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geometria obtenida por Rayos-X del D-glicero-L-alo-heptitol por Angyal

FIGURA 517

Angyal concluye que las conformaciones que poseen
interacciones paralelas C//0 no solamente estédn presentes en
las soluciones de diversos heptitoles sino que incluéo son
mas estables que aquellas que implican interacciones 1,3
0//0, o viceversa, las interacciones 0O//0 son mas desestabi-

lizantes que las C//O.

Martinez vy Eliel330 gescriben el estudio conforma-
cional de algunos l-desoxi-l-nitroheptitoles peracetilados
basandose en datos de RMN de lH y de 13¢. Ppara ello toman
como premisa la no consideracién de conformaciones en las
que intervengan interacciones 1,3 entre grupos OAc, ratifi-

cando lo expresado por Angyal3l4,
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Estas observaciones halladas en la literatura,
junto con nuestro estudio por MM2, de las poblaciones rela-
tivas de las cqnformaciones gue implicaban la existencia de
interacciones 0O//0 nos llevaron a plantearnos la convenien-

[}

cia de no considerar dichas conformaciones (Figura 5-18).

T
[

FIGURA 5-18

|
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Esta aproximacién es necesaria. E1 prdgrama de MM2
es capaz de generar desde un punto de vista fisico-matemati-
co toda una serie de conformaciones y asignarles una energia
relativa, y por lo tanto adscribirles una poblacién. Aungue
sea un valor infimo de poblacidn, esta operacidén distorsiona
los resultados, pues a dichas conformaciones les corresponde
un valor determinado para las constantes de acoplamiento
vecinales y como son conformaciones no favorecidas, es de-
cir, implican torsiones a lo largo de la cadena principal
gue dan lugar a situaciones espaciales entre los distintos
sustituyentes lejanas a las que operan con mayor peso en 1la
estructura global, definen constantes de acoplamiento opues-
tas a las mayoritarias. Es decir, implica que si se halla
favorecida principalmente una conformacién en que, indepen-
dientemente de la indole de las razones gque la provogquen,

como por ejemplo el "efecto gauche" de caracter atractivo
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estabilizante,328,331,332 105 oxigenos se encuentran en una
disposicidén determinada asi como los protones; las conforma-
ciones no favorecidas implicarédn, en general, relaciones
"anti" entre sus Atomos frente a "gauche", dando lugar a
constantes de acoplamiento diferentes y extremas (ejem: 9 Hz

- 2 Hz) como se ejemplifica en la figura 5-19.

H H
O\~ C H 0
O C (o) C
H C
ANTI H-H GAUCHE H-H
FIGURA 5-19

La aplicacién del criterio de eliminacibén de todas
aguellas conformaciones que impliquen la existencia de in-
teracciones 1,3 0//0, da lugar a una dréastica disminucidn

del nUimero total de conformaciones a considerar.

En la tabla 5-22 se especifican el numero de con-
formaciones finales consideradas para el célculo de las
constantes de acoplamiento protdén-protén en los aldononitri-

los peracetilados.

Observamos que a medida que crece la cadena carbo-
nada Yy por consiguiente aumenta el namero de sustituyentes
oxigenados, aumenta considerablemente el nimero de conforma-

ciones que ocasionan interacciones 1,3.
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Una vez seleccionadas las posibles conformaciones
presentes en solucién, se procedid de nuevo al calculo de
las constantes de acoplamiento asociadas a cada conformacién
y de las constantes promedio. El célculo se realizdé de nuevo
para las dos series de paréametros comentadas para el grupo

éster (tablas 5-23 y 5-24).

Los valores absolutos de los errores, diferencias
entre los valores observados y calculados, son lo suficien-
temente grandes como para no permitirnos la comparacidn
directa, una a una, entre las distintas J; y lograr asi una
identificacibén correcta del isdmero. Por ello hemos utiliza-
do el criterio r.m.s. para encontrar, de entre todos 1los
posibles diastereoiséﬁeros tebricos, aguél que se ajuste mas
al isébmero real. En las tablas 5-25 y 5-26 se resumen los

correspondientes resultados del test de identificacidn.

Podemos comprobar gue el disefio realizado a base de
considerar:

I. el ajuste de los parémetfos para el grupo
éster,

II. la eliminacién de las conformaciones que pre-
sentan interacciones 1,3 C//C y O//0, y que se expone en las
tablas 5-24 y 5-26, es hasta el momento el que nos reproduce
mas aceptablemente los valores reales, o expresado de otro
modo, el gue nos permite, con mayor grado de probabilidad,
la identificacidén de un compuesto determinado a partir del
anadlisis de su espectro de RMN-1H. La probabilidad de acier-

to se halla en 10/12 (dejando aparte el derivado PAAN co-
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10.

rrespondiente a la treosa).

