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INTRODUCCION 

En la ultima !iil:sla los iwiras cient1f1CX1S se ~ 1ro:remenlúl notaolemente, de tal 

forma C1Je obllQll a los p111ses en v1as 111! desi!rrollo a poner mll'fU" atenc1on en 1mpulsm- su 

i)rC4lla 1nvest1Q1C1ón, lo C1Je iwttara Ql8W el ml!rQl!!l del mln!Jo de la información y le 

llcnola¡1a.aintrtbttyerd) así el oosarrollo de dtcros paises. Teles 1nvesl1Q1C1ones ~ ester 

enrcams e resolver problemas nec1onales pare craer nueves tecnola¡fes Q!ll5:8S de ser 

1t11plementams en oondlCIOOl!S accesibles ~ lqen m1111tsner un meresil interno, evltllllOO le 

1mportec1ón , ltllto de medios, como de pr0lld1m1entos para le m1111ufecfure de pl'OOuctos 

IW:lllSl!r'IOS dentro de csle pais. 

El icum S-4am1no-2-h11hx1butfr1co CHABA), es un proiJcto de gr1111 1mport1111C1e para le 

1ráJstr1a farmout1a1. Este canponents es velloso en le preparación de 1111t1btót1CX1S 

""111sintél1CX1S; (H8bel:ec1ne, em1kec1ne etc.), ye ~este amtrai:1!1:les ~de 1ro:rementar 

ln:c1ón bec\e!'11111a de ent1bfótlCX1S em1na¡lucós11tis. Se hademostra!l:lque este molécula (HAflA) 

untdll en el ar bono uno 111! estos 1111tfb1óliCX1S imparte mll'ytr potenc1elld!d e les moléculas en 

estudio. Los 111t1b1ót1CX1S sam1s1ntét1CX1S obten100s deestes mooff1cs:1ones ~im1ces son ye usatis 

e ntvel rospltalar10 con bueros resultm. Es lmport111te sel\etar QUe la preperm:lón del HAflA 

est6 bajo patents y umcanents es prepar!ÚI en tres paises del mun!l:l. 

Por lo enterlor se sintetizó el ic100 S-4-amlno-2-hlli'oxlbutfrtco ~BA e nivel de 

leboretor10, usllllOO meterles primes de bajo CXlSto y m:ces1bles en el mercam nec1onel, con el 

11n de llllO('tar le pos1b1lid!d de preparar en México el ~BA e mvel 1r00str1el 

En este trelle¡o se pr89ente40 une rute s1ntét1ce estereoseloctlve del HABA. Este sintesls 



involucra la preiw11:1on ae 1nterme<nar1os ae 1Tet11mpcrtin:1e QU1m1"" ""QUe son usaJJS en 

le prepar11:1on ae otros prtlb:tos f5"mriot1ros y ae feromones. Este sintes1s temo1én involucre 

el uso ae resinas ae 1nterClllllD10 ión1co CR.l.t.) pere le purlf1Cl!C1ón de los prooxtos , pcr lo 1µ1 

en este tr!lb8¡o temD1én se uicl"'1'11nform11:100 earca ael ml!l18}o da las resinas ae 1nteramb10 

IOOICO. 

2 



GENERALIDADES 

ANTIBIOTICOS. 

Los antibióticos son sustnlos qulmlc.Y. preóJCldas por mlcroor9"1llsmos QUe tienen la 

cepacld!ll, a baJ8S an::entrm:lones, cil inhibir el msarrollo o dastrulr los btl:terlos y otros 

mlcroorQlrllsmos. El hecho cil QUe al11Jnos antibióticos, cano el clor111ren1001 se prr.óuZcas 

slntMlarnente no lnvallm este cilflnlclón, pues en un principio estas StJSt!lllClas fueroo alslm 

cil mlcroorg!rllsmos, Atan blén, los antibióticos útiles son los QU8 tienen acciones 

(Jllm!oterapéullcesy toxlcld!d 911lecllva para los mlcroor!IMllsmos. Los m8Cllllsmos cil acción cil 

los antibióticos, son cuatro y 911 ~ llg!ÓlS estreclltJfTlente oon los m8Cllllsmos flslol~lcos cil 

las bm:ter las. 

INHIBICION PE LA SINTESIS PE PARED CELULAR 

El canpmente escenclal cilla pared celular es un muoopéptloo, cuya slntesls es lmpedlm por 

el antlblótloo al Inhibir los sistemas enzlmatlcos correspondientes a dicho prooeso cil 

repreóJCclón. La nUBYa a\lula ten0-6 una pared celular cilfectuosa QU8 ser6 osmotlcamente 

sensible, penetrllrdl llQUlooen su tnterlor lo que har6 que estalle o so Use.Por este meawitsmo 

ir:tUl!ll las cefalosporlnes, cefallnas, bacltrm:lnas y clclooerlna. 

LISIS PE LA MEMB!Wlf, CELULAR 

Al llsar la membr111a se afect8n Importantes funciones celulares, pues en la membrana 

existen sistemas enzimáticos vitales, lldem6s ésta rlQB la entro y sellm cil los elementos 

nutritivos. Mediante este mecanismo m:túan la pollmlxlna .B, oollstlna, nlstatlna y anfotereslna 
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!llHIBICllll PE SIPf!ES15 PBOTElt;;-

_ A9iros 111t1bwt1C1JS bkxµill1 los pasos ~1os pare 14 smteslS ti! proteinas, ectuardl 

90tlre los rillo!OOles, en esta forme le v•<lil ti! te Docterie ~ olectn Es es1 a:mo ectuan el 

clor1111fen1oil, les tetrecichnas, estreptomicinas. <anamic1nas, r1famp1c1na. 1uic0011c1na y 

er1trom1c1ne. 

INH!BICION PE LA SINTESIS DEACIOOS NOC!.EIC9$ 

No es l'll!l:eSarlo referirse• le importancia ti! un trastorno ti! la s1ntes1s ti! ec1álS nucle1ois, 

especialmente tl!I S:ioo Cle9lxirriDonucleioi, oimponente esericial ti! les nucleoproteinas; los 

enUbioticos 1JJ! pJetl!n ectiw inniblerdl dicn. síntesis son; le ¡riseofulvina y el S:100 

MlldlXIOl 

Estos son, • r¡rantl!s resois, los procesas Inhibitorios o mec81llsmos oo octlón oo los 

ant1~1otlOJS Mora. iw• 1JJ! una sustancia Puedil cleslflcarse oontro oo los antlblótlois es 

ooseoole IJJ! cumpla les sll)Jlentes carecterlslicos: 

a) Aa:_ión ant1Docteriw selectiva y potente, de preferencia sobre una amplie serie oo 

m1croor9e111smos (amplio espectro) 

b) Ser becter lcl<lil, esl su acción curativa es m6s r6¡Jldo que si fuese bocterlostetlco 

c) Debe ejercer su ect1v111':1 antlb«:terlw en pNlSeflCla oo los llQ1J1álS ool organismo o 

exooms y no ser deslruioos por les enzimas Usulares. 

d) No ha de perturbar les oofensas ool orgenlsmo, pero tendrá les concentraciones llBCBS8rles 

pera arecter al e¡¡ente Infeccioso, no de!le lb'l8r los le•cosltos ni lesionar los teJ lálS de huésped. 

el Debe tener un 1nd1ce qu1m1oterepeuhco conveniente y aun a les álSJs max1mes requeridas 

oor1111te per1oálS muy largos, no OOben pr0duc1r reea:1ones M1ersas de 1mportanc1e. 

f) La absorción, distribución, destino y excreslón OOben ser teles que see fácil conseoulr 



rapi<Dnente niveles llll:tl!riMlCJS en le srq-e. te¡ioos y ilQUiá:lS tisulaN!S incl~ riorina 

DICOOS niveles Olberen mentenerse el tiempo l'lllCllS&rio P«"e 1.,,-er su efecto. 

ol El &"Jt1Dlót1co no lle t'.11 prroxlr fenómenos t'.11 sens1Dlllzii:lón eler-Qénl~ 

h) No Ll1be á! prOYtX:er el <leSlrrollo t'.11 res1s1enc1e en m1croor<¡!llismos SUCl!ptJDles 

1 J Oelle ser efectivo por tims las vlas á! mlnlstr~lón 

¡) Oelle poi!(' fetir1~se en QrMLlls cmll-Y e un precio r!IZOMble. 
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CLASIFICACION DE LOS ANTIBIOTICOS 

Existen diversas clas1f\cm:1ones oo los 11111b1ot1cos. As1, si se terna en CtJenta su origen 

se astablewi tres grupos 

a) Antibióticos pnó.Jeldos por tlorQls (penicilinas) 

bl Antibiótico orOO..:idos por act1Mm1cetos (estreptomicina, tetracicllna, kll15111ctna). 

c) Antibióticos prOO..:tdos por bacierlas ( ttrotrtclna) 

Esta clasiflca:lón no es utll ásle el punto oo vista rermacolá;1co, por lo QU8 se croo una 

clasiflca:ión - en la extensión oot espectro 11nt1m1cro1rnm, es clac1r el conjunto oo grupos 

00 germanes su:eptlbles,por e¡emplo: bacter111S grm poslttvo, bacterlllS gr11m negativo 

tJSp/f'tWf/M cfcte/(S!°«S etc. 

ANTIBIOTIQJS DE ESPECTRO REDUCIDO. 

Son los 11nt1b1ót1cos QU8 poseen actividml 1111imlcrobiana sobre pocos grupos oo girmenes, 

l!bercenm un numera reletlvamente pequeflO oo especies oo micraoromnsmos, son 
preoomm11ntemente ba'.:tertcidlls. 

ANTIBIOTIQJS DE AMPLIO ESPECTRO. 

Son eq.¡ellos QU8 poseen actlvidml 111timicrob11m sobre mulllples grupos oo gérmenes, por 

e¡emplo: ba'.:teri11S, esptrDQU8\as, r1c1<et1si11S; l!bercenm un gr11n numero oo especies oo los 

mismos, son preoom1MOlemente ba'.:ter1ostal1cos. 

Estos antlbtóllcos e su vez son dlvldldosdl llCtJerclJe su naturaleza Qulmlca, coma se muestra 

en el ISQUellle l. 

DeblclJ al enfa¡ue dl este trebejo hablerernos en particular oo los 111llblOtlcos 
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em1noolucils100s. Con este nomore se mscr1oen los mt1D1ót1COS de espectro reó.Jc100, que cano su 

oomDre lo 1001ca soo olucils100s <JJe c:onllenen lilS o tres motOCIJlllS de llZ\iceres <JJe poseen i¡rupos 

em1no. E¡emplos de estos son k1M11r111c1ne, neom1c1ne, gentem1c1ne. paromom1c1ne, y son 

obten100s de los ..:t1oomicetos. 

al KlllM!lctne (Crtstatomlctne) se obtiene de los cultivos de Sta:otmz/gJl!sPKW1!r8/iC11S. 

b) Neanlclne (Neanes) prcc:eOl de Stao/crnir:ws fr!ICflw , mlcroorgenlsmo a1slail del 

suelo. 

e) Oentamlctne (Oentemtne) se obtiene de f1jccanmos1xra O!J(O/Jf'tfl que se cultiva en 

t51QU8S de fermentación 

d) Paromomlclne (Humlllln) der1vade S!reo/WJiws rllllllSIJY.Y w-w1w1c1fbd 

e) Amlnos1dtne (llebromlclnel, se extrae de los cultivos de SlaJOlomiC!!l!!SCl!es/om!Cf/JC!JS y 

es lm'lntlca a la Pll"OIT\omlclne. 

La compos1c1ón qulm1ca de estos mt1b1óticos es la s1ou1ente: 

1) Kanemlclne; 95:S de kimmlclna A y 51 oo kMemlclne B. Estes soo sustMCles 

pollb6slcas c:onstltuldes por dellxlestreptemlne!J.'8 es la aglOOJne unl!lil a la kanosemlne 6 3-D

OIUCOSOOllney a la 6-D-QIUCOSOOllne para la klllMllclne A , y ¡l5"a la kmemlclne B es la 2 ,6-

D-olucosadlemlne, en too:is los casos se trata de emlno-llZticares. ESlµlflla 2. 

21 Neom1cine es une mezcla de sustMCles , formo principalmente por neom1c1na B y 

neom1cma c. Ambas estm constituidas de la tteox1estreptem1ne, d1s11::ernll formall:J a su vez por 

la unión de la D-rlboslly laneom1c1naC, en la!J.'Oel ultimo em1110-llZilcar neosam1ne p\JEll! ser 

B o e (la neosem1ne By la noosam1ne e soo esterolsómerosl. E~ema 3. 

3) Oentamlclna, es una mezcla de partes louales degentemlclnaC1a y gentemlclna C2, soo 
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sust1n:1as pollttestais ae estructura semei1r1te a las k1r1arn1c1nas y coostltutdils por la 

IBlxlflSlreptl!ll11na (lllJltXXN CO'llUn a taD este !rlJPO de l!ITilllOJIUOJSt<Dsl umde a ros 
1!111ff1lt111Ílres, la purpurOSll!lÍl\ll y la QlrOSM\11\11 en la <¡enll!ITiiClna C 1 la purpurOSl!ITiina 

ainllene 00s IJ"UPGS metilo, mlentrosQt.e en lac¡entamlcina Cz dicho l!ITilno-ellicer cootiene uno 

y la~tl!ITilclne e la no aintlene nll9Jll0. E91l1J81!1a 4. 

4) Panrncrnlclna se cmsllf!JY9 de paromomlctna 1 y panrnomlclna ll.5oo sustin::les 

pollbáslalS, de estructura semeJ1r1te a les neOSl!ll11nes de monera Qt.e la paromomlclna 1 esta 

<mstltulae por la lll)lucona, d!O>lestreptl!ITilna unlde a al 2-0-Qlucosemldli y a un df-llil 

rcrmalil por 0-rlttose y neosemlna B; por su parte la paromomtclna 11 se dtleroocla cm la 

1r1terlcr por poseer reos11111nacen vezdlineOSl!ll11na B. Esquma 3. 

