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CAPITULO 1 

1 • l NTROl>UCCI ON. 

1. 1. PROTEINAS 

La pal..tbra º'pr•.:il~lria" procede del ad_1et1vl':I griegl':. protetc<.ls, qu~ 

s19n.1f1ca d.,,. pr1ni12r 1·.1n9•::. o imporL1nc1 .. 1... 

El vocahlo prolt:1n.;, .ib;..rca lo que t,;t;•n loda µrobab1l1d.:id t:-s el 

grupo ~s. 9rande y 111.'\s .. 1111pl1amPnte divr:-rsif1cado •je suslanc1as 

que est.1.n constru1 d.ls sus mol ecul.as son susl;.,,nc1 .a.s re-1 al1 vamente 

senc1ll .. '\s· los c•·an11no."-.cidos. Eslos s~ combinan entre si la 

prolt?-ln~ por n1ed1c• o.Je €-nl.u:e-.::o d~ amtdas~ R-CO-tlll-R'~ qui;:- se d12no1111nar1 

enl.1.ces pt;>pllt.:.hc:us. A cada t?Xlremo de esta. ..:adena pue-den .;.grei3arse 

un1 da des de ami llódc1 dc«i par d dar una ser 1 e dt- pol 1pt?pt1 dos. 

Existen tres funClC'lnes. biolt.~91..:a::; 1rnportanle-s que puede-n :><=?í'"i..t.larse 

claramente de las proteínas: 

a) L.as próle1n.:is son c.on1pon'="'ntes di:'.!' leJidos estru.:.tur.;.le5, comci 

las membranas de teda c.last:oo, desdl:'.!' el estroma de las células 
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sangu1 nt?JS ·' l..\ r-1 ~l d""' los an1 mal t?S.. •¡ entran en la CO!'!TC'Sl r: 1 i"!n d-=­

los pe-los. ~scam.as. plurr.a~. cuer·nos ~· garr.::as. 

b) Un~' 'S~:JUnd .. t (un~J.ón comprt?nde l.a.s qut:t s1rvt?n conx"':I sust. .. lnc1as dt> 

reserva del organl'ifl'lL"> . 

.::) La t L'"'rcer ..l. l ne l uve pr ~:-te.I. nas qt.Je poset:!'n l .a capac l d .... d de 

proceso -.·1v1ente son .- .. ,taI1:::adas F~"'r enzimas 

prot.e-1 nas Estas e-n~1 ttw."> son t?sp·.:·t."':l f1c.2S para c.sd.1 reacc1 ..::011. 

Un 9rup.:i ¡:nipcrlantt- t .. h.~ prc-te1r.as cas.:. 1ne1-l1?-s e isolubles SL..,n \..l;s 

queratinas, que son los Fr1ni.::1palt?s. comp....·menles 

piel de los an1n~les. 

?or n~10 del 4n."1l 1 SlS elemental de las prolelnas 

encontramos: C• N. O Y $. Una ldbla. de compos1c1t:-n cuant1lal1va 

hecha por Os.borne mut:!'str.s que el contenido de le>s elementos no va.ria 

notabl t?mente
111

. 

Elemento 

e 

H 

N 

s 

Rango de comp.:is1~1ón 

5. 7-7. 3!; 

15. 5-19. 3~~ 

intervalo amplio 

El azufre varia dependiendo de la proleina O. 39!;-.:._ 5!-;. 
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l. l. I. llJDIWLIS!S. 

De 1 a dt:'"'scompos 1e1 on compl el.a. de las. protel nas con .oc l do C 6U o mas 

pH a.prop1d.'10. :;~ c·bll1~r.en ur1.."t. mezcl..=-t de an11no~c1dos, o.1.lrt"dt:-do1 de 25 

de estas s.ustanc1..:ss han .iparec1do t-orno prt·•ductos d~ lit hidrVll"ilS d~ 

una u ot.1·.a pr-c•telna. S1n e-mb~r1_1ü, l..\5 protetnas. s~ t1Jft:'!'renc1an 

Reacc1on de htdról 1s1s de- una protel r:ia. 

o o 
11 11 

NH,-TH-c-NH-TH-c-oH 
Rº R" • 

o 
11 

NH,-'fH-c-oH 
R" 

fi g. 1. l. JIFACCh-">N PE H1llROL.1SlS OE lJNA PMOTEINA. 

A.gentes. h1 dr ol 1 t l c1:is 

1. - de 1 dos 

o 

" NH -cH-C-OH 
2 1 

R" • 



l.?.. AM1HOACI00S 

CHO 
1 

HO·c-H 
1 
CH 2 0H 

L- tll.ICt:llAl.D .. UlhO 

RCH'- NH,-·COOH 

L-ACIDú l.ACTICO 

COOH 
1 

H2 N ·c¡:-H 

CH3 

l~-ALANlt-IA. 

En 1947 la Com1s1on sobre- No~ncl.'l.t.ura. C.,-tograf1a y Pronunc1."l.cion 

de la American Che-1n1cal $..;,c .• ~;.,robó la s1gu1ent.c- r~<Jl.a: "En lugar de 

las equivoc-:..s d y l de que .l.lgunos aut.ores st?- v.:.11.:in par.:s ¡r,d1.;."\r la. 

rot.ac16n ,. ot.ro~ p.'ir.• dt?;;19n~r rela.::iones de conf1gurac10n. se 11? 
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deben susl1lu1r por u y L par .s l nd1 car la conf l guraL: i or~ de l 0~ 

grupos alrrededor de dlomD"i de carboneos as1mé'tricos como se hace en 

los hidratos de r.::arbon". 

Los am1nc:s.c1dos natui,ales son l. y los s1ntél1cos són OL o sea 

fig.l.3 Ol.-AMJNOACIOO 

Los pref l .. h-")S de-:<lrc-a v levo, o los s1 gnos C +) y C -) se usan para 

l r1d1 car rolc.c1 on en el polar 1 nietro. 

1.2.1. RESOLUCION OPTJCA. 

Resol uc1 on de ami noácl dos: El tér m1 no resol uc1 On puede def l n1 rse 

como un proced1m1ento por mt?dio del cual los isómero-:; ópticos sun 

sep.'lr a.dos de un.:. mezl a r .:;.ct"m1 ca. 

En muchos Casos los ce-ami nodcl dos se pueden obtener er; través de 

sí ntes1s qui mica solarner.te en forma de n1~zclas r.scernicas. Por 

consiguiente, la resoluc1Dn 6pl1ca e.s indispensable para conseguir 

las formas opt1came-nte dCl.1vas o o L, las cuales son usadas como 

componentes di? algunas f armar.::{"'>S. 
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En una otra forma tL.."'ldos los proced1mJentos d8' resolución 

com1 enz.'\n con los est ud1 cis dt:> L(")IJl s P .. 'lSlll'Ur. 

Los rrinclpios de la "i!?pitr .. '\..:Jón s~ basan est::>nc1almenlP t?n lo 

s1gu1~nle: 

a) Separ.a.c1L.."')n 1nec:tn1c.a de los cristales. 

b'J D1fereru.:1.a. de la ::iolub1l1d.,,,d d8- l..1'S sales d1..a.sle-ro1somér1c.ls. 

e) La .a.ce l 1_">!"l de- nr 9.ar11 smos v1 Vó5 o de en21 JHrts der 1 vadi:r.:::> de los 

or9an1snios v1vos. los cu.;.les ut1l12an pr-~ferenltO'm~nle uno 

dos 1SC•me1·05 ópticos para fe:wma1· derivados. 

1.2.2. P~ODUCCION DE AMJNOACJDOS. 

de loo;. 

Los metor11:JS de producc1on d.,:. anlln("l .. ":;.Cldos se pue-den cl..l<ilf1..:.ar dt? 

l.=t. ~igu1enle form.J: 

a) f'roducc1c.n fermentativa 

b) F'roducc1•=>n en=.1málll~a 

e) Métodos 51nlé'l1 t:os 

d) Producción ror a1slam1ento. 

l. 2. 3. ASPECTOS ECONOMI COS. 

Dt!-b1 do a 1.a. graCl va.r 1 i;.d-"',,j de usos de los .a1n1 noac1 dos. su dem.;.nda 

incren~nta cada ve:: en mayor proporción. En la act.u.al 1dad el 

aminoac1do dt? nl.3yor dem .. lnda .;!-S el ac1do glutam1co. 
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A continua.c1ón se niuestr..:. una tabl.a que 1nd1ca ~1 pr~c10 de los 

am1nortc1dos y su forma de produccic.n 

t..nn no.\ e 1 do CL•StO s. l OC19 Me-t ~::.d1:i c1,; 

pr r..x1ucc 1 1.."'>n 

sa.l s.ód1c .. t. dt.""l 1. 34 F 

~e ido gl ut.\m1co 

L-al anl n.a 25. 50 E.e 

OL-a.1ara1"'l;a 5 135 e 

L-.a.rgi ni na 11. 70 F 

L-.\c.ldo asp:Srt1co 5. 10 E 

L-c1 st~i na Z2. 50 Ex 

DL-c1 ste1 na. 239.0 Ex 

L-met l on111a 19. 15 F.C 

DL-niel 1 onl n., 5. 45 e 

L-tre-on111a 46. 80 F 

9l1cl n.a. 2. 5.?. e 

L-h1sl1 dl na. Z4. 45 F 

t..abl a 1. l . E: SINTESIS Et.IZIMATJCA, SJNTt:ISJS aUJW.ICAS. 

F: Pll:OOUCCION CNZJMATICA. E.e. EXTll:ACCION. 

1.2.4. EFECTOS DE LOS AMTNOACTDOS. 

L;s ef l cac1 a ni:1x1 ma en 1., s1 ntes1 s a.ni mal de 1 as protel nas se 

consi.gue sel a.mel'lte cua.ndo se d1 spone de t.odos los am1 noac1 dos 

esenciales nec~sar1os p1e:=as. de una i:onst..rui:c1c.n en l.:;.s 

cantidades y re-l;1.1:1ones ade-cuadas. Si las relaciones de am1noacidos 

presentes en los te-_1ídi::.is 110 se a.just.a.n al pat.rón Optima. resulta una 
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s1tuac16n no equ1l1brada 

Pr1mt:?ro, ~l t">..cesú df:l' .un1noac1d 1:is esenc1.alt?s se- despt-rd1c1an t..~n 

reacc1ones me-l.:tbl ... }Jcas meno':i vitales~ y segur1do, t:c>-~t._,,.. excl:!'!iO de 

am1noac1dc.1~, relra"ia JJ. ut1l12.ac1c.n de otrc,s .am1no.lc1dc•s la 

slnles1s prote1n1cas 

Como '=""l animal no s111lelJZ.l. am1no~c1dos es~r1r.1.a.les. é'S\.l..•S. debio-n 

ser proporc1onados por und fuE>nle externa. A-c;1 1-..,ues. t:?l va 1 r.r 

b10Jog1co o nutr1l1vci de ur1a. protelna esta dt.~lerm1nad.l t:on gran parte 

por la c.a.nt1d.sd y proporc1ein de .lmtnoác::1dos eser.c1ale~ que contiene. 

rela.t.1vamenlt=- de-f1c1i:-ntes 

en 1.-l1s.1P,:t., L-met101una y L-tr1¡.;tof.ano. L.::t o-meL1on1n.a. eq•uv.:tle a la 

L .?>n valor- nutr1t1vo v ... -c.n11-1buyt?> lmpcrta.nten-.ente a l..t. indus.trJ.a 

qul m1 c.l s1 nt ét le.a.. 

Debido a que .:-n mu~has. regiones subdesarrolladas, las J='rote1nas 

prov1ene-n exclusiv.<tmt>-nle- de fut?-ntes vegetales. t::!'XJsle ser1 o 

problema de nutr1c1on, )' J.---.Or con~1gu1ente todos Jos problenl..ls que 

acarrea esle hecho. 

La L-c1ste1na un .ln11 noác1 do cc.n caracler1 sl1 cas ler.ap..,;.ut.1 cas. 

ademas de ser precursor de?- algunos f:Srm.a.cos con prop1 edades 

mucolil1c.a.s como la S-cCsr00:..:1met1lc1slt:!'ln.a y la H-.a.cet1lc1ste1na 

anipl1amente ul1l1:.:adas en l.s 1ndu~lr1,a farmacé-ulica. 
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2. Gf.NERALIDAOES 

Nombres qu1m1cos: 

CAPITIJLO 2 

CISTf.INA 

.\c1di:i 2-a1111 no-3-mi=-rca.ploprl:ipano1co 

aci do a-ami no-fl-L i.ol propi ón1 co 

Número de registro €-1"1 Chemical ~bslr.-lcls: 

.:.:1ste11.a (1501-1-72-91 

F'Ormul a Mol ~cul ar: 

Peso molecular: 

121.16 

L,.-[ 52-90-3] 

o-( 921-01-71 

DL-(33/4-22-91 
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r02H 

H 2 N· r-H 

~2 
SH 

11 

lf02H 

H-r-NH2 

'fH2 
SH 

o-ci st..-..1 na 



2. 1. HJ STOl:I A Y Al SI.AMI EHTO • 

.:llslado d"" tjwc;. ¡-,1t-1j1·.ss. u11n.:sr.i.as; e~ Jnsolut.lt:o> en dc1dos. v L>:~seos. y 

se sep.sra dt ~oluc1cne$ alc~J1nas ~c1dul~das con ~c1d0 ac~l1co 

fornia de cr1st.o.1Jt>-S Lt?-'<.syon.:sl~s. Wollaston l~ n.s1gr1ü t:-1 nornt:1·e di? 

.. cystJc o:..:1dt.-" dt"bJda a su t¡.a.t.urale::.:s. anfatér1ca y a qut? 

en l.i veJ19.:;. L.;, sust.ancld cuando 58' quema da una flama a~ul ·,· 

olor car.acter1::;t1l:'o dtc»Sdgrad..sblt?, pt:ro. '"" pesa: de est.t? fef1órn+?ru.::i eJ 

cual \it'all.;,st.or. rt"¡::•ortei t.<.n cu1dadl.)samente, la prt?st:oncl .. '\ <:1e azufre r10 

fue r epor t .:.dc-. E:J con1puest.o fue anal l Zddo P---"r Th.aul ow en t?J 

laborat.or10 dt:o L1eb1g y reportó la fOrrnuJ.a correcta C 6 H17tJ 2o.s, de Ja 

c:1st1na; el nombre de c1st1na. es introducido por Bt:orzel1us en 1833. 

Aunque si:;- ct.•nor:la l.::.. ex1stenr.1.a. de a::ufre en muchas protelnas. ld 

rel.a.cJOn del .ii~Ufrt" cc.r1. l.a c.1-slJna fue Jnsospech4d.:. por mucho l1t:-nipc. 

EJ tiempo qut- tr.;.nscurr1ó e-ntre eJ descubr1rn1ento de \it'ollaston t?n 

1810 y ~1 AlSlanaentc.1 he-cho por Morr1er en 1899 de un h1drol1::ado de 

cuerno fue n1uchc. deb1fjo .a. d1ft?rentes. factores: 

a.) El uso de :ic1d..:> sulfur1co como un .a.9t:>"nl"'° 1le h1d1·ol1zjdo p.lr.a. 

prote1nas y su post~rJor rrt?t::1;:1t..:.c1ón (:omo sulfdlo de t:..slc10, 

acarre.a. a Ja c1st1nJ. 

b) El uso f.."'>OStP.rJor de .;.c1do clorhldr1co como agente de h1droli::..sdo, 

casi lnv.a.r.i..it:..lt:::'lll~nt~ e-r1 lJ presenc1.:s de cloruro es.teanosó, el cual 

reduce la ~1st.i.n.;. prc-~e-ntP. a c1"Ste1na. fue Ja c.:.u~c.. de no poder 
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detecta1·Ja. 