De los resultados mostrados en la tabla 5-26 pode-
mos apreciar que para la familia Cg, compuesta por cuatro
diastereoisémeros distinguibles por RMN-lH, el método di-
seffiado nos facilita la identificacidédn correcta de tres de
los cuatro posibles isdmeros, que expresado porcentualmente
significa una 75 % de aciertos, mientras gque en el grupo de
los compuestos Cg, 1la asignacidn estereoquimica tiene lugar
correctamente para siete de los ocho posibles compuestos, o
sea un 87.5 % de aciertos. Globalmente, mediante el uso del
criterio r.m.s., un aldononitrilo peracetilado puede ser

identificado con un 83.5 % de probabilidad.

La asuncién de las dos modificaciones antes citadas
implican una racionalizacidon de los conférmeros a considerar
y constituyen dos modificaciones de importancia respecto al

primer gran bloque de célculo: el cdlculo conformacional

realizado mediante el programa MM2(77). Ello supone una

mejora sustancial, pero ademés, nos'propusimos indagar
sobre la adecuacidén de los parametros usados en la expresidn
utilizada en el progréma 3JHH para el céalculo de las cons-
tantes de acoplamiento H/H vecinales, expresidén matemétiéa
correspondiente a una ecuacidn tipo Karplus, propuesta por

Altona y colaboradores?73,

MODIFICACIONES DE LA ECUACION DE ALTONA.

Las constantes de acoplamiento protén-protén se

encuentran en funcién de una gran variedad de paréametros
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moleculares, entre los que podemos citar por ejemplo, la
sustitucién en los Atomos de carbono, los a&ngulos de enlace,
las longitudes de enlace, las vibraciones moleculares... No
obstante, el efecto de estos parémetros sobre las constantes
de acoplamiento es minimo frente al efecto producido por 1la
electronegatividad y la posicidén relativa de los sustituyen-
tes enlazados al fragmento H-C-C-H. Segin Altona, este ulti-
mo factor es el segundo en prioridad en la determinacién de
la magnitud de las constantes de acoplamiento vecinales. El
primer factor determinante es, sin lugar a dudas, el &ngulo

diedro definido por los protones vecinos.

Concretando, - los tres principales factores de 1los
que dependen las constantes de acoplamiento son:

1. angulo diedro |

2, disposiciodn relativa de los sustituyentes

3. electronegatividad de los sustituyentes.

La relacidén propuesta por Altona entre estas magni-

tudes y la constante de acoplamiento es la siguiente:
Jyg= Pp cosl® + P, cos@+ Py +2AXii P4 + Pg cosz§ §i<D+ Pg 'AXil”
A X 9FUPO o 4 y@-subs _ P72Axi/3's“bs

Ecuacién de tipo Karplus propuesta por Altona
P1-P7 = conjunto de paréametros determinados empiri-
camente a partir de una serie de 315 constantes de acopla-

miento experimentales, cuyo &ngulo diedro asociado se ha

determinado tedbricamente empleando el método de Mecénica
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Molecular MM1333 ge Allinger.

{ = +/- 1, de acuerdo con la orientacién del susti-

tuyente.
+1
2 1 o
-1 +1
FIGURA 5-20
X = Escala de. electronegatividad de Huggins334
relativa al hidrdgeno, AXi = Xsubs - XH-

En esta expresién se tiene en cuenta, en cierta
manera, la influencia de los‘sustituyentes en B sobre las
constantes de acoplamiento, pero sd6lo a través de su elec-
tronegatividad . (y no’de su orientacidén). Como la presencia
de sustituyentes electronegativos en B tiene un efecto o-
puesto al producido por el sustituyente‘en a 275, se 1le
introduce como factor moderador del efecto de la electrone-

gatividad del sustituyente ena.

Altona propone tres diferentes series de parametros
P1-P7 en funcién de la constante de acoplamiento H-H a

determinar (RR'CH-CHR''R''', RR'CH-CHR'', RCH,-CHR').

Concretando, de la ecuacién de Karplus generalizada
propuesta por Altona, distinguimos dos grupos de parémetros:
las electronegatividades ( X i) y las series de parametros

ajustados empiricamente P3-P7. La modificacién de uno de los
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dos grupos sefialados produce, para un angulo diedro determi-

nado, wuna variacién en la constante de acoplamiento vecinal

calculada.