IWIAlllCINA A IWIAlllCINA 1 llAllAlllClllA C 

ESQUEMA No. 2 
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llEOlllCINA 11 PAllOllOllllClllA 

ESOUE~ No.3 
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~~-~ 
~ 1-tlEOXIEITllEPTAMINA 

~~~ -::?'Y-• CIAl'IOSAlllNA 

OH 

GENTAMICINA~ 

R,-CH3 Rz•H 

ESQUEMA No.4 
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ESQUEMA No.4 

JO 

GENTAMINA C1, 

A,~ •H 



ACCION ANTIBACTERIANA DE LOS AHTIOBIOTICOS 

AMINOGLUCOSIDOS 

El espectro onllb<l:ter•im de las ant1b1ót1cas l!ITll"""lucasu:Ds es muy seme¡anle ps-a la:Ds 

ellas, s1erm de espectro r!Jl.C•ál y de 11X1ón prewm1nontemente becter1c1d!!. 

a) Kswnlclna- SU BS!lOCtro ont1m1cr001im eoo>Pninde: 

Bacter 1es Ortlfll ( • ) 

6m:terles Grtlfll( - l 

[scl/erjc/11~ PJ/i 

Protey¡s vvlatr/S 

y ~as Sllf1p/!11 v.'itltQOrlf/4 

AIQUoos oroonlsmas QUe ro soo suceptlbles a kantlfll!CIM son; 

Mlcroon¡amsmas anaerobias, hof9ls, rlel<etslesy virus. 
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b) Neom lelna. Actua sollre: 

Bm:teruis Grem ( •) 

!1.rJ!lusan/r.JSiS 

Bm:tertas Orem (-) 

Esdltpctv.: tx>li 

Ent,..,m:tsr !lrnlfllJS 

mJM- tcm el género 

2J.lflllh- tcm el género 

Bm:tlos l!ct<l:J resistentes romo el tuberculoso y .4fl!fll!Jltcel!IS 

Los mtcroorgomsmes que no son sucepttbles a la Neomtctna son· 

Vtrus y protazuartos. 

e) Gentemlclna, el espectro antlbm:terlllllO es semej1r1te al de los anllbióllcos 1r1teriores, 

eunqueal~ más empilo: 

Bm:tertas Grem ( • l 
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B~tes Grem ( - ) 

ProtM v!Jlqr1s 

~- tOOJ e' <¡enero 

~- tcm el género 

d) Peromom1c1na. Al!1Jnos mlcroorij!!lllsmos senclbles a este son; 

Bm:ter1es Grem C +) 

Slrt!p/@g:J& Otiflenes 

6m:ter1es GremC - ) 
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Esrht!r!Cfu:tazl! 

Entgqp Hlstoljflal 

Los antlblótlros irnlna;¡toolsl<Ds puOOerl d!lr llJIP" a fenómeoos oo resistencia ~ter lana 

Olchll resistencia es experlmentlll! en eslllflla:ttOS y coll~tlos y a veces en ¡¡éf"meoes ool 

Qénero proteos y t1111b1én el~ tia tuberC1Jloso l!tln<µ! con menor fre;uencla QUe con al¡¡unos 

otros antlblótlros. Su ma:l!rllsmo oo m:ción es el oo reprimir y transtornar ta slntes1s prolélco 

oo tes bm:\er1es, ectuanoo SObre tos r1bOSOm11S. 



AHTBIOTICOS SEMISINTETICOS 

Los !ntlb1611CllS semisin\étiCllS wrgen de los estudios ""tlzalls pcr Peter Woo en 197 ¡6 I 

Woo aisló el 5:1áJ S-4-emlro-2-hlll"1lXlbutlrloo de un !rlllblólloo oo origen netural llMll!ltl 

Butlros1ne, e hizo mallf1c..:1oroes "'imu;as de el~ros otros !ntlbló\lros S<JS\ltuyenál el 8c1áJ 

ei.ll!ltl en dllerentss pos1c1oroes de dlvérros 111\lb1611COS, rool1zo ómlis las pruebas b1oló;¡1cas 

""'lo CXJ"óJjeroo e corcluir; ·Le sustit.i:lón de 8c1áJ S-4-emlno-2-hlcroxibutlrioo (tWlA) 

en los !ntlbiiJ\ICllS emlro;ilucils1áJS, prt1ferentemente en la poslclC>'I del cerocro 1 . aumenta la 

CllllflCided btci!r1c1de en <immlcinas, gen\Mliclnas y necrn1c1nas 

Al~ros e¡emplos de 111\lbióliCllS semlslnétiros son: Hobel;s:lnel3 y32, pertenece a le serle oo 

la l.!llemlcine y se obtuvo el S<JS\ltuir une molécule ál tWlA en la dlbel<s:lne E!Q.Jenla5 

Ami~1no31, 111\1b1ó\1ros semisin\élloo obternáJ el sustituir una molécula oo WIBA en el 

carbono uno ál la <"""'1l1c1ne ESQJema6. 1,2' -tWlfl- dlbe\(..:ina 524, se obtuvo el umr en los 

CS"beros 1y2· ál le 01be<s:lne Bel tWlA. ESlµll!le7. 

HABEKACINA R,• HABA DIBEKACINA R1-H 

ESQUEMA No. 5 
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ESQUEMA No. 6 

1,2'+1ABA-OIBEKACINA B 

ESQUEMA No. 7 
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Toáls los enttb1ollcos sem1smtet1cos pertenec1enlBs a lo serie mi la kl!Mm1c1M, mostrm 

llllter1ormenl8, hM P~ser mlisect1vos¡¡¡¡e la kan.vn1c1n&24.S8.31.32 y en lo 11:tualldlll se 

estudian P1olc);¡1camen1e muclloS otros entib1ot1oos sem1sin@1cos pertene::1entes olQUMS otras 

SP.rles, pin !llterm11111r su ea:1ón anllbecter1w en d1verS11S G:lSls y la tox1c1dlll Qll6 estos 

ix-i. 

Cooio aJ\OOCUenCla !lll ex1to oblemoo por P woo 61 en la moo1r1cec1ón QUim1cc de los 

antibióticos. se ~ó un "1111 tnteres en este =po Asi, en el lll'lo de 1973 KaweQudlt.H. ~ 

A[21, paleolaroo lo prepar!tlón del 1-S-( • J· 4-omtno-2-hldroxl·butlrll k11nomlclnas A y 

6. l'lll)JCleMJ las (!)SIS 00 960 ~Olkg a 560 ~QIKO • en compar11:1ón con las kan.vnlC1""5 A y 6. 

El mét<ó> como lo preparo rue el s1QU1ent6'. El ic100 S-( • )·4-am1no·2·hldr<JJ<1but1r1co rue 

wwerllw a su N·benellox1·cerbon1I demlllll y trat~ con 6' mono-benciloxlcarbonll 

kan.YnlCIMA, po-a Ólll' el l-L-(-)-4·benelloxlcarllooll ke<WTllCIM A, que se trató con Ac()!i 

y Pd/C, paradl!r el l-L·(·)·4·am•no·2-h1drox1bulir!l kan.vnlc1naA Los <Er1vm oo la 

kan.vn1c1na 6 son preporl!lllSen forma s1m1lar. 

En el lll'lo de 1974 Nolto, T. ruJ.37, trató a la qmtam1clna c2 con el ester del lcltll S·y

bere1loxtcarbooll am1no-•·hiitox1butlrico-N- h1drox1S1JCC1n1mtdll, esl8 rllllCttvo es obtenldJ . º 
trat!r".00 el lcltll 5·(-l-4·11íl11no-2·h1droxtbullrtco con: CeHa-<:Ha-0<:-ct en so!oolón 

~ <il NaOH se<JJIOO de la odlclón de N·htdroxlsucclntmtdo en N:Ott conlen1endJ 

d1cl(jl&xtlcarbo-d1· 1mldll, en tretrmildrolurGCIO el 75'.C , seguloo de la hldr<qJflllelón con Pd/C y 

cromst<q'alía !E lnterawnblo lórnco para obtener le l ·(L-( - )-,·amlno·a·hldroxibutlrll ) 

gentnm1cine c2 , probarlOO ser buen buen becterlc1do el IQ\1111 que su mOOO!l;'8Ul!Ól y su 

d1acelilllltl. Por este mismo métro:i Ne11o36 trató e la !1)ntnmlclne Cta. pare dar el 1-S-y

amlno-•·hlito.ibutlrll oentnmlclna C1 a , QUe el ser moooeclleda y diecll~ afr!lGfl productos 

~ también poseen ~tividlld becterlcidO. También obtiene los dertvo:ils de la neomlclne 6, 

neomlcine C, P!r"OffiOlnlCina y IWldmlclna 535.36,36,61. 

En 1974 Koolshl 26, patentó hlS <Erlvaoos tille qmlamlclna C1 , éstos se obluv1eroo por el 

mél<m Que Nolto usó pare obtener tos o.ir1vedos de le !1)nlamlclna c2, dlcl'ols derlvllilS también 
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- !J1111E\1Vldll1 !l8:1er1Cl<lil. 

~ 1973 2~. prtpira los derwmde la tswn1ctna 6 patent!IOOl la preparaclOll de la 1-

N-(S- ... -1111100-2-but1r11l-t11NJ111e1na 6 ( 1-l'ABA-KM-Bl y la 3',4'- d1tmx1k11NJ111c1na 6 

C 1-~-DIBEKACINll B l 23. los cuales oo son afectm por la t11NJ11tc1na-fosfotrensferesas 1 

y 11 ni kl!flll!llClna-nucleotrensferlEl!S. En el mismo l!l'io Kon0023 r24, informa la cs-acter1zac1ón 

y síntesis de cuatro 19lflleros postclOMles de la l -N-5-4-am100-2-hurox1but1r11)

tenem1c1na By los dertvaáls 2-d1ac1llcos de la ~'.4'-d1tmxtkl!flllll1c1na B, de los cwles solo el 

1.2'-HABA-dldeoxlCl!fll!flllClna B fue activo rontn bacterias poco sens1t1vas o resistentes a 

1<en1111tc1na, pero menes act1vo(JJ8 el 1-HABA-d1tmx1t11NJ111c1na B. 

En1976 5cllre1ber5-0,patentn los der1vmde la tl!flllll1c1na A uSl!rO:l l!IJl!ltes bl~es 

del 11upo am100, functon pr1<1r1tar1a pero ac1lar le tl!flllll1c1na, estos derlvatlls presenteron 

mlft'l)r acttvldll1 bactertCI~ eµ! la 1-HABA-k81111111Ctna Stn actltr. Esq.¡ema B 

ESQUEMA No. 8 
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Umezawa56.57,58 en 1975 preparó losd!!r1v9llsde lo kwm1c11111 B por un metcm s1m1lor 

al USlláJ por Kordl en lo pr01>5'ec1ón de d!!rlv9lls de lo kllMTllCIM A. Esquema 9. 

ESQUEMA No. 9 

Tolbs los metolbs entes menclOMlis se M,-an bojo potente y han s100 de oren lmportencio en 

los últimos oros Cle!Jloo ol IJ'en lltJ!IO que htr1 ten.oo los entlbióllcos semlslntétlcos. Es lmportente 

enfetlZllf' que- el llfoode 1963 lo ern1coclncue use ye e nivel hospitalario, slenoo su espectro 

el mil6 ompllo oo los del IJ'Upo de los ernlOOJlucóslclJs. Este entlblóllco sem1slntétlco tiene un 

papel espec1el en el tretern lento de Infecciones OOnde prevalecen los microorganismos res Intentes 

o kenernlclM, genternicl1111 etc. Este es solo un ejemplo, pero ectuelmente se reellZllll estudios 

blolll,¡lcos pare lo posterior opllcoclón de los restentes entlblóllcos semlslntétlcos, yo que se he 

comprobmD que le clJsls neoeserles son menores que 1111 de los ernlOOJlucoslclJs de origen 

Neturely por lo tonto los efectos secunderlos son menores 
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IMPORTANCIA DEL HABA. 

Este compuesto es oo !rtrl 1mport1!11Cla delliciJ a le versatlllá!d oo sus usos El ~ se 

erx:uentra relaclomíl coo &llJUnosotros C8111pos oo le(!Jlmlca; como el tr1Bllllco , en áJn<E pl8É 

ser usal:I como l!Ql!llte complejtrlts46 en le cetermlnaclón el! aibelto, collre y nlQUel. Les sales oo 

litio ool t\A.BA fueron protem; por 0ersont4 como soJentes nerviosos, y su LDso fue re 125 

~Q/Ko oo pesocoo !rtrl actlvlá!d salellve. Tirnblen en este e.ropo Kero!Jet!l20 hizo un estwlo oo 

~ rel11:lón existente entre el t\A.BA y les benz!Xltaceplnes, (les benzo:llaceplnes son moléculas 

saletlves QUe aciÚtrl , nivel oo sistema rervloso central) y enconlrO Que el H'.BA evuoo a la 

unión oo les benzo:liaceplnas, aclulW1Ql éste como agente QUlmlco pare le trtrlSmlslón cll Impulsos 

nerviosos. 

Uno cll los usos más lmporttrltes ool t\A.BA es el ce unirlo e los trlllblótlcos en11ncqlucoslcils 

pare dar lugar e los entlblOllcos semlslntéllcos, sin ember~. también se he emplf>lll en 

preparar otro Upo cll moléculas por eJempl0: en le slntesls oo plrrolldlnes, eo le slnlesls de 

reroniones y en le preperac10n de erl!IK!enlnes ( sustericles elslm re tentlnus imts QUe 

presenten acción hlpocolesterolémlca, es !Eclr no permiten la acumul11:1ón re colesterol}. 
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METODOS DE SINTESIS 

Oe!Jloo el creciente uso del tW!A, se buscaron mélOCllS ¡wa sintetizarlo ya c¡ue result~ 

compllCllD el exlrl!Bf'lo 1111 le bultroslne (Es Impar tente salla lar QUe el lsomero ( Sl es el único 

D!PllZ 1111 lncremenw le cepeclcl!!d btl'.:terlc\1111 1111 los entlblótlcos em1oo¡Jucósloos) AIOUMS oo 

