilpenicilina

acido (2S,5R,6R)-3,3-dimetil-7-ox0-6-
[(2-fenilacetil)amino]-4-tia-1-azabiciclo
[3.2.0]heptano-2-carboxilico

dihidropirano
DHP |
heterociclo de seis atomos o

vitamina E
a-tocoferol

cromano
3,4-dihidro-2H-1-benzopirano
heterociclo de diez atomos 3,4-dihidro-2,5,7,8-tetrametil-2-
(4,8,12-trimetiltridecil)-2H-1-

benzopiran-6-ol
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5.3 Estructura y reacciones

Esquema 5.3.1 Heterociclos aromdticos de cinco &tomos

’ Heterociclos aromaticos de cinco atomos

l

Resonancia de heterociclos de cinco atomos: seis electrones Reactividad de heterociclos de cinco atomos:

deslocalizados dos de los cuales los aporta el heteroatomo la posicion dos es mas reactiva que la posicion
tres debido a que presenta una estructura mas
de resonancia.

(N} e 0 LN

o ®o @5 od® ®o 4 __ posicion 3

e Z NO O N N 7\

\ / / = \__/ = \__ \ 5 posicién 2
S) © N1

el furano posee la menor estabilidad por resonancia de todos los ‘
monoheterociclos aromaticos, al presentar el oxigeno (un atomo icion 2 H .
de alta electronegatividad) una pérdida en su densidad electrénica posicion | posicion 3

(energia de resonancia 16 kcal/mol) [

)
%S i
0 LN 0
s ®s s® @4 ®s N H / H
i\.-/7 <\ \7 6< \7 </ 76 V\ ~ ‘ N )
© = = o H L
el tiofeno posee la mayor estabilidad por resonancia de todos los ¢
monoheterociclos aromaticos, al presentar una estructura de resonancia ¢
sin separacién de cargas (energia de resonancia 28 kcal/mol) @ @<E £
H H H H H N H H
\ ‘o @ lo N | (¢
N H
© T E
el pirrol tiene estabilidad por resonancia intermedia entre el ©< i
furano y el tiofeno (energia de resonancia 21 kcal/mol) N ® H
1 | E
— H /\
nitracion del furano
posicion 2 @\ i "“
- 5 + H
/\ N
o O
0 I I posicion 3 N ‘ . H®
CH,C-O-C-CH, no hay reaccion H
1 1
nitracion del tiofeno nitracién del pirrol
posicion2 /' \ posicion 2 @\NO
—_— > N 2
producto S NO, produqto _ ‘
mayoritario mayoritario H
J\ HNO, (/ \§ HNO,
T relacion 6:1 N —— relacion 4:1
o o, | T e
CHy-C-0-C-CH; | posicion 3 U M CHeCOCCHy | ciisn s
_— N
prlodu_?tol S producto ‘
minoritario minoritario H
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Esquema 5.3.2 Heterociclos arométicos de seis &tomos

| Heterociclo aromatico de seis atomos: piridina

la piridina es mas basica que el pirrol debido a numeracion de los sustituyentes en la piridina
que el par de electrones sin compartir no forma 4
parte del sistema aromatico del anillo y por lo v
tanto la protonacion del nitrogeno no afecta 57X 3B
la aromaticidad del anillo. |
N 6\~ 2a
| HZO | N 6
P J + OH 1
. T ® |
H estructuras de resonancia de la piridina
piridina ion piridinio 9
/ [CRN) - .o - .o ) .
N N N N N
sustitucion electrofilica en la piridina e) ) o

la sustitucion en las posiciones 2a 0 4y presentan un ion muy inestable porque la carga positiva esta sobre
el atomo de nitrégeno, lo que resulta que la contribucién de esta forma resonante sea poco importante
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dos formas resonantes en la posicion 2a
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tres formas resonantes en la posicién 3
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dos formas resonantes en la posicion 4y

reacciones de la piridina en la posicion 3p, siendo el atomo de carbono mas rico en electrones
del anillo por lo que la posicion 3f es la mas favorecida en la sustitucion electrofilica

N | AN H,S0O,
nitracion | / HSO | P sulfonacién N/ HgCI
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/

/
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Esquema 5.3.3 Heterociclos arométicos de seis miembros benzofusionados

’ Heterociclos aromaticos de seis miembros benzofusionados: benzopiridinas ‘

1
I \

quinolina isoquinolina
~
N N
estructuras de resonancia de la quinolina estructuras de resonancia de la isoquinolina