10.1 MODIFICACION DE LA SERIE DE PARAMETROS Pj-P7.

Altona, a partir de un conjunto de 315 constantes
de acoplamiento experimentales dedujo los parametros Pi—P7,
con los gque al aplicar la ecuacidn tipo Karplus conseguia
una reproduccién de los valores experimentales que mostraba
Unicamente una desviacidén, calculada segln criterio rms, de
0.479 Hz. Posteriormente, las 315 constantes de acoplamiento
mencionadas las clasificoé en tres grupos diferentes, segun
el numero de sustituyentes diferentes a hidrbégeno que poseia
el fragmento analizado RpHC-CHR;. Para cada uno de estos
grupos optimizdé la serie de parametros P;-P7, mediante un
procedimiento iterativo de minimos cuadrados:

- para dos sustituyentes diferentes de hidrobégeno,

Py 13.89 Py = -0.98 P3 =0 Py = 1.02
Py = -3.40 Pg = 14.9 Py = 0.24

determinados a partir de 45 constantes de acoplamiento expe-
rimentales (rms = 0.367 Hz).

- para tres sustituyentes diferentes de hidrégeno,

Py

it
]

13.22 Py -0.99 P3 =0 Py = 0.87
Pg = -2.46 Peg = 19.9 P7 = 0
determinados a partir de 100 constantes de acoplamiento

experimentales (rms = 0.485 Hz).

- para cuatro sustituyentes diferentes de hidrégeno,
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Pq 13.24 Py -0.91 Pz = 0 Pg = 0.53
Pg = -2.41 Pg = 15.5 Py = 0.19
determinados a partir de 170 constantes de acoplamiento

experimentales (rms = 0.359 Hz).

A 1lo largo de nuestro trabajo hemos recopilado un
conjﬁnto de 59 constantes de acoplamiento experimentales,
correspondientes a una unica familia de compuesfos. .Dado el
nimero de valores disponibles procedimos a la optimizacién
de 1los parémetros descritos por Altona de modo similar al

realizado por €l y por otros autores.Z273

Nos propusimos la optimizacién de una unica serie
de paréametros P;-P7, (P3 = 0 ) 275, wvalida para el calculo
de todas 1las Ji, usando el programa KEONE335 (Karplus

Equation Optimization by Newton-Raphson Method).

La optimizacidén nos condujo a la siguiente serie de

parametros:
Pp = 17.41 P = -2.78 P3 = 0 Pg = 1.69
Pg = -7.29 Pg = 16.17 P7 = 0.24

Los valores de las constantes de acoplamiento cal-
culadas para 1los aldononitrilos peracetilados, segln la
ecuacidtn de Karplus generalizada propuesta por Altona, pre-
via introduccidén de los parametros optimizados segin progra-

ma KEONE, se muestran en la tabla 5-27. En la tabla 5-28 se
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reflejan los resultados del test de identificacidn (r.m.s.).

Se pone de manifiesto que ahora la probabilidad de
identificar tedéricamente un compuesto por comparacidn de su
espectro de RMN-lH experimental con el producido mediante
cdlculo es del 100 %, ya que para todos los casos hasta
ahora estudiados el valor de ¢ menor (calculado por rms),
corresponde para cada compuesto a aquél situado en la diago-
nal de la tabla, es decir, el que resulta de la comparacidén
del conjunto de J; experimentales y tedricas referidas a la

misma configuracién.

Las figuras 5-21 y 5-22, también ponen en relieve
la mayor exactitud de los valores tedricos absolutos para
las constantes de acoplamiento conseguidos después de la

optimizacién de los parédmetros P;-P7.

En 1la figura 5-21 se representan los valores de Jj
calculados frente a los Jj observados, wutilizando los paréa-
metros Pj en la ecuacidn de Karplus generalizada publicados
por Altona y colaboradores275, Presentan una concordancia
relativamente buena con una desviacién estandar de 1.20 Hz.
En la figura 5-22 se representan los valores de Jj calcula-
dos frente los J; observados aplicando los nuevos parametros
P;. La desviacidén estandar de las constantes de acoplamiento

asi calculadas es ahora de 0.77 Hz.

Los valores encontrados por nosotros para Pj-Py
pueden dar lugar a valores negativos para las constantes de
acoplamiento en algunos confdérmeros, como se observa en la

representacién grafica de los valores estimados frente al
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dngulo diedro entre protones vecinales para el fragmento
NC(AcO)CH-CH(OAc)R. Se puede observar 1la definicidbn de
constantes de acoplamiento negativas (aunque con valores-
pequeiios en vaior absoluto) para angulos diedros proximos a

—6000

En la figura 5-23 se representan las constantes de
acoplamiento tedbricas previstas empleando los parémetros Pj-
Py optimizados por nosotros, en la figura 5-24 con los Pj;-Py
propuestos por Altona y en la figura 5-25 con el conjunto
P1-P7 hallado en la literatura?’3 y que ha sido definido a
partir del estudio de un conjunto de polioles acetilados. En
todos los casos, se considera un fragmento tipo (AcO)(NC)CH-
CH(OAc)(CHOAcR), lo gue corresponde al célculo de la primera

constante de acoplamiento de los derivados PAAN,

En este punto es importante poner de relieve que
los valores negativos se refieren a ciertos angulos diedros,
pero que el calculo global teniendo en cuenta el peso de los
distintos conférmeros, conduce siempre, en las moléculas

hasta ahora estudiadas, a valores positivos.
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10.2 CONSTANTES DE ACOPLAMIENTO VECINALES NEGATIVAS.

