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ACIDOS ORGANICOS

Definicién Bronsted-Lowry

Acido: Especie Base: Especie capaz
capaz de ceder de aceptar un ion
un ion hidrogeno hidrégeno

Equilibrio acido-base de un acido en agua

AH + HaO o= 4 + HzO*

—

I6n hidroxonio

27 [H.0"]
3
Fa = HE pK, = -log K,
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H-A + H,O - : A + H30
acido base
conjugada
-
B + Hy,O ~ ~ BH + OH
base acido
conjugado

Ciertas sustancias pueden actuar como acido en una reacc16n y como base en otra.
Por ejemplo el agua en las reacciones anteriores. Estas sustancias se definen
como sustancias anfoteras o anfiproticas.




Para que una sustancia sea un aceptor de
protones (una base segun la definicién de
Bronsted-Lowry) debe poseer un par de
electrones no compartido que le permita formar
enlace con el proton, por ejemplo el NH,.

Lewis fue el primero en tener en cuenta este
aspecto de las reacciones acido—base y propuso
una nueva definicion:

Un acido de Lewis

Una base de Lewis

Una base puede ceder un par de electrones a otra especie diferente al proton, de
modo que esta definicion aumenta considerablemente el numero de
especies que pueden considerarse acidos.




La reaccion entre NH, y BF; ocurre porque el B tiene un octeto incompleto en
su capa de valencia, actila como aceptor de electrones es por tanto un acido de
Lewsis, el NH, es una base.

Base, 4cido de Lewis




FUERZA ACIDA

UN ACIDO FUERTE SE ENCUENTRA
TOTALMENTE DISOCIADO EN AGUA.

UN ACIDO DEBIL ESTA PARCIALMENTE
DISOCIADO EN AGUA

LA FUERZA ACIDA SE MIDE COMO K, o pK,



Fuerza relativa de acidos y bases

Ciertos acidos son mejores donadores de protones que otros.

De 1igual manera ciertas bases son mejores aceptores de protones que otras.

AH + H,0 == = H,0 +A

S1 AH es un acido mas fuerte que H,O™ transferira su proton al H,O con mas
eficacia que aquella con la que H,O" transfiere su proton a A .

La ionizacién de HCI en disolucion acuosa es completa, ya que es un acido
fuerte y tiene una gran tendencia a ceder el proton.

HCI(g) + H,O0 »H.,O (ac) + CI (ac)




Podemos predecir que la neutralizacién del HCI por OH  se produce de forma
completa.

HCl+ OH »H,O0 + Cl
Acido(1) Base(2) Acido(2) Base(1)
fuerte fuerte débil débil

Los acidos HCI clorhidrico y HCIO, perclérico son acidos fuertes.

El agua es una base suficientemente fuerte como para aceptar protones de un
acido en una reaccion que tiene lugar de forma completa.

Se dice, que el agua tiene un efecto nivelador sobre los acidos.




Los disolventes anfiproticos como el agua ejercen un efecto
nivelador.

Los acidos muy disociados tienen la misma fuerza
HCI + H,O Cl'+ H,0*

ya que al ser mas fuertes queel H,O* ceden todos sus
protones de forma cuantitativa a las moléculas de agua para
dar H,0*. Como solo hay 55 moles de H,O por cada litro de
agua, desaparecen cuantitativamente.



;Como se puede entonces distinguir s1 el acido clorhidrico es menos fuerte
que el perclorico?

Para ello se utiliza un disolvente que sea una base mas débil que el agua, un
disolvente que acepte mas rapidamente los protones del acido mas fuerte que

del mas débil.

HCI + Et,0 == = CI +[Et,OH]*

HCIO, + Et,O—> C10 + [Et,OH]"







2UERZA AcIDA

A medida que aumenta el % de caracter p en los orbitales
aumenta el tamano de los enlaces y aumenta la basicidad,
disminuyendo la acidez de la molécula. Esto se debe a que
los electrones estan mas disponibles para aceptar protones



Hibridacion del atomo pKa Caracter basico/acido
Molécula
[ [:Hg-‘ 3 [ hibridacion sp2 del "N* 9.8 base fuerte
_,.,-""F. hibri -z 2 —
| ibridacion sp? del "N 5.2 base moderada
-
[+
hibridacion sp del "N" 0 base débil
CHy-C=Ns
hibridacién sp? del "C" 40 acido débil
RCHzCHz

hibridacion sp del "C" 24 acido fuerte

F—Z=C—H




2UERZA ACIDA

Cuanto mas electronegativo sea el elemento que porta el H mas polarizado estara
el enlace y mas acido sera la familia de compuestos relacionados. Ad(-)Hd(+), a
mayor E.N. de A, mayor sera la acidez del compuesto



w OO il u__._. _ _ T
ks I = ket s -
I i I
A Ui
S L e e il
(i _
il L ITIT 11 i
(qv]
sl B3 S




Electronegatividad C < N < O < F

aumento de la electronegatividad :>
Estabilidad “CH, < "NH, < OH < -F
Acidez H—CH; < H—NH, < H—OH < H—F

Basicidad CH, > "NH, = "OH = “F

Tamafo La carga negativa de un anién es més estable cuando se distribuye
sobre una regién del espacio més amplia. Si se considera una columna de la tabla

peridédica, la acidez aumenta hacia abajo, a medida que el tamafio de los elementos
aumenta.