es1aS slnlesls :;e muestren ense¡u\1111: en 1971 PWrx/>l, slntetl4Ó el 6cl<D S-4-emlno-2-

hl~oxlbutlrlco, etrevés de Ja Ó!llJlllM:tón ¡wctel <El 6cl<D L-( • )-2,4,-dtemlno- butlrlco, al 

reaJ tzar estwtos ¡we eluc1d!lr Je conflouriclón ebSOlute mi tW!A que encootró en la butlroslne 

H. Seta49 fil].en 1975 Informó le slnlesls muna mezcla oo los !someros S v R 001 HABA, e 

¡wtlr oovllelo oo metilo y el ester etlllco del nltrometeno Mly8k133 , IO'Ta leresoluclón de 

le mezcle oo 5llboS llSllll<il cultivos oo~ ATCC, bajo condiclooes aeróbicas, empleenro 

como fuente oo carbóro le muestre r5:emlC8. El mlcr~lsmo unla1mente IB}'aal el !somero 

R mjtrdl el !someros en forme pura. 

tielteflO pre¡wó el !c100 S-4-emloo-2-nl~oxlbutlrlco por rein:lón rel !cloo s-olutmnlco 

con omool!l:O, trató el 6cloo resultl!llle con 6cloo nltrnso v lUEIJl lo reílujó con licloo nltrlco y 

sulfúrico. En 1975 Park44 , encontró el tW!A como pNlllcto en experimentos m evolución 

1JJlmla1, en cDnde e ¡wtlr de meteoo, emool!l:O, 1JQU8 y una desceroe electrla1 se formen verles 

mol!cules orl¡l!nlcas entre les IJJ8 encontro el HABA. En 1976 Yesuhlro, propuso le 

lrensformiclón de le 2- ptrrolldlna el !cloo DL -4-emlno-2-hlllroxl-butlrloo por la slQulente 

vle: 
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•l SIMl!o di cimetilo. 

b) N-lrMK*ICCinimidl. 

ci' rellljo con fet ~lee dt CH3-COO K en acetonífilo. 

d) Híctdlieis con HCI 

lb!I en 19e515, partió de Ja 2-bromo-bulirolactono, e hlcrolJZ<i a Ja 2-hliroxt-r 

butlrolactone.~eslJblertaoon la ftallmlde polllslt8 en dlmelll formsnidey remO'lló el grupo 

ftalimld:J por reflujo en solución elanólle8 oon fenll hllrozlnay lrl-n-bulllsn1no. 

fJ métcd¡ sintético us.m en este lrob3Jo40 fue a partir oo S-olutameto monosó:llco, 

lltlllfnlnand:J oon icili> nitroso ¡is-a rorm1r Ja ,-cerooxl-y-bullrol11:tona , la rtlll:Ción ocurrió 

con lolal retención de confl~r11:lón, la apertura se realiZÍl a baja temperatura ron solución de 

hl!Tóxllt! de amonio ¡l8ra obtener el icld:J S-2-hldroxlolutar/Jmlco, ~ se purificó medhr1le 

resinas de Intercambio 16nlco, poslerlormente se le reellz6 una llqedi!clón de Hoffman en medio 

báslai ron hlpoclorllo de Sllllio preperali>...Liuif¡¡de 0000! se purificó ron resinas oo lnterarnblo 

lónlai pera obtener el l'ASA. 

22 



IMPORTANCIA DE LOS INTERMEDIARIOS DE LA SINTESIS DE 

HABA 

A PARTIR DE S-GLUTAMATO MONOSODICO. 

En oil<ls recientes el c:Mlpo oo la eail6<,¡la QUlmlC8, (estudio oo lnterecctones mool!Ols 

(1Jlmlc:Mlente entre o lilntro de les especies), se ha coovertl<l:l en un bree de creciente Interés 

clenllflco VII QU8 ha demostrlltl ser de qren 81>ilcec10n y ullllcild, como por ejemplo el estudio oo 

las feromcms( moléctJles or~lcas QU8 sirven pare le comunlceclOn oo miembros oo una especie 

en particular). El estoolo oo les reromonl!S es cooe vez més extenso VII QU8 el conocer y 

slntellZS" estas moléctJles se puede tener conlrol sobre les especies en estudio lento benéficas 

como perJudlcleles pare el rombre. Los observaciones més amplias, se han rea!IZllD con 

feromcms oo Insectos, pero actualmente se Investiga este tipo de Interacciones en animales 

superiores.26 

El msarrollo oo estos esloolos provoco la vlnculeclón entre el comportamiento blol6<,¡lco y le 

qulmlC8 ori¡énlC8, oenermm lnquletuoos en ambl!S ramas de le ciencia, por une ¡wte el se!ler: 

lCómo se comunlC8n dichas especies?, lA qué tipo oo comportamiento corresponoo cala 

mollicule?, llos Insectos son C8Pat6S 00 dlferencler mollicules lsomérlcas?, lCUbl es le 

proporción !Olcusmoo la mezcle? y por otra parte si te moléctJla e le cual correspooclln, se haya 

en forme pura lCUbl es el Isómero especifico?' 

AIQUnl!S revelaciones Importante oo los últimos ellos fueron, en primer llJ!lll' el comprencllr 

le importancia de mezcles pertlculeres en le comunlceclOn oo elQUnes oo les especies, lenlen<l:l en 

cuente lesuceptlblllded oo el!l'Jnl!S oo éstes p6r un Isómero en perllculer. Por lo QU8 el paso final 

en el estebleclmlenlooo estructures feromoneles sintéticas son los bloen~ sobre les espocles 

en estudio Ahora bien, la slntesls oo feromon'!S con ectlvldOO optiCll d!!terml~. es ya un 

prerr111111s1to Importante para encontrar la respuesta e elQunl!S oo estas Interrogantes, 

reellzer41 bl~ sobre las especies con diferentes proporciones oo cooe enenllómero. Es 

eQUI <l:lnde la sfntesls oo p~ecursores con ectlvl!BI DPtlC8 se hace Indispensable, no sólo pera la 

slntesls de feromcms, sino para obtener mucnos otros compuestos con acttvtdOO 6pllC8, Q"e 
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flBllllr•lmente resul1al lle interés b10J()¡u:o, por le nalur•leze llel metaOOllsmo num<!llO en el c¡ue 

portlc1ps¡ moléculas con octiYl<ilj óptu:o con funcuin espec1f1ca 

Un l!JempJo lle 1ntermei:11ar1os con ei::tlvlcilj óptu:ollefinuley esterO!JlU1mu:o coro:11le es Ja,-

intermed1ar10 QUe se he utlil2!0J pare loi¡rar s1ntes1s 

estarooselei::t1vll&l lle mucll8S feromones y otras molocules Est• leci!N se prepare• partir lle 

glutan•to mor'(BÍj(Q), medl<r1te l• IB!m1noc1ón con ic100 n1troso59.60 , N!lttlón que proceai con 

totel reterc1ón l)?conf1guroc1ón y ello rend1m1ento CE~• IOl. Este 1nrtemedlar10 se usó en 

le síntesis que este trebe¡o pranta40 y su obtención ser e tlet•llede en le par te exper1mentel y 

en I• 11lscus1ón El 9lut1W11•to monos001co ( 1) se he empleei:ll en forme muy ver100e en 1• 

pre¡ltl'l!ClÓll lle ferDmOMS (JJlreJes26, wnD como inlermedlerio le ,-arlloxt-1-

but1roloc!Dn8.ES(JJeme 1 O. 

L:>, 
~ 3 o 

N.;_ 1 / 
0~ HoR:º-

4 

8 

>=1"(..H 
7 HO 1;vvy o 2 ~ 

' ./ "~"; '~ ·>:Jr· t. t J-. 
ESQUEMA 10 



1 lGluwneto m<m!OOu:n 

2) ,-cerbox1-,-but1rolectona 

3) ,-~rols:tMna 

4) S-2-8111-1,6-dloxas¡nro-( 4,4)-llOfllllO. 

5) Z-6-állleoen-4-ollda. 

6) Z-6-tre\rllB:en-4-ollda. 

7l Sulcetol 

8) E-2,4-dlmet11-2-penW1oclO. 

9) E-2-mettl-2-pentarorto. 

10) C1s 7,8 flllOXl-2-metll-cx:~ 

ESQUEMA 10 

Uneoo les vent8)es que ofrece la ,-cerbax1-,-butirol5:tona, es que se pueden preparar los 

enantlemeros (S) o (R) en forma pura e pertlr oo glutemeto mooosiíd1co (S) o (R) 

res¡¡ecttvemente52, ya que es una r0$Xlón que pra:eOO con retención oo conflourix:1ón, lo cual 

fac111ta la es111U1C1ón oo éste e los mlllsrleles Olltenlcms moolente aloune oo les lectones. Le 

sfntasls mi feremonas mostrlldes en el ESµlllla 1 O, fueron publlcsms por: Ebert, L.B . ...ll.Ul 

197411; Horl, K. ¡97574; lJz1 Ravld, R.~ 197859; Leverett, R.S.ÁAI. ¡97928; Dooltttle, 

R.E. 198010, leke1we, A. ñAJ.. 198452. Estos eutores hJrJ'&n su sfnteslsoo feremonas a pertlr 

ele ley-cerbox1-,-butlrolectooa. 

Dichas moléculas con activld!lj feremooel fueron sintellzlldes en forme pura pera reellzir 

bfoonsiryos y corroborar la relación oo actividad blol(l¡lce con le configuración ebsolula oo am 

una ele estas mol&:ulas. Sin emberlJ), a J>8S8I' oo ser la preparación oo feromonas uno oo sus usos 

més 1111plios e 1mportenles, temblén es un 1ntermooler10 pare le sintes•s de 0-rlbose, s1erdl 

dicha preparación, la primer slntesls de éste a partir oo materiales con m:t1v1dlld óptica que no 

pert,,,_, a le fan11!1e de los cerbohllrta!os, usenm el centro es1métricode lay-lactone. 

Esta mtemoo1er10 temblén na ten100 un amplio uso en la sintesisde derivm 6- acll1cos del 
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ícloo 11nl-lcl!Slloo.En ésta sintesís se esterificó con CóH6·CH2·ct al (R) Me 2-CH· 

CH2·CH(OH)·CIX.ti, q.e posterlCW"menle fueo-ecllaoo con lo ,-cerboxl-,-butlroleclooe y dló el 

(R)-benell-2·(2-furolloxll l~roeto, el C1JOI se hldrolizó v tretó con soc12. ~100 del 

íclill 11n1rqienlct16n100, pare dllr el (R)-1-( 2-furolloxl)-3-matllbut!l-6-

ptnop91tcl!Slt001l. fS(JJem4 t 1 

ESQUEMA No. 1 1 

L<l'l dllrlvaoos del ícllll penlcll6nlco Mil resulot~ efiar;es rontro S!QilO!llX'W wusy 

Escl!«/chi«coll. Le.,..cerboxt....,-butlrolectona, no sólo es usa1a p~e lo 111811ufeclure de este 

tiPO de boelerlcldos, sino !IW!lbloo pero lo slntesls del 4-0-(2,3,5-lrldaw<l-5-nlno-•-d

pentoruresooll) 6-0-nloo¡liaisll-1,3-dlnlno clclitoles y sus l ·N-(S-l-nlno-a

hl<t-oxlpropl11nll derlvm usatJs como bs:terk:ldos y polentad<l'l por Me. Canble,S. l 980.30y31 

E!4lflM 12. 
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ESQUEMA No.12 

Algul'lllS otras 111Jl11:11c1ones de le y-cerboJC1-y-butirolectooe, fueron petentims por le 

Scx:1eded Oufm1ce de Frencle, le cuel petentó une formulec1ón cootre le lntox1ceclón emon111c~I e 

per\lr de 1rg1nine y y-butlrolectone. Otro lnterllSIWlta uso es el petentrm por Su¡l'(Mle K. 

1974, que util1zn ley-lectone como IQ!flta humectnnte en formulec1ones cosméticos. 

En lo referente e sintes1s es un reectlvo muy versat11, he sf<il US8<iJ como precurror de: L

htli'oxfproline por Egucln C. 197412 preper!dll por deminneclón de éc1<il Qlutamu:o e r.1dróhs1s 

de le a-cloro-y-cloro,metll-l-butlrolec:OCm, lllJOXllepeoos coo ectlvlcb:I ópllc.a como el (R)

epox1!191'Melll, tsnb1én s1rv1ó ¡we prepirer 10 esteres del mento116 usims como ll\1Bl1tas 

lrOOlellsantas y ¡we le preperec1ón de <T81Ji!t1nos2 ( meteboh1cs f1to1oxicos elsfl!Ds de 

ÜIJlld/OSOOCilmtnl16fU111Y AstJtn¡1/lusM1611!f1SfS. que se tlS8ll oomo furn¡lcfdes v bec1erlcldlls). 

Esq¡eme 13. 

ESQUEMA No. 13 
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le y-artiox1~-buttrnla:\ooe se he etic0ntr11D incluso romo onponente del numo del 

C1'Jl"nl y fue PM!IW!d! e finales de los ira; 60"s51. Uro de los métlrtls m sintes1s es el ~ 

presento Nlk1sl11n, 0.1. 1972'12-ll pr00u¡o por ox1dllc1ón morofunc1onel de 12!riv11Ds mi 

tetrenuro<urono. Otro mét<:ól es el de Tslllµ:n1 197254, este coos1ste en le del!m1nec100 del 

*'1m glutirnltD coo á:100 nitroso (HNO). SOOre este synton se tienen varios estlllros de sus 

~ieáó!s <JJlróptlcas, ~1cas, <JJimiais y fis1ais, repa-tm JlC'" Cet"v1nke, o. 

19727A;P1r111oo. 19M45; Ttones,H.0. 198354 

otro de los intermedl1r1os de le sintes1s expueste en este trebe¡o es el S:100 S( -)-2-