En este punto del trabajo surgen dos preguntas:
1 ¢por qué razén el proceso de optimizacidén nos conducé a
valores de constantes de acoplamiento negativas para ciertos
angulos?
2 ctiene sentido hablar de constantes de acoplamiento veci-

nales H/H negativas?

1. E1 cbébmo o porgqué llegamos a obtener una serie de
parédmetros que conducen a constantes de acoplamiento tedri-
cas negativas es facil de comprender. A partir de unas
constantes de acoplamiento observables, experimentales, y de
un modelo tebrico aproximado (ecuacidén de Altona) tratamos
de parametrizar una serie de valores constantes, de manera
gue dicho modelo tebrico reproduzca los valores observables.
La parametrizacibén u optimizacién de dichas parametros tiene
lugar mediante un proceso de minimizacidén que evalta las
derivadas segundas de las constantes de acoplamiento frente
a los P; paradmetros, de manera que se obtenga el minimo de
la funcibn, es decir, gque se ajuste al maximo los valores
calculados con los experimentales. E1l conjunto de‘Ji experi-
mentales que se posee contiene una amplia gama de valores,
pero no tan extensa como fuera deseable. El valor menor de
constante de acoplamiento experimental registrado en los
aldononitrilos peracetilados es del orden de 2.0 Hz, de tal
manera gque ni mediante los datos introducidos directamente
ni mediante el programa utilizado hemos restringido la zona

de valores posibles de Jj. En ningin momento hemos acotado
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los valores minimos e igual sucede en lo referente al maximo
de la curva. Asi, sin estas restricciones, la operacidn
matemdtica de ajuste puede progresar hasta el maximo de
reproduccidén de los valores que se poseen, independientemen-
te de si ello implica la distorsién de la curva con maximos

y minimos extremos, pudiéndose llegar a valores incluso

negativos.,.

La pregunta mas importante es la segunda, es decir,
¢los valores negativos de las 3Jyy que la correcta manipula-
cién matematica genera, tienen sentido fisico? y altn otra

pregunta mas, ¢tienen sentido los resultados obtenidos?

Ambas preguntas se hallan relacionadas. Seguramen-
te, 1la ecuacién de Altona asigna constantes de acoplamiento
distorsionadas frente a los valores reales esperados, siendo
previsible gque la constante de acoplamiento asociada a un
frégmento hidrocarbonado como el descrito no sea del orden
de -2 Hz para un angulo diedro de -60°, ni de 12 Hz para un
adngulo de 220° como nos lo describe la curva de la figura 5-
23, pero la utilizacidén conjunta del tandem MM2/3JHH propor-
ciona valores de constantes de acoplamiento tedricas que

sirven para la asignacidn estereoquimica total de un com-

puesto PAAN mediante analisis de su espectro de RMN-1lH., asi

pues, el resultado obtenido, tandem MM2/3JHH para identifi-
cacidén de derivados PAAN, si tiene sentido o como minimo

aplicabilidad préctica.

Ahora bien, ¢ggqué significado tienen en si mismas

las constantes de acoplamiento 3JHH negativas?
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La existencia de constantes de acoplamiento positi-
vas Yy negativas es un dato experimental independiente de la
validez de los modelos teéricos gue sustenten o traten de
explicar el hecho de su existencia. Lo que entra en contra-
diccién con los modelos tedbricos aceptados es el cambio en
el signo de la constante de acoplamiento de un sistema
determinado en funcidén de la variacién del angulo diedro del
fragmento. Los modelos aceptados justifican el sigho de la
constante de acoplamiento en funcién de la naturaleza de los
ntcleos y de la situacidén enlazante entre ellos, relacionén-
dolo directamente con los estados nucleares que aparecen ail