Acidez H—F < H—ClI < H—Br < H—I

Estabilidad @ < @ < .*’i s

aumento del tamarfio




mais fuerte

dacidos
fuertes

dcidos
débiles

muy
déhbil

no
dcido

I més débil

HCl1
acido
clorhidrico
HF
acide
fluorhidrico

[
H—C—0OH
dcido
féormico
I
CH,—C—OH
acido acético
H—C=N:

acido
cianhidrico

+
NH,
ion
amonio

CH,—OH
alecohol
metilico

H,O

agua

NH,

amoniaco

CH,

metano

H,O

H,O

H,O

H,O

H,O

1

1

H,0*

H,O*

H,O*

H.O*

H,0*

H,O*

H,O*

H,O+

H,O*

H,O*

Cl-
ion
cloruro

E-
ion
fluoruro
O
Il
H—C—0O~
ion
formiato
O
I
CH,—C—0O"
acetano ion
0=N:

ion cianuro

:NH,
amoniaco

CH,O-
metdxido
ion
HO-
ion
hidrdxido
-:NH,
ion
amiduro
“:CH,
anion
metilo

bases mids
débiles

bases mas
fuertes

1.6 X 102

6.8 X 104

1.7 X 1074

1.8 X 1073

6.0 < 10710

5.8 x 10°W

3.2 X 10718

1.8 X 10°1¢

10-33

{10-40

—2.2

3.17

3.76

4.74

9.22

9.24

155

157

=40




efthanoic acid

10.00

CH3—CHz—0O—H about 16




Diferencias de acidez entre acidos carboxilicos, fenoles y alcoholes

La ionizacion del acido estéa influenciada por dos factores:
- La fuerza del enlace que se rompe

- La estabilidad del ibn gue se forma

enlace gque se rompe,
dejando el electrdn del
hidrogeno al oxigeno

A -

X —0+H :Cll—H _—— X—0: H+0—H
|
/ H T H
el nicleo de hidrégeno el nuevo enlace que se forma
se transfiere a una es covalente dativo

molécula de agua {coordinado)



Acidez de los acidos carboxilicos

Un 4acido carboxilico se puede disociar en agua para dar lugar a un protéon y
a un ion carboxilato. A la constante de equilibrio de esta reaccion, K, se le
denomina constante de disociacion acida.

L) ()

|

R—C—0O—H + H»O <t R—C—O + H307

[R—CO5 |[H307]
. [R—COH]

pK, = —log [ () K;J

e

El acido se disociara mayoritariamente si el pH de la disoluciéon es mayor que
el pK, del acido.



Ion acetato

Cada atomo de oxigeno tiene la mitad de la carga negativa

—
2 H /') \6?
# HY /oy
CH 7 Ne St 4
3 . < /1
\ 1 rd \ 02
N B H \\ \
0= /‘)

La deslocalizacion de la carga negativa sobre los dos atomos
de oxigeno hace que el i6n acetato sea mas estable que un i6n
alcoxido



Desprotonacion de los acidos carboxtlicos

Una base fuerte puede desprotonar completamente a un
acido carboxilico. Los productos que se obtienen son el i6n
carboxilato, el catiéon procedente de la base y el agua. La
combinacién de un id6n carboxilato y un catiéon es una sal de
un acido carboxilico.

I I
|
g R—C—O—H + M* OH <~ R—C—0O0 "M + H,O

acido carboxilico base fuerte sal del acido agua

El hidréxido de sodio se utiliza con frecuencia para
desprotonar acidos carboxilicos.



Protonacion de la sal de un acido carboxilico

Como los acidos y sus sales son facilmente interconvertibles,
las sales se utilizan como derivados muy ttiles de los acidos

Va K
carboxilicos.
O O
| |
@D R—C—0""M + H* K R—E——H -+ M?
sal de acido acido regenerado
Ejemplo

I |
CH,—C—0O 7 Na. -+ H"Cl =i CH,—C—0O—H + Na"CI"

acetato de sodio acido acético

El HCI se utiliza con frecuencia para la protonacion.



Acidez de los fenoles

Se podria esperar que el fenol tuviese la misma acidez que el ciclohexanol, ya que
sus estructuras son similares. Esta prediccion es erronea: el fenol es casi 108 veces
mas acido que el ciclohexanol.

OH i O~
K, = 10
H,O -+ < > + H,O"
ciclohexanol 10n alcoxido
OH B O~
K, = 10719
H,O + < 2 + HOt
fenol 16n fenoxido

(16n fenolato)

El alcohol aromatico fenol es méas acido que los alcoholes alifaticos debido a la
capacidad que tienen los anillos aromaticos de estabilizar la carga negativa del
oxigeno dentro de los carbonos del anillo.