hunxlglutarico IEsqieme I~) 

ESQUEMA 14 

fste Intermediario es slntetlzidl por medio m le 8¡Jerture de Ja y-arOO.l~-butlrolectone 

cm tlH4lH. Este Intermediario tiene usos muy restringiros Yll que ro ha sloo estoolllD, se usa 

cano ecoodlclOMV" ool tejloo eplteltel, euxlllar en el ecné y en prurltlsAún cu5lW este 

lntermedlirlo ro es oo 1ren lmportencle pare te Industrie, resulte oo oren utilidad en este 

trltlejo, y¡r QUe medlente éste, se ootlene el t'ASA. SI tomsnos en cuente los Importen tes usos oo 

los fntemedlerlos, sobre t<:ól de le y-lectooe, p00emos decir eµ¡ le slntesls presentede en este 

trebejo es lmpa"tente ro ten solo por arecterlzer y ootener et HABA e nivel de leboretorlo, sino 

también por el heber ooten100 le capac1c!sl pare preparar Intermediarios muy útiles. Este 

prl!lllf"eclón temblén tnvolr.cre el manejo de resines m lnterC1JT1blo fónico (R.1.1.l ussiOO te 

técnica en columna Los usos y le toorle oo eta tecnlca resulten ten empltos e lnteresentese ~ 

vele le pene menclOM" el!J) sobre elle. 
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CROl'IATO&AAflA DE INTERCAl1111D IONICO 

Las se¡lm"l!CKlneS meliente le técniai de mterarnbio ión1co se lleven e cetlo med1ente 

meterleles es¡ia:1eles de estructure poroso e 1soluble. Estos contienen iones reactivos c¡ue esten 

asa:iattis e 1ónes létnles, a!lll!C8S de interarnbllrlos con el medio t1J8 los rodee. Este os el único 

fenómero "'°cx:urre en el meter1el rurente tcáJ el pro::eso, c¡ue inver111blemenle tiene IUQ!r en 

medio 11~100 ( ¡¡enerelmente l!CWSO). 

Cano su nombre lo 1rrl1ai les crome!tVefle de lnterarnblo 1ónlco se emplee en le seper11:lón 

de susW.:ias lóniais lMto or11a11iais como inor¡¡Mlais de polielectrolltos, como enzimes 

hormonas virus, ácloos ni.clélcos y otres sustancies b1oló¡iC8fTlente 1mportentes 

Oenerelmente se empleen tres tipos de meterieles; resines, geles y celulos.:i de mlerarnbio 

ión1to. Le dlfere11Cie entre ellos se OOl>e e los ITUpos camo1aues y prioc1pelmente e le 

microestri.cture. De entre estos meterleles, nuestro etenc1ón se enfocorli e les resines de 

interarnb10 11inlro. 

Le resine es ¡¡enerelmente un pollmero de enll!Ces entercruzails de pollestireno o de 

pollmet11:rlleto (menos común) Durante le polimerlza:lón del estireno, se "'T"Jllfl P9'1U8fles 

aritidedes de dlVlmlbencooo, pre entrecrUZlr les lu¡etiJres de las Cldlnes pol1mericas Le 

proporción de enll!Ces entr11:rU21!1lls, pUIÓJ ceustr blOQl.<IO estérlro de los 1Tupos de 1ntercemb10 

lón1ro, lo C1Jel es muy 1mportMte porc¡ue determine le 1nsolub1lldl!C de le resino, lo m~ltoo de 

exp5!51ón cuenoo le resine entre en cont11:to con el .egue, esi como su Cllpl!Clded paro el 

lnterarnb10 lóniro ; temes de los que se herli mención mlis lldelonte. Une vez hecho el polímero 

con enll!Ces entrecruzails, se introoueen los grupos de mtrarnblo 1ón1ro en le resine, sienoo los 

mlis comunes los enl1stiDJS e rontmu11:1ón, en <Ende se es¡ia:1f1ca el grupo 1on1ro que posee, tipo 

de resine y tipo de polímero ,en le Siguiente teble (No. I) 
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NC)18RE TIPO DE GRUPO FUNCIOtW. TIPO DE RESIW. 

RESI~ PCllMERICA 

AM8ERLITA FUER TEMEN -CHi'N-(CH3)3 PCllESTIRENO DE 

IAA-~00 TE BASICA ENLACES TRANSVERSOS 

AM8ERLITA DE81LMENTE -CHi-N-(C3fia)2 PClESTIRENO DE 

IR-45 8ASICll ENLACES TRANSVERSOS 

DE ACIDETE FUER TEMEN -CH2-N' -( CH3)3 POLIESTIRENO DE 

FF TE BASICA ENLACES TRANSVERSOS 

OEACIDETE DEBILMENTE -CHi-N-(C2Hsh POl.IOESTIRENO DE 

a BASICA ENLACES TRANSVERSOS 

DE ACITE DE81LNENTE -CHi-N'-( CH3)3 POl.IESTIRENO DE 

H 8ASICA Y-CHrN-(C)fia)2 ENLACES TRANSVERSOS 

OOWEX 1 FUER TEMEN TRIMETILBENCIL- POl.IESTIRENO DE 

TE 8ASICA AMINO ENLACES TRANSVERSOS 

OOWEX 2 FUER TEMEN DIMETIL-ETANOI.- POl.IESTIRENO DE 

TE BASICA BENCIL-AMONIO ENLACES TRANSVERSOS 

AMBERLITA FUER TEMEN -SOJH POl.IESTIRENO DE 

IR-120 TEACIOA ENLACES TRANSVERSOS 

AMBERLITA DEBILNEHTE -COOH ACIDO POl.IMETACRILICO 

IRC-50 ACIOA DE ENLACES TRANSVERSOS 

OOWEX 50 FUER TEMEN -SOJH POl.IESTIRENO DE 

TE ACIDA ENLACES TRANSVERSOS 

ZEO KAA8 FUER TEMEN -SOJH POLIESTIRENO DE 

225 TEACIDA ENIACES TRANSVERSOS 

ZEO,KAA8 DEBILMENTE -COOH ACIDO POl.IMETACRILICO 

226 ACIOA DE ENLACES TRANSVERSOS 

TAllLA No.I 
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TIPO DE REACCIONES DE LAS RESINAS DE INTERCA,/'1810 IONICO 

~cuatro los tipos de rsslnas de lnterarnblo 11:ink:o sintétlcns dispooibles , calo tipo es 

-.:1elmente 111111lcqi e un éclc13 o base común y cm rlll!ttlones slm1lores e estos reactivos. Le 

C11ferenc1e pr1morle ri.Jice en cr.s los moler•oles de lntercemolo IOlllCO son Insolubles y 

remueben const1tuyootes oo une solución por le form~ión Cll lo sal de lo resine también 

msoluble, lo resine es insoluble, pero los constltuyootes Cll lo solución asl como sus formas 

éc1cll!ls y sos formas bés1cns son solubles en eouo. 
Estos cuotro tipos de resinas y sos retlCClooes tfplces son llstm e continuoc1ón: 
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RESINAS DE INTERCAMBIO CATIONICO FUERTEMENTE ACIDAS 
(AM!op dll acido IU!úico) 

RzSO,H + NIOH ~ RzSO,NI •HtO 

RzS03H + NACL -- RZS03NI + HCI 2 

2RzSO, • c.aa ~ (RzSO,)i Ca • 2NICI 3 

RESINAS DE INTERCAMBIO CA TIONICO DEBILMENTE ACIDAS. 

(AM!op dll 6cido atico) 
RzCOOH + NIOH ~ RzCOONa + HtO 4 

2RzCOONI + e.a ~ (RzC00)2C1 + 2NaC1 5 

RESINAS DE INTERCANBIO ANIONICO FURTEMENTE BASICAS 

(AnMop 1111 hid'óxido dt mo) 
6 

RzN+R3-0H + NaCl ~ RzN.R,.CI + NaOH 7 

3RzN+R3-0 + H2S04 ~ (RzN'R,)iS04 + 2HCL 8 

RESINAS DE INTERCAMBIO ANIONICO DEBILMENTE BASICAS 

(AM!op del hi<toxido de amonio) 
RzNH2 + HCI ~ RzN+H3-CL + H20 

RzNH30H + HCL ~ RzN•H3-CL + H20 

2RzNH3C1 • H2S04 ~ (RzN+H3)2 S04- + 2HCI 

Noea: Rz • hcción copclim4rica de 
polillli"eno .-llacee ~. 

9 

10 

11 

Les recc1ones 2 y 7 representan les propllll!des de separa:lón de sales con resinas de 

Intercambio tónico fuertemente S:ldes y fuertemente básicas. 

Les resinas de lntercsnbto lónico debllmente á'.:ldes y OObllmente.báslcas no proporclOOllll 

estas r011:Clones, ni elles removeren beses extremmnente débiles, nt S:i005 extremmnente 

débiles. 

En el esquema No.17, se muestran las CtJrvas de tltula:lón de calll uno de los cuatro tipos 

fund!rnentales de las resinas de Intercambio 1ónlco, y pueden ser de eyudil en la elección de le 

corra:ta resina de Intercambio Ión leo p11ra ahJmas apllca:lones d!lllls. 
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ESQUEMA 14 

Sills+ltW OC V. OORBEC!A. BCS/HA Df INTERCAMBIO !C!i!CO 

rra •letcMnl" la arre::ta resina dil 1nt.erunib\O tóruco, es ndSll"IO s:lsll' los 

·~Mrll8SP<l'lm 

l)Funtkdlldlll.._ldll 

2) Orsl>CI! lnterarnblO 

3) Tirna\oel! laps-ticule 

41) Nivel mi Cl'U55-l1nklr 01Tsi>dilentrw::rU211Tlu!l1todll los ClldllMS a:()Ollmér1C11S. 

FUl«:IOIW.l!Wl IONICA ( 1) ' 

La furw::krlelkbi tOrnca ~lllil ctll la resina aempl• ~ dll la Mturalezo mt sistema 

ltap!rl!I". puriflat' ,d!IS!ónlztr' etc. 

Hw frecueotemlrlle les resinas mi 1nterarnblo tétlkn (aiUónlcaS y Sllon1ais). pua:D'I 981" 

emp'811Bs pira..,..,,.. o.,... .. prs:ticern..te tttBs les especies \Crl1cas, dllblcb a QIJ8 estas 

m las ~'85 mas fwternentB d1sm::lMltes. Sin emt:ierlJI, en casos cmrg, le est!lb\ltmd dt 

pnxU::tos puede 9lll" efactsl!I, m-t to:l:l en metarlales di nelure\ezl bk>\c.¡1ca, es pre1er1ble '-'SS" 

resu-.esde d1so:1e.:16n debll ca po\l~\Mod!I furclCNlldll airt>oxlllca En caso aa e1eq1r resinas 

d!l 1nterawnb10 en1on1co, la tempereluram ~l!CIOO PUID 9111" un fs:tor m::1s1vo 
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pcflQS!MD Y NIVELES DE l.AflEAAS ENTBEC!!U~DAS DE LA MATR!ZC!JPOC!MEB!CA PE LAS 

BES!AAS PE !NIEBW1810 !(ti!CO C2 3 4 l 

En i¡enere! les resines oe mteraimb10 11in1co con bajo nivel oe - entrecru..'alos en la 

11\41rlz ~!uner!ce SOl aipecos oe 1mb1b1rse o oe ob9lrVer g-erá!s ainll- oe ..,.,, CtJ<!llÓJ 

estas sm h11Fe~ . Teles resines tienden e tener elta poroslded, enretizSláJse QU8 ésta es en 

fase!ll!lyes !rd!pend1entedeel11Jne pcrasidedf1Ja Une alte poros1ded en rase !11!1 (bajo nivel de 

aioenes entrecrUZú!IS), normalmente teniré une difusión más rilplde oe lónes dentro y ftl!re 

lle! !11!1, d1stuic1ón QUB es más ftl!rte cuenm el edsorbato es un 1ón complejo o une moltlcule 

g-aró!. 

Resines de boj• poros1ded en fose !11!1 (ello n1V9I de aidenes entrecrumloS), tienen baje 

C8J)«lded pare poseer h\Jm..ieó y serén más Cftlllll!S de excluir molécules g-erá!s y soo mucho 

más hm1todes c1nét1CMiente QUB les resines de elle porosided y bojo niV91 oo ceálnes 

entrecrtlZIÓIS. 

Esto teráe un erecto SllOre le select1v100d de le resine pere verlos sohitos 1ón1cos. Les 

resines de 1nteraimb10 Ión leo con alto nivel de aideOes entra:ruzm, derén como resultM:i oltos 

~lláls de select1v1ded. Le presencie de poros1- fijes como en la emberllte mecroretlculer 

llene un efecto sobre le clnétlce de edsorclón y eluclón 

8111r"lB <E les cons1<Eresc1ones de lo porosldll9d en fase !11!1 descritas errlbe 

CuanOJ le fase !11!1 de el11Jne5 resines tiene egua 1mb1bicle, les cedenes pollmér1ces re;¡resen 

e su erreglo <r91nel en an1ic1ones <E <Esh11Falec1ón en les cueles est51 rirmemente empecrros, 

rellJclenoo esf I• ecces1bl llded de los sitios runcloneles. 

Une resine de mtercemblo 1ón1co con elle porosllbl fije, seré menos dependiente de lo 

hl!Foleclón de le motriz, debl<ll e QU8 el elueto puede peser etrovés <E estos PtrOS, ecortenm le 

vio de difusión, P<r lo QUB seré más usode en anllclone; enhioras, comperode con une resmede 

blje pórnsllbl fija 

Sepereclones d1fic1les, teles oomo les de los lónes de cerQe s1mller, sm separ!lils uson<ll 

tecnlCllS crometnvéficas. 

Los pr0C850$ con resines de 1nteraimb10 lónlco se llwen •tobo moo1ente <lis tecn1ces; por 
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1018 o en columna. ~enál de le ap l 1cs:1ón en cuest uin. En operJJClones - es necesario un 