someter a un compuesto a la presencia de un campe magnético

potente.336'337

Actualmente el modelo tebrico que se acepta es el
de Dirac. Segin dicho modelo el signo de las constantes de
acoplamiento se va alternando en funcidn del> nimero de
enlaces que separan los nucleos, de tal manera gue constan-
tes de acoplamiento entre nucleos separados por un numero
impar de enlaces tienen signo positivo, como es el caso de
la constante de acoplamiento protén-protén vecinal (3Jyy).
La mayor parte de constantes de acoplamiento experimentales
geminales (H,H),zJHH, son negativas, tal como preve el mode-
lo vectorial de Dirac, no obstante cuando interviene un
atomo de carbono con hibridacién sp? los valores de 2JHH son
normalmente positivos, como es el caso del formaldehido (41
Hz), que entra claramente en contradiccién con el modelo

vectorial de Dirac. Segun fuentes bibliograficas el signo de
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3JHH se ha encontrado que es siempre positivo338-341 y 1as
constantes vecinales observadas entre el hidrbgeno y cual-
quier otro grupo también son positivas; sin embargo los
valores experimentales para las 3JFF son negativos, lo que
no se explica por el modelo de Dirac, quedando puesto de

manifiesto la no universalidad del modelo de Dirac.

No obstante e#isten en la literatura dos ejem-
plos3421343 de constantes de acoplamiento vecinales H-H
negativas, obtenidas no por anélisis directo de los espec-
tros de RMN-lH sino mediante célculos indirectos, aplicando
la ecuacién de Karplus344, Se trata de sistemas sustituidos
con elementos electronegativos como son los 1,2-dicloropro-
panos, 1,2-dibromopropanos vy los tetrahalogeno-etanos. En
todos ellos se describen constantes de acoplamiento del
orden de -1.5 Hz para disposiciones "gauche”, aunque ello
pueda ser debido a la aproximacién utilizada en el célculo
de las constantes de acoplamiento gue puede provocar un
comportamiento en tal sentido, causada posiblemente por la
electronegatividad de los sustituyentes presentes. En este
mismo sentido se encuentran los resultados experimentales
publicados por Jackman y Sternhell338 referidos al signo
positivo que muestran las constantes de acoplamiento veci-
nales en los sistemas 1,2-dihalogeno-3,3~-dimetilbutano, para
los cuales se postula una conformacidén prioritaria, préacti-

camente uUnica, de tipo "gauche".

Ahora bien, cabe preguntarse por la coherencia de

nuestros resultados. Como anteriormente hemos comentado, las

285



constantes medias encontradas para cada uno de nuestros
compuestos correlacionan "correctamente" con los valores
observables para las mismas; hasta aqui los resultados son
Utiles para nuestro fin. La constante de acoplamiento media
se obtiene como promedio ponderado de todas las J; de cada
conformacién en gue se presentan las moléculas; en este
promedio se tiene en cuenta el signo de las constantes, vy
teniendo en cuenta este signo somos capaces de reproducir

los valores reales.

10.3 BUSQUEDA DE NUEVOS PARAMETROS P(1l) - P(7) DE

LA ECUACION DE ALTONA.

Se han buscado otras series de pardmetros P;-Py
para la ecuacidén de Karplus generalizada, distintas de las
propuestas por Altona y gque ajustasen mejor los valores
tebricos con los experimentales, sin que condujeran a va-

lores negativos de Jj.

En la tabla 5-29, se recogen algunas de las expe-
riencias realizadas en este sentido. Para la obtencidén de

nuevas series de parémetros, sin que fuese el método de
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total minimizacidén el que nos condujera a ellas, trabajamos
utilizando como serie de partida la propuesta por Altona,
intentando optimizar algunos de los parametros, mientras
simultaneamente fijébamos otros de ellos. La optimizacién la
llevamos a cabo mediante el método de minimizacidn comentado

anteriormente (KEONE).

Podemos observar que P)-P3 son parametros indepen-
dientes del término de electronegatividad, pero no P4-P7 que
estadn incluidos en términos donde se halla asimismo el
factor de la electronegatividad. Varias de las pruebas rea-
lizadas apuntan a la conveniencia de reajustar los términos
P1-P3 dejando inalterada la parte de la ecuacidn de Karplus
que pone de manifiesto la dependencia de Jj con respecto a
la electronegatividad de los sustituyentes en ay B .
Esta idea que en principio pareceria injustificada, surgid a
raiz del anélisis detallado de cada uno de los miembros o

términos de la ecuacién de Karplus generalizada.