En 1890 t:u12 re-porte. que> tJria nie2cla de- cas1 p.;..1 t~s Jgual€-s Oe­

f l br 3is y l1e- pancr e-as f 1 riam¿;-ni &o pi cado. d~spués df:<' d..1g~st1 on e-n una 

suspens.1cn a.cuas.:. r•r .. r dc•s dlas en presenc:1a d~ s~l1c1latt.) cc1mo 

..11nlisépllco, s1."'gU.ldo pot f1ltr.;;,,c1t'·.m y Ct.'ndensa.c1ón de-1 filtra.do, 

produjo un prt::'cipil.ado blanco, que al .an.:l.11::.arla fut? c1st1na. 

No dt:ospués de- mucho tJ emf:,>O, Suler en 1895 e-tnpl t?ando una re.:H.:c.i on 

la cual fue de-scrila por F'le1lm.:ilnn pudo de-te-cla.r ci~lu1a en una 

prote1 na hl drol J. Zód.S. 

Esla re.accion dt'o'per1d~ del hecho de que- la el sll na es n.U]' l áb1 l en 

.slc-lll c.allenf..e. Todo .:-1 rntrc.geno ap.a.re-c:E- como amor>ldco. mient.ras &l 

a:zuf rt"' apare-ce como un pre-i.:1 pl ta do bl arico de- sulfuro d~ pl orno. cuandc 

se t.rala con alca.11 en presPnc.i a d~ ar:e-t..alo de pl orno. 

Puesto que- las quer.at1r•a~ l-a.n1bJén dan reacc1L":tn al igual que los 

cut?-rnos.. s~ pensó en la probab1l1dad de que esta prote-lna contenga 

und c.anl1dad aprc--c1.a.hl~ d.e c.1st1n.;,,.. Sule-r trabitJO con los filtrados 

de- cuerl"ios pero no pudl') ..s1slar fác11rnent.s- la c1st.1na. En 1899 Morner 

logro aislar L-c1sL1nó. El 1n.a.t~r1al prolelco es calentado e-ntr~ 

90-95°C. en acido clorhl dr1c:o al 15·,~ durante:'"' 1-2 St'!'manas. y despué-s 

de- un tratan•itH1t.o logró que l..t c1st1na y la l1ros.1n.a pre-c1p1taran, 

Estos dos a.minoac1dos l nsol ubl t>S se separan por cr l sla.l 1 zaci.c.n 

fracc1onada con .:..moruaco d1lu1do. la t1r?'s1n.s pre-c1p1t.:s con amon1.aco 

muv dllu1do~ m.i~ntras toda la c1sl1n.a. pe-rrn.anece er1 solución. 

l.a hidrOlis1s se r.¿.al12.:i. p.<:)r no md.s de ur1.s senl0.r1d, los. cris.t.dles. de-
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c1stina se obt1er1en E="n form... hex~geinal y po;;.t:-e:-n 1.s m1s.rn.a rot.sCll~•n 

especlf1c.:.. ¡:.ar.;. 1~ a1slod.s de l;,.s p1i=-dr.;,,s dt:::-1 r1hor1, dl:O"c 1 r 1n..:, vor 

di:" 20C•~ Mornt-r hlZ.<~• un.a .tnte-rt:"$.Sl'1lt- obs."""rv.'tc1.:.n· qutó" 

var1a.c1on e-ntre- sus p1·c1p1~d;sdt:-s qu1m1cas y an..'ll1t1c.ls. Es.t.D h1:-:o 

pa-n::i•r a M0rrie-r quP l.!s agu_ias er·~n un"' mo;-:-:..:1.;;. d..,. L··c.tst1n."i., 

sol.a111e-nlt!- t:-11 t . .:~s¿;o <..1~ qui:- J.:~ fc.1 mul..'lc.1i:.n sej un d1sulfu1 •.), t.:-1 cu...,1 

pernul~ l.a ex1s.t.t:nc1a Clt'" deis ct>nlros •"-Slll1t?lr1cc•s en J..., rnolé-cu1a 

B.oum.;;snri tr.;.tó l.s .:1st1n.a c,:.r, t:'"Stal"íe> y ai:1do clc..rr,1d1·1co, 

m1 sm.s compos.1 c1 on ~1 ~n1ent .:sl 

i ncl uye-ndo un~ b.s_1a r ot .l.C l ón riegat 1 va ac1d.;.s. El ..1.l'Sló los 

cr1st~les y los d1solv1..:> e-n elancl. obten.1~ndo ~1 compuesto libre lo 

qu-=- t?l deriom1nc c1ste.1r1a. Bau11w.r1n formuló l:s s1gu1ente re.;cc.1c.n de 

oxi do-ri::-dw.:c1 on· 

RCP\JCC10N 

flg. 2. 2.. 11.EACCJUN hE 0""1'.•0-REDUCC10N SEOU1'1 BAUMANN'. 
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ne.:> se cc...-inocla l.s esLructur.a. de la c.ist1n,;,,. v 

después de varios eXpt?1-Jme-nlcis s.-=- llego a l.s e~truclura corre-ct..s en 

1905. 

f Í g. 2. 3 ll~ACCION OE OXlllO-MEPUCCJON. 

El prohlem.:. de e$1..eireo1sómer1smo me-ni.:1onado por Mcirner fue 

anal l z:ado 1905 por Ueuberg y M.a.yer. quienes ut1J1z.ando leis 

ré!'sult~dos encont.1·.sdos co11 el .'.leido t.arl.ar1co. son los primeros 

aplicar los tern11nos rac~n11co y n1eso-1scmeros el c.:aso de la 

c1st1 na. 

Estos autores e-ricontraror. que cuando la L-c1st1na se cal1t?nt..a c ... -..n 

15-20 pa1·tes de ~c1do clort"üdr1co concentrado en un t..ubo Ct?rr.ado .:a 

165°C se pieden toda$ las. traza.s de act1v1dad ópllca L.a 1n.:.ct1v1ddd 

C>ptica de la c1st1na. la cual es mucho rn4S soluble que el mat"="r1al de 

inicio. es cons1derado cc.mn un..s niez.cl.s de formas PL y meso. Esta 

niezcl.o no se s~p . ..sró, rero s.e- L·omprobó la presenc1a de>- l¡... ·~·-"r1e.j.'ld 

acción de .Asper,!.tll't..ts nqft:>T durante se1s semanas. Toda l.a c1s.t.ina 

de mie-rcur10. y .::.1 

s.oluc1on de HCl La pres.!2-nLl.a de- o c1st.1na t:'!-n ),¡¡,, preparac1ón. lnd1co 
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la inclus10n de DL-cislir1.a. en la mezlca or1g1nal que era in.scl1va. 

m1enlras que el bajo valor de la rot..aci6n se considera que se debe 

a la prese-nc1a de meso-c1stina. La me::cla or191nal ópticamente 

inacl1va de las formas DL y meso de c1slina se redUJO complet..'.tmenle 

con eslaf"io en HCl a lH.-c1ste1 na. HCl. 

Embden lgualmet1le a1slo cislina d~l tudrol1zado de cuerno y olras 

prot.einas t.ales como albununds por medio de dos tnélodos, utilizando 

hidrox1do de cobre y cloruro mercúrico como ag~nles de precip1tac16n 

de la c1st1 l"!.a. 

A conl1nuac10r1 se muest.ran las formas del mercapt.uro de c1slP1na. 

~H2 
e -scH,CHCO,H) 2 

C:l•hna 

mercopturo cupro•o d• 

C\11te1na. 

.. 
Cu 

~H 2 - Cu - ~H2 
-scH,CHcoo/' "'-oocCHCH,s- 1, • 2H+ 

c:upr\-cl•llflQ 

HSCH 2 Ci-f'. NH2 ) COOH 

fig. 2. 4 FOaMAS DEL wcaCAPTU•o DIE CJSTEJNA. 

La L-c1slina puede st:opararse del clorhidrat.o de c.ist.1na, por los 

siguientes mt:ot.odos:. 

a) por ad1cion de acet.at.o de sodio o solución de an1oniaco hasta un 

pH de 5. 5 o, 

b) por crista11zac1on t:?n agua. 

16 



Es posible el uso di:> cloruro cuproso ~n lugar de o.....-1do cuproso 

p.a.ra l.;. su.:t.·~•va rt::!"du!..·ic.r. dt:" c1st1r.a v p.re.::1p1L.a.c1c.n del n~e-rc~ptu-

cuproso. 

a con c1ste>ln.t.i.· 

f 1 g, 2. 5, •CACClL-,N CON CLO•U•O CUPROSO. 

Un exceso ~1 t?mpleu de Cu2 CI 
2 

durante l.s reacc1 ... -..r. 

lnr1eces•r1t....., Las ~~leos de plata 1.;.mbll?-n forma m""'rc.;,pluros c:u,.,.ndo 

El proced11111ento del a1slanuento de la c1sl1r1a ha sldo refinado 

por el use de ó'lo:ldL; cupro:.o comci age-nle de pr.s-cip1t.ac1on. y este es 

probabl eme-nte el procedí m1 ent..o mas el eganle del a1 sl am1 ento d~ este 

arntno:..c1do y de su producto dt:?- reducc1Cn. la c1ste~na, de fuc-ntes 

b1olog1c.11s A ceint1riudc1C.n describe t?-1 proce-d1m1ento detall.sdo del 

a1sl•m1e-nto de.la c1st1n~. 

2.i.1. Aislam.ientl.'.> d~ L-cislina a pa1·.lir de proleln.as. 

rt;."f)UJO i.:01. 1.C. ·.·~ces. su pe-s.o de 

H2SO._ BN por 2.: hc•r.:.s. L.;s n.e=:cla s.e trata con 1Jar1ta. se f1ltra y el 

fl 1 tra.do Sé" d1 luye ca11 ap1·ox1 m.a.dam¿.nte St:!-lS veces su volumen d~ ,,;,,gua. 

La soluc1on clara St? a.91ta fuertemente. m.anten1erido l.a te-mpt::!'rat.ura 
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puro en pe-quef"i.as p.:>:--c.;.ones. es.~"">e"r.or.do o:>-ntre ..:~da ~C.lC.!.:1..-, has.td que el 

color rosa dt.'"l t::xl<l'.:- ·.:i~:o..:.p.::.r-e;""c..<s [J'..J:"..2r,t.~ ~stt? tJ.t--mp::.:- a¡:-. .;.!'"~C:t:?-

,.:c:lc-r r ¡_:,_:e !.o t>'i pe:- _iu..::1,:.:..sl ur. 

bolella dt- centr:fugac.ión y e-1 i:·rec1¡::.Jt~cc 

cen\..r1fuga 0 y la n#.1...:;. ce r.u.:-vo S..:!" lit>s.e-ch.s. El llqu1do ;;.ara l.svar que 

se usa es et..:;,.nol J.l C.-15~~ E! 01,¿.rc..spturo se s.uspt?ru.::ie f1r-• .;alr.rc-r.t..:-

.-gua. y s.e- d1su~lvt:> por aoicicn df=o bast.sr-.•_t> H::l 5"~~ rr.:..n•.i::-n1ent.!o l.a 

temperatura a Be.Pe y se ces.corr.poo~ co11 ur . .s cc·rr!e-r,te de H 2S 9.s~ El 

sulf'Jro cup:--o:;o ~i:=- Ct?ntr!.luga, $E- lava ..::on .;,.gua cal¡en'.e a la cual se 

le ha. cagreg.a.do un.;:i~ g:ot.as de HCl concentrado. centr l !uga 

nuevamente y se ccrr.t.¡n.o.n las scluc!c·nes. Esta solut.:lón de i..-ciste¡n.:s 

se trata con UH.._OH concent.r..sdc t.d.st.a un pH de e. 5 y se burbu_i~~ una 

corrient.e de aire huniedc dlrt'!'ct.amente hast.a que la reacc1cn 

n1troprus1.a.to 

cr1st.al1z..:.c1c.r. dt:;.o i..-c;~t1r.a. Ces.pues de enir1ar p~r he.ras a. 5°C. 1.a. 

c1st1na se coli:,-cla por f1ltr.:ac1on. se lav.o. bien con a.gua. se d1suelv.:­

en una m!nlm.i c.ar.•.1-:1.:.d de HCl. se filtra .,, se le ..:.d.:cion.a. ur1a 

soluc1on d.t:uosa de acet.;.to de sodJ.o .;.1 50~~. ha.sta rt'!'.:acc1c.n alcalir.a 

con ro;o Cor,igc. L4 c-bter.c1..:in do:: la i..-~1stin.;. pura es d.:-1 98" •. 
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El s1gu1ente proct-dlmlHnlc> es .:.pllcoble p.:a.r¡¡ t:"l .Eal<;i.l.nm1t-.'ritc• lit:-

c1stina Cl Slt:l'l 11.o 

ludrolizad.as Este 111.;otodo nt:.l rt:oqu1e-re de la et.o.~•"' de- pr~1.:Jp1t . ..,c1Lin 

e on met . .al es pe::...,dos 

2wl42. Aislamiento de L-cistJ11.a .a partir dt:." prolelna!.. hjdruli7ada"i. 

El ca.be.>llo u olrc.s queratinas seo lo.van niuc-h.a.s veces con €-l8r- v s.e 

sec.a.n. Dos lg de c.at"ic-llos se pn11er1 en un m.atr·az dt"" fondo rtodc1:1dc, d(,o 

12 L. y se lt:o .a.d1c1on.a.n 5 L. dt:!- un.:i. lllt:!ZCla de- HCl 20~. t""r1 .<J.ctdo 

form1co ..:..1 15~,~- Se po11e bo.JO retluJu du1.:..nlH 12--10 t1rs. L...:i me:-cJ.:. ~t" 

trata c-on 50g dt:o No11t .... -:.t:> f1ll1..s er. co::tl1~ntH v s~ t-v.apor·..s "* 
hast.a obtenerse un _1.ar.ctbt:> ~spe-~o Al res1 dur.) St;-o 1 t- ,,,d1 c.1 or1.:. J L dl'-> 

agua y se tré!.la con uno solución ... cuos.., c.._l1ti-ril to dt::" .... 1....,.t,d1..• dt=- ~od11..= 

al 50~~ en .:1.gua h.a.st.a que 1.a. re.:.ccicln ~s. .ci.lc.olino:. .n r·o.10 Cc1ngo. 

c1st1na se filtra pc•r s.ucr1~111, St> lov.o con agu°" cal1e-nt'=" y S.1:" coloc.il 

con~ L. de HCl cal1t-nt-=- ol :i~ .. L.:i. nu::•:-cl..:. S.e? flllrd, ~~ Cd.1leril.:t i.:r..J11 

20 g de Nor- i la , y se f 1 1 l r a dt> 

filtrado se t.r.at..s nut-v.amenlt:- C<.:•n Ncwil.o, 1..-,. ult1nW1. filtración se h4ce 

b.ajo g1-avedc.d par.n r·emov""' todo el c:arbon. Ld. c1st1r.a se prec1p1ta de 

1.o soluc.ion clc..ro. adicir..1nd.ndo un.a soluc1ór. ac:-=t..<atc• de 

sod11.:> al 50~. en ..:..gua h.:1.s.l.a que la reacc1on .,:.s alco:.l1r1a ei roJo Congo. 