Acidez de los alcoholes

Al igual que el proton hidroxilo del agua, el proton hidroxilo de un alcohol
es débilmente acido. Una base fuerte puede extraer este proton hidroxilo
para dar lugar a un i6n alcoxido

@D R— O H + B: — R— O + B—H
alcohol i6n alcéxido
Ejemplo
CH,CH,—O—H + B: = CH,CH—O: + B—H

etanol 10n etoxido



acicdg 26iclg 02158
Conjugzado  corljucaclo




cyUERZA AcIDA

AN o\

e C—OH @ > BH - H““yc—p: : %
{ {5

metanol ion metoxido
(facil de solvatar)




EUERZA ACIDA

®

thutanol ion t-hutoxido

(dificil de solvatar)




Formacion de alcoxidos de sodio y de potasio

Los alcoholes reaccionan con sodio y potasio metalico para formar alc6xidos. Por
ejemplo, el etanol reacciona con sodio para formar etéxido de sodio. La reaccion
produce hidrégeno gaseoso.

(& R—O0—H + Na — R—O0 *Na + 1H,1

Example

CH,CH,OH + Na —>  CH,CH,0-*Na + +H,}

ethanol sodium metal sodium ethoxide hydrogen gas



Protonacion del alcoxido intermedio

El producto de un ataque nucleofilico es un i6n alcoxido, una
base fuerte. La adicién de agua o de un acido diluido protona
al alcoxido dando lugar al alcohol.

.. . .
c—0: H{O—H — R—C—OH OH

(0 H,0 )

El alcoxido intermedio puede ser protonado utilizando una
solucion acida diluida.



BASES ORGANICAS

Definicion Bronsted-Lowry

Acido: Especie Base. Especie capaz
capaz de ceder de aceptar un ion
un ién hidrogeno hidrégeno

Equilibrio acido-base de una base en agua

B+H,O0O ———>BH+(aq) + OH-(aq)

K, = PK, = -log K,




niicleo de hidrogeno transferido a este par
de electrones solitario




K @ o
——> RNH; + OH
lon aminio

| R—NH, |




FACTORES ESTRUCTURALES QUE
AFECTAN LA ACIDEZ Y LA
BASICIDAD:

(4

Efecto de la Estructura sobre la

Reactividad




1.- Efecto de: RESONANCIA |

Es el desplazamiento que experimenta la nube electronica de los
enlaces pi, ©, hacia uno de los dos atomos enlazados.

El proceso se representa mediante estructuras mesémeras O resonantes,
donde una flecha indica el desplazamiento electrénico.

El proceso se representa mediante estructuras mesdémeras O resonantes,
donde una flecha indica el desplazamiento electrénico. Asi, por ejem-
plo, en el grupo carbonilo, el desplazamiento de la nube pi, =, hacia el
atomo de O origina la presencia de dos estructuras mesémeras:

O oe

| ol

C—H¢« > —C—H




El desplazamiento electrénico se va a
producir siempre que existan:

1) Enlaces multiples alternados (conjugados) en una molécula.
Ejemplos:1,3-butadieno y benceno

Un ejemplo muy significativo tiene lugar en el CH,=CH—CH=CH,,
1,3-butadieno, férmula que no justifica el hecho experimental de que
los enlaces carbono-carbono tengan longitudes intermedias entre la
correspondiente a un enlace sencillo y a uno doble.

El efecto mesémero justifica este hecho mediante las siguientes estructu-
ras resonantes:

N N S @ @ e
CH2= CH— CPI:CH2 —> ‘CHZ—CH:CH—‘CH2 > CHz—ﬂ(IH=(IH*~—CH2

El butadieno real seria: CH2=CH£'CH=CI-I2



2) Un enlace multiple (doble o triple) entre dos atomos de diferente electronegatividad.
Por ejemplo, en la acetona:

H.C H.C
3 >c=o S >c@—oe
H,C H,C

3) Pares de electrones no enlazantes en un atomo unido a otro que soporta un doble o
un triple enlace: Por ejemplo, el metilviniléter,

CH,=CH—O—CH,

Los grupos que atraen hacia si la nube electrénica del enlace n (carboni-
lo, ciano, éster y carboxilo) ejercen un efecto mesémero negativo,
—M; y, por el contrario, los que pueden ceder electrones al C que so-
porta el doble o triple enlace (hidréxido, amino y halégeno) ejerceran
un efecto mesomero positivo, +M.



R

Condiciones para escribir formas resonantes:

1. Para pasar de una forma resonante a otra solamente

puedo mover electrones, nunca atomos.

2. Todas las estructuras resonantes que yo escriba deben ser

estructuras de Lewis validas.

3. Las estructuras resonantes deben poseer el mismo numero

de electrones desapareados.

4. Las estructuras resonantes mas importantes son las de

menor energia potencial.




¢ Cual de todas las estructuras resonantes se parece mas al compuesto real?

1. Aquella en la que todos los atomos tienen el octete completo.

2. Aguellas en las que no existe separacion de carga es mas importante que la

gue en la que existe separacion de carga.

0 °
R e S——— R
OH OH
©

3. Cuando en dos formas resonantes existe separacion de carga es mas

estable aquella que tiene |as cargas mas alejadas.