La optimizacién de todos los parametros P3-P7 nos
ha conducido a una nueva serie de parémetros que para cier-
tos &ngulos diedros ocasionan Ji negativas. El analisis de
cada uno de los sumandos de la ecuacién de Altona gue daban
una constante de acoplamiento negativa, mostrdé que los su-
mandos nhegativos de mayor valor absoluto correspondian a
aquellos que consideraban la electronegatividad de los dis-
tintos sustituyentes. Es decir que la optimizacién habia
dado lugar a una serie de parametros Py-Py que producian

valores negativos excesivamente grandes. Por esta razdn se
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pensd en ajustar la curva sin modificarlos. Asimismo, par-
tiendo de otros valores publicados en la literatural’3 para
la ecuacién de Karplus-~Altona, procedimos de igual manera
fijando Pg5-P7. Todos estos intentos podemos clasificarlos
como pruebas aleatorias y en todas ellas los resultados en
cuanto Jj calculadas no presentaron mejoras, como se muestra
en la tabla 5-29, puesto gue en la mayoria de los ensayos
realizados continuaban obteniéndose angulos diedros a los
gue se les asociaba valores negativos de constantes de
acoplamiento, disminuyendo ademds la capacidad de prediccidn
gue se habia conseguido con el ensayo de total minimizacidn

de los distintos parédmetros Pj.

El mismo andlisis de los diferentes sumandos men-
cionado anteriormente nos dejd entrever que los sumandos que
tenian un peso especifico mayor en la negatividad del re-
sultado global eran los correspondientes a los grupos éster;
o bien, mirado desde otro punto de vista, la causa podia
radicar en el pequefio valor absoluto correspondiente al
sumando positivo dependiente del grupo nitrilo que represen-
ta un factor 1000 veces menor que los sumandos de los grupos

éster.

Asi pues, examinamos los valores de las electrone-
gatividades considerados en el célculo con la ecuacién de
Karplus. Altona?75 hace referencia al uso de electronegati-
vidades de la escala de Huggins. No obstante, en este con-
junto de electronegatividades no se tiene en cuenta el

factor de hibridacién del atomo considerado, en tanto, que a

288



medida dque aumenta la participacidn del caracter "s" en el
enlace, aumenta la electronegatividad del atomo345. Las
determinaciones346 de 1la constante de acidez (pKa) para
diversos &cidos del tipo X-CH»-COOH, donde X = H, CH3,
CH=CH;, CN, Cl, establecen el siguiente orden de electrone-
gatividad: C (sp en nitrilo) » Cl > C (sp?2 en vinilo)
H > C (sp3 en metilo). Otros estudios sobre momentos
dipolares de sustancias telacionadas apuntan hacia la misma
conclusidén, por ejemplo, el extremo positivo del momento
dipolar de enlace C - Cl, en el compuesto HC = CCL, lo

constituye el atomo de cloro346.

Estas determinaciones de la electronegatividad del
adtomo de carbono sp, en el nitrilo, nos llevaron a recal-
cular las constantes de acoplamiento, pero ahora éonsideran—
do una electronegatividad diferente para dicho grupo. Repe-
timos el proceso de optimizacién de los parémetros P;-Py
segin el método de Newton-Raphson, teniendo en cuenta el
cambio citado, a saber, que la electronegatividad de un
carbono con hibridacién sp es, como minimo, igual a 1la
considerada para un atomo de cloro. El ensayo también se
recoge en la tabla 5-29. Se observa, que la optimizacidén dio
lugar igualmente a una serie de parémetros cuya utilizacidn
implicaba el resultado de constantes de acoplamiento negati-

vas para angulos de torsidén prodéximos a -60° (Figura 26).
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Hz 154
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FIGURA 5-26

Adn cuando, el cambio del valor de la electronega-
tividad asociada al carbono sp (2.60) por el valor de la
electronegatividad del Cl (3.15), segan la escala de
Huggins, no habia conducido a una serie de parémetros Pj-Py
gue nos diera unos valores de constantes de acoplamiento
aceptables, se pensd en la introduccién de este nuevo valor
de 1la electronegatividad para su utilizacién directa en 1la
ecuacién de Karplus-Altona con los parametros propuestos por
Altona. En la tabla 5-30 y 5-31 se muestran las constantes
de acoplamiento calculadas y sus correspondientes desvia-
ciones estandar, no presentando mejora alguna respecto a las
pruebas anteriores. Lo mismo sucede al considerar la elec-

tronegatividad del grupo ciano igual a la electronegatividad
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del cloro, ensayo también recogido en la tabla 5-29.

También se procedid, siguiendo el ejemplo de
Altona, a la consecucién no de una Unica serie de parametros
Pi v&lida para cualquier situacién enlazante sino que
agrupamos nuestros datos experimentales en dos diferentes
blogques: 1. XYCH-CHRZ, 2. XYCH-CHpZ. Reajustando por el
método Newton-Raphson cada uno de los dos bloqgues por sepa-
rado se obtuvieron dos series diferentes de valores de P,
mostrando los dos grupos de constantes de acoplamiento una
desviacibébn standard de 1.553 Hz y 0.756 Hz respectivamente,
lo gque supone una desviacién estandard global de 1.266 Hz.
Se observdé igualmente la definicién de valores negativos de

constantes de acoplamiento para &ngulos préximos a -60°.