Des.pues de 5-0 hrs. de rt=-pLv:.o..:.. temp.¿oraturct. amblent~. lo c1~t111..'t s~ 

f1ltr.a ba10 succ1or. y so:::- 1.av,;,. dos. Vt-c~s. ce.in porc1c•nc-<:.. de 2CiC1 mL de­

.a.guo. cal1e-nte ¡..)ar·a ri;;,.mc.ve-r 1.:..s ult.in..:ss lra::c;i.~ dt- t1ra~1r • .:. El 

tr.atam.i er1l.o pr i=-v1 o Nor i t ... y 1 UE-<JO 

el1m1n¿r lo conl.a11Unac1on por l1ros1n"'. Sin emb.argo. algun..<as tr.:s~.a.~ 

de este .;;..nunoac1do perm.:..ru::•ce, le, cu•l se reve-1.a. por una rt-.:tCClC•n de 

M.lllon's débll perc' pus1t¡·,4 t-"u1 L.1 que t:-";. .=it..:(.•r·1~+=-J..abl.,,. dls.ulvcr la 

Cl.Slln.a HCl lN, ..-justar1d•.::o el pH .:. 3. y .ag.ll.nndc. suavo:nie-nt+:- pc•r lt,r 
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'1.t:1do acet1cc. .:,.l 5" .. tv·v) p1.:1r lhr y despue$ l;,.v.:i.dl) cor• .SIJU.'.a. Eslj 

prepar.ac1on c:ie-1 cdrbc.n lo !.a.et.."' un E'XLt?lt:""nte abSL""rbenle- dt> anunL-...;,c1dr.•s 

.:..romál1....:o~. F.I use. dt:- n1uchc c.,rbó11 t::on to'ol .:ut :..e• dt!-l .-11o;o.l;oim1 ... "'t1t L•, 

reduce el 1end11n1ento de la L-c1s11na, dt~bldo d qu~ ~~tt? am1n0~c1do 

se .absorbe t:!'O J=•art ...... :?1 ,;-~ dest-.'1bl~ .:_..v1tJr ~1 U':i.O dt" m1J1:t.o carb<:-1n . .-:"> 

posible- pr~ver..i.r l .. ~ co1,t.s111l1'l~T.cl~".>n por t1ro'i1n.s cor. ~l Pmf'lt'->C> ci~ s.ales 

de cob1t? insolubl.=-s di:- c1s.t1na d~scr1lo ¡;,ntt;or1orm~n1e 

altern.:stl.v.as: 

para el1m1nar ¡..,.$ tr.;,.;:o..l~ deo ni.at-=-r1a insciluble ;.· pr~c1p1l..lr1dc• c¡;,ri HCl. 

b)Por d1soluc1on de- l..s cislina a tt:-noperatura de ebull1c1ó1i en el 

mt?nor volumen po::;.1 ble dt- HCl y ..sd1 el onando dos val umenes de ,.,.¡ cc•hol 

caliente; poster1c.:•r·mt?nte, la c1st1na "it? separa. i::-n largas pla.:.:Js con 

un rend1 ml t:-nt o de Ct<-1"!.::.l~ dE-1 75~·., lo que pe-1· rnanect" L"'t"i sol uc l ón se 

recupera ror neutral1z.ac1on. El producto f11'1al es: lavado cc0n c-t..snol y 

después: con t>-ter ~>t:!' s.ecd v se L-.bt1eoneo lOOg de L-c1st1n.a pura. 

2.2. REACCIONES ANAL!TICAS ESPECIFICAS. 

Se han desarrollado ur. numero de proced1 mi er.los 

gravl.mét.r1cos. color1mc?tr1cos y l1tulac1ont:'!'s para la determ1nac1ón de 

c1stl.na despues de que se ha conver·t.1da a c1SLt:'!'lna. Tales 

procedimientos dependen en parle de: 

a) La l.3.bll1dad d~l grtipo d1sulfuro de la c1sL1n.a que i:-xper1n.enta una 

desproporción con n1tó"lales pesados y con ciertos r¿..:..ct.1vos quim1cos. 

b) La marcada lab1l1dad deol azufre de la c1stina y c1st.e1na hacia el 

alca.ll. e h1dra21na. 
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e) L;,,s r ~.:iicc..:.1 cines lj~ ox1 do-re-duce ll~n en l a'S cual es t?l gr upo 

suJfh1drilo de Ja cJc:;t.e-in.a pUt."de pa.rtJc1par. 

d) L.a propansJor1 de esl.i flmcJóri dt?o forma.r colL"lres ceinJugadcl'i. con 

v.sr1os re.actJvos. y d@ .aqul pue-de es l 1 mar par me-d1das 

color1métr1cas. es.pt'-C lr ofotc.mét. r 1 c.;ss. La t1lulac1ón del grupo 

sulfhldr.ilo se pu~di:- lle-v..;,r .acabo d1reclamenle por Ja .<ipl1c.ac16r1 de 

met..odos como Vc"'ldomet r .1 d, ac t 1j1mt?tr1 a v pot er1ci omet r la 

2. 2.. 1. LAIJJ LJ DAD ALCALINA DEL SULFURO. 

L.as prolel nas se tratan a.leal.is fuertes en co;d1ent.t:> en 

presencia de b1smut.o o s.alt:"S dt'!- plt.':lmo, y Jos sulfuros precJpit.ados se 

filtr•n y s"'° ox..Jd.an a sulfatos par.o. -se-r por ülllmo cuant.ific.;,dos 

g1·.av1111e-t.r1camt:"nLe dE-sput--s. d~ s.u conversión a sulfatos de bario. 

Schul '2 logro ref l nar este pr oceodt 1111 ent o por ad1 c1 on de z1 ne en 

pal vo dur.o.nt.e la des.compos1 c1 on al cal 1 na. Sol amen t. e- la nu. Lad del 

t.otal de azufre se recupé!>rO canio s.ulfuro Actu.;.lmente s.e ul1l12an 

méolodos.: modernas ex.actas. par.a t.a.1 t?.fecto. Por lo tanto, ccwlsiderando 

que ul azufre dt3' la ..::1st1n.a 110 ~s. aJt.a.ment.e Ja.b.11 y el rend1m1ento 

del sulfuro no es muy cuan ti t~t i vo b.aJC ccr1d1c1 ones. fuer t.ement.e 

alc.a.l1n.a.s. la c.ist1n.a l.ibre b.a._¡o est.:..s ccndiciones no se di=-gr.óda 

con1pl elan1ent e. 

El anal.is1s de los pr1....,du.::tos de la degradac1on .:..lc.:i.l1na de 14 

cisl1na sug1ere la s.1guiente secuencl.J. de reacción. 



9H,O -+ H,so, • 5H,S • OCH,COCO,H • ONH3 

y 

1 i!H,o ........ H,so. , 7H,S • BCH,COCO,H • BNH, 

f j g. 2. Ó. at.:•CCIONl'.S P•~ DCO•A.OAC10N AL.CALINA PE LA ClSTlNA 

La .acc1cm de- uri .Alcal1 fuerte e-n l~ clsli:-ina. d.d bue-nos 

rendlmientos CU.inl1lal1vos de sulfuro. que de- acuerdo a Bergmann y 

St...a.lher, prt:?senlan el s1gu1t;ont.tc> curs.o de re.;;scc1ón. 

H 20 

CH3COC02 Na NH3 

f .i g. 2.. 7. aCACClON Pf.' DILOaADACION Al~CALtNA PE LA ClSTEINA. 

Esl.a. es la m1 sma r eacc1 ón que se presu111e- ocurre ~ua.r1do la enz1 ma., 

cls!~lnó: desi.Jl fhtdJ'l.l:a, .sct.ua sobre la c1sle-ina a un pH neutro. 

2.2.2. HIOR.t.ZONOLlSTS. 

Este prc1ct?d1nue11to es relat.ivamente simple para l.s det.erm1nac16n 

total dt!- c1st1n.s y c1s.tc-1n.a. Pn una mez-cl.;;, b1ológ1~a. e~lt- melodo fue 



des.asrol J ado por· f:ur""t 01111. Ohr10 y A~ .ahor1 

hOJC> dt:!'~Compos1c1i.:•r1 r t:"L1ut:ll v.a 

l.á mel1cin1ri"- n.i 1.a. taurln.d d.d H 2S b.a. !l') ..,.~t.as 

c1 st t'?'I rid. 0 ""111bas, ~"" t r.-st .:1 

.a. ref1uJa. El 111.a.tr .a.~ ~t:!' eonfr li:J. el l"t:!-J"r1ger..:..nte S.t..~ er._1uag.:.t con ¡,9u.,,1. v 

el corttt:l'r11do 5.t:- lr.d.nsf11"'1r .:1 u11 111..:s.tr·.a:: vc.Jumf0-tr-1cci v :>.t:" d1luve a 5 mL 

d.; m.o.11er"" qut::!' l.a. .,,olut.::lL"'Jn conl~ngo 1-~..\ ¡..1mc.les de H 7S Es.tos. 5mL sor, 

trarisferJdos a u11 m.:alr.a:-.. Se colc.)c.:.r, 10 111L deo H"so .. Bt~. ten1i;,.ndo un 

equl po i:=-s.pecJ a.1 qut'?' pe1·m1 te-- l -3 !r.a.11 da de 1 os gases, v SE- le p.:i.S..iJ. ur1.a 

corr·.it>nle:;. dt- n1lrógt"no" r·azc.11 de :::' L por hor.) P.s 1·1t:-ct-S.dl 10 c.s.lent.;:.r 

1.a. me::clo E:!'ntr~ 5D-55''c P'""''"i!. pe1m1t1r la e-•• :p1do;.1c•íl dt-1 s.ulturo LiE> 

h.idr·c.gt:l'no complt-l.imt-r1lt"!'". El sulfu1"ci dP l11dró91:""no 

~t.""l]UCJC1n dti" acetatL"'I de ::1r1..,- 12-11 5 mL dE- agu4 ( 6(1 g di:"" ocelalL) dt? 

2111c, J7 1.J deo .:i.cet.o.lC.J de S.C•dll. . .:1, y ti 005 g de clorura dt:" s.cid10 er1 l L 

di:!' solucion .:t.cuos.;i. ). Cu.:i.ndo tod._-., t:-1 sulfurt..:1 de- tudreigeno h.;. 5ldo 

absorbido por la sol uc l C1n de-1 a.cet.dtc. de- ::1 ne. t:>-1 tubo dt>-

comunJcac1011 s~ dti>sconL"'cl..'t y Se:!' 1.av.a cc•n agua. A es.ta s.aluc1on St:> le 

a1 . .ilc1ona 5 111L dt:> dJm~tJl p-ft:!>riJ1t:-ndJ.d.mln.a C 0.5 g dt:"l clorh1drato e-11 

l L deo un.a. ~oluLl(".in acuo!;a cc."'lnlt:"l1l~r.do 200 mL dt:!- H"S0
16 

cc111centrado) "" 

lnmr:;od1.st..o.mente 1 mL de sulf.at.o ferr1co d.lll011lac.a.l (31 g de !;Ulfato 

férrico amon.iac.i:t.l d1sut:!-llo en ..,gua). Despue-s de 1 h 1.a ~oluc1cn 

colorida re-sultante :;.e d11 uve- r=-, a f0 vec-es C"L-..n .:.gua y ~i:- ruide s.u 

abs.orc.iori t'!-n un.a long.ilud de 530 mµ. El re-sulladci se compara cor-1 un.;. 

serie est.andar de c.ist1na. 
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2. 2. 3. DETECCI ON CUAL! T ATI VA. 

Cuando ur, ~-ompue-stc• sulfhJdr1lo se- le perm1te reacc1c.riar 

saluc1on alc.'tlln.3. d~ nilroprusJ.ato de sodio st? desarrolla un color 

m4lgenta. Aunqut:" est.a form.a.c1c,r. dt>-1 color es convenlt:"nlt: p.lra prui:;-bas 

cual1lat1vas deo c1<:ll:!'lí1.l e-n c¡,0Juc1i.4ln, 1~ 1nte-ns1dad del color no e-s 

suf1 c1 er.l~n1e-nle reproduci bl t? pt?rm1 t1 r esl 1111.a.c1 on 

cuant1 lal1 va del .;.uiJ no:tc1 do 

La prueba r.o solo t"S espt.!'C1fica p.a.r.a me-rcapturos. sino l..1imb1en 

para sustanc1 .. ~s t .:..les. como ácetona, .a.c~lO.l.Ct?l ato y creat1 n.a.. 

Delecci6n cualitativa de mercapturo vi.a reaccion con Mitropu~i.ato .. 

A unos 0.5 mL d~ 1.a mezcla seo le adiciona una gol.a de c1anur·o de 

potasio en solución ü.l N p.;,ra prE-ven1r la inh1b1c1on de la formación 

del color deb1 dl"I a 1;.,. pre-sene l 3 de me-t .<tl li!-S pesados. La muest 1· a se 

trata dt?spue-s can und. gota de- un.a soluclón reclt?nte-mente preparada de 

nitroprus1;..lo de sod10 al 5~~ y ur1a gola de h1drt"l:.<1do de amonio al 

27~·~. cuando la reai.::c16n es pos1l1va se dt"~arrolla un color m.:..genla. 

La delecc16n de c1st.1n.a y c1ste1nd por cromatografla e-n papel 

puede llevar a cabo d1re-ctamente us•ndo n1lroprus1at.o o reactivos de-

platino. esto fue de~cnlo por Toenn1e-s y •:olb, quienes usaron papel 

Sche1 e her y Schul l No. 589 y como d1 sol ve-nle par.a 1 a sep.ar.:.c1 on 

cromatogr~fic.a fenol-1soprop.anol-agua C70:5:25) ~ emplean tres 

soluc1ones, a decir: 

A) Ur1a sol uc len de 1 . 5 g de n1 l r opr us1 ato de sod1 o en 5 mL de 

H 2so .. 2tJ se lt:!- a.d1c1L...,nan a 95 mL de metano! y 10 mL de NHi.OH conc., 

despu~s por f1ltr.ac1ór1 se separan L:1s salt?s, 
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8) Una solución de 2 g de cianuro de sodio en 5 mL de agua se le 

adicionan 95 mL de mt!lanol. 

C) Se mezclan iguales volument'!'s de las soluc1C111es a y b. 

Los compuestos sulrh1dr1los ~e detectan por la apar1c1ón de 

color rojo brillante inmed1al.amente dt:!-spués dt:"!' s.umerg1r el papel 

la solucion A. Los compuestos d1st1lfuros J pocos s.egu11dos de su1nergir 

el papel en L:t s:oluc10n B. El desarrollo del color es ~l siguien.Le; 

primero loma una l":Ol oración amar i 11 a pal ido, des pues se pl::ine ver de y 

fin.almen.lt'!' peors1sl.:- la mancha rt:>J.l. Si la difere-nc.1a del color del 

sulfh1dr1lo y d1sulfuro no t:-s deseable, es convt:'!'nien.lt? una simple 

inmersión en la sol uc 1 en C. La rtaoa..-:ci On col t.X ida es sens1 ble pa1· a 

0.3-0.6 µg de c1slin:,,. La Argin1na da un color naranja. 