4. Las estructuras de resonancia que lleven carga negativa sobre un

atomo electronegativo contribuye mas que cuando esa carga va sobre

otro atomo.

e ©
H2C=CH—O > HZC_CH=O

5. Si hay dos formas resonantes iguales la resonancia sera mas importante.

Cuando una forma resonante es muchisimo mas estable que las demas la
resonancia no existe y la molécula real se parece mucho a esta forma.
Cuando todas las formas resonantes son importantes, entonces la molécula

real si es un hibrido de todas las formas resonantes.

© ©
H2C:CH_CH2 B H2C_ CH:CH2




Efecto de Resonancia en los Acidos
Carboxilicos

] N 0112

e o @l

{ CH—C - > cH—C ~ CHy—C”

1 . \@' S \l N
O = J O1/2-

T

Resonancia entre dos formas idénticas

¢, Qué ocurre con la carga negativa del ion acetato?

Alojamiento en un Deslocalizacion electronica
atomo electronegativo por medio de un sistema 1
como el oxigeno gue se extiende entre los dos

oxigenos y el carbono

Estabilidad ion acetato

> Acidez acido acético




Formas resonantes para el i0n acetato

Por ejemplo, la acidez del acido acético se incrementa por efecto de la resonancia.
Cuando el acido acético pierde un proton, el i6n acetato resultante tiene una carga
negativa deslocalizada sobre los dos 4tomos de oxigeno. Cada atomo de oxigeno
posee la mitad de la carga negativa y su deslocalizacion estabiliza el i6n. Cada uno de
los enlaces carbono-oxigeno es intermedio entre un enlace doble y un enlace sencillo.

H .o B H e H .o_n—
O: O: O.
H le C/ + H,O — H C|f CC/; H (|f C/ | + H:O*
| \o" H 2 | [ No- | \O' 3
H K equilibrio H N resonancia H "
acido acético 10n acetato

El agua puede desprotonar el acido acético para producir el i6n acetato. La
resonancia puede estabilizar el i6n acetato. La carga negativa se deslocaliza sobre los
atomos O-C-O en dos formas resonantes equivalentes. La forma resonante verdadera

es un hibrido entre ambas estructuras.



Efecto de Resonancia en los Alcoholes

H H
H —clz—dl'—OH Por ionizacion produciria el ion etoxido CH5;-CH,O
H H

carga negativa completamente
localizada en el oxigeno

h

CH3—CHz—0

No hay posibilidad de deslocalizar la carga negativa, que permanece
completamente en el atomo de oxigeno. Esta carga negativa atraera
los iones de hidrogeno formando el alcohol.




Efecto de la estabilizacion por resonancia sobre la fuerza acida
de acidos carboxilicos y alcoholes

La carga negativa de una base conjugada puede estar deslocalizada entre dos o mas
atomos y estabilizada por resonancia.

El etoxido tiene una carga negativa localizada en un atomo de oxigeno; el i6n acetato
tiene una carga negativa compartida por dos atomos de oxigeno. Los acidos
conjugados de esos aniones muestran que los acidos son mas fuertes si su
desprotonacion da lugar a bases conjugadas estabilizadas por resonancia.

CH,CH,— O+ CH,CH,—OH 15.9
10n etoxido etanol (acido débil)
I T I
CH,—C—O0:" «— CH,—C=0 CH,—C—OH 474

16n acetato acido acético (acido moderado)



Efecto de Resonancia en los Fenoles
Por ionizacion se producira el ion fenoxido: C;H;0"

La deslocalizacion de la carga negativa estabiliza el i6n fendxido, pero no
con la eficacia del acetato.

solapamiento entre par de . .
electrones y anillo carga negativa deslocalizada

\ carga negativa sobre el anillo

Bt -

Aqui el oxigeno aun conserva la mayor parte de la carga negativa original.

Eso hace que el fenol, aunque muy deébil, tenga caracter acido.



Deslocalizacion de la carga en el i6n fenoxido

El i6n fendxido es mas estable que un i6n aleoxido tipico debido a que la carga
negativa no solo esta localizada sobre el atomo de oxigeno sino que esta
deslocalizada entre el oxigeno y tres &tomos de carbono del anillo bencénico.

: ('jj) '.O.' '.O.' '.O"
H C| H H |C‘ H H |C| H H g H
Y s .

Ny A \C/ o \Cj Ne N e NG N
N R N R A R
q- \(lj/ g - \C|6 >~ e @ﬂ:/ g u \(|:/ g
H H H H

La carga negativa del oxigeno puede estar deslocalizada en méas de cuatro atomos
del i6n fendxido. Existen otras tres estructuras de resonancia que pueden localizar
la carga en tres carbonos diferentes del anillo. La estructura verdadera es un
hibrido entre las cuatro formas de resonancia.






anilina
esabilizada por resonancia

ion anilinio

+
RNH5

estabilizacion por

: reaccion mas endotérmica
solapamiento

(anilina menos basica)




Comparacion de la fuerza basica de las aminas

|

ammaonia H—r~|4:

H
:
rethy lamine E:Hg—hlJ:
H

|
H—M3

b nylarmine

PKb

4.7%

3.36

H.38

Las aminas alifaticas son mas
fuertes que el amoniaco

Las aminas aromaticas son
mas débiles que el amoniaco



¢,Por qué las aminas aromaticas son mas deébiles que el amoniaco?

solapamiento entre par de electrones

Y solitarios y los electrones del anillo

H—h2

par de electrones deslocalizados en
el anillo

s

La amina aromatica se estabiliza por deslocalizacion del par de
electrones del nitrdgeno en torno al anillo

H
fdHs MH= %g = %:IHQ
T

El par de electrones del atomo de
nitrdgeno no esta completamente
disponible para unirse al i6n
hidrogeno. La densidad de carga
negativa en torno al nitrégeno es
menor que en el amoniaco

La unién a un ion hidrégeno esta menos
favorecida que en el amoniaco. El iébn formado
tendria mayor carga positiva sobre el nitrogeno

M,

E=10-94

 —
-—

=54

IH=
O/ + mo®




EFECTO DE RESONANCIA

OH OH.