Los diferentes ensayos nos muestran una tendencia
general en el comportamiento de los diferentes isdomeros, que
se pone de manifiesto al observar las distintas tablas donde
se recogen los valores de desviaciéon estandar. En ellas
podemos comprobar que en la mayoria de los casos en los que
la asignacién del isomero experimental no coincide con el
correspondiente tedrico, la asignacidn recae sobre el epime-
ro correspondiente, es decir no se llega a un 100 & de
aciertos sino que nos dejan como uUnica incégnita la determi-
nacién configuracional de un solo centro asimétrico. Este
hecho se traduce en términos porcentuales, a un aumento
progresivo de la probabiiidad de determinar correctamente 1la
estereoisomeria del compuesto al ir considerando sucesiva-

mente familias de mayor longitud de cadena.
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Hasta aqui se han resumido las principales pruebas
encaminadas hacia una probable mejora o adaptacién a nues-
tras necesidades de la expresién de Altona para el calculo
de constantes de acoplamiento protéon-protdén vecinales. Posi-
blemente, a partir de este punto, el estudio tendria que
proseguir planteandose la comprobacidén de la validez de la
ecuacioén de Altona. A la vista de la experiencia cosechada
por nosotros, puede que se tendria que replantear los va-
lores de electronegatividades utilizados, es decir el efec-
to de estos mismos sobre las constantes de acoplamiento: la
cuantificacidén de su efecto en funcidén de la disposicidn del
sustituyente en lo relativo a la conectividad y a su dispo-

sicibén espacial.

Para la comprobacidn de la validez de los resulta-
dos deducidos al estudiar el conjunto de los derivados PAAN
de 4, 5 y 6 a&tomos de carbono, hemos realizado una prueba
puntual sobre‘ un PAAN-derivado Cy, el cual posee cinco
centros asimétricos en su estructura. Para su total identi-
ficacién hay gque proceder primeramente al cédlculo mediante
la aproximacidn hasta aqul deducida para el tandem MM2/3JHH
de todos los posibles isbébmeros C7. En las tablas 5-32 y 5-33
se recoge el numero de confdérmeros calculados para cada
isbmero y que oscila entre un minimo de 42 conformaciones
por isbémero y un maximo de 66 frente al valor de 153 confor-
maciones por isémero si no se tiene en cuenta la restriccién
de no considerar aquellas conformaciones que posean interac-

ciones 1,3 0//0, 1lo que se muestra en la tabla 5-34, y que
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aumenta hasta un valor de 243 conformaciones por isémero si

no se tiene en cuenta tampoco la restriccién de despreciar
aquellos conférmeros que impliquen interacciones 1,3 C//C.
En la tabla 5-35 se especifican las configuraciones corres-

pondientes a cada isémero.

En las tablas 5-32 y 5-33 se muestran los resulta-
dos tebéricos calculados para las constantes de acoplamiento
para cada uno de los 16 posibles diastereoisdémeros magnéti-
camente distintos C7. La tabla 5-32 muestra las constantes
de acoplamiento segin los parémetros propuestos por
Altona?’3, para la expresidédn de Karplus generalizada. En 1la
tabla 5-33 se muestran las constantes de acoplamiento obte-~
nidas a partir de la serie de P; obtenida en el presente
trabajo. Hay que sefialar el valor negativo (-1.47) obtenido
para una de las constantes de acoplamiento del isbmero Cy D-
glicero-L-mano-heptosa. La comparacién de los valores cal-
culados, segin ambas aproximaciones, con los valores deter-
minados experimentalmente mediante el criterio rms, da como
resultado un menor valor de desviacidén estéandar para la
comparacibén entre la configuracién experimental y la corres-
pondiente tebrica. Ambos conjuntos de paradmetros P; para la
ecuacidn de Altona nos identifican correctamente el isbOmero;
no obstante, la desviacién de los valores calculados frente
a los experimentales es menor para el conjunto Pj obtenido
por optimizacibén de la ecuacidén de Altona sobre la familia
de compuestos PAAN como lo demuestra el menor valor de rms

hallado, 0.448 frente al valor de 0.880 obtenido con el
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11.

conjunto de P; dado por Altona. Los valores de rms se mues-

tran asimismo en las tablas 5-32 y 5-33.

CONCLUSION.