2.3. RACEMIZACION. 

Con exct?-pc1ón de la cislina que ha sida preparada ópl1canil.."'nle 

activa, utilizando materiales para t..al efecto, las s1nlesis 

generalmente producen una mezcla. de cist.i.na racémica. La forma meso 

se obti.ene bajo condiciones en las cuales la inversión ocurre en uno 

o en los dos centros as1métr1cos de la molécula de c1st1na. y bajo 

estas co11d1c1ones las formas DL se producen por 1nvers1on de ambos. 

Aunque el reconocin\Íento de los diferentes formas eslerec:iqu1nnc.;.s fue 

realizado por Morne1· 1899. la idenli.ficac1on de los 

estereo1someros ocurr10 muchos .a.f')os después. La separac1ón de los 

diaslereo1sómeros por cr1slalizac1on fraccionada en agua fue descrita 

por Loring y du V1gneaud. 
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R.acenüzación dt~ l.-...:islina y Sl::"paración de diaslere-oisómeros UL '11' MIE'.SO 

Una soluc1on de 1(10 g de l.-c1st1n¡1 en 1 L de HCl 6t~ se re-flu_¡.-, por 

c1nco dlas. L.:s soluct0n se decolora cc-n f~or1la y "i~ concentra a V.'.tcio 

h.as.ta q1Je el m.:ster1.al «;;ol1d1f1ca. L.1. mt"z•.:Ll se d1suelv~ de-s.ptiés en 1 

concer)l r ..;du. El pr t"C 1 p1 t .H1o !:.t- t l l l r •"- v St."' d1 5tJ.-'!'l vo:;- ~n uno.J m1 n1 ni.a 

cónt 1 dad de HCl 31J. se- d1 l uvt- ..:c·n 700 111L y nuev.:.menlt- St"' dt-col c..1· a con 

Uor1la ~spu~::;. de neut_ral1zar, como ant..~s. el p1~c1p1tado de 1:-1sl1r.a 

ópllcamt:-nle 1nacl1va se filtra despuéos de 24 ha un.s lemperalura de 

4 ºe oble-n.1 endose Ul) r i::-1·n:iJ 1111 ent o de 60! •. 

60 g de c1st1na lnacttva st:o disuelve 200 mL de HCL 6N y 1 a 

solución Sto co11ct~ntra a vac10 ., 40-50°C hast..:s 16 formación 11uc1al de 

cr1sl02.le!;. La soluc1c-n se enfria lemperalur.;.. ambiente y lt..">S 

cristales se !:>epar.an por f1llrac16n una hora después. Lc1s cr1st.ales 

se lavar, con agua de hiel o y una me2cl a de par t.es igual es dt? alcohol 

y e.ter conleni endo 5 mL de HCL conc. por 100 mL de sol uc1 ón, 

obl.enle-ndo 30 g. Los lavado"i. se adicionan a las aguas rnadres y 

nuevame-nle concentran por evaporación para repetir el 

procedlrniento. Asl ~e obt1t:-ne una segunda frac::c1on de 10 g. D:>s 

recr1slal1zac1ones de l.a. primera cosecha y tres o cuatro de la 

segunda cosech~ es suf1cientt'l' par.a obtener DL-cisl1na. HCl pura. Las 

recrislal1zac1ones se realizan disolviendo el clorhidrato en 6 

volumenes de .agua conlen1endo ~ufic1t"nle HCl para mantener la c1sl1na 

en solución y desput:!-s ad1 ci onar1do a. dos par les de esta solución una 

parte de HCl conc .• c•bteruendo finalme1·1te la cantidad de 15-25 g de 

oL-cist.1 na. HCl 

El fi lt.rado v los lavados de la segunda fracción se ccncent.ran 

para obt.ener crist.<slt:!-s de la forma meso en bajo rend1m1ento. Estos 

se- filt.ran obleri1endo 20-25 g y se recr1slalizan lnic1a.lmente por una 

soluc1on deo HCl 3H, dt"spué-s. se concentra la. soluc10n a un Jara.be .a 

vacio y f1nalrnt?1)tt:- 1nduc1endo la crist..;..lizacion dt?l clorhidrato por 

raspar v1goro;:;.am~nle lc">s la.dos del vas.o con una varilla de vidrio. 
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Tres cr 1 stal i zac1 one-s son suf l c1 ent e-s par a obtener rnesc..-c 1sl1 na.. HCl 

pu1· a en un.a. c.;;i_nl l d.;.,.:! d.;:- B- l () 9 

La l1ber.ac101-1 de- 11.-•~ <.lorh1r11·.;atos ya s~ nie-r·1.::1r.inf;, .:1nterJ.ormer.te 

C ver· St:"C e J ó11 2 1 ) . 

2. 4. REDllCCJ ON 

L.a c1s.t~lna t"'S t=-1 df;'r-1v.::i1jo md.s -;1n1ple obt.tc>'n1dL> por· reducc101'l. de la 

c1slina. La pre-parac1on clas1ca fue- hecha por B.;sumann, quien redUJO 

de c1s.t.1n.s en ác1do clc1lh.ldr1r:l~. 

R.~ducc.ión d~ cislin.a a cis.l~lna. 

50 g de L.-c1s.t.1na s~ d1'5.uelve- en 1 L de HCl 3N, St? ad1ci0r1an 35 g 

de e~t..;..t"íw y li:i. me-zcla se porie a reflujo ~·ar 2. h CPr·e-cauciór •. dur.anle 

la re.acc1on se de-sp1·""r·1dt=- hidrL•geno). Al f1r.ol1-;:-ar el per1odc• de 

e.al enlan1.1 ent.L"'l l .:a rne~~c:. l..,.. se é-Of 1· 1 ~, y el mela] que se d1 sol v1 e, <E.e 

fj ltr.a. El fl 1 tr.adci se d1 l uy~ con do-:> vol u111tc>'r1t:-s de i:i..9U.3., y se satu1·a 

con H 2S gas. El s.ulfur·o de ~slai'i'L:> se filtra con la dyuda de Hc.. .... rit,a v 

el filtrado se evapor ""­

c r J st al 1 =..t1c i ón se pit?>rdt!. 

vac lo por niedi o del cu.a.l el 

Si el s.~cado se 11 eva a c.sbo a 

agua 

1ooºc 
de 

no 

sol it.menle se p1 erde el .agua s1 no l.amb1 én 1 a ml lad del HCl. El 

rend1m1er1t.o de la cis.leln.a.HCl anhidra es. casl del 80~•- La c1steina 

tamb1e-n se puede oblent:!'r por un..;. hidrogenación de c1st1na cat.al1::..dda 

en presencia dt!' paladio. pero este procedim1.:nt.o no es generalment..e 

usado. 

La L..-c1st.eln.a 11bre se puede obLener d1solv1endo L.-cisteina. HCl en 

una min1111a cant1d.:sd de etane'..'l a lempe-r.<atura ambiente y se le adic1ona 

cuidados.amente, goleando, una solu..::1ori de amoniaco al 25h o L10H 2 tJ 

a neut.ralidad con papel tornasol. La. c1sLe1na rdp1damenle prec1p1Ls. 

Se filtra de j11med1alo y se 1·ec1·1slal1za en la m1nima cant.1dad de 

agua. la cual prev1a.menlt? ~e ha hervida para expulsar el aire. Lut:"go 
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de re-cr1st.sl1::a.r ~l .o.ni1r.o.ác1dc. s.e !1ltr~ r:..p1d.s::.ente y se- i__1.11sf1~1 e-

.ai. un d""'se-c.tt;cJ"" ¡:.r~v1.:sn.ente lle-r·.o i.:cr. r.1 trc .. .;er.c-~ p f 2:~,)::·C(t!) B•.I'-' 

OXldACl c.n • Cl st1 L.l 

d1solur:1c.r. d~ r1ste1r,.- HCl 

c•lent..;:a1tllt. ... nta • .s~1c11:-n.::..ndc· 13·:; n.L oe et.i.r.ol y lue-9:;,, i1ltrdt;do l.~ 

l1brt-. r:~spué<s. d~ vr,!r1.sr pc-1 2. h. el r,.re-c.1p1t;,,~c se f1l1ra v :;p lava 

2, 5, RESOLUCI ON. 

Un refluJo prolc.n.gad.o de- L-c1st1na e-r1 HCl concentradc produce un.:s 

c1st.1 na Opt1cantt-nte inactiva, du \.'1gneauld y col a.Doradores 

encontraron que la ccn.pos.1c1on d~ l.a me=cla era de c1sl1na oL y meso; 

l•s s.ales forma.das fueren 1nsolublt!-s y por rne-d10 de cr1stal1z.;.c1cn 

fro.cc1 onada. Otro proced1miento de obtenc1ón 

rc.ezcl.a seme.iante y la n.e::cl.l. de lcis 

derivados acet1lados fue tr.stada con bruc1n.l, e-1 primer prec1p1tad1......, 

fue la s.al del ;.lcalo1de de .acet1l-o-c1st1na. la cual de-spué"s de 12 

ésto se comprobó la pr~se-nc1a d~ DL-c1st1na en la mezcla or1g1nal. 

Una n~zcla ce c1 st..i n.a n~so y OL. fue ;::.ue-st."l en und columna con [Owex 

50. y la forrn.a. meso J ue- la pr1m~r-..;, en elu1r. pero l.::s seopar..'.lc1on no 

fue sa~l~fact~r1a 
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Podemos dividir en tres Las lécnicas ulil1-zadas para la resolución 

de la cisteina e11: 

a) Métodos Cromalograficos 

b) Métodos qui micos 

c) Mélodos biológicos 

2. 5. t Mélotlos Cromatour~f i cos; 

Se han realizado resolticiones de la nL-cislelna por columna 

uli l izando derivados do· es le am1 no..\ci do, donde 1 a columna se empaca 

con celulosa14•(Merck C~llulose 2331)/ C. aclivado o también se puede 

ut.ili:zar una columna dld' 19 mm de d1..\melro y 38 cm de largo, empacada 

con 75g de al mi dónt!n donde se aplica 2g de DL-c i slet na d1 suel la en 

15 mL de HCl 1 N y se el uye cor1 HCl 1 N separando fracc1 enes de 5 mL. 

Ll cromalografla de 
(Ól 

gases ha llevado acabo con exilo 

utilizando ur1a fase estacionaria de polisiloxano. La HPLc'7·ª> en 

fase reversa usando como agente de resolución 14-aspart.i}ciclo 

hex1lamida-Cu. l .. '\mbié11 ha len1do éx1 to, 

La cromalografta en capa fina donde los platos quir-"'le"i sen 

impregnados con un selec:.Lor qui1·al y un metal d1valer.le- de transición 

lierie gran éx1Lo por su rapidez y facilidad del mélodo
1

t.">
1

• 
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2.5.2. Méludas qu1mit:n~. 

me Lodo 

sale$. 

d1.l.stero1s~•rrtt-rlcas' 10
• 

1111 
der1 vados 

reacLi vo 

:.e ido 

mandél leo 

o-C ,.)-galactosa 

o-C •)-glucosa 

sepa r .:H.: .1 1~n -------

cr 1 stal l :-ai.:1 ein 

cr1slal1zac1un 

o-C•)-manosa cr1st.al1:::sc1on 

L-C+)-arabinosa crJstal 1zac1ón 

tabla 2.1. •l['.SOLUCION DE CJS'Ti:INA ro• WIE'TOl>OS QUIWICOS. 

2.5.3. Métodos biolOgit:o~ 

Esta el ase de métodos son mu)~ numerosos y aunque en r l gor no 

cumplen con la def1n1c1cn de la resoluc1ón se basan en la capacidad 

que l1 e nen algunos organl smos que melabol 1 z.an sol amente uno 

de lo enant1omeros. 

2.6. usos 

El caracler ox:1do-reductor de este am1noác1do es i:l factor 

pr1nc1pal en cuanto a su uso. pr1nc1palr11ente t:?-n el campo de la 

Colografla y corr·(')SJOn. 

Debido a que l.a c1sle1na se encuentra en gran proporc1on en el 

cabello se han hecho estudios para el t.ratam1ento de la s~borrea 

ut1l1zandola en forma de shampoo. 

Su caracter quelatant.~ ccn metales pesados se ha aprovechado como 
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desmercur1z.iador en pe~c.ado-s ;.' tff1 .ar • .;.l1s1s q'.Jlnucos de niet.:i.les. 

El e.ampo mAS impL-:irt.ar:t~ en cu.lr.to a !.U eslud10 y .:spl1c.a.-=1i:-.n PS ~l 

b1olog1co y farn~ceut1co 

L.a i.-c::1sle1na es ur1 om1110.sc1do con caractt""rlst1c.s~ t""°rape-ut1c.ss. 

prt::"cursor de- Algunos. farni.0.cos t.:on r-ropied.a.di=-s. 

mucol1t1cas con10 l.a. .S-c•rh0x1me-t1lc1ste1na v l..s. N--"cet.1lc1ste1r;a 

a.mpl1amente util1z.a.d..is t:-n l.o. en Ja Jridust.ria farm.a.ce-ut1ca 
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CAPITULO ó' 

3. 1. PROBLEMA: 

Como en muct-.os. c,t r.:is productos c1t'" consumo n.a...:1onoll existe 

dependenc l .l. 111dt~r J .'ll te-cnc>l Dg1 ca producctón .:le 

S-c.a.rbo:<.1met1lc1~tt'-1na \...:as1 d~ dll)un.:::as utrac; 111.:t.t.a-1·1.;.s pr1111.;ss di::-

produccJ.Cin dt? l.:s $-carb.:i•:1m~t1lc1ste1n ... , t-s de c•r1gt?n t?xtran_1ero. J-'ór 

lo qu~ se .:on<;.1d~ra. ¡j~ grar. imp1.-...,rlunc1., los t1·abaJos que c:.or1t 1·1buyan 

3. 2. HI POTESI S: 

Enlre loo:;. f::arm.:scoc; que- son sus..:.~pt1blé-s de- prL'lduc1rse t:'"n M¿.;.;Jco 

tanto por las v1a.:;; d-=-scrttas en l.l. 11te-ratura como por nuev ... s rulas 

de s1nl~s1s a ¡::: • .;,.rt1r de ni.att-rla.s pr1111as d-=- or.igen nacional, St? 

~ncu•ntra la L-c1st~1na. 

La po51h1l1d.ad de opt1mc:..,,r una s1r1tes1s qulm1ca, ut1l12ando 

únicamente 1nate1·1as primas de origen nacional hara fa.c1t1ble de 

realizar su estud10 a r11vel lndustr1al 

3. 3. OBJETIVO: 

Selec=1on:sr una .;, dos v1..;..s de s1ntes1s p:sra desarrollar y 

optimizar cada de los pasos en la obte-nc1un d..:- la LlSlP.tr.a. 

lomando en con~1dt:r.v:1ón que se requ1er~ uliJ1za1 mat~11..:is pr.tmas d~ 

origen nacional. de ba_¡o costo :f procesos induslr1almente rentables 

para que 1 a $1 nto?sl s pueda. ser cons1 der.:;,.da. como un proceso l nduslr 1 al 

f•cl1 ble. 
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CArJ HILO 4 

6.1. S1nlesis generales de alftino~cidos"·12 •
111 

4.1. ]. S1ntes1s dfr Slrec~~r y sus modif1cac1ones. 