1ntJJro!l!lblO, lónlco C1JS1tltet1vo, el métcXIJ més aprop1e00 es le técnica en columna • ye QUe este 

pUEde verse como une serle de sistemas en equlllbrlo. muy seme1entes e los platos teorlcos de le 

teir1ededeslllJJC100. Este es el métrd> mas useál a nivel laooretor1ov sera del QUe hablaremos 

con~ detalle. 

LO& usos mas frecuentes descritos en le literatura son cuatro y se besen en les 

trSISformJJCIOOOS de les especies 1ónle&S, o en el reemple.?O de un Ión por otro , proceso llemeai 

lnterconvers1ón.Uno de los més notables prooesos ál 1nterconverslón es el eblendemlento ál 

~.en ólr1ál calcio, m811'0510 y el¡¡unos hines dlvelentes son reomplezeoos por soolo, usenm 

resines de intercemb10 loolco fuertemente ~Idas. 

USQ PE LAS BESIW,S PE INTEBrntBIO IONICQ 

1.- CONCl:NTBACION. 

Muchos métans nlltlros valiosos Involucren pr~trJJClón oo soluciones QUe contienen 

nweles muy bajos de hines especlflcos. C«no primera étepe es preferible user resines de 

ln.tercemblo lón1co, 11Blrbleró:l les soluciones sobre éstes y eluyeró:l álspués los lónes en forme 

mas coomntrn.con menor volumen de dlrolvente. 

Otro e¡emplo del U5() oo resines en operJJClones de conoentrJJClón. es el treternlento de 

dasethoS redloa:tlvos, ronde .les resines de intercambio IÓlllCO son USSl!ls, pare conoentrer los 

elementos redloa:tlvos, ocoplendO este operJJClón el métcXIJ ál recuperJJCIÓll. l<!mblén he sido 

USll1l este métcXIJ ¡we rocuperer 16M$ ál oro, plata, eollre, cremo y uranio. 

11. PUBIFICACION Y DESIONIZACION 

Al usr le forme ~Ida ál le resine ál Intercambio cetlóolco fuertemente ácida y le forme 

béstce oo le resine de 1ntJJro!l!lblo cattónlco fuertemente béslce 9Jbre une soluclÓll, se efoctúe 

une remtx:lon de tocbs los IOnes ál éste, IOTendo obtener roluc1ones totalmente desiónlztms. 

Proceso QUe se he convertido en une Importante herremlente iwe une Ql'en cantidad ál 

procesos Industriales, como en le menufJJCtureál licores, en le purificación ál ácido clorhldrlco, 
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(el CIJlll se le elimina el ic1ál fórmico, formeldell1ál y fierro.) y en le preparec1on oo a¡ua 

dasloolzrál, pare usirle e nivel lroostriel, lo Ctllll no serie posible st se obtuviere por métooos 

más c::istceos como le dast l!eclirl. 

111. CATALISIS 

AJo.¡nes reea:IOOeS orc¡irlicas son cetellZÚIS por ic1áls o bases fuertes y mucl135 voces esto 

se realiza con resines cetel1Z!d:lres, les C1J11les presenten vente1es y <Esvoote)es en cet611sls 

hool~. el!1Jnas de elles se mencionen flllSl9Jlda 

1.- le resina pueoo ser removida de le mezcle oo reea:lóo por une simple llllreclóo. 

2. - Le resine pueoo ser 1nstele en reectores etrevés de los cueles le mezcle de reecclón es 

pes80I! por un proceso cont lnuo 

3. - los problemes de elevlllo corros1óo por el uso de cetellzeálres homcgér.eos, puooa ser 

reduCIOI! por moolo de resinas cetellzedx"es. 

Otros proa!S(S en los Ctlllles les resines de lntercemblo lónico cetellzeálres hen slál 

estudums trlCluyen h1óreteclones de oleflnes, formación de esteres, formación de 1a1teles, 

c:ondenzec1oneselálllcasy formecióo de 1IZOOr invertida (proceso lndustrlel !lllllleál e resines 

de interCllrTiblo lón1co cetelll!d:lres). 

Les resines de lnterawnblo Jónico tipo c¡el son convenclonolmente uSlldllS en slstemes acuosos 

lt.ode es fectble htrdler le estructure de c¡el, perm1tlenál eµ¡ los reectentes se difunden e los 

sitios i1:1áls o básicos. En contropos1clón les resines mecroretícu!;res con porosidad dentro de le 

matriz oopollmérlce, son partlculermente uS5les pare cet61isls excluslvemente en soluciones no 

llCUOSllS. 

1 V SEPAAACION. 

Lesepereción medlSlte lntercemblo lóoloco es use pere separer mezcles 1ómces en donde 

pueden existir~ diferencies en select1vlded, seperenál mezcles lón1ces g-ecles el lemel'lo 

moleculer o e les diferencies entre los limites ti! lonlzeclóo de las especies. Por eiemplo especies 

tóolcas g-enti!s teles como los derlveáls del éclál sull6nlco pueclen ser sepereáls de especies 

pequef1ll6 eflnes e 11:1005 mlnereles, sobre resines de lnterCllrTiblo lónico, eµ¡ remueven 

preferenclelmente los iclliis mlnereles 
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Los metcólS lll'flel'ales ¡wa sep8rec1ón involucren lllSorClón y eluc1ón crcmatcq-oflca. Lo 

lllsa'c1ón cromotcq-éf1ct1 i¡eneralmente se usa ¡wa lo sepl!r5:Xlon clJ solutos los cueles exhiben 

difll'encuis r!!20Mllles en la select1vidlll ¡wa una resina daól, tal como la sepl!rec1ón clJ 1ónes 

dtvolentes. Especies 1ón1ctJS más estrechamente relec10'1IÓIS, son muchas veces separadas oor 

eluclÓn croma!cq-áfica en los cueles es USIÚl un S}1flte eluyente seloci:10M'.ll ¡wa <Es8loJer 

d!Vll'SllS especies llW'biáls.Otras es uSl!óJ un ¡rsl1ente clJ eluc1ón que ccns1ste en incrementar 

pra,,.es1vsnente loaincentreclóndel SQenteeluyente, ¡wa se¡weciones que ¡xr otras técn1css 

resultan muy d1flclles, estas mcluven lo sep¡rec1ón de 1W111'1M:1áls, y de tierras raras. En este 

último caso~ d1ferenc1as en select1vldlll pwm ser me¡orm ¡xr el uso clJ egentes 

!Eompte¡antes. 

BEG\AS DE SELECTIVIDAD DE LAS RESINAS DE INTEBCAtlB!O !QNIC() 

Piro IP(IJdll" o comprerdlr el petron oo selectividlll relativo clJ las resinas oo intBrctJmblo 

ión1co, se han estableclcll las Sll1Jlentes reglas emplricss, pero no pl>lÓlfl ser interpretadas 

estrictsnente pira tm los ctJSOS. 

1.- A bajas concantreclones ecuosas, temperatura ordinario y valencia constante, el 

potencial oo Intercambio se incremento con el Incremento oo lo valencia ool Ión que se va o 

Intercambiar. 

2.- A be¡as concetreciones ecuoses, temperatura ordinaria y valenc1e constante, el potencie! 

oo Intercambio Ión leo se incremente con el Incremento ool número atómico. 

tt•< Ne+< K• < Rb• 

3. - A altas concentraciones lo diferencio en potencial oo lnlercamb10 1ón1co con 1ónes oo 

diferente valencia d1sm muye, y en al11Jnos casos el 1ón de ba1a valencia tiene un mayor potencial 

de Intercambio 1ónlco. 
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ae 1ntercemo10 IOn!Cll 

4. - A el tes ll!mperetures o en me:l10 ICUOSO, o e el tes corcentr11:1ones el potenc1el lil 

inl!ra!mo10 1ón1co lil entones o Cl!l•ones ae velere1e similor, no se 1raemenle el eumf?fller el 

número e1im1co. 

5.- los potenc1eles oo 1ntercemo10 tónico plJl!Ojn ser eproom"1JS e sus roeflc1enles lil 

!1Ct1vld!ll (7), un elto coeficiente lil !1Ct1vld!ll es un ¡ren poteoclel oo 1ntercM1DIO tónico o 

Y1c:eMS8. 

6.- El potenclel m 1on1zec1ón de los iones W o de los linos Ot!'", tllpenQl oo lo fuerzo mi 
!!c1cil o oo lo base formecil entre el ¡rupo func1onel oo le resmo v el Ión W y el 100 QH-. Pero 

l!culJS o oases fuertes el potenc1el m lnterarno10 1ooico es bojo. 

7.- Los Hines or!jlinl(X)S oo elto peso molecular y comple¡o:, on1001cos metellcos exhiben 

lnusuelmente un ¡ren polenciol oo 111tercemb10 1001co. 

TABLA 11 

Cooflclente lil sel!!Cttvld!ll relellve oo les resines a; 1nteraimo10 1ór11co fuertemente 11:1~ 

s DE OIVINIL BENCENO. 

CATION .. , 8, 10, 

Li 1.00 1.00 1.00 

H 1.30 I.00 1.45 

Na 1.-49 I.88 1.-45 

NH4 I.75 2.22 3.07 

t.: 2.09 2.63 4.15 

Rb 2.22 2.89 4.19 

es 2.37 2.91 .f.15 

All .f.00 7.36 19.-40 

TI 5.20 9.66 22.20 

8 - ·~ullllcil el i¡recil de entrecruzom1ento lil les ceder1as o le concentr11:1on f110 de ol~nos 
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16nes 1nter-D15bs se a1sminuye, el ~nllDrlo ti! 1ntar-blo lón1co o coeficiente ti! 

selectlv1tl!l:I se aproximo o lo unitl!l:I 

TABLA llI 

Coef1c1ente de select1v1álé relotivo oo lo resino ll! lntercsnblo an1ón1co fuertemente b0s1cas. 

ANION OOEFICIENTE 

p- 0.09 

OH" 0.09 

a- 1.00 

Br 2.80 

NO,· 3.80 

1- 8.70 

OOt 10.00 

CROMATOORAFIA EN COLUM~CON RESINAS DE INTERCAMBIO IONICO 

prepors;ión de lo colymno. 

Los pasos que deben se;iuirse poro USllr resines ti! lntercamb10 ión1co en columno son los 

s1~1entes. 

l.· Ca'!J!f' locolumno 

2. - Levir o conlrecorriente. 

3.- A1ust1r el nivel tl!I lf~looy medir el volumen ocupoóJ por lo resino 

4.-lntrewcir lo muestro y elulr 

5. - Regenerir 

6. -Lover hasta ~llir exceso de regenerMle. 

7.- Volver o user loreslno. 

Los lntervolos oo nu¡o normolmente us5l:ls son los sl~lentes: 

Etapo de exholJstlón ode odsorc1ón, se uso de 0.1 o 0.2 sv• /m1n. •sv•vo\umen de resino. 

E tapo de conlrolevllil. el volumen emplellil es opc1onol tl!pendlenoo ti! las neces1<b'.les. 

39 



Etapa33 rlll¡BMf"ll:llin, el r~ emple!!Ol es !la O.OS o 0.1 Bv- 1m1n 

Etapa !la l!r<IOl, el renq>emple!!Ol es 111Jel QUe en lo éteperla rqner11:1on 

Coocw!nw:ión 12¡ I«' ¡qluc!qnes 

Etapaoe extoos11on. Lecxlnw1tr11:1on lálC1J8lll es un poo;i menos rlB O. IN, paro 1nlerCM1D1os 

cuent1tat1vos, o menos que lo alto concenlr11:1on 1E lo scluc1ón no pueda ser tolerom o OOrd! lo 

N!fl\OC1on cuenulalwa no es na:eson8. 

Etapa 1E coo\rolevlOl Usor OQ1JO rlaSl1lodO poro exper1menlos onolil1cos. 

Etepe !la rer,¡ener11:100 Lo concen1r11:11in ut1hzó, Qlbere ser olr~ m 1.0Ny1E 4-1 o:g 

P /V (peso tvolumen l 

Vollimenes de les solUCIOMS 

Elepa de extoost1on. Poro 1nlercnmD1os cuont11011vos se debere usor uno ainlldlldD! scluc1ón, 

lo cual contengo 1troes IQ.llvolentes poro lo m1t~ de lo C8!JOCld!ll de lo resino Y!I mooldo en lo 

columno 

Etope de cootrolevom. Usor lonlo como seo neces•no, poro reecom<dr lo resino. 

Etepe 1E levaól. USor suf1c1en1e poro lir;or el exceso 1E rer,¡eneronle de lo columno 

( usuelmente 10Bv1E 011Je rlaS1on1zodo). el levaoo pueoo cheeorse ~im1ai poro !jOl"onhzor QU8 es 

complelo 

P<:onc11c1onom1ento delo resino de 1n1ercnmD10 1on1co. 

51 lo resrno esle en lo formo 1ón1ai 011rop1111a, el a:ood1c1onom1ento 1E lo resino ul'tlcnmente 

conslo de un lavllál coo 1rJ1J8 Q!st118Ó!l poro remover moter1oles QUB puooen 118berse Oll¡IJ1r100 

ruronte el tiempo de olmocen11111ento, y para ev1tor que lo resino se s001mente 