O -CO-0) OO~ 00

N
) ¢@ o
¢ @ ® i © i
=
) /,_\** v 2 @\ N
O : Y O 0
e E & 6 8 ®

reacciones de sustitucion electrofilica de la quinolina y de la isoquinolina

la reaccion de sustitucion electrofilica es posible tanto en el ciclo de benceno como en el de la piridina,
pero el ciclo de la piridina esta desactivado por la presencia del atomo de nitrégeno que hace que disminuya
la densidad electrénica por lo que la sustituciéon electrofilica se da en el ciclo del benceno en C-5y C8

5 4
6 ‘\3
7 =92
Y N 5:::
@QN
|
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reaccion de nitracion en la quinolina e isoquinolina

producto en C-8 51%

X
X
) - \
H,SO, <

N
N

quinolina producto en C-5 49% NO,

producto en C-8 10%

N N
P |
ee  H,S0, N

\

isoquinolina producto en C-5 90% NO,
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COMPUESTOS HETEROCICLICOS EN LA NATURALEZA

De los millones de compuestos quimicos conocidos practicamente la mitad contiene en su estructura al menos un sistema
heterociclico. Los heterociclos no sélo son importantes por la cantidad tan grande en la que se encuentran distribuidos en la
naturaleza sino, principalmente, por sus propiedades quimicas y biolégicas. Sustancias como vitaminas, hormonas, antibicticos,
alcaloides y otros farmacos son algunos de los ejemplos destacables que estan formados en parte por heterociclos.

oy TR I >

riboflavina zeatina amoxicilina

Los alcaloides en particular son quizés los compuestos heterociclicos més estudiados debido a sus propiedades fisiolégicas
y farmacoldgicas. Estos son en su mayoria heterociclos producidos por plantas (aunque otros organismos vivos son capaces
de producirlos) y que tienen en comun la presencia de dtomos de nitrégeno en su estructura. Lo mismo, son utilizados direc-
tamente de la planta que los produce, como extractos o en su forma sintética con fines terapéuticos o hasta recreativos. Sus
efectos pueden ser al mismo tiempo benéficos y peligrosos, dependiendo de las dosis y el uso que se les dé. La cafeina es quiza
el alcaloide mas consumido por los humanos, ya que es uno de los componentes principales tanto grano de café como de las
hojas de té. Moléculas similares, también de un consumo importante lo son la teofilina (t) y la teobromina (chocolate).

I rL o rL o
- N N
N |N> ¢ ¢ b
% N N N NH
07 >N~ N H
I 0
cafeina teofillina teobromina

Otro grupo importante de alcaloides son los opidceos, compuestos que se han aislado de la planta Papaver somniferum,
y también algunos que han sido sintetizados a partir de estos, y que poseen una actividad fisioldgica similar. Los opidceos son
compuestos utilizados principalmente por su alta actividad analgésica, pero que pueden generar adiccion. Ain mas peligroso es
el hecho de que son depresores del sistema respiratorio, lo que en dosis altas puede llegar a producir la muerte debido a que la
persona simplemente deja de respirar. La morfina, el componente principal del opio, cuando es inyectado al torrente sanguineo
en disolucién acuosa como sal da un alivio casi instantaneo a dolencias graves y agudas, tales como heridas de guerra y por lo
que aun es utilizado en diversos frentes de batalla y en pacientes con dolencias graves y baja expectativa de vida.
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Alternativas a la morfina lo son la codeina y la heroina. La codeina se encuentra en menor concentracion en el opio y posee
una actividad farmacologica similar a la de la morfina, pero es menos potente y adictiva. Por su parte, la heroina se sintetizo a
partir de la morfina acetilando sus grupos hidroxilo libres. Inicialmente se penso que podia ser un antidoto para tratar la adiccion
a la morfina, pero resulté ser mucho mas adictiva.

Si observamos las estructuras de estos tres alcaloides podemos notar que apenas existen diferencias entre ellas, sin embargo,
la manera en la que acttian dentro del organismo es muy distinta. Los opidceos producen los efectos fisioldgicos tales como la
analgesia o la euforia uniéndose a ciertos receptores en el cerebro. De esta forma, pequefas diferencias en la estructura quimica
determinan qué tan fuerte pueda ser la unidn y asi provocar distintos efectos en el organismo.
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