4.J.2. Am1n.:;.c1c.ri dt?- .óc1dos. o-halogenados.. 

ltCHCOOH _..!.!!¿._ ltCHCOOH 
1 1 . .. ... 



4.1.3. Reducc1ón de nitro Acido~. im1no-Jicidos y derivados. de 

c:et.o-.i.c 1 dos. 

(H) 
RCHCOOH-...:;.;:-- RCHCOOH 

1 1 •o1 NH1 

RCCOOH----
[ 

llC-COOH ]- llCHCOOH 
b o 

llCH 1 CHCOOlt C:.llo""CI 
1 ..... 
COCH1 

" 1 NH NH1 



4. 1. 4 ÚXl d~ci ón de a1n1 no alcohol es. 

4.1.5 Condensac1or,Ps de .alde-h1dos con compuestos que- contienen un 

grupo n1el1 l eno acli vo. 

M•CCMI 
1 

,. 1 
~ 

1 

...... ..... 
p,. • 

IMC'-.-19 a.,o í\ --- , ...... ...... T 

:z:R .. 
~ 

MI 

.. 
1 

... ,... .,...,.. 
COOM 

1 



".l. C. Sf nles 1 s de Gabr 1 el. 

º""º'º"" 
1)"' 

~' lllCHCOOH - ~CHCOOlll -

COOH 

ÓCOOH 
+ ltOH + lllCHCOOM 

1 

""• 

4.1.7. Co11dt:"nsac1on~: ct··n est.ere-s am1r1t..., n,.;.]Or11cos N-sust1lu1dcs.. 

COOft 

~ .. 2 
1 
COOEt 

.... 
cci., 

COOft 
1 
CH Ir 

too11 

~ 
"''••ll•if• ex; ltCHCOOEt-

::,.... 1 
O COOft 

o o 

(X)
ll ~OOft 11 COOft 

...!!!..- • • tllr ~ 1 
Tol•- •y•• --- ~~lflll -llCNCOON 

~ COOft ~-COOEt ~Hz 
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4.2. Slntes1s de Clslef n~. 

4.2.1. A pa.rlir de de-rlva.do~ del ac. ~cr1lico 131 • 

4.2.l.l. de derivado$ del .a.c. ,a.cr111cou'>, 

CH1 
11 
,, + 

• COOH 

s COOCH1 

llH~CH~r\ ~ 
t • 'Y.. •• 

CH1 

4.2:..1.c... SinlesJs de- 8l"'hr1n9erl
31

• 

+ 

COOH O r-< lle(Ht) ............ )l.. 
1..._111 HS l OH 

J llHa 
llHz 
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~ z : :; s~ r,\~~. ~ Ór C""Ll~·=ilP!""n.Ji:--in 

C.Kt 
1 

CK¡ 
11 

ICH1 C.H1 
l 

CKa + e CM a 
1 /\ -- l 
IK •C CI Y*• 

CI 

' ? 2. A p~r~ir de 
. ili• 

s•rl n~ 

o 

llO~Ol:t 
1411111 

,, 

teH,C.Ka 
l 

__!!a_ r-
CWCll 
1 .. 

o 
.. Cllf) /"-.. )J.__ 
--...- T ~ .... 

o 
llCI /'... .Á_ .. 

-¡¡;o HI- T °" 
•Mt.ltCI 



.: 2 3. A piart.ir de Ha)one\.os.: Wood (1039)'"· 

"- 2 4 A par\.ir del cloroac•t.a.ldehido. 

4. c. 4. l n-cl oroe} anl na. 11 ~'. 

C~OH 
•"· P-clcroal 02r,i na 

l)t1H1 HCtl , 

l)HCI 

'"·"·"' ••,S101 lllfeO 

•• llt 1 M.O 
11

"
1

0) 

CZll 1111 

'"•'• ••es, 
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+ 

c1sle1n.a.. HCl ci slel ne.. 
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4. ~ SINTESJS MAS AFACTI BLES. 

~s.put'-s. de .air)aliz.:.r l4:as s1ritt-s1s infwrmadess, st?- <i~l.,,.cclnndr'{)n pcr 

s.u v1abll1dad 1.ss nJt..-ts 4 2 4 1 y 4.2.4.2. Entro? i:-11.rss hav mu..:há 

parter, del clor,~ • .ar..:et.<.ldt"?h1cJL_•. 

Pue;;;to q•Je el clorc,¡,,c~tat~1~111do no t:-"i d15r-on1hlt? t:-n nuestro pat.:. 

l 1 l~r..tl.1J1"-'i l it"i C:.l •JtJI t?r¡te pos.1 b1 1 J d.ad~s. 

HITA 1 

RUTA 2 

Una 

o 
11 

CH 3 CH 

1310.3111 

1 37. !13. 31 •) 

Vfi!>Z desarrr:illoid.ai l.a lécnic.a para la oblención d"l 

cloroacelaldehido en forrn.s dt? hemi..sct::>La.to se eligió la rul.a 4.2.4.2. 

para iruL-:lar J.a obt.enc1l'':in de cisl~1n4 ya que se ha encontrado que es 

la única slritesis qulrmca total 1nformada. 

41 



+ ... 
..!. ! 

.! • -
llC• 

5 • -



Ct.PITIJLO 5 

5. D!SClJSJON. 

P.sra el del d~I 

SltJUl t?OdC'> e>l CCF 

reacc1cn se- .•prer:1..;,r1 tres CC•mpuc-~tos. cuando el p.H y ;d 

1 ncremenLar lo por .:...J1 e i ón de H.a.HC0 3 sól i de:.) hast ;¡, 6 stt obs.t?r v,;.. que-

predomi no:a ur1.a m;sricha. l 1._1 cu.al s1 9n1 f l l:a qu8' h.sy un dec.opl aZ..,).llll enlc 

hacia}.;. form.;;c1cn di:!' un r·rod1Jcl0. Las 1:..:.ra.Ctt:>r1st1.:e1::. d8-l •.. 1.:-du.:lo 

henuacetato ..!. CRMtl). 

L.a for111.ac1on deo 1 se: expl ic;,. de- la. sigu1erilB m.'IOt:?r.a: 

CI -CI 

Q -H 

11 
H2 0 ~ CH 3 -C-O=CH-CH 2 CI 

o 
11 

H-0-H 

CH, -e-o TH-CH,CI 

o o 
11 1 

CH 3 -C -O -CH-CH2 Ct 

.!. 
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Los re-ndin.1t:?nlos qui;:_. st=: obluv1eron de .! delPrm111.'tdu.c; f"úl CG 

un buen r~r.d11111.:!-r,t•:i. 1 .. .,111!.·1~n ;.e e>bsi=-rvo qu~ 2, es mu·1 ll'lt..""St..,blP v .... qtJt­

de nl......, ut t l 1.•,;1·s'""' 1 nmt'~d1 .. ~l-imi.Jnle- ~l r1-~ndi mi erilu di:!' 1 a ~~1 gu1 en le 

es 1ncolora lc>m.l ur..-l. .:-c.lc.1ac1on ~1n<1r1lla .;al l.rar.s..:ur':>oC• dt:!'\ t1e-mpc.. 

Cuando se t11 zo re .. '\ccionar 1 a "::.al u1·.11.·,r1 elt?1 ea di."'!' 2. con la sol uc1ón 

acuosa de-1 btsulfurc1 de- seidte> _.S. se- forme· un pre-1;ip1lad·:i blanco, al 

cual se le:- dt-term1no un especl-rc. dt:" IR que .<t.l compa1·arlo t:on lo 

1nformadei
13

"
1 

p.i1·a c-l .::.ld.:-h11..k> lic•gl1cól1co ~11 s.11 torma mas. ~.,;;.t .. ~bld 

que es el d1111~rn 3 ~t"' t:-"11con1 r•:> que sc.n l.gualPs. 

Buscanl1o v.dr l .. ~r l o'.t. tecn1 ca C".:nn el ab_let l vo de l-r .. .,baJ.7tr l:On el 

di mero al sl ."'tdo y rtSl .,;:,.v1 lar l n1pure;:as. se var l 6 t"l l-1 empo de ad1 el ón 

y orden de lo::.. rt:oa1:-t1vL-is, a::;;i como t. .. ~rnbl{»J"'I la tt?mper.slur·;s y la 

almWsfer¡~ r1orn1~l Catre) como en 

almosf~ra de u 2 . S111 embargo ceir, estas Vi'lr1.:scione-::> r10 se le.gro 

incrementar ~1 r1:."'T1dir111~nlo. 

Al co111put2-sto ,:! g-.=-nc-rado dur;:i.nlo: l.<t. redc..:1ón )' Stl"'I pur1ficacion 

alguna. l& ad1c1ono la acetona y el hidróxido da amo1-i1 o de 

acuerdo con 1.a stgtJiente reacción: 
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o 
)l__ 

con lo ..:.u.al se fcrm.a el computtslo ~ CCaracter1zado por IR y F'MtD. 

La reacc1on se ~1gu10 por CCF y el ul1l1za1 el aldehido 

lioglic6lico generado tn st lu nos proporc1onó un rendimiento del 80~ 

de ' basado en el acetato de v1 n1 lo. Campar ar1do este r erid1 mi en lo 

conel obtenido a p.arli1· del d1n1ero se concluye que tanto el monómero. 

como el d1mero y el pollmero del .'\ldeh1do l1ogl1cól1c·1...., teman parte de 

la reacc1on. Al igual que los casos anteriores las primeras 

prueb.'\S nos dit:?>ron rend1m1ent.os bajos. perl::> al enr.ontra1· las 

condic1oru~s para seguir la re .. 't.cc1ón por CCF' nL.,S fac1 l1ló este paso, 

ya que 1ruc1.slmentt'!' se- s-:ogu1a por CG, lo cual 1mpl1caba l.:.rdar.za t?-n 

el anál1s1s y como cons.;-cuenc1a un tiempo prolongado de reacc1on que 

es contraproducente- deb1dc1 a que se favorece la f.:irm.J.ci6n de 

subproductos, det.ect.ados t'dctlmenle por CCF al a.prec1ar lil .sp~l.ricion 

de nuevas m.a.nch.o.s. 

La obt.enc1ón del compuesto~ e-s una ela.pa muy dificil de realizar 

va que de no efect.u.ar::ie los p ..... sos .anter1c.r.:-s cu1dadcs.amenle, las 

i·mpurez.ss qu~ pu di era conlt:>oner ~ .1 mp1 den un;;, buen.s ad1 ~1 ón del 
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materia prtm.s v ~l pr1..">1.::hh:lo s.c•n muy ':-·.eme_ianles y .lunqu'""' 

dondt? 58' pudlt.."I".:\ f,'}c1lme1lle d1ferenc1.sr 4 d~ ,.:'.! Otrc1 mto"->Ll:•do dL> 

segu1nue-nlo t:'S. p.:.r C1.."; """,.' la que s.ta puede obs..,..rv~1 l.\ convers1ein de 4. 

La car;..cter1z¿ic1ón de 5 seo hizo ¡:ior KMN H.'lst.01 esl.s t'!'lap;;. deo la 

di:- vi ni l l':i ( dc-t t:?I m1 n~da ¡ .. or HPLC). 

~b1 dC'I a la l nt?-:>l.a.b1 11 d~d de~ que s~ pudo observar por CCF adem.\s 

un.a vez f or m;i.do y s1 n p11r l f le.se i ór1 al tJUna. 

La re."\cc1ó11 de h1drt'llis1s de-~ no.-,. prodt1JL-i ':..1ran d1f1cult.-.d t.\nto 

para e-fectua.rla i:c•m1.."" par.1 pur1l1ca1· el pr·c.ducto, 

Seo l levarc-1"\ ~cabo .algunos t?xper1mentcis pa.rd. d~lerm1nar las mo?JOrt;os 

cond1c1 •.:lnt'!'S p.ar.a. l.\ hl dról l s1s. 1 nt l:1.;.lmenlt? se ¡_--.,robó HCl 2t~, pert':l 

aün tn.lnten~l ru:-k-. el t 1 empo de refl UJO por 24 h no l ogra.mc·•s observAr la 

formación c:lt"' ,.$ 'illJlllt-nLio la reacción par CCF y utiliz>'l.ndo ¡~ara l."'1.) 

e-fe-et.o un eluye-nte 111t..-..d1f1i.:a1.iol:t';"i que- nos per1n1l.iera efectuarla en 

pl.lca de S1l 1..:e er1 lugar de papel. Lu~gw c.:..nibiamws la c1..".lnce-nlrac.lón 

del a..:1do a 6 N y pud1m.:is detectar a~ pero al 1nt.enl.:.r purlf1c.arl1..-.. 

nos enconlramos l.a lj1f1cult.ad de eol1m1n.ar t?l UH~Cl feormado po1·que una 
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ve;.= t:-v""porada presión rt:-duc1da la solu.::iL..,11 resulla11t.t? l1t~ la 

.a.dt?m~s. todas las lmpur·t-~ .. 1.S lamb1én eran d1s.u~lt..ss. ¡. ... 01· ~l H~OH y por 

lo tanto no st? logr~.., pu1 if1car la i:1s.tt?in.a cruda 

En un exper1menlo f:'H:>~ter1eir lL ... •Jr.~moc; observar qui?' .~1 .id1.-1anJ.r HCl 

conc. a la solucic.n m~tu.ni:•llc.1, ~~formaba un prt?ctp1tad0 L·lanco ~Ut;> 

al anal1z4rlo correspo11dio al tJH .. Cl ilispués de elim1ra.H dicha Sdl se­

lt? adlc!onó el a.gua suf1r:1~nt~ par.2 tener una solución deo ~c1dc• 6 tJ y 

refluJO la soluc1011. Al analizar la rt:"acc1ón ¡...>Or CCF t?ni..;untran.os 

que habla menos impu-rezas v adt?mtss lograrnos el 1 m1 n.:..r el tH~-.Cl. 

Con lo anl~r1or st? .sprt?c1ó la formac1ón de ..,8• pt?ro al inlt:-ntar 

aislat•:::i por los mt?tódc·s descr1 tos (ver parte i;axpt::"r1mental 6. 4) no se 

alcan::o el ObJt?L1vo. 

Aunqut? v.ar1aron las cond1c1ont?s de temperatura. tiempo y 

pres16n de la hidrol1sis. el a1sl.am1enlo de _e en forma pura no 

1 ograba. 

Hasta aqui hab1amos podido re-solv~r el problema de la hidrol1s1s y 

el que se no~ pres~ntaba era el de encontrar un n~todó para a1sldr a 

,.é en form.a. puro.. 

Por lo anterior se pr~t.~d1ó .a ~st.udiar con rrw.s detalle los 

subproductos de la hidról1sis pa.ra ten~r idead~ como separarlos. s:',¿. 

pensó qu~ un pos1ble intermediario de esta reaccion podr1a St?r el 

ácido 2. 2-di me-t 1 l -4-tl a::ol i d1 ne.ar bo:..:1 l i co ,.!:! deb1 do a 1 a a par i c1 on de 
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41s.larl1~ durantr ld ft'".~r:c:11::.n por tJ"•t=-<.jJ,_.., dt? CCF v Crc·rnat .... -..graft.:i d~ .slta 

•'.I•• lnforrr..sdo v .1s.1 Cl':-r.L-cer s.us. c..-:.1 act~rlstJcas. 