estraUf1codomente, es Q!c1r QU8 lo resino de 1ntercamb10 1ón1co se s001mente sin observor 

d1fe·entes COllOS. sino uno solo. el levllál debe reellzorse esto oblener el pH *ullál paro codo 

assc. 

En algunas ocasiones la resino 1E 1ntercamD10 1ón1co no esta en el estllál 1on1co 011rop1<úl, 

por lo QUe el ll:Olld1c1onorn1ento se qo;¡o una el!lllO 1E reQBner11:1on 

Oespues de le eluc100· de le columna y poro volver e usor le resina coo su respectivo 
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rer¡enerente en roicentrm:1ón del 4-101, el tiempo de oontll:lo deOe ser mtm:i (ver tiempos 

de nu¡oJ. 

N!VELF.S DE REGENERAC!ON SUGER!OOS 

TABLA IV 

RESINAS DE l.l. FORMA REACTIVO REQURIMIENTO 

IONICA uqr91/meqres 

Catiónico. 

Fuertemente :icido 

Catiónico 

Debilmente :icido 

Aniónico 

Fuertemente básico 

Aniónico 

Tipo 1 

Tipo 11 

Debilmente básico 

u• 

Na• 

u+ 

Na• 

OH" 

a-

50t• 

ou
Base libre 

"ª 
1i2SOt 

Naa 

"ª 
H2SOt 

NaOH 

NaOH 

Naa 

HQ 

NazSOt 

H2SOt 

NaOH 

NaOH 

NH40H 

Naz(O) 

"ª 
HzSOt 

VOLUMEN CORRECTO DE REGENERANTE 

3 - 5 

3 - 5 

1.5 - 2 

1.5 - 2 

4 - 5 

4 - 5 

4 -5 

3-4 

1.5 -2 

1.5 - 2 

1.5 - 2 

Bv. de r191nerenle. yol lj: res - r,ap«;ld!ll lj: res - r!p!rjmjento 

normal1!1!11 del reoenerente 

El tipo de regenerante (HCI o NaOH) se determina en la tabla enter1or para ·mios t1oos oo 
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resinas rl! 1nterCll'llb10 1C11101 v su !l!terminn terma I001C8. 

El vc;lumen !l! la ctlPOC'<Bl rl! la resmll p"~ exp.-ewse en mf!Vml !l! resina o en aiq.lrcs 

otros term1nos ~mat.,,tes 

Es reaimerm:ile usir 19J! res10.11~ y reec11vos OP es¡iec1almente en res1~ an1on1C3S 

fi.ertes. ya<µi n afines a tosQ!l'tionotos presentes en la soso impura 

Se OOlle usir el t•:icti oorap1acti por que se PU!Ul convertir la resina el! 1nterc.;,mo10 an1ro1ro 

en una oetnlmente bas1ce ooeo ¡µ¡posa !l! la forma oe base libre a la forma el! sal. """°' le base 

aprop1~ pueo¡ nqenerarse una resina cat1on1ce QeD1lmenle oc1oa re la iorme H • a la forma oe 

sal. (ver reeo:1or.es!l! la P5J 31 l 

El uso oo n1orox100 oe amonio para la reQe11eroc1ón ae la resina oo 1ntercamb10 MJC111ro 

(ja\31lmente baslCll a le forma oo oase llore es una venta¡a por QUc el exCllSO es usualmente 

remCN1oopor los la-;an;comoen el casoá! la sosa. 

Este resumen fue rool1.?81l ron la fmahóaJ oo er1enzor algunos termtrm u;a;>Js en este 

técmce, as1 como ae cooocer los tipos á! reeo:1ones tnvolucralas e ulenttfiw en csoa:1al le oo 

Amtlerhta IR-120. ~se uso en la é\ll()a oo pur1hcoc1ón ool pr<Wcto oo smtes1s. es1 ~o oe 

uoooo sus 1ntermoo11r1os, que esel mot1vooe esta tesis 
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DISCUSION Y RESUL T AOOS. 

Ex tsten diversos metoo:s 00 preper ac100 "11 ac1cll S-4-1l1T11no-2-n10roi<1but1r1ro. entre los 

<1J8 se desl««l los s11¡U1entes· 

Y. YlllTllllle ( 1976)62. Obtiene le mea:larec:ém11:11ool11m1<ioec1<ll mediante la n1orohs1s oo 

te 3-s::etox1-2-meto10-p1rroltd1no (ver es<µ!llle Ho. IS), pre?lll"lllle e partir m le 2-

p1rrol1d1na, ~n se muestra 

O ~ ' o O~~allr 
. cu. CClo Ñ~ Oltl9 

1 
H 

OH 
1 

NH1-CH,<H2-Cl+COOH 

(S) ytR) 

l~.COChK 

' .,.,.._HCI ___ c:c~ 
1( 

ESQUEMA 15 

la me.."!: le rm:ém1ai olltenl'1!! oo la hldrólls1s, se resolvió QUlm1airnente y se oo\U\lo l n rel 

S-4-IW!11no-:?-hldroxlbutlr1co (a-.BA) 

En ellos resientes O.P. Ooel ( 1985) 15, sintetizó este moléeule estereoselecitv!!lllente uSMál 

como meterict oo perttde le 2-bromo-1-buttrotactc.na,seo¡ún el esQ<Jema No. 16 
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ESQUEMA 16 

Uno oo los primeros méttóls p.iro lo obtención ool HABA fue el ret1llzooo por Peter Wi$J 

( 1971 )61, QUlén lo preporo a pertlr ool .;:100 dlamlnobullrlco, prote<)lenOO el grupo 11-am1no 

con lo formi>:lón oo un que loto oo eobre, ha:lenóJ r~10nar esle compuesto con N

carbretox iltollmldoo y HCI El prrouctoobtenióJ se trotó con HNO;¡ y AcOH. paro mr el i>:lóJ 5-

2-hldroxl-4-rtolo1lamlno-n-Dutlrlco, se;¡ún el esquema 18 



l~JLr l \1 
cu 
/\ 

n NI\ 
~ 

CSI 

ESQUEMA 18 

L 2-HABA a partir <Je -
cxl:l p11ra prep11rer en esle «> petentó su met . cxl:l rue al ul1l1z00;i Na1to.et.al.( 1974) • . L-glu16mu:o. ( Este mel 

. reperOO;i del i.:100 hídroxiglutam1co, P 

~~ 



tr~¡oi 

En 1978 ToslllO Yoneta, preparo el ~ CC<l un 301111! renJ1m1ento u~ L-05P$'<1Qlll4 

CX1111omaterial lle P'f"l•de. sa¡i.¡n se muestra en el esµima 19 

L~ 

ESQUEMA 19 

Como ve mencionarnos ~tel'l~mente en este trwaJo se OOScrlbe la obtención 111!1 f'ABA a 

¡wtir lle QlulM>ato moo:rollro, métlXll f1Jll fue r~tlál per ~lto«l.Esta fue la ruta Que mas se 

ajustó a nuestras noce;J<lnls, tenlenoocomo objetivo prepirir el fW!A Dalo l!IS coodlc1ones oel 

laborrrtorlo, a wt!r lle matertales dlspontbles en el mer~ nacional oo ~lo costo, v 'COre tero 

el OJ",,;terlzcrlo tentn f!slcc oomo es¡iectroscóp1Clllllen\e 

El cusro número uno muestra alqunas C8r"~terlstlccs !I! los métlXllS re stntes1s rescrllos en 

la literatura; rm1vos usims, étap8s, esterolsomerla stc. 
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AUTal WC'lVOS ~n.mu nu.s anaoCDG14 mro!Mlllm) TIEMPO 
l'.IEIU!AC. 

t,t.AM.t.D4 ~i-CnlU-1• No m. "' l)llt 
_,.m;. 
ACl!W?TW>. SI 
a.uJJ 11• cmwll No ..... .....,,.,.... 
D~da. SI 
__ ... 

SI 
Jlllftl.Wl'•IL No 

~-~- SI 
T.!ORUt.-~ SI )Ol .... 

tmmiDIJDC90. SI 
ACMCl.OIKIDllCD. Si 
...-mC>J.CITlC:O SI - SI 
CATAUWIOI 11 af"O 
nAUMAtvDl"**IO. No 
ACSU,fODlml.O SI 
SIMATODllOCllO. SI 
ACIDOl.ol·HD*Jtl.. Si 

"""'""""· DOl'D~·U No 
tllllDmo DI ül>llO Si 

U.m& 1....,_J·M'llCUCf'OIA. No l2l 1611t 
a.Dti.11)DIPOTl.SIO SI 
AaDO QDIHIZlllCXI. SI 
DJU' • " ....,.,,...... .... No ,..,......,.... .... SI 
lT ..... UMIIllO. Si 
n"1.D8DAPOTA.RC4- No 

-~ SI 
P.'fOO •mo~co. SI 39.21 llbt 

T 11111TDDl1DOIO. Si 
TtX.IOB..~TODICJ)llEll SI 

l-Cl.lmlTOIIl'TilJICIDA. No 
flZ*JtmcDll:XllO. SI - SI 
lllDIATOEllKIZILUDIA SI 
CA_,.ATODICAt.aO. SI 
AaDOQ.OIH!DlllXI SI 
DOftlMlotO 
AaDO DlAlGJIOtUT1ll(I). No 

aSATO. ITUOL SI 37l 12 bt 
ETOIIDODUODID. SI 
lllTION!fUO. SI 
Dla.otOMETAllO SI 
PW010101A TO Dt: tltm!r- No ....... -· SI 
ACIUTODIMEf1lA. SI _,_, SI 
ACDOQ.OIKIDIJCO. SI ....... 
AllmlLl1'AOC·l21 SI - SI 

T.HAITO fl.llTAMA'RU•D'IDDIC:O SI 20• 2411t 
ACDO QDml!lllC:O. SI 
ll'TlltVDl.XllO., SI 
tlDIOlllODIAMDlllO. SI ....... SI 
Am'l'ATODlmLO, SI 
~·•121. SI 
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En el cuuo numerour;i se oowve ~el metooi e» Yl!l!\i>ie62 rue 1naa:es1ole per resullar 

costoso y Ol<l\pl1caJJ. lólmas oo lo poc:e 01spon101h<llll re olQ<Jnos Ql los re«tlvos 1nvolucrans 

en este Respa:to a 1"5 metcólS O! Yonet"53 y P. Woo6 l, resulten poco pro:tlcos yo ~ el 

prt01S3 1rcl!Jy\• una !irgo et~ O! our 1fic,,;1on Qll enenl!omero. En el = 001 métro:> oo P Woo 

M,, QU6 preporu e: ..:100 a1om1r<l0utir1co. C1JO 1mphC11 m05 meteru1s primas y mas etooas O! 

slntes1s Atioro 01én los prn"SOS Ql s1ntes1s QU6 ooscnoen O.P Goel y H. Soto resultan llCCO 

prict1cos, ve C1JO 1nvolucr111 etepas el uou de muellOS rea::t1vos lo Ql>l &umenta el costo, ~as 

O! q¡e alg.¡r;is de los reo:nvos no es tan 01s:ionioles en el mercall M:•onal. oun cuanál la 

1someria es t!lllCWGl estos metOOJS no esetan oentro oo lo plant~ en nuesiro oo¡euvo. por lo 

Quese s1g.¡10 lerutepropueste por Na1to ( 1974 )«> v buscar las cond1c1ones mas a»:~ para 

ooterierlo en el laoorotorio [ste metOCI:! es uno oo las mas sencillas oescritos v sus materias 

primas son re oaio costo v lrolS•bles en el mercaD n..:10001: algunos oo sus provoooores son 

menc1~ en el cuoclro No 2 

CUADRO No 2 

PRODUCTORES Y PROVEEOORES DE LAS MATERIAS PRIMAS USADAS EN ESTE TAA61\JO 

G!.UTAMATO N~l<Xl. 

A)tnomotooo Néxtco,SA ooC.V 

Alqu1m10 Nex1cane S 0e R L 

lndustnahzl>'.llraOutm1ca oeJahsco SA de C.V. 

Ou1m1cii Nusol, SA 

HIDRO'l.IDO DE AMONIO 

Alqu1m1a Mexicana. S. de R.L 

Amona! qu1m1cii Mexu:ana 

Proouctoro Ou1m1ca Me<1cana 



NITRITO DE SOOlú, 

Ab11Stec1m1entos CA1im1cos, S.A de C. V. 

A!QU1m111 Mex1cene, s de R.L. 

Cie. Quim11:e A111¡lo-Mex11:en11, S.A 

01strbu1ttr11 de Pro:U;tos 0Uim1cos H1á!Jl!Jl, 5.A 

ilCf:TATO DE ETILO. 

AIQU1m10ll MSXICMa. S. de R.L. 

Cel!rleSe M9XICMll, 5.A 

D1ou1mex, 5.A llBC.V. 

H. Klilnstemm ae Mex1co, SA de C. V. 

ETANOL 

Aleoholere de Querétllro. 

Aleoholes y Quim1C8, SA 

AMBERLITA IR- 120 

0Uim1ce Trlljl01C,S.AooC.V. 

Rhom 8nd Hllss 

Al Kem oo México, SA de C. V. 

Ou1m1ce Oe México, SA de C.V. 

ACIOOCLORHIORICO 

Abir¡u1m Centro, SAdeC.V. 

AIQUlmlllM ex1C1JM,SdeR.L. 

~roooctos Ouim1cos 811S1cos, S.A de c.v 

PrtOJclos Ou1m1cos M011terrl!'(, S.A. 



HIPOCl.ORITO DE SOCIO. 

AIQU1m1e Nex1aina s. <le R.L. 

TrlWISf1J"ma1tre QUimi::e Nex1a11e. 

Serv1c1os ~nm1cos 11wstr1eles. 

N-ao bien leootenc100 <lel ilcló:l 5-4-om1no-2h1'*"1r<lbutlri<o, se reelizó OOl}in el s1~1enle 

esqoemo <le reacc100. Esqme 20. 
L ~º rncnoeócko _HCl( ___ o.t_c¡ ....... y-ar!>oxi-~rona 

'ltl,OH2ft. 

ESQUEMA 20 

En le la prlmt!I' étepe, le f!J'moclón <le le (S)-,-loclona, es e ¡wtlr oo L-glutometo 

mooosóllco, !Blml-lo con ilcloo nitroso. Este reacción se lleva e cnOO con total retención á! 

confl~roclón y su mecanismo ha slooestUdlo(bdeSól los SO's. 59;1Jn Brewster ( 1950) el curso 

es1erlco oo le reea:ión es dlrlgloo por uno sustitución nucleonllco blmol6cular Sft.!, prcponlen<b 

por primero vez que IE!le oo haber une ~le Inversión á! conrl~roclón y por lo tsito uno totel 

retención. No es sino haste més tar<le que Austln ( 1960) y Leverret ( 1979)26, conrlrmsi este 

mec81llsmo, colncldlendO en la rormeclón slmultenee de le loctona atrevés de el sl~lenta 

mec8111smo. Esqueme 21. 
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(R) _. .• H 

.... ~ o o 

ESQUEMA 21 

Este mlsmo met511smo Involucra 11\'uda quimérico ool ¡¡rupo !!<t(ac:ente, formandJ asl la R

lactooa protonaó!, sumamente l&bll, abierta por atracción nucleoflllca 001 otro corbon!lo, 