H,C ~CH3 | @
~ H;3C CHs,

NO,

35
pKa 8,2




11.- Efecto INDUCTIVO

El desplazamiento del par electronico del enlace covalente hacia
el atomo mas electronegativo, lo que, a su vez, produce una dis-
torsion en los enlaces vecinos.

Consideremos, en primer lugar, un caso sencillo:
la molécula de cloroetano, CH,CH,—Cl. Al ser el atomo de Cl mas elec-
tronegativo que el dtomo de C, el par electrénico del enlace se despla-
zari hacia el Cl, quedando el 4tomo de C con una “deficiencia electréni-
ca”, es decir, con carga parcial positiva, d+.

H H

5+ ls+ s-
H—C—>C—>Cl

|
H H




El efecto inductivo se propaga a traves de la cadena so6lo hasta el tercer
atomo de C.

Aquellos dtomos o grupos de dtomos que atraen hacia ellos a los elec-
trones compartidos con el C ejercen efecto inductivo negativo, —1. Y
a la inversa, ciertos atomos o grupos de dtomos unidos al C presentan el
efecto contrario, es decir, tienden a cederlos, ejerciendo, por tanto, un
efecto inductivo positivo, +I. Se considera que el efecto inductivo del
atomo H es despreciable.

Efecto Especie quimica sustituyente

—1 || -NO, || —Cc=N || -COOH|| -Xx || —OCH, || —OH
+1 || =0~ ||-Cco0O-|| —CICH,) || —CICH,), || —CH,CH,| | —CH,

Principales sustituyentes que presentan efecto inductivo —1 o +1.



EFECTO INDUCTIVO

Cloroetano




EFECTO INDUCTIVO

O

Alcohol Estructura K, pK;

Metanol CHa-OH 32x107" 15.5
Etanol CH,CH,-OH 1.3x107" 15.9
2-Cloroetanol CI-CH,CH,-OH 50x107" 14.3
2,2,2-Trifluroetanol F5C-CH,-OH 40x10™" 12.4
Isopropanol (CH,),CH-OH 1.0x 10" 18.0
t-Butanol (CH,),C-OH 1.0x10™ 19.0
Ciclohexanol CeHy4-OH 1.0x 10" 18.0

Fenol C:H--OH 1.0x 10" 10.0



CH-OH = primario > secundario > terciario

-

Mas Acidez creciente Menos
acido acido
CH,0” » 1°-0° > 20-0° 3“—9‘5
Mas Inestabilidad creciente M;nﬂs
estable estable

La acidez de un alcohol se puede establecer
cualitativamente observando la estabilidad del ion
alcoxido correspondiente.



Se necesitan bases relativamente fuertes para convertir los alcoholes en
sus bases conjugadas, los iones alcoxido:

CH;OH + H,O == H30" + RO
HyO +H,0 == HiO" + HO'

pK, =15.5
pK, =157

CH;OH + HO® == H,O + RO

CHzOH + H;O == H30" + RO’
NH; + H,Q ===H30"+ NH;

K=10%%~1

pK, =155

CH3OH + NHy == NH; + RO K =10

pK, = 35

19.5

Los alcoholes son anfoteros porque los pares de electrones
libres sobre el oxigeno hacen que sean basicos si se enfrentan
a acidos suficientemente fuertes.

fH Base
R-Oe débil
H —
lon Acido Alcohol
alquiloxonio | fuerte

Base
fLEIIE

Acido
debil

RO®

lon
alcdxido




Efecto Inductivo en los Acidos Carboxilicos

PK,
HCOOH 3.75
CH,COOH 4.76
CH,CH,COOH 4.87

CH,CH,CH,COOH  4.82

La cadena carbonada disminuye la acidez
de los acidos carboxilicos debido al efecto
dador de electrones de los grupos alquilo

D

CHg—Ci -

El ion acetato es menos estable que el
formiato, en consecuencia, el acido
acetico es mas debil que el formico



pK

a

CH,COOH
CH,CICOOH
CHCIL,COOH
CCI,COOH

pK

a

CH,FCOOH
CH,CICOOH
CH,BrCOOH
CH,ICOOH

pK

a

CH,CH,CH,COOH

4.76
2.86
1.29
0.65

2.66
2.86
2.90
3.17

4.82

CH,CH,CHCICOOH  2.84
CH,CHCICH,COOH  4.06
CH,CICH,CH,COOH  4.52

La presencia de atomos electronegativos en la
cadena carbonada aumenta la acidez del
acido por deslocalizacion de la carga negativa
del i6n carboxilato

o

o . sy  — e E— :
El acido tricloacetico es un acido fuerte  ci—cr—c( -
0

8_

Cuanto mas electronegativo es el
halogeno mas fuerte es el acido

El efecto del halégeno es muy significativo si
se une al carbono adyacente al grupo
carboxilico. Su efecto en carbonos mas
lejanos es muy poco significativo