Al efectuar ld rto.n•:r::lOf"'I ¡:.;.r.;, C·t:tener ,e ut1l1~;,nd.:. L-c1stto-lr1a..HCl 

C M.er el:) y .ac:..tot L .. r.... St: cbs.e1· vó l .a pres ene la del prc>ductt) al 

El se-gul tt'll tonl o dF- est d 

t.tene ~1 nus.mc P"f qut? 6 •,..· revel.31n - . 
.:en l.ais nus.rr.as cara.cter1s.t1cas. y 

fase estac1onJrl.s por ce-) ulos.11 v el r~vel.a.l11..')r p0r n1troprus1Jto de 

sod10, no s.t:. lo9rc- d1 ft=-1·1?r.c1ar lo~ Rf de est.cs compuestos Por HPLC 

tampoco el pcs1ble d1ft°"1 t"nt:1arlos Al .,;;..roconlra.r que tar,tc> ..!:! com·~,.!! 

pre-sent.<.r1 l;.s m1sn.._ts .;Jr.acter1st1ca.s condu_io qu" se pudo 

El rt'"sultado de esta re;.cc1cn nos h1zo pensar que,..!! se-rJd un 

dt:!-r1v.aido .a trav~s dt:·l cu-2.l se por1r1:t. pur1f1car 6. p~ra ]o cudl St? 

somel1 o a 8 ;,, ccnd1 el t'/nt?s de hl drol l s.1 s obten1 é>ndose un rend1 miento 

de 90~~ y no pr ~~ent ó prc·bl ema al gunc. de pur l f 1 cAc1 r::.n 

Pero •l .;:.pl1car ].;, r1:..~ñccJón par .. la obt°""ni.:11..':m dE>l de-r.iv.sdo O a lCt 

c1s.te1na crud.'l (pasta) nos hlzo variar las condlc1ones ya r;ue se 

rneJor cont.a.Cll'.:' c.~r. l~, ,""1cetc-na y e-l rend1nut:?r.t1..--. .,lcar.z.::.dc....., fu~ b..t._¡0 
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debido a l,¡¡s, 1nipur""°~d.s.. Cc)r. ló ~r1tt·r1or pudJn":'s. dt-lE:-r:t.,r c1stt-ln •• c-n 

l.;. m~:."cla de r~.sCr:Jt"•n llL> ~ol.'!.1J1t?f1tt"' pc1r CCF CyJ q11t:- r·or lP. l.t:O. b.sr1d-1S 

,;.p4rec1.an s1n resoluc1C•r1 :--· por f'·MN SJ s.e apre-c1.sbar. L~s. so::-f"i..:tle-s. 

cc1rrespond1enlti!>s peoro con alr.ss ni:.~), s1no lo-imb1en .al formar 

der1v.:tdo dt:"~ lo cua.J no dejo duda t1e- s.u ex1s.lt0-nc1a 

Sd.b1er1do que los. c1ste:-1na re.aeclon.s c•.:..n cc•mpues.tc•s. c.a.rb0n1J1cc•s 

s1ntet1-::ar utro dCJ.do -l-L1.4z1..-;l1d1r;c.srt:..ax1J1cL""'l d1s.ust1lu1do en Ja 

pos.1c1ón 2 p.sr• lcl 1:-ual se ~l1g1ó Ja c1cJc·hr:x.<1non.;. lk> l1a:1~' 111ngur1.'.:I 

s.Jntes1s rtd'pL":lfl.t.da par.::. ~stt:' compuesto y se opto pc•r· ut1l1z.:tr l.ss 

nu smas condJ c1 ones que cor1 1.a dct..A c._-.na. des putos se v;,.r 1 C> 1 a rel ai.::1 un 

de los react1v0s pi?ro no huLo lnflut:?-Cl.a alguna sobre la re.:i.i..:c1t!•n. 

lueigo se varió la temper.¡.tur.;;. enccntr.lndose que no se requ1-?re de 

calent.aimtento. Se logro alcdn::.ar un rend1nuentc. del 80~. en la 

obtenc1on del Ac1do 2,2-pent.11met1len-4-t-i.azol1d1ncarbox1l1co ,2 

ut1l1zando c1ste1na. La ventaja de usar c1clohexanona e-n lug.a.r de 

acetona es que el .d.Cldo t1ei=ol1d1ncarboxil1co de-r1vado de la primer.¡., 

liene un Rf d1s.tJ.nlo a la c1st-eina, lo cu..,.1 perm1le segu1r fdcil111enle 

l~ raaccLón por CCF. 

Al someter la cisteina. cruda a las m1smas condic1ones encontradas 

.anleriormenle par.a obtener .a ,.e se alcanzo un rend1mlento global de 

15~•. t:'l cu..tl es mayor que el obtenido cuando se hace re,acc1onar cc.n 

.ii.Cetona. 

Una ve:: obt~n1do este d~r1v~do se procedló a h1drol1zarlc, p~ro 
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donde se aprt.~c:.s prL•ducl1...'") en lgual prc.porr..:1on qu~ r.-l r eac_t1vo) v 

preslt'.:>n nur1c.a !:.~ }!)l,.11 ~· dt>spl.az.a1· l;-, rt?áCClL•n h.a.c1a la f•_Jr111ac-11..":1n de,!! 

y su St:opar.sc1C•n 111.. .... fui:;> f.a.cl1blt>. Par le antB>r¡c,r est.t? de-r1 vado nL'") 

perm1 l1 e l .s pur i f l 1....:tc 11:•n de 5. 

Como el trabaJ.:H con .;c1dos t1.azol1d1nc;srbox1l1cos ceimo de-r1v.adi;.-s 

p.a.rd la purJ!1cac1c•n dt"',.é no!'~ lmpon1a rt!-al1zar un.:;i h1drcd1s1::i 

concluyendo que 6 t."'S. 1neoslable e-n e~tas coru.:l1l:1ont:os. se pensó 

htdrol1s1s. ~;.;.b1t:=-ndo qu~ la cislelna se puede- o:...:1dar d c1s.t1na 10 V 
~. 

er1contrar.do qui=- llti'-Dt:- un.s gr.1.n Jnsolub1l1d.i:&d er. 1j1ferent~s. solventes 

c1st~ln.:. nos Jncltt1.lln1..."'I~ i:·or e-s.le der1vjdo. Primeramente se realizó l.:a 

reacc1on con c1sl~1na p.slron para desarrollar la tecn1ca. 

La re-acc11..-..r1 d~ }d. o·..::1d.a.c1c.n se t>fecluó s.1n problema alguno pero 

donde se lUVlt.'"run que p1·c.b•r v ... r1cis m~lc1dos fu~ en l.a. rt:::oducc1ón. 

var1.4ndo los mel.'llt?s ut1l1:-:ados CFe, Zn y Sn) Con los tres metales 

se efe-clui.."'l );,. re-,11-·c1t")n d~ reducc1c.n f't?rO Liebtdn a que la c•:-::ldaciun .. 
Ft- , e-sto l n1p1 d1 e su 

con caracler1st1cJ.s. que- lo h;.ct-r1 d1f1~:1l de el1m1nar lpr~c1p1da.do 

floculento) El SnS t:?s el m.ss fác1 l de- el l nunar y por .lo l.:.t1lo s~ 

utilizo este met~l. 
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Al ~ft-..:: t u.:1.1 l ó 1 r:?-•c c1 í"',r, do::;o oxl dac l 1.!•n 

r·t-1n1.l m1~11tD tot~l 

El t.t""cho dt."' qltP µ.J 1•;o.nd1111Jt--r1tn dt'"t:rt'-C.lt»rd de-1 f-.4º~ .:tl l\•• •• ~r, 1 r~s. 

redcc1c•nes (hldrol1!:>1s d~ 5. ox1dac1t:,r1 de- 6 v reducLJl":Jn de 10:_, y 
~ ~ 

de ox1 d.acJ on-rediicc.l or, 

h1dról J'S.l~ ~s. e-1 JI"'!:>º dondt!' s1.~ do:-cr~mt=:>nt .. O\ el r t:>.ndlrnlen.to 

Come:. seo cc.ntab.s cnn la 1n!orr11~l-lón 1 !tPi de la :ilntt."'S.1$. d8> 1.s 

z. 2-c l el o~.ent..:..n1el i l e-n-.h 
11 
-ti a~ol 1 na 

ad1c1on dE!>l grupo -CN a.l C-4 y roslt."'rlor h1dról1s1'::. pr.:>f't."lrc1ona 9 

del cual se conoct.an sus c.sral.te:-r1st1c.as ~n CCF". JJ;" y RMI~ ya que-

habla s:J ntet 1 z.:i.do p1..:ir ..:.t r a 1 ul a. este cc•mpuesto pc•dr 1 a ut1l1z:~do 

par.a. saber s1 t!'n la hidrol1s1s se- fornl.í:lb~ el 1ntt"rmed1ar10 de ..sc1dos 

4-t1azol1nd1ncarboxl]Jcos, ..:.tras pal .abr•s 

primero el n1tr1lo y luego s.;.. n:.n1pe el anillo o viceversa. 

La obtenc1ón d~ 2.2-pe-ntame-tllen-4-L1a:zol1d1nc..srbon1tr1lo )..5 se 

realizo facJJmente des;,..r·rollDndo la Lé-cn1ca en bast!" a la s1ntes:1s de 

2~2-dimelJl-4-t1.azol1d1ncarbon1Lr1ln, de-b1do a que la cetona usada es 

c1clohe-xar1on.s en Jug.sr dt::!- .sc~lon ..... 

Busc.o.ndo produc¡ r el Ct..>mpuest..c• ,.3• se ht drol 1 ::e 12. y por CCF' se 

encont.ro un producto cuyo Rf cr..:.•rrt:ospond1a -sl r?f del cumpuesto 9 
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s1nle2ado cvn c.istt:!>lna patrc.n y ciclc1hex.anor.a. pti>rc1 na"i fue lmr ... 0~1ble 

aisl.lrlo dl.~ J;, me2cla. d.:-- rt?.lCCJón de h1drc.l1s1s por CCF v HPLC. Al 

con u huar 1 a hl drt.~l 1 s1 s obluv1 mo::;; el compuestr- el cuaJ 

purificamos Vld c1:.it1n.:s pt?ro el rend1m1enlo fue Inferior al obten1do 

Con10 en la reacción dt? hidrOlis1s d~ ~ ya hab1 ames. var lado 

lemperalur.,, t1~rnpo, pres1e>n, concentrac1ón del ac1do y atm1.':.isfera en 

la cual se t:-ft:-cluaba la tuc1ról1s.1s lo ult1mo que no<.:. f;ilt.aba era 

cambiar el tipo de .\e.ido ut1l1zado baJo las m1snoas cor.di1..·1ones 

Buscando l ncremenlar e-1 rend1 m1 enl o camb.i amos el HCl por los 

Aci dos H,so .. 8~~ y HBr ..::une. pero no se logro mejorar el rend1 nú enlo 

.).dem.a.s de que la reacción present.a mayar num'"°ro de impure:::.as 

Cdeterm1nada por CCF) y la pur1ficac1on v1a cisl1na es mas dificil. 
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CAPITTIJLO 6 

6. Parle experimental: 

El progreso de las r~acciones se siguió por cro1nal.l."HJra.fla en capa 

fina. utilizando cromaloplac~1s Men.:k de silicagel 130 P2~• CO. 25 nnn de 

espesor, 2.. 5 cm de ancho y 5 cm de largo). Los cromalogra1n.c'\s de g.ases 

se determinaron en un aparalo Perkin Elmer modelo 3920 equipado r.:on 

un det.eclor de ioni-z;:iici6n de flama, utilizando una columna de 6 fl 

por l/13 inch rellena con OV-17. Los .analisis en HPLC se realiz.l.ron t:on 

un aparat.o modelo Wal t.ers, ~qui pado con una columna Radial Palo.: C 18 . 

Las determinaciones t~ueron ht!:!chas por la Q. PatriciC' Elizalde y la Q. 

El va Rojas. Los espectros de IR fueron determinados u-n un 

espect.rofolómelro Perkin-Elmer 1320 y las delerminactones fueron 

hechas por la Q. Graciela Chávez y la Q. Marisela Gul1errez. Los 

especLros de RMN fueron delermi l"lados un especlronielro Varlan 

EM-390 y las delerminaciones fueron hechas por la Q. Alejandrll"la 

Acost.a 

Los puntos de fusión se delerminarein en un aparalei F'isher-Jeones y 

no eslan corregidos. 

Todas las delermi naciones se hicieron en el deparlamenlo de 

Qu1mica Orgánica de l.a D1vis16n de Estudios de Posgrado de la 

F'acul lad de Qui mi ca. execplo 1 os especLros de IR que se deLer 11\j na ron 

en el departament..ó de Qui mica A1"lal 1lica. 

53 



6. 1. Ohl ~r»C l L·O d..,.] ..: l of o•t:t-t ,..J d~hi do ...!,. • 

En u~-. n • .:str.o.;o d~ _-;,¡: 1·::1 u.!. <!1?- dc·'.i t-c·r·a-... S.P. r:clc-c.src..1-, t_·s ~ 9 l'.le .a.:t-t.1.t .. ..., 

-ccr:i 120 mL ce t"''~·r ; ~ r•crc1rr.1?0~ r:f" .;o rr.:.. ..:: ' '"· qu~d.nd1.'> ¿.1 

clc~roacet.slde:>oh1d.:;. .=.r. se.~ n.:lc.r. t::'",_.__-..rt.."'.i 

(a-luy.H~t~~ H~·..:ar.lJ: ;sct:>"tj,t._..., de- etilo 2.: l, reve-la.dc·r: ! 2 :. 

En RMN-H
1 

s.e:>o 1.."">bs~rv.lrc.r-. las c¡J gu: ¿.nt¿.s s~l"'.;.al es.: 

T~bl a 6 ~ 

S"~ñ.id 

e -
fL .: t 

3. s d 

>. 55 

2 15 

~- o .. 
" 
s 

..:..s.1 gn..;icl C-n 

CI <H2 -C~-< O ) 2 

CI <:H 3 -et!-< O J2 

CI -Cl:! 3 -CH-< O>, 

CI -Qi 2 <:H-< O>, 

CI -cH 2 -cH-< O>, -C:C O >-C!J 3 

CI <:H 2 -<:H-< 0>,-C:C0)-Qi 3 



6. 2. Obtención dt'!') bi s.ul t uro dt:."" sodio ~; 

A 14 g d~ h.i l'.trox1 l10 dt? sodJ o d1 suel los. en 58 mL de a1;¡ua S.t"> Je 

p~só una c:orr1enlu dt:!' ~clda sulfh1dr1co hasta que- l.;. soluc1L.r1 ..;lc.:t.n:.!..i 

un pH de 10. 

6. 3. Obt .... nci 6n du la 2, 2-dJ u~t i l -As· t J a2ol i na o&. 