formandJ la S-r-loctona en forma estereoselectlva que llene la misma configuración que el 

molerla\ oo pertlda ( S) en el carbón qulral. 

La ester~lmlco oo esta retn:lón ha sloo conflrmmla en los lrabajos oo Cervlnka7-A, quién 

medionte métaoos espectrorilptcos, retroslntéticos y oo dlcrolsmo c\rcular ha establecloo la 

configuración absoluta oo la leclDM obtenida por este métaoo 

La loctooo que se obtuvo al reOCtlonar el olutamato monosállco con el écloo nitroso, fue 

purificada por desllloclón fracclonmla a preslón redOJClde (peb 160-162 a 4 mm Hg) y por 

recrlstallzaclón oo cloroformo-et1J10I 1: 1. Este producto es muy hlgrosalptco y 00salf7lpone si se 

calienta e temperaturas mll')IDres oo SOOC a presión etmosférice, sus consientes flslcas y 

p f.• 60-63oC , [ a f..._19 (c:-2.l:H,OJ ( las 
D 

rflllll!'ladllS en 11\erature SQn las siguientes: p.f.• 71 - 72°C; [ a ]~-15.7 lo-Z.4;EtOH) 
D 
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En el es¡¡ectro Q! LR. I• max, cm·I) en oas11lla Q! KBr: presenta en el rllllqJ oo 12560 -

3280) Ullll bende encll<l caracterls!l~ oo Cti ool icloo car00x11ico, en 1733 a¡woce una tl$úl 

fina pertenoc1ente al carbon1loool ic100 : y en 1794 se oow-va una twál fina perteneciente al 

tir!)(Jnl lo oo la y· lactona Q! cinco miembros (ver espectro 1 l. S<J espectro oo 1 H·RMN ( dO 

MHz; COCl3; 1 en ppm.) 1=7.87 aparoc. un slll<)IJlete QUe int~a p..-a un h1ctréq3no 

perteru:1ente al acioo, QUe cllse!Woce con "l".l oouterim ( D20): 1=5.0 ooservamos un 

mulhplete oue mleJTa para un proton as1gn«D al me!loo QUiral. 1•2.55 ppm aparoc. un 

mult1plete que 1ntei¡ra para 005 protones as1QMil al met1leoo un100 al met11>0, 1•2.62 se observa 

un s1ngulete que mtqa parac!Js protones as1gnMJ al met1leoo umoo a carbon1lo, Y8 que tiste se 

twe (ÉSpl~ a canpo mas alto que el unioo al met100 l Espoctro 2l. Las constantes 

mformadaS en este trolba¡o co11ic1oon con las reportlldas por Uz1 Ravld ( 1977)59 y J.P. 

Vl!JlerOO ( t 974)60 

La confirmec10n oo la ootenc100 oo este prOOocto se t11Jró atrevés oo la espectroscoP1a oo 

masas (E.M.), que presenta CXJmO pico base ia pérdida ool grupo carbox1lo y formación de la d:lble 

ltQadura dentro ool enlllo; mle =85 ( M' - 45). 

-Ocxxm ~ 
. 11'•130 

ION MOLECULAR 

DIM•ll! 
o o 

Gf+-<16) 

PICO BASE 

ESQUEMA 22 

Para ~ver su pureze, se roolizo su espectro oo carbOoo troce 13c-RMN ( D20. 80 MHz; S 

en ppm), presenta diez sei\ales: cinco corresponden a la y-airboxi·y-butlroloctona v cinco al 

dlicloo, ( mostr!dl en el esquema 23) que se formó OObllb a las coodlclones eYperlmentales en 

que fueoorrlooel espectro 
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Las liell!lles que ~ecen en 1•26 21 ppm ( •. o+¡ un loo a CH); 1•28 ( •, o+¡ un loo a 

C-0), S•77.8 (d, CH). 1•177 (S, C•Ol, 1•181.4 (S, C•O), seóales Que colociám coo les 

reportm en la literatura ¡wa I& ,-cs-box1-,...but1rolctOM ¡y Uzt R&Yld ( 1978) 59, y les 

~les que ~tan en 1•29.2C•.Ot¡);1•29.4 (•. CH2); 1•70.3 (d, CH); 1• 178.2 (S, 

COC»il, fuerón eslg>&jes al a11c100 del esq.oema 23 Este lcloo &parece cll!lloo a les cooa1c1ooes en 

lJIO fue resl!Zab el espoctro, ya que se usó como disol-tu¡uo deuter.m. ti rendlm lento de esta 

primera éta(la fue del 60J:. 

Lasegm da ét~cooslstló en M:er reocciOIW la,- faetona con hldraxido oo Mlonlo (28il 

pora Qener&r la amida correspondlenle (ver esquema 24). reocclé<J en la QUe no Interviene el 

centro ~lral por lo Que su configuración no es altera ti a~ nucleofillco 0000 ser como se 

Indica en el siguiente l!S(IJeflla 

~_,H 
11!\-~ f'cooH 

O OH 

ESQUEMA 24 

Las coo:liclones de ésla reoccióo son muy reslriíllJl<les, ya que Je varlaclé<J en el !lempo de 

rt9Xlóo o aumento oo la canli<bl de hldróxloo de amonio Qenera la d1om1da, (ver esquema 25) 

que por el mét<Xl:loo del;rsll!clé<J de Hoffman nodo el prOduclo esperm (HABA), aunque por olros 

métoOOs reporlm por P.K. Woo ( 1971 )61 y YuUo Horiuchl ( 1976) 17, mediante ooemlna:lón 

¡wc1al proter;¡lendo el .,-upo 4-Mllno con un complejo oo cobre lo.,-an obtener el HABA. Sin 

embar~ s1i¡u1enoo les condiciones que llil&recell en la perle experimental se obllene la amldo con 
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un !)(Jen rendlm1enlll ( 901). 

/-'-. .• ·'H 
~-~ r-... o 1 -~ 

OH 

ESQUEMA 25 

Esta wnpueslll rue purificatl empleen<b cromal(f,¡raf!a de interaimb10 iónlco en column& 

uSS'4l Amberllta l.R. 120 fuertemente «:loo, eluyenó:J coo hlltóxloo de amonio. Este métooi rue 

ut1ll~ ye que es el más fl!cll para purlíiell' prW..:tos muy polares uSlll1<i:J oomo ractir de 

~ación la ac1déZ o 1>a;1clcbl de los compuestos. La resina de intercembio cetlónlco rue usada 

en rirma l!cule. 11C0001c1ooenó:lla previamente como se menc1ooa en la parle de resinas oo 

lntercemblo 1ón1co, 

La firma en q.¡e se llevó a cebo la separac1ónm oo los looes en lo resino sa pueoo 

~ol!zaroo la s1C}J1ente mllrlel'a, 

.H 
A.So3•H 

Ha'\ /vfw--o 
~ OH O 
o 

• R,so; Na• + H,O 

~I lbiW.• ....-..•--> 
ESQUEMA 26 

• NH4.0ff + Na •cr 
(llfit!Úb>) 



Esta pur1f1aE1ón solo es eficiente cUMOO se celculon a¡¡rox1m-.ente los EQU1valentes 

neresir1os de res1ne para pur1r1cor al am1ooec100 sin que este Q1JeOO atropa)) OOserver que la 

forme en que este en un pr1nc1p10 es de base llbre y al sallr es de sw1ter1on S1 los equivalentes 

de le res1ne estan en exceso se corre el pell.,-o de llegar el pKa del ec100 carbox1l1co QUedllOOO el 

am1ooec100 con torg8 posll1ve y con pos1b1 l1cB1 de umon e la res1ne. 

El ec10J S-2-h1orox1glutim1co obtemOO y purifJCOOO moo1ante este métoo:i. un1comente ha 

s100 sintellzaoo por Na1to r t975)-l-O y la 1nformoc1on ererce de este es llm1tala, 11S1 que las 

constontes f1s1cas v espectr0&:001ces no han s100 conrrontOOllS , y son las s1gu1entes. l.R. ( v mex., 

cm· 1) suspensión de nu1ol: en 3200 se observe una banda moo1a de NH2 de le amida; en 3360 

aparece una Olll'Gl oo alcohol. en3460 observamos una banda de OH del ec11b corboxl hco y en 

1010 se presenton oos llall<JaS f1noc ae aleono! secundario; eaem11S de un grupo carbon1lo de 

amltllen 1670 cm-1 (ver espectro 5) El espectro de IH-RMN (80 MHz. 020. 1 en ppm); 

1=4 4 (dd, tH,CH); 1=2.4 (•, 2H, CH2 un100 a C•O); 1•2.0 (m, 2H, CH2 umOO a CH); 

(E~peclro 6). 

Su espectro de mllSOS no presenta el ión molecular en 147 unid.Dls de mll58, que seria 

compa\lble con el pe&i moléculer requer100, pero muestre un pico e 129 unid.Dls de mll58 

pertenec1ent11S el ion ( M+ - 18 J y otro e m/e 130 que pertenecxe el ión ( M' - 17) por perditll 

de una molécula de egua y otro fragmento m/e 85 del ión ( M' -62) por perdida del grupo 

caroox11tcodel ec100, observamos 8demlis un fragmento m/e 59 tipico oo amule primaria•, Que 

56Jun el arreglo de Moclaferlll es NHrC(O'H)=CH2 También se presenta un fragmento m/e 44 

llp1co oo amulas; O=C=NH2' y el fragmento m/e 45 llpico de écloo. Pera confirmar lo anterior 

as1 como pera tener une idea de le pureza ópt1ce de este producto se hizo el espectro de cerbono 

trece. En este espectro un1comente 811arece une se~el para cada cerbono y tienen le mull1phc1dad 

esperooa. En I= 178.05 ppm aparece un corbonllo de eci<i:Jy en 179 ppm otro Que se atribuye el 

corbon1lo de la amltll. La señal en 1=7026ppm (d, CH); S• 31 46 v S=30 14 ( 21 2CH2) 

La tercera etapa cons1st10 en una degradac1on de Hoffman, sobre el oc100 5-2-

hidrox 1glutaram1co ( mostraoo en el esQUema 24) con n1poclorito de sed10 en medio blis1co. Es 

importante se~alar que el h1poclor1to 00 SCdlO Us800 fue preparaoo " IN 51Tu·· burOuteanOO cloro 
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dllntrodt una solt.clón de h1cróxlcll dt sedlo. ya QIJ8 resulte ser mas eficaz QUe el comerc1el. Le 

rcclón se muestre en el s~l8flte ~e 27. 

ESQUEMA 27 

Le purtflcs:10n de esta 11111tm:1cll se llevó a albo llwoblén, por croma!qef1a de 1nterCSTlb1o 

10n1co La mezcle dt r~10n aclcttflCIÚI fue pased!l etrevés de una rolumna ~ ronten1a 

Amberllta J.R. 120 en fcrme ~Id!!, (prevJ1111ente actlvñy JMólromo se 581'\ala en Je parte !E 

mlMS oo JnterCMlb1o 10n1co) Ctmcll la mezcla Pa58 atrevés de Ja rolumna, el amfno&:lcll 

cirgid¡ positivamente !Esplcze e los lóres SO'Jlo unfencllse al anión fijo oo Je resina (SOJ-). 

(E~a28) 

R,-so;•H • 

f\SOj· • NaOCI 
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ESQUEMA 28 

ClO!ervese que un facllr import111ts pera le seperaclón es le diferencie en el r~ el aiel soo 

10nllllbs los com-tes de le 111e2tl11. Posteriormente se pra:edió e lev..- le resina pera 

eltmtnir los lónes que no estal1ll\ u0100s el centro activo de le resine. Por úllímo le fase mlis 

imporlll\tede le purificación fue eluír con amoniaco freccioner<il en porciones de SO mi, iwe 

llf"M!l\lr la impurlflcacioo con posibles conlMlil\ll\tes uníoos e le resina Que tembién fueron 

OllpulSIÓlS de le resine, el 9Jel IP! el emínot!clltl.CESIJlB!!le 29) 

ESQUEMA 29 

Es lmporlll\ts vtsualiz..- Que en este caso el intercambio del emtnoir:loo por el Ión emonlo es 

preferente e le de cualquier otro coo!Mltnents, deblltl el similor ren<p de looizacloo. Le 

detra:lón del emtooX:tltl se llevó e~ con nlnhldrlne (Esquema 30). Les fracciones que dieron 

prl.l9b!I positiva, fueron eveporllltls e presión rllduclde. Cobe sellelor que le conce11traclón de 

emonlaco, debe ser equímolecuilr, pera evitar cootemlnar el r~tlvo 
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REACCION DE DETECCION DEL AMINOACIDO . 

• 11\0. H' 

ESQUEMA 30 

La mezcla obtsnklll <116 181 de un sóllclJ crlstelloo levemente 1W111rl110 con punto de fusión 

200-20:ZOC. El rendlmlenmto Mtes menclOMl:l oo fue opttmlZ!ID de!llclJ a que este étapa oo 

formó pirte de ni.estro objetivo, adem6s de la problemetico presentsla en la última pirte de la 

slnteslsen la cr.ie se Involucra la resttlaclón a presión r!Wcltll de IJ"Mdes de~ lo que resulla 

ser proolematioo a nivel de lalloratorlo, pero a nivel de plMte piloto este problemc se reruce a 