T
Cl—(ll—C—O—H Cl—Cl—
Cl Cl

acido acético acido cloroacético acido dicloroacético acido tricloroacético
pK, = 2.86 pK, = 1.26 pK, = 0.64

B

(") C O Cl (")

CH,—CH,—CH,—C—OH  CH,—CH—CH,—C—OH  CH,—CH,—CH—C—OH
acido 4-clorobutanoico acido 3-clorobutanoico acido 2-clorobutanoico
K, = 4.52 K, = 4.05 pK, = 2.86




Efecto Inductivo en los Alcoholes

Compuesto pKa
H20 15,7
CH30OH 15,5
CH3CH20H 15,9
(CH3)2CHOH 17,1
(CH3)3COH 18
CICH2CH-0OH 14.3
CF3CH20H 12,4

El pKa aumenta al aumentar el tamafo de la cadena carbonada (H menos
acidos).
Los grupos electronegativos (halégenos) disminuyen el pKa (H mds
dcidos) ya que estabilizan la base conjugada.



Efecto Inductivo en los Fenoles

Se observa el mismo efecto que en los acidos carboxilicos y en los
alcoholes:

!

v'Los sustituyentes dadores de electrones (+1) disminuyen la acidez.

v'Los sustituyentes atractores de electrones (-I) aumentan la acidez.

!

ESTO ES PORQUE SE ESTABILIZA LA CARGA NEGATIVA GENERADA
EN LA BASE CONJUGADA, YA SEA ALCOXIDO, CARBOXILATO O
FENOXIDO.



Efecto Inductivo en las Bases

el grupo metilo empuja carga sin medios para disminuir la
_ - negativa hacia el nitrdgeno carga en torno al idn
El grupo metilo estabiliza el
ion metilamonio l
La cesion de electrones por T T
parte del grupo alquilo R D> & H;—N;—_H He Nl
dispersa la carga positiva &+ | I
creada sobre el 4tomo de H \ H
nitrogeno . -
la carga positiva disminuye
H
£ Ty (4, . .
R—>1TI—H +H—O0H — R%lTI—H +  T:OH
PK, H H
CH,NH, 3.36
CH,CH,NH, 327 La cesion de carga eléctrica es similar en
CH,CH,CH,NH, 316 : tod,os Iog grupos alquno,lg(l)r. eIIo,.Ias
CH,CH,CH,CH,NH, 3.39 emas aminas primarias alifaticas tienen

fuerzas basicas similares



I11.- Efecto ESTERICO

Los atomos y grupos funcionales de las moléculas ocupan voliumenes definidos
en el espacio. Mientras mas cerca y agrupados estén los grupos abultados
mayor sera la molestia estérica, lo que implica un aumento de energia.

En el caso de las reacciones acido-base, el impedimento estérico no existe como
tal pues la transferencia de un protéon no se ve dificultada.

Lo que si puede existir es un impedimento estérico a la solvatacion o un
impedimento estérico que impida gue actuen los mecanismos de estabilizacion
por resonancia.

2 8P

Poco impedimento ucho impedimento



CH3COOH CH3COO™ + H*
CHj3 CHjy
CH34'7COOH CH34'7COO'+ H*
CH3 CH3

En el caso del acido acético y del trimetilacético, la diferencia de acidez
se debe al impedimento estérico que existe en la estabilizacion por
solvatacion de la base conjugada del acido trimetilacético.

d
9

Los mismo sucede con los alcoholes y los fenoles:

CH3—CH,—0O + H'
CHs CHs

| [,
CH3—C—OH CH;—C—0 + H

CHs CHs

CH3—CHy—OH







EFECTOS ESTERICOS

50% H,0-50% MeOH

CH3C02H CHSCOE _|_ H, O+ pK, = 5.6
CH,
' E‘H3(I_: CH,—C—CO,H 50% H,ﬂ-;::% MeOH
CH, CH, '
. (I:Hg
CH, CHs—?.F:—cH,
CH,C CHz—‘C—-COE + H,O+ pK, = 7.0

H,

H,0-E¢OH
N QCOEH z Q'COE + H,O*  pK, = 5,05




EFECTOS ESTERICOS

O

acido benzoico anion benzuatu

2 @
CgCOEH + H,0O CO, + H30 pK,= 6.25



EFECTOS ESTERICOS




OTROS EFECTOS

O: &
— Ho~< >—< + Hs
Io'e

menor estabilizacion

O: @
+ H3D
: :0:0

O-H

mayor estabilizacion




OTROS EFECTOS




Nombre  Estructura pKai pKa2
Oxilico  HO,CCO,H 1,23 4,19
Malénico HO,CCH,CO,H 283 569
Succinico HO,C(CH,),CO,H 416 5,61
Glutitico HO,C(CH,),CO,H 4,34 541
Maleico . Z-HO,CCH=CHCO,H 1,83 6,07
- Fumirico . EEHO,CCH=CHCOH 3,03 4,44



PUENTE DE HIDROGENO

O




ECUACION
HENDERSON-HASSELBALCH

RCOOH — RCOO + H'

-+
RNH;, — RNH, + H'

_ [H307][A]
[HA]

K,
[A7]

log K, = log[H,07] + log THA]

[HA]
[A7]

pk, = pH + log



ECUACION
HENDERSON-HASSELBALCH

Primero, si pH = pKa, el logaritmo de la relacion de concentraciones de las
formas disociada y sin disociar sera cero, de manera que estas
concentraciones seran iguales. En otras palabras, cuando el pH es igual al
pKa, el acido estara disociado al 50%.