"' A un mat1·•2 t'!'Sf~rJC"Q dt::" ':'100 mL con dos boc.ots.. c(:>í1 un t.:-rmometro en 

una de t:!'l l o:ss y un enibudc• a~ pr es.1 en compensada en la ol r '*. s.e l.,;. 

coloco la sol uc l t•Jr1 et er t:oa tj~ ¿. se enf r l ó esta sol uc t ón ~n un baho 

de- acetona-h1elo se-co b.oaJO ag1tac1on h.asto:s llegdr a uno:s temperatura 

i ntt:!'r na de -1 Or:-C En t:"} t"l?lhuiiL'"> deo ad1 i.:i Gn se col o.::.i.:• la sol uc J on d~ C: 

y s.e le ..:.dJclonó lti"nla111i:;.nte .<i la m~:::cl.s de- reacCJl~n mo:sntenJt?ndo la 

lemperatur~ lnler-na entre -10 a ove. Des.pu&s de ld adJC'lón de ]d. 

soluc1ori _,5 !:.t:?o cont1nuG ld .2Q1laclOn J:•or 10 m1n. dondes.e obst?rvó un 

pre-c1pit.ado blanco qtJe corrt?!..ponde al compue-sto 2. Mant t'"l"l.l e-ndo 1 a 

temperatura t::-nlrt:!' el J1-,t.t?rvalo me-nc1onado se le .ad1c1onó l~ntamenle 

t55 mL dt? acet.ori.;,.. Poslt:!'rlorme-nte ad1c1onaron 55 mL ~10:- un.o. soluc1ón 

de hJdrox1dD de amonJo al 28~;. Al fJna.11zar 1.a ull1ma adición 

relírO el baf"ic de acetor'l.a-r11elo seco y se mantuvo la ag1lacicn por 30 

min. a una temperatura dt.."' ll"\c..C. 

Se s~pararon 1.as do~ f.as.~s y la fase acuos:.a se lavó con 120 mL de 

é>ter C3 porc1ones dt:!' ~O rnL e/u). S'.e colectaron 1.as c:.a.p.a.s etereas, se 

seco con sulf'ato de sodio anh1dro y si"!- el1minó el e-ter a. presión 

reducida obtenJéoncJost.'- 31. 70 g del compuesto ..!· 
El compuesto~ se obtuve con ur1 r~nd1mienlo del 30~·• a pa.rt1r de 

aceta lo de v1 r11 lo. 
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En !R se obse-rvJ.r011 l..::..s s1gu1entes ~et\.ale-s· 

Tablo;. 6 . .3 1 

,__ __ s.,,_-_l'l_ .. _1 ____ +--3350 ._ ___ ?_-9_C•O _ __¡_ ____ 7_5_c, _ __, 

Asl gn.ac l l~•r-. -OH 

-· C'"• .yo.¡,tll.l<J dw t.tir. l•l•rwr.~l<J 

•30i 
t..1 ~cr.c .... rdu cc.'r. la l1twratu1..;i 

-S-CH2 ! -s-c-

El con1pui::o-s.to ~ st- obtuvo cc.n un rendl ni1 t:-ntc dt:'"l 80~. a part.1 r d~l 

acet..;,.to de v1n1lc. y coi. 

CColuntn&; OV-17 

,.,. 

Por CCF, e-stt- l'OUif"JIJesto mur-st.r i:I u11 ¡;>f .Je ( 1
• 4.3 Cn11~n.;.~ • .:on,.:l1..::10nes 

que d-11 ~l l ni.:: l S\.> ó 1 • t-«::"r C" revel .sr,do c.on nl nh1 dr l n.<1 ..,,1 2~. e1• él ar1ol 

Tabl .:s e. 3. 2. KM.tJ-H 1
, •a.li 

Se~~l 1 ~5 s ---r----. --· 
As1gnac1 t•n ¡ CH3<. C-~ ) 

_____ 7_~~_-·._-_·._. ª-· -T---~~"l -~_:_~~ 
Ht.C-!5 > 1 HC C-4 > 

¿. PF'"'·. TMS: ,:.-,"'-" 1wf.,,..,r,c._1u. l•·lto1r10.. d ... olv•nlw !>MStl. .. ioll"lgul_.1 ... ..,,,~__.l .. l• or,.::hi:- . 
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En JF se ob~ervaron las ~1gu1ente~ s~~al~s: 

T.s.bl a e. 3, 3. I R1ª' 

1_:1~:- f---c=N_1_6_B_~----t ---_º-~-8~_1 __ 

-· ('" ,pa•ulla. d• "-8r, '"'1•••''1:'10 ,u,. 

n .... ObtenciC•n dL11ol clothidr;.lo del.a. t•L-cislelna ~· 

Ph una. ma.Lraz t:>sfé-r1cl; "'""'" colocaron 31.70 g del comput?slo ~ 

~11,;.1..1..,.1 to ..,-n 50 mL d~ 11111'la.11L·11 c.on 3. 2 g de NaCIJ; e~le n;.-:;.tr .:t.:= s.~ enfrió 

\f')l.t ~! ndme-nt t'!' con un b.i.r'i._ __ ,::!t:!' ;..cetana··hi el o seco hasta. 11 t»gar o un.:.. 

t,.a..1111-..,.,raturit lnte-rna 11i.- -·l\°'"C::, ur1a vez t::!'Stab1l1::.:rsd.::s. la t-empt?r.stur¡,, ::ie 

}"'burbujeó acido ciAr•h1drlC•.:> <.prep.ar.ada con un.ii solución de 1SL• g de 

UaCN ~n 21 O mL dE- a.~;:u.;. qut:" ~e .;i.d1 el OOL") l enlame-nt.t?> .a un.oa solución de 

100 mL de H'3so .. cor• ... e:-t1t1·.ll,'lc:, y 40 mL dt- dgua. t:!'Sld ultima so1ur:ión 

de-bit:' lt:!'ner ur • .s t ""'mpt""t .Attn ~ de !:::l2"c·1
1

•
0

•. 

Al f1n.;i.l1;·itr la ~l'1~1ón del :sc:1do c1anh1dr1co se- deJó agitando l.;. 

solución por 30 m1n 111.:ss. Se- tomó ur.a al1cuota deo l.s soluc.1ón y se 

anol1=.o por CG, e•·1contr31)dC>se un.a cor,vers!l!•n de-1 comput:-sto ...,! al ~ 

L.oa soluc1i:..n metl\nol1c~ anlerlor del 2,2-d1met1lt1a:i:ol1i11n-4-c.,,rbo-

n1t.1-1lo~. St!' lraló de l.s s.1gu1entt:- m.;..ne-ra. 

~) Hidr6li~is ~on HCl ZN. 

calento a reflujo.:. h. dur'-nte e!:.e t1emr-o 

por CCF. 

h) Hi dr6l i sis con HCl 6N en un paso. 

Sd' 1 ogro obser v.sr 1 a 

La sol u..:.1c.n del com¡-,ues.Lc· .z ~e .ad1 c1 or16 a 100 mL de HCl 6hl, y se 

calentó a refluJo.;. h. t1e-mr-c.. dur.ant,e el cual se observo la forma.c1ón 

de la D,L-cist.e1na.HCl s1gu1endo Ls reacc1on por CCF y ut1l1zandC1 
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j..; S.l n e or1s.~gul r r t:>:::i.Ul taocs. 

pos1t1vu~ !?P. •i•:--• . .-.ctl.'"'i un;. 9ran c.:s.r.tlcad e~ t~H .. Cl y se der:1c¡ó r.srnr,l.sr 

l .i.~ cor.di el L•f•t:"" .. ,, 

e) HidrOli"i.l~ t.on H 2 so .. BN y HRr i.:oo..:~ntr.ado. 

La soluc1L,r. d~l cr,m¡:...tJt""Stt.") ~· s.e- trate- por se-p..s.r4do t:or1 H 2so .. 6tll y 

HBr cene y sto- (: ... lt?>11tc1.:. rt?fluJo Al s.t"-9u1r l.ss. r~.;.cc1ones por CCF 

1 ogro ob'E.Oer v;,;r 

cor1d1c1ont:0s niuv 1111;:,ur..s<:>, y s.u ;s1slan11~nlo r10 fu~ fact1ble. 

d) Hidr6li~is. con HCI 6M t?n dos p•!..Os.. 

Loa s.oluc1on 1h~tar.t:.,l1ca dt>l 2..é:.-d1t1t~l1lt1.::.:::.:.l1d1n--'-carbcm1tr1lo ~ 

se colc.oco c-r. uro m.:.i_r.:ii.z es.fo:?r1cc1 di?" dos bt:'lcas y se puso er. un b.a.i"\;o 

1 e·nl.0t.nn::ntc- 70 mL de HCl cc•rn: ~ 1n • .i ve-:.:: que se f l nal l ::i.::. la ad1 el on del 

:t.c1do, S.if" c ... mb1c. el b;,i.F.o por uno de- •gua y se elt?vó la temperatura 

hrs.. ~ al tt?rmíno dt? 

este per 1 odo se t.""l l nu né, ~l HH .. Cl y se- ad1 e .i onaron 70 mL de agua; el 

J11.3tra:: s&. c-sl&r.tl~' .it. ur,,s tt:ompt?r.;,.tu1·a de 90°C por 4h y por CCF se 

d~l~cto l.s r1.L-c1stl:i"lr,a HC1 S:ot? le- ad1c1onc 5 g de carbót• al:t1v.<sdc- v 

111J1,tuv0 t'"l ft•flUJl-· p1:-•r lC• m1ro. 111.:ss y St- llllró }¿, soluclC•n 

s.:- íorm~, Ufl j.t.r.st-.t? t?:ipt?Sl".\. el t-u.ll ~e- tr..;t.u con n.eta.nol pard el1m1n.;.r 

el NH .. Cl t_c.t ... l111.:-r1lt"'. F.st,a ~oluc1on de 111el.ar1ol se e-va.poro .s s.t?qued.sd a 

pres:1ón ri:duc:.1da. ot.tt-n1t-ndose un res1duo pa.stosc. CA). 

A co1·,t1nu..¡i.::1c1n St"' mu~str.:.n los. n1¿.todL•':i. emple.:s.dos para .s1sl.ar la 

c:1ste1n.::t !.ln t1 ... t:>t. .. r obtt:.-r.ide. bu~nos resultados 
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1 a n.1 ... ·1..~J st el r • .<i.. HC:l • .<i. P'="s .... r de 1·e•l 1 =~r cu1 dados..<i.m~r.t e- l..::• .ar.t t:-r 1 eor 

solo se logre.. ~1slarJd é-1·, muv b..,1c. r·e-r1d1n;1t>nlo 

b) Al re-'S.Jtiuc f.. se- J~ .Hi.11.1;.·1rn .. ":i .aQU.d h...a"!>.t.i:I dlsl....Jvt:""rl .... -, A '""':;;.t.4 

soJucJCn 5.lti'- l.:- .ód1c1n11L'"i 11·1et1J.;¡ni11·,.s h.;,st,.. un 1-•ll= 5, que t:-'!. t?l pur1ll...> 

JS.ot::."lé-L:tr1co de l.ó l•,1.-cJsteln""'• pt=-l"L-:. e-1 .,.1i.Jno~c:1dw ne. i,1,,,..t. .. lf>llCl. ::"..e 

c.i1.111b10 lo b.4!:.~ por· f-•lrJd11,,o v los f"t:'S.UllDdl..•S fu&ron l1~s; n.1<:.o.111(:>-s 

c·.1 AJ rE-~ldu ... ..., t.. se lt::." ...aLllC~C•r1Ci t-l~nnl h.ii'S.t;;. dlS•:'•lv&rlc. Ju~90 s.e 

le .ei.9rE>gC1 élt::."I', pt-r·n t:-1 pr""C!kll ... dc, obler.1dn fue '-'ocr> v n1uy 

J nest.<i.bl t:' 

d) Al rt:>$.lduc• A S.é! lt:.>o "'d1c1or1t:, .;,.gua y se ~.aturó cc.,n t~.-...Cl, ~ro ne.• 

se l...>btuvo nlnguri.,;s, cr1s.tol1zdc1órl 

El campuest o~ s.~ c~bt uvo con un rend1 ml t:ont e> del f',4•; .;;_., riar t l r· del 

acetato de v1n1lci (í)t?t.eormJ.ri.:.dc. por C1-om.a.togr.df1a de All~ J\:c-s.nlu.:1on 

rHPLC) Columr1a C-18, ~clvPn~e- A:7eton1tr1l..::. t.~uil ,.__ .. , t:>iC1 

ml ··nun, Dt:!-Lector de- lnd1c~ de refracc1on.) Por CG s.e=- obst?rv.a que 14' 

conve-rs;1ein {:lel con1put>-s.t..:• _.!.· ~~ dt"l 100• .. CCnlumr1a de 0\'-17, 

t~mper a.tura 60'""C por 8 n11n., c.:.li:"nl.ami~nto de lóc·C.·min 1'3ócC por 6 

n11n. Dett:>ct.or dtt 1c•n1::.:.c1C•n de fl<5.n\.d). 

Por CCF'. es.ti:- comr-'Lh:·~tc. t1t:-r1t-- un Rf dt:" O 4 (m1snw.s LL-.r1dlc1one-s. que 

en el lncJ.so 6.3 

En RMN-H
1 

se ot-st:-rvaron las s1gu1entl:!'s. s.ef"i4le~· 

Tabla t5 4.1 

Stti"ial As.j gnac16n 

1.63 s CH,c e.,;:' 
t. 46 s cH,cc-.::' 
4. .:.::: l ~C .... .> 
3. 36 d HCC-ei) 

3. 26 " HC c'-e; l 
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tJ.c1dci fc1r1111c1:i· d9ll..-l 7L~ l'3:l3, 1evt:"l"cio1· nJr1t.1~irt1·1-1- .,¡ i.:·. t-11 ~taru.«l 

al 98~·. y e.al ""'"11t..a.n11t:o1d L·,) t l ~lit> Ltn Id di::- O 46. 

tl. 5. Obt encJ 6n dt'-1 b.l l do .?., 2-dJ 11~t i l -4-t i .a:zuJ j dJ llL ¡u·l111W'i 1j1·0 .!,!. •9
tu 

1 g dt? L-·c1ste1r •• :i. HCl CMt-··rc~) <:i~ .ód1c1onei .<:a .:'.UCl mL dt~ -02ct-t1,na y 1-' 

nJl::'!Z:t::la si::- 1c-1lu.JC• P'-"JI 7 h Al t1n.<t.l dt e~tt" pt:'>1Jndc. !..~ dt'~lJlL'1 l"" 

acetc1na y cuar1dl.'.1 s.~ ulis...-1· vo una 1 l1rt11 cite"-:;" 5.e 'i.Ll~p~nd1 ó J .a Lie-~t J l ;.i.: J ón, 

cr 1 s Lal t::-s r c·r· 111"'1dos. ~e- 1 l l t r «lr on y '!:.""' r t"C 1 l s. t .:11 .i Zt"> 

obtuvo O. 86 9 t 70~. L.it::o 1·.,,.ndt mJ ~nt n~1 L-nr, P r d.,.. 1t:;':l· 1SB'-·c 

Cua.ndc- t:.>1 1-t?sldUL' A s.e s.omt::"lló .s la tc;.t-r11•a o:1.r1tt::or1or. S.t? ot.s.f"rvc. 

que t:?r.a muy .ln~ulublt:- '""'i oce-1 • .:.ina pi.:1r leo cu.<al S.t..."" le .o1d1c1011L• p1·1n1t:.oro 

m~t.a.nul par a d1 sol Vt"I' 1 C•, 1 O g 1.."li:-;l res 1 duo A s.i::- l""' ad1{"1 Clf11:• ~"i mL de 

d1suell.:t s.i::- le a.d1c.1Vl"1Li 1 L de .acetC•l1.i:I y '!.t> pus.e·~ rt>flu_11-, t="~·r· 7 h y 

después se dt:o-st 1 l L; l .<i .:tct?-tL...,na El 1 .,.1n:h ml ent ..:• fu~ muv b..:tJo C 1 ~-. d""l la 

s!nt.esJs; tc.t.al) Por C:CP ~t=- ob->é>J·vc. ur1.a gr·c1.11 pu1 e-z.;. 