un mlnlmo. Por otra pirte se puede a919mr <rJ1! este métoclJ es uoo de los m6s s:ceslbles pira 

prepirer el á:iclJ S-4-1Wnloo-2-hldroxlbutlco en Méxloo, por que este secueN:la consta de 

reaa:lones sencl11as y sus materias primas esten dls¡¡onlbles en el mercocl:J ns:lonal 

El á:lclJ S-4-amloo-2-hldrm<lbutlrloo obtenlclJ de la separación de la mezcla fue 

ra::rlstellZ!ID de aoua-etnl y sus oonstentes flslcas y espectroscópicas soo las sl¡¡ulentes: p.f. 

•200-20:ZOC [a r•-'1.6 IPl:Htlll ;l.R. (v mex.: an-l)(pestllla de K8r). En la reolón de 
D 

los 3100-3400 llPll"lllle une bentll ancha de OH ciracterlstlai de á:llDs, que se encuentra en 

formadecirboxllato: en 799 y 1534 991Jbservan blW\des de amina <ver espectro n 
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El mpectro de IH-RMN (80 MHz, ppm, D:¡O) ; presente en 1•4.1 (2d 

IH,CH); 1•3.1 (t,2H,C/iil; 1•2.0 <• ,2H,CI+,¡ unlooe CH) (ver espectro 10). 

El 9$llllClr1l de arbono trece (ll2Q) oonflrme le eslructure ya que se ll0981'von Clllllro 

arbonos uno de ella! un arbonllo<iléc.l<il en 1• 180ppm;en1•71 ppm se oll98rve un arbono 

CJ1lral airre5!1'n1lente et CH;en 1•38 un trlpleteool CI+,¡ unloo el CH; yl!fll•32 un trtplele <El 

CI+,¡ oolw el Nlf2. (Espectro 11 ). 

El 16111ciro de mases presenta un Ión moleculer <il 119 un\- <il mese ooivuentes con el 

pesomolétular <El IW!A; loceliZS\OOse !!demás el rrer,nento m/e• 101, que f~ as11111U1 el Ión 

(M' -63) ra subSa:uente perdida del liclm arboXlllco, que se oonflrmo con el fr19111ento 

m/e•-14. ( WJI' esqJeme 31 y espectro 12) 

ESQUEMA 31 

Les constmltes lento llslals cano 115P1lcirosalplces del /Jc!OO-S-4-irnlno-2-hlcroxlbutlrico 

ootenfm se comparari con les descr1tes en le lfterllture en el CIJll<ro 3. 

Ct.W>RO 111 

AlJTORES P.F. (•lo pKe 

YSe1\om.m 199-201 -4.5 IC-5, H,Ol 

(1970) 

P.woom.m 203-206 -282 (2.9y 

(1971) IC• l .22;H :/)) 9.9) 
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T. Yonetaetel 197-198 -21!.5 

( 1978) (c-1.2.H20l 

O.P. Goel et el 192.-193.5 

( 1985) 

Y. ltrl..:1\1 et el 200-200.5 -29.1 

( 1976) (C•l.O.H,Ol 

08TENIOO 200-202 -31.5 (C-2. H,Ol 

CUADR04 

AUT~ES IR(vmax,cm-1) IH-RMN(dppm) 

Y. ftlrluelll 

O.P. Goel (k8r) 1571,1653, (IJi(l) l.97(m,2H) 

3135 3.16(t,2H) 4.16(<11,H) 

T. Yonele ( ll2Q) 2.0( m ,2\i) 

3.l(t,2H) 4.l(m,IH) 

P. Woo (02')) 1.97(m,2H) 

3.16(t,2H) 1,16(<11,IH) 

08TENIOO (K8r) 3480, t564, (02')) 2.0 (m.2H) 

t531, 799. 3,l(t,2Hl4. 1 (<l:1,2H) 

Qxno se ObServeel ainfrooter los lletas 11Si!1lldls con los reportm Mter1ormente se obtuvo 

el emiooK:1cl'.l es¡ieredo. Le rots:ión óptlce nas señete le obtención mi 1\lÓlllel'o ( Sl, eun cuenro 

éste no es uOll pruebe 11eterm1nMte, p00emos 1!91!QUrer epi se obtuvo el tmero 1ldllcuaOO por le 

retención m coofigura;ión 1nvolucrem en le sfntes1s y 1Q" tleller partlcl'.l m un meteml 

emphemente coooolcl'.l cp1 en llSle ceso fue et 196mero ( S) mi glutemeto monosixl100. 
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PARTE EXPERIMENTAL. 

l111 oonstantes ffslQls y espectrosi::q,1cas se <Etermlneron en los sl~lentes l!IWBtos: 

e) Punto di ruslÓrl; se<Etermlrwon en un l!IWe!o flsher-Jcilns, y noesten arre;¡t<bs. 

b) los espectros <E 1nfr1FroJo se <Eterml!WU\ en un es¡>eclroíotómetro Perkln-Elmer 

681, 263 6 y en un Hlcolet·ft-55X; les unldlO!s esten !lili!s en cm·I y les determlna:lones 

ruerm reell2!11115 por el o VI llene lrlbe Renéy el o. Tcrres Hernénils Mlseel. 

e) Los espectros de resonercle mBl,Jlétlca nuclBll' protónica C IH-RMN), fueron efecttm:is 

por el O. Crllanas PérezJor\l!y el O. !llwll\o Renifres Rubén en un llJWBto Vll'IMi ft-6011 de 60 

MHz, emplelrlóJ como referencia tetrenietlfsileno ( TM Sl. y los desplezsnlentos ~!micos (1) se 

lroiarl en perles por millón (ppm). En les Sl!Mles se rerporte el desplazan lento qfm1co y entre 

porintes1s el tipo os señal (S, Sl'9Jlete; d, ~lete; t, trlplele ; q, CU1rteto y•· multiplete), 

después se lrdlca pl!re CU8fltos prollrles lnte;¡re y el cerbOno e cµ1 pertenoce. 

d) Los espectros de resonercle mBl,Jlétlca nuclBll' de cerbOno tr'9JEI ( 13c-RMN) fueron 

efectU!ÓlSporel O.Cr-PérezJcr119yel O. ilt!vll\o Remfrez Rubén, en un 111Weto ft - 60A, 

empleilnm como referencia Interne Dioxeno; los desplazemlentos 1J1imlcos se lrolari en pertas 

por millón ppm (1). En les selleles se lrihca el ttesplazamlentoyen ~ld!lel Upo m cerbonO del 

cµ1 se trete y entre peréntesls le multlpltcldild cµ1 pramta. 

e) Le rotación óptica CR.O) fue medlde por el O Tcrres Herl'lllrólz Mlseel y el O Vlllene lrlbe 

René Los resultrms se expresan como rotación especfflca [ a] . slenOO éste, le rotación en 

!TróJs pr<Wclde por une solución que con!tene 1 Q de sustenole por mililitro, exenilnede en un 

tubo m polerlmetro cµ1 tiene une IOOQl!Ud m un decfmetro. 

[af. 
D 

Roteclón observlllll 

Longitud mi tubo (án) x conc. (¡¡/mil 

le rit,11 O de SOdlo (5693 Aº) fue le fuente lumll'IOSll y le tempereture se especifica en el 
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erq.ilo super1cr árecllo il!l ps-entesls; 1ncl1clr'dl 11 ru:.r...t> poslUvo ( + l o nlQll(lvo (-) y 

lles¡)ues entre pirentes1s an:antrllClál y atsolwnta. 

El oesarrollo m las reecc!OneS y la pureza m las pro1lclo6 se mtsrm111S"on medl111te 

<rom8\qllecas 111slllcll091 6-0 Herdt F-254, emplelrQ) cnmo revel«b"es; láml)lll"a m V.V .. 

'tllplres 111\o1Xl:lysol..:lón111 nlnhlc)"lne al 41. 

Pera pur1fiar las prllUitos 91 utlllzli U'IJ!laWTafle da lnterarnblo 1ónico, en columna 

empecacon 1"10S1na fuertemenlll ácllll, Amtierllla IR· 120 ptwen ftrma6c1<a 

f) Las es;iectros da mases fueron efectuaoos pcr el IQ Velmro !berre luis y el o Jasé FeQirtoo 

mi REio Portillo, en un 8Sll8Clr0fotómeln> Hewlelt-Pl!Ckn 5985 B pa- tml)l!Cto electrónico y/o 

1on1zs:illl ~imh:o. 
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METODOLOGIA 

t=Q[lml=J-butlcplQm, 

A 11111 solución de L-gluOO\eto monosállco C3&¡,; 0.2 mol) en lll¡U8 (80 mi) y á:ioo 

clorhloi"k:oamantrll1l(SO mil• le~ lentll!IMte U!\11 solución de nitrito de SIX!lo e 2 lg ; 

0.3 mol) en lll¡Ue( 45 mi) e l>e¡e l!lnperelure (0-5oC). Le ID9ll:le de rlllll:lón 91 llllitó wrente 

lr95 horas y "llQSll 18 lu'es e 4oC. 

r1 cllsolYOnle de le mezcle de rmia:lón fue eyeporat> o presión raoocldo C 4 mm Hg) colect&nOO 

el <IBSlllati de p.de eb. de 175oC: IJle rue enrr1e00 crtstollZlnD un sólloo m p.f. 60-63oC y 
17.5 ! o j "4.•to-a.rr.~I 
D ,cuyas aristenles es¡iect1'119Ct4llass !111: IR (cm-1); 2560 - 3280 

balde oncllll de OH del á:loo; 1733 btn!ll fino de cerbOOllo del á:loo; 1794 bendD fino de le y

la:tooe de circo miembros. IH-RNN (1, ppm) 1•7.87 (S, IH,del COOH); t•S.O (l, IH.del CH); 

1•2 ,55 ( •.2H. '*'.ctfi unkb el C!il; 1•2.62 ( S,2H, mi Cit.? unloo el C-0). E.M. mte• 131 

(rf+) (O.IS); m/e•85 (M -45) ( 1001) 

Ac:l"1 S-2-bl!tm<lgly!Snlai 

Loy-cs-tloxl-y-butlrola:tono ( 3.3; 0.25 mol)'*' p.f 60-63oC fue alledloo o una solución 

prevlemente enfrllllll de hl~Oxloo de emonlo ol 281 ( 30 mi) y se 111¡1tO wronle 18 horas. Lo 

me:lo de Nll!CClón se li!stllo e preslilll r!Wclde, ~ cano res!Wo un llquloo vlsclso '*' 

color emerlllo muy hl11Uá1Plco, se ñllerón 30 mi de lll¡U8 mstllo y lo solución rue pOSlldo 

elrevés '*' uno columna'*' lntemrnblo lillllco, usenm Amberllto IR-120 (50 mi en forme 

á:ldll). el elueto a:ldlco ( pH• 1.5 eprox.J se eveporO e preslilll NW:lde ( 4 mm Hg). El residuo 

selloo seN!tflstelizóde110U9etonol, dlln"13.Sg (941 de reM.)001 á:ltlJ S- 2-hl~oxlglut6mlco 

de p.f. 119- 1200Cy ! a i "'4.0loot;~I cuyas coostenles especlroscóplces son: IR (cm-1 ); 
D 

3460, OH del á:ftlJ; 1700, C-0 del á:ltlJ; 3360, OH del elcohol; 1100 y 1010, OH secundorlo; 

3200, Nfi:! de le emldll; 1670 C-Ode le anida. 1 H-RMN (1, ppm); 1•4.4 C2d, IH, CH); 1•2.3 
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(•.2H. CHi unlm al crbonllol 1•2.0 (•.2H, CHi unilt> al C!il. IJc-RNN (1, ppml l• 179 

($,Nfi2-C-0); 1•70.26(d,CHJ;1•31.46 (•. %-CO-Cl+¡l; 1•30.46 C•.C!ii·Cli) 

klm S+11111no-2-DktQ!i!-bu!lrlw (!NA} 

El QaS cloro i¡eneraál por la m:clón áa ácl<D clorDlct-lw aincentrmll ( 18 mi) 9lbre 

penr1119118to áa potasio ( 1.62!¡ , O.O 102 mol) se burbu¡eó en una solución áa fl!jJli al 1011 

( 100 mil. El 6c1cm s-2-n1ct-ox1QlutAm1co ( 1.46<¡) se~ a la solución áa DllJ(l:lorlto áa soolo 

prevurnenta i¡eneram, agltarál 20 mln a r A v 2.5 Dores a SOoC, la mezcla áa rtl!llX:lón se 

ac1dlfloi ( pH•4) v se pasó atrM5 áa una columna con Amberllta IR-120 ( 200 mi, en forma 

ácláa ), ellJ'¡'l!l'á¡ con 111J8 IEslonlm hesta pH•S y l\11!9) con N~ IN, frm:clonm'ól en 

porc\oneS áa 50 m l. Les frm:clones ninh1ct-lnes POSlllves se evaporaron a presión rewc1dl! para 

áar 200 mg de un sólicm 11narlllo muy hl!rOSCÓ!llCO, que fue ra:rlstahzocm de "l'J8 etaool, 

obtanleró:la-lstales llllll'lllos de p.f. 200-20:ZOC y [ CI r•41.5 lc-t:HiOJ cuyas constantes 
D 

11Sj)8Ctrostóp1ces son: IR (cm-1 ); 3460-2600, bencl! ancha da ácl<D carboxilico, OH y NH2: 

lH-RMN (1, ppm,COCl3); 1•4.1(2d,1H,Cli);1•3,1 (t,2H,Cli;?); 1•2.0 (ld,IH, C!ii-C•O); 

1•1.8 (2d,IH, C!ii-C•O). IJc-RMN (1, ppm); 1•180 ($,C-0); 1•71 (d,CH); 1•38 

(t,C!ii-Nfi2); 1•32 (t, Cli2-Cli J. 



CONCLUSIONES. 

1) Se ut1llló UM ruta de stnlesis l!CalSlble y estereoselecttva, USl!l'Ól m8tertes primes 

ots¡mtbles SI el meraDi MCICNll. 

2) Le stntes1s oel IK:tm S-4-11111ro-2-hW.-ox1but1r1co ( IWIA) se reellzó USl!l'Ól le ,

aroo:oo-,-but1rols:tooe como prs:urS<J" estereoselectivo, confirmmmque 18 r..:tóm prOCllde 

con reten:1on dB confl11Jrs:1ón. 

3) Se 111Mi e Cl!bO le ars:tertzs:lón especlr~tcas del IWIA 

4 l El uso de resinas de interCll!lblo 1ónlco, debllil e que puedBn reut1llZl!rS11, ofrecen uM 

rooucción constdBrllllle dBI costo de purlf\ca:ión del IWIA, ye1µ1 por su elle polerldad cuel~1er 

otro métool resullll'le rostoso e \Nli!Culól. 
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