Segundo, date cuenta de que cuando el pH aumenta o disminuye una unidad
en relacion con el pKa, la relacion entre las formas del acido disociada y sin
disociar cambia en un factor de 10. Es decir, si el pH de una disoluciénes 6 y el
pKa es 7, larelacion [ A-]/[ HA] sera 0,1; si el pH fuera 5, la relacion seria 0,01y
si el pH fuera?, la relacion seria 1.



AMINOACIDOS

e Un a-aminoacido es
un acido carboxilico
CcoNn un grupo amino
en el carbono o

e R --> cadena lateral

e Dos
estereoisbmeros
posibles o wn
- Enantiémeros L y D i = () = i (2) =04
- Solo la forma L se : !
encuentra en =% =%
proteinas L-Alanina D-Alanina




Grupo-carpexiio

Aminoacidos (disociado)

Gripo-amino
(pretonade)

SN

H3N+—C|3—H

/R\

Carbonoo
Cadena

lateral




Aminoacidos
Estandar

¢ Se representa
normalmente su
estado de
protonacién a pH 7,0

Los aminoacidos se
clasifican segun las
propiedades de sus
cadenas laterales (a
pH 7,0)

Aminoacidos neutros no polares

H oo H O H o H 0 Fog
. | . P . | | i
BN—C—C—0 HN—C—C—0 HA—L—G—O0 HN—C—C—0 H—C—C—0
- | | | | |
B o, e nI:.-rl. I-'—l.'II'—GH,
"G O, A o
L
HEC o CH,
Glicina Alanina Yalina Leucina Isoleucina
H o 1 Q H o 4 0 4 0
. I N | + | N | |
Hh—G—C—0O HR—C—GC—0 "_:I—I:I—S—._: HN—G—5—O -?—?—:—C—
G, o, I:|:H= ;;-,.15 "z':wm:':"r
..;.-—"‘ki. @\—II :i:nz 3H 2
H {:H.I
Fenilalanina  Triptofano Metionina Cisteina Prolina
Aminoacidos neutros polares
H 0O H O H O 4 0 H @
. [ e | | | . I e 1l
HMN—C—g—or Hh— f—:—-:- H—l_’i—l: —a HN—C—C—0 I‘{"J—?—..—C._
H—C—OH H—f—:H [+ 18 ?-L ?"F
I LAY |~
O  hH, ﬁ
OH 0 HH,
Serina Treonina Tirosina Asparagina Glutamina
Aminoacidos acidos = Aminoacidos basicos
H O H 2 H [ 4 0 H4 0
I o I o A | el
I—C—LC— HMN——L Ji— L —L— ——LC—0 L N—C—L—0r
ey i | [
T [ I I &
g T o, e, Lm—" 4
c.ﬁ"'-b_ I I | e
£, T IR E



Aminoacidos Alifaticos No Polares

{izoo
H,N—C—H
H

Glicina
Gly, G

f.i.:oo
H.N—C—H

|
CH,
RN
CHs CHj

Leucina
Leu, L

Alanina
Ala, A

l'|300 (iZ'OO
Hablir—ll}—H Hal\'l—(l]—H
e /N
CH; CH,
Valina
Val, V

COO (FOD

. |
HﬂN_(lJ_H H;N—C—H

?Hl H— +—CH3
-

Isoleucina

Metionina

Cadena lateral
ciclada
(iminoacido).
Implica
restricciones
conformacionale

CO0O
| H

',-"C""\.

i




AMINOACIDOS

O

Aminoacidos Aromaticos

No polar No polar
(Hidrofdbico) Polar (Hidrofébico)

coo- c00-
H,N-C—H | H,;N—C—H

Fenilalanina | Tirosina Triptéfano
Phe, F Tyr, Y Trp, W




AMINOACIDOS

O

Aminoacidos Neutros Polares

COO
Hsﬁ—é—ﬂ i — ePuede
encontrarse
cargado a
pH>8,5
Treonina Cisteina eGrupo -SH (tiol)

Thr, T Cys, C es muy reactivo.
Dos moléculas de
CO0 Cys se oxidan
formado cistina
mediante un
puente
disulfuro -S-S-