El compu.;!'s:t':. ,..!! por CCF Cm1s.m.a.s cond1c1or1es 

caractt:!'r1z:.ac1t:•ri de .é) tJer1e un Rf de O. 46 

En RMH .. H
1 s~ ob:.t:"r· "'°"' cm las S.l guJ e-nt~s set",.;.) es.· 

Ta.bl ó. 6. 5. 1. PMN-H 1
• H~.~,_ci. 

l 7(1 

4.77 l 

3 45 d 

CH3 r C-C!) 

H<C-4) 

H<C~ l 

H<C~' 

t,) •=- •~n-;¡ul.,lw. d=-d.;.blwl•, t:.trtplwt ... 

13dl 
L.••r•cu .. rdu. .:~t. l'' r .. t--•L•rt.aao 
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En IR St=- obsc-r var on l ;..s. si gtH entes. St;of'"i.;s.J es: 

Tabla 6.5.2. I p"'"'"). 

-· c-m .pCU•lllla d• klU. r .. 1., .. ,,.lO o.u-. 

2900 

-NH;-

1740 1420 

S-CH2 

B .. 6 Obtención d.-.l .ácido 2,2-perit.amel!len-•-ti.azolldinc.arbaxilic.a~. 

0.5 g de 11.L-·c1sLe1na. HCl s.~ d1s.olv1eron t:.-n la ni1n1r1;. cant.1d.ad de 

met .anal, se 1 e ad1 cJ ano 5 mL de cj el ohex¿nona rt"Cl en des ti l.ad.d. y se 

agiLO por 2 h a temperatura ambtenle. Se concentro la soluc1ón a 

presion r·educJdá hasta l.a ap.ar1c1on d~ cristales, se enfrió el matraz 

y se guardo en el refrigerador- por 12 h. Los cr.is.tales se f1ltraron 

obter'\l endose O. B g de ..2, ( 80~·~ d~ rend1 m1 en ta) p f. de l 33-1 35°C. 

Cuando se trato ~l residuo A baJO Jas cond1c1ones anteriores. se 

obtuvo el compuesto~· (st::" SlgUió la reaccJón por CCF) pero su 

pur 1f1 cacl or1 es muy di f le i l dé>bJ do a 1 as 1 mpur e:: as del residuo A. 

Este compuesto se obtuvo con un rend111uento del 16~~ de la s.1ntes1s 

total. 

El compuesto .2. por CCF Cm1snw..s cond1c1ones que -=-n el !nc1soo 6.5. 

t1en~ un Rr d~ 0.62. 

En RMN-H
1 

se obst:"rvaron las. s1 gul ent.~s sei"\al es: 
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TabliJ. 6 5. 1 

1 0-.::. ¡:; 

4 R3 1 

.:..-1 40 d 

___ ._ ___ As1 gn.ac1 ~---

CH 7 <C-i!) 

HOOC< C -4) 

H<C-4> 

H<C~) 

H< e~) 

... u.~ .,lr1gul ... 1 .. arict_.c.i, d:...dobt ... 1 ... \:....lnp1 ... t .... 

En IR >e observaran J d.::. s1 gu1 t:-nl es ~ef\o.l es: 

Tabla 6. 6. 2. 

Sef\al 3450 2S~OO 1 740 1 4.20 -------- -------+-----'------!-----
-c=o S-CH 7 

-· crn ,po.t;,ltllu d .. ..._ltr, rwlw1w11c.1u u11w. 

6.7. Obtencion d~ l.a o.L~·cJst.tó!1n.a.HCJ !?, .a traves de Jos. d~riv.ado"i del 

ácido 4-t i azol 1 di hc.a1l1nx1li1~os 1H susll l uJ doo;,. t-n l .a posi el ón 2. 

a) O. 5 g de ,2 SC" dl ~01 v1 erc•ri t"ll 1 mL de l-ICl f.oN y se pus1 er cm .a 

reflUJO peor 3 h. St:o evaporo a ~equedad y se obtuvo 

comput:?sto .é ego•. dt?J 1·i:.'!"nd1 m1enlo) 

O. 36 g del 

b. 1) O. 5 g de ,2 s.c- dl!;Ol v1eron en l mL de HCl 6N y se puso .,;. 

reflUJO pur 3 h donde ~e obc;.ervó por CCF la apar1c1~..,n del compues.to 

2• par o c.:,r. l ..:t. p1 e-sene 1 d de r2· Cu..:1.ndo se aumentó el ll empo d~ 

reflu_io no s.-=- t"r1cc.ntrc::, var.Lac1ón .alguna. 
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b.2) 0.5 g de Ja se d1solv1eron i:on 1 mL de HCl OU y se coloc..,rc.in t!'n 

una ampolleta de v1dr10 la cual r .. oster.iormente se c~rró, ~'Sla fue 

col oc ad.a er1 ur1 bano de agua a temper dtur a de 92°C por un per 1 vdo dt:!' 3 

h, al anal 1 ::ar la sol uc J ón por CCP no se encontró v.sr i .:sc 1 on o.l guna 

respecto al anterior lnc1so. 

B.8. Otención de ~so y o.L-cislina ,!.2' 3
'. 

A.J) l g de o.L-c1stelna.HCl CMo:-rcl) se d1solv10 e1'1 H 20, se le 

adic1onó m~ .. oH concentr .. ''h1o has.ta un pH de 8.5 y se- l~ burbuJt?L'i .a.1re­

por 24 h. Al cabo de ~!>le p~rl<:.do '5.e obs.ervó ur. pr-ec1p1tado blanco, 

el cu.al se filtro obtt::on1é11d..::ise 0.6 g de J..2 Crend1m1entr.:i 79~;.) con un 

P- f. di:!' 250-25l3°C C dese. :, 

A.2.J La s.olucic-n obtt>nida del hidrol1z.ado del compu-:slc. ~ 

Cmenc1onada en 6.4. d.) fue lrat.;-ida con C. act1v.ado. luego St3' le 

adiciono NH"OH conr..::. í1ast.a. un pH de 8.5 y se le pasó una CC°'rr1ente de­

a1re por 24 h, al final iza.r esle periodo se observó un precip1l.:..do el 

cual fue filtrado vac10, obten1endose 5 g del comput?sto )_2 
Crend1m1ento 14~~ a parl1r el acetato de v1n1lo) con un p.I. deo 

180-185°C Ccon dese.). 

Por CCF, en las nu smas condl Cl or1es que el l ne l so 5. 5 se det.er m1 nó 

Rf d.:- 0. 22 que fue- el m1smc de la c1sl1na est.\m-Ja.r 

En IR se c.:ibs.ervaron las s1gu1ent..es sef"iales: 

Tabla 6. 8. l. IR lc:U 

S..i"ial 3400 3000 1500 1420 475 

Asigna.ciOn OH = s-s 

-· crn • p<O.IOhlta. d• i>::8r, ,.,.r.r.,r1c~a o.u"· 
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b. Y Oht ~he J c.11 dt'" n.L -·e J 'it t.'"l n•. HCJ 6 por r c--duc t: j ó11 dt.4 y 

P.L-c J ~ t 1 na 1 O. 

111e-:zcJ .. St:" rlt":"l ju_ll"':· 'i.\J~•·.·.,.-111.-1,t.-,. ;::•u! 1 1, lf•l'.-1 C·::F ';.t'" SlC)IJJL.• l.,. rd".:SC~.l~·:-11). 

Cre-nd111ut:."'r.tc.; i.Jt""l lC.1". º"" J.s. ~lntt:!'"":.l'i: tot,.,.!) 

e.5) 

Tabl.:. B.& 1 ! p ''"'' 

-· t:tu • pu-.tdlu Ó• ....... ••l•t••>t\"' Oll• 

~i"íal .t...,;;1onac16n 

3. 15 e ¡ CH, C!!C NH,) COOH 

~- 15 t HSC!:!,CH 



6.1 O. Obte11cJón deo la 2, 2-pe11lameli len-A3-tiazol i na Q 130
,. 

A una matraz esfér 1 co de 500 mL con 2 bocas, se colocó en una deo 

ellas un termomelro y en la otra un embudo de presión compensada, se 

le adicLono 20.33 g de..!., y se t?nfrió esta soluc1óri en un b~;.f"io de 

hielo seco-acelon.:. ba_io agi lación hasta. que- alcanzo 

lemperalura de -1oºc. F.:n el embudo de adic1on se pus.o la SQlUClón..[;. y 

se le adicic>nó lentamente ma.ntt?niendo la lemperatura inte1·na entre 

-1 O y oºc. Dt?spués de la .a.di c1 ón se conl1 nuo 1 a ag1tac11~·n por 1 O mi n 

y se observo la formacion de un precip1Lado blanco que corresponde al 

compuesto~- Se adicionó l~rit.a111enle 32 mL de c1clohexanona recien 

destilada. Posteriormente se adicionó lentamente BO mL de tJHi.OH al 

28~; manlttniendo la temperatura entre -10 y 0°C. Al finalizar est.:s 

última adición se le agre9ó 50 mL del cloroformo y se dejó agitando a 

temperatura ambiente por B h. Se sigutó la reacci1!>n por CCF, al 

fjnal1zar este ltempo St? separarcin las fase y St:> extraJó con cc1 .. C3 

porcion~s d~ 40 mL e '"u). S.e seco Ja sol uc1on con N.i 2so .. ~nh v 

eliminó el CCl .. a presión reducid..i. 

El compuesto .!j se obtt1vo con un rendimiento del 83~; a partir del 

cloroact?t.:t.ldeh1do ,.!.• y una purt:?'Z"" del 78~; CD::!oterminat1a por CG mismas 

condiciones que el inciso 6.3). 

Por CCF Cmisrnas condiciones que el inciso 6.3), moslro un Rf de 

o. 44. 

E:n RM~'-H' se observaron las siguientes sei"iales: 

Tabla 6. l O. l. RMU- Ht, ta,lo> 

Sel"íal 1. 20 m 7.30 s.a. 

Asignación H< e-• J 

6 ppm., TWS como l"•Í•r•nc1.u lnl•rna, d\~olv•nt• CDCl..!J. 

b> •·u.= &1.n9ulelto ancho, m= mulllpl•t .. , d= doblwl•. 
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6. l 1. Oblt:-llL j i.:..11 d~J .at· J do 2, 2:-J-.1.;..nt an~t i J r11-4-t J ..,_::tnl i dJ r1cóilr ho)(1 J j co ,.2; 

Er, n1.il.t1a:- e-~te-rlc..C· cc,.Jocc. e-1 cc1n1riut">s.tc-, l! nhtt"'nJdc-~ 

ariterlormt:-nle dl-S:lit:"J le ec-r. 5 1.J naL deo- CCJ ._ :~· 3 "3 9 dt" l·;;,(:N, t""..lt- lh.atr...,,= 

se enfrJ1.':o e-,,.:tt--rr·,~111~1,lt:- c.::w, u1i t•."f'1c·, d~ .:.cec-teori.s-hlt.-ll""' S.t:"C:O t • .n-:..1.:i logr.:11 

Uri4 templ:'-r.atur·.d. 11.tt:"I!',,,,. L1l"' -JC·'C, ur,,.:. v.,.:;: t. ... s.t,,..t1J1=""~--"' lo. tt"nn:•<="r..'>tur.~ 

1.:- bur bu.1e-.· .. HC:hl g.,.$ ( C•t>t t-nl de. di::' J .o n;J sn • .o 1cir1110. qut" .a.nt er J c•r mt"r,t~ 

i:n ó.4.:.1 t..l t11 • .;.l1:- .... r 14 .,,¡jJclOr, ~t:" dfrJC> "'9lt~r.d:: J.d. -:.i.:.Ju...:-lór-. ~":'r :C~l 

?J y St:!' obSl::'f \'C 1 ... .or•.nf J CJ r-.r. dt- 3..5· 
A t::ost~ s,1.·luc.1cm S.t- Jt- .ad1c1.:•riú J,,;.r,tarut:-r.tt? 70 niL e~ HCl 

.og1to por 3 h ¿,. u1i4:t 1t:"lllpt"'r~tur.:o dt:" 5l.•c-C. Al !lf).:ill:'.'t.r t:"Stt" [.>t.:"rlo•j._-. 

re;.cc.i.c.n 

El compUt:"<;.t ,, ~ se;. ,.,l,t ~tv\~ e c•n 1.11 • .0 r.·ur ~;o.a dt" ?S·. t' fot:-t ~' 11.1 ,,..,.,j.,.. p.~.r 

HF"CL nu s.11.as. e c1r1dJ 1. J.1.11,~~ que "'n el corupuest.c. 5) t~or CG se ob~e-r v.a 

qu~ l .s convt-r~J l': .. n d&l L'L')JUt•ue-st w ;.¿,, ti"s del l 00~;: ml ~n • .;,.~ LL•r1d1 c1 i;,r,es. 

qud' en e-1 e ompUt"$ t c. 5-, f\ .. 11 CCF ( ml SlfütS e ond.i. e 1 C•nt?s. qut? t:-1 e c.."'ompu~s lo 

~) tJeni:;- ur1 l\.f at:o (J ~r;¡ 

set\.a.J es: 

Tabla 6 ll l 

~"""l"i..s.J 

1 0-2. 2 

4. 5 ' 
4 87'.t l 

ll 
3 25 d 

-· 10 .:! 

A$J t)OdCl ón 

CH2C C-i!) 

H<.C .... > 

H<. e_.) 
H<. e~' 

H<.C~) 

muÍl•f•lwlw o.r.c:toc. 
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Cr.J'JTULO 7 

7. CONCLUSIOllES. 

!.- Por medio de le cromatograffa en capa fina se desarrolló la técnica m!s 

pr~ctica para poder roalizar el seguimiento de la sfntesís total. 

2.- Se 'intetiz6 el ac. 2,2-pentametilen-4-tiazolidincarboxflico ,2 para el 

cual no taay una síntesis inforn1ada. 

3.- No se pudo deten111r1ar sl los ácidos 4 .. tiazolidincarboxflicos disustitui­

dos en la posición 2 son inteni1ediarios de la hidrólisis dE los 4-tiazolidiri­

carbonitrilos disustituidos en l• posición 2. 

4.- La reacción de hidrólisis de los 4-tiazolidincarbonitrilos di sustituidos 

en la posición ? , es baja en rendimiento debí do a la i nes tabil i dad tanto del 

reactivo como del producto bajo condiciones de hidrólisis. 

5.- El método encontrado para el aislamiento de lo cistefna puede ser aplica­

do a otras rutas, con lo cual se focilitar! su purificación. 

6.- Oe varios opciones reportadu. para i. reducción de h cistina, se proba­

ron y se selecdon5 la utilización de Sn en medio 6cido, lo que permite el me-

jor rendimi ent.0 y pureza. 
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7.- Se comprobó que la utilizaci6n de derivados como medio de purificación 

de un producto es exitoso, ya que penni te obtener compuestos con pro pi edades 

qufmi cas y ffs i cas que faci 1 itan di cho proceso. 

8.- La producci6n industrial de la L-cistefna por sfntesis qufmica no es 

costeable debido al bajo rendimiento, por lo que se recomienda estudiar su 

aislamiento de protefnas. 
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