Puede <+—— :
encontrarse HN—C—H
cargado a
pH>9%

Tirosina Asparagina Glutamina
Tyr, Y Asn, N Gln, Q




AMINOACIDOS

O

Aminoacidos Basicos con Carga Positiva

— Se encuentra
cargado a
| pH<6

Lisina Arginina Histidina
Lys, K Arg, R His, H




AMINOACIDOS

O

Aspartato Glutamato
Asp, D Glu, E




AMINOACIDOS

O

Propiedades Acido-Base de los Aminoacidos

e Los aminoacidos son anféteros
- se comportan a la vez como acidos y como bases

e A pH 7 Los aminoacidos sin cadena lateral cargada son
zwitteriones

- presentan simultdneamente una carga positiva y una negativa

pH 1 Carga neta +1 pH7 Carga neta 0 pH 13 Carga neta -1

COOH , (iDO_

| _
HN—C—H —— > HN—C—H
| K;; pK,; . |

R R

Forma catiénica Forma zwitteriénica Forma anioénica
(neutra)



AMINOACIDOS

Valores de pK, de Aminoacidos

Amino Acid Pk, pK, pKy

Glycine 2.34 9.6

ke / 2.34 / 9.69 ‘-:rys' PRSPl
; : - yr, pKg> pK,

Valine | o-carboxilo | 2.32 oc-amino |9.62 carga - en estado

Leucine pK1=2-3 236 pl(2=9-11 9.6 desprotonado

[soleucine 2.36 9.6 |

Serine 2.21 9.15 His

Threonine 2.63 10.43 PKp< pK,

Methionine 228 9.21 |

Phenylalanine 1.83 9.13 Asp y Glu

Tryptophan 2.83 9.39 pKy=4> pK;

Asparagine 2.02 8.8 '

Glutamine 2.17 9.13 Lys y Arg

Proline 1.99 10.6 pPKg> pK,

Cysteine 1.71 10.78 ek I —

Histidine 1.82 9.17

Aspartic acid 2.09 9.82

Glutamic acid 2.19 9.67

Tyrosine 22 9.11

Lysine 2.18 8.95

Arginine 2.17 9.04




AMINOACIDOS

e pl es el valor de pH para
el cual la carga neta del
aminoacido es 0

- Valor medio de los pK, que
flanquean la estructura
isoeléctrica

e Para aminoacidos neutros
es el valor medio de los
pK; ¥ pPK;

e Para aminoéacidos acidos o

basicos depende de cada
caso

— Cuando pH= pI disminuye
la solubilidad en agua

2.0
Equivalentes de OH-




AMINOACIDOS

R
+ |
H;N- C — COOH

|
H

Forma predominante a
pH 1




AMINOACIDOS

O

RECUERDE que los &cidos son compuestos que en solucion liberan H'. Los acidos presentes en el
medio celular sélo se disocian parcialmente, son acidos débiles. La reaccidn general es:

- C\: O
OH

- +
C=0 + H

>

Las bases son sustancias que captan H y en las células se encuentran parcialmente disociadas
porque son bases débiles. Un ejemplo son los compuestos que presentan un grupo amino NHz), que
tiene tendencia débil a aceptar reversiblemente un H' del agua:

-NH; + HH ——p  -NH5'






AMINOACIDOS

En disolucion acuosa, los aminoacidos muestran un
comportamiento anfotero, es decir pueden ionizarse,
dependiendo del pH, como un acido liberando protones y
quedando (-COQ'), o como base , los grupos -NH2 captan
protones, quedando como (-NH3+ ), o pueden aparecer
como acido y base a la vez.

En este caso los aminoacidos se ionizan doblemente,
apareciendo una forma dipolar ionica llamada zwitterion.




AMINOACIDOS

Punto isoeléctrico

Cuando el valor de pH coincide con el valor de pK de uno de los
equilibrios, el aminoacido estara en la misma proporcion en las formas
ionicas implicadas en el equilibrio (50% de cada una).

Conociendo el pH y los pK de los aminoacidos se puede determinar la
concentracion de las distintas formas ionicas mediante la ecuacion de
Henderson-Hasselbach:

pH = pK + log [forma desprotonadal/[forma protonada]




AMINOACIDOS

Punto isoeléctrico

*El pH isoeléctrico (pHI), o punto isoeléctrico es aquél valor de pH en
el cual la carga neta de aminoacido es 0.

eA un pH por debajo del punto isoeléctrico la carga neta del aminoacido
sera positiva, a un pH mayor, negativa.

Para los aminoacidos con R sin carga se cumple que:

pH, = (pK: + pK2)/2

Para los aminoacidos acidos y basicos hay que establecer los equilibrios
de desprotonacion por orden creciente de valor de pK, y hacer la
semisuma de los pK que estan a ambos lados de la forma isoeléctrica.




AMINOACIDOS

alaninN Pk, =19.69

234 +9.69  12.03
pl=—"7—=—75 =602







AMINOACIDOS

O

pKa=2.18

0
* do
H,NCH,CH,CH,CH,CHCOH

pK, = 10.79 / |

NH;
| \zﬁpraﬁ
lysine

895 +1079 1974
Pt = 2 -T2 T

9.87






AMINOACIDOS

O

pk,= 2.19

() ()
HDJ‘:CHZEHEI‘T‘HJ‘JDH
ka5 *NH,

glutamic acid

pK, = 9.67

219 + 4125 6.44
_ 2D = = 3.22

pl = 2 =3