Recapitulando los resultados obtenidos, hemos lle-

gado a dos opciones principales a las que acogernos:

1. la que utiliza los parametros optimizados y nos
determina con un 100 % de probabilidad la estereoquimica del
isémero, peroc que tiene en su contra que para ciertos va-
lores de la variable angulo diedro la funcidén constante de

acoplamiento toma valores negativos.

2. la propuesta en un principio por Altona, que nos
define en todo momento valores positivos para las constantes
de acoplamiento y qué nos conduce a un total de diez acier-
tos sobre trece moléculas estudiadas, ld gue significa un 77
¢ de probabilidad global en la prediccidén de la estereoqui-
mica. Esta probabilidad, desglosada por grupos, es de un 50
% como maximo para los C4 derivados, un 75 % para los Cg vy
un 87.5 & para los Cg, pudiéndose postular un tanto por

ciento mayor al pasar al analisis de los Cy derivados.

La aplicacién al aldononitrilo peracetilado deriva-
do de la D-glicero-D-guloheptosa nos ha permitido comprobar

la validez del método de determinacidén estructural disefiado.

En un principio pues, el estudio realizado resulta
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12.

de wutilidad en la determinacidn de la estereoisomeria de
este tipo de derivados y por lo tanto de los carbohidratos
de los que proceden, siendo por tanto una herramienta a
considerar en la determinacién estructural de azlcares o

productos relacionados.

Un vez finalizado el presente trabajo, durante su
etapa de redaccidén, aparecid en la literatura un trabajo de
Schnur vy Dalton347 extendiendo el campo de fuerzas del MM2
para la inclusidén del grupo oxima, definiendo varios de los
parédmetros necesarios para el célculo de las cetooximas
peracetiladas. No obstante, quedan todavia por definir paréa-
metros que incluyen la sustitucién del grupo hidroxilo de la

oxima por un grupo acetilo.

METODOS COMPUTACIONALES.

Todos los calculos por MND0294,295 ge han realizado
con la versidén IBM/CMS del paquete de programas MOPAC296
usando paréametros estandar. La determinacidén de la geometria
6ptima de todos los compuestos, se llevd a cabo mediante la
minimizaciédn de la energia respecto de todos los parametros
geométricos sin hacer uso de restricciones de simetria,

usando el algoritmo306r307 DFP.

Todos 1los calculos por MM2 se realizaron c¢on una

versién local IBM/CMS del programa MM2.
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CONFIGURACION J

2,3 3,4 3,4 4,5 4,5 5,6 5,6
ERITRO 3.36 4.86 6.36
TREO 3:74 3.85 6.27
RIBO 3.57 6.23 - 4.51 5.21
ARABINO 2.34 6.54 - 4.54 5.47
XILO 3.66 2.76 - 4.47 5.09
LIXO 4.56 2.04 - 4.24 5.24
GLUCO 2.84 0.32 - 7.08 - 3.68 5.05
MANO 6.07 1.08 - 5.21 - 4.19 6.80
TABLA 5-1
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Molécula
1 v
2 ve
3 ve
4 ve
5 v
6 v
2 v
o= 0,0123

rab/x

1.1351
1.1550

1.1351
1.1566

1.1351
1.1590

1.1353
1.1408

1.1352
1.1269

1.1355
1.1383

1.1354
1.1288

Molécula

|0

|

vC
VE

vC
VE

vC
VE

vC
VE

vC
VE

vC
VE

rab/K

T 1.1354

1.1348

1.1359
1.1246

1.1357
1.1344

1.1356
1.1391

1,1353
1.1419

1.1351
1.1499

TABLA 5-3. Nuevos valores para la longitud de enlace C=N utili-

zando 1los nuevos parémetros determinados para la constante de

"stretching” C=N; rg = 1.135, kg = 18.500 mdin/X.
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CN CN CN

R3 X Ry Rj3 X Ryq
Ry Ry Ry R Rp Ry
Ry X R3
confédrmero a (gauche) confébrmero b (anti) confdédrmero ¢ (gauche)

Molécula Conférmero X Ry R, R3 Rg Oyc-c—c-x/grado AH¢/(kcal/mol)
18 a CHj CHy H H H 63.26 8.16
b CHj CHj H H  -165.24 8.09
c CHs CHy H H H ~66.05 7.64
19 a CHs CHy  CHj H H 59.97 10.60
b CHs CH;  CHj H H  -179.91 11.00
20 a CHj H H CHs H 64.76 8.28
b CH3 H H CHj H  -166.57 8.29
22 a OH CH; H H H 63.01 -30.60
b OH CHy H H H 168.89 -30.47
c OH CHy H H H -63.04 -30.64
23 a OH CHy  CHs H H 58.76 -28.49
b OH CH3  CHj H H 179.99 -28.42
24 a OH H H H CH; 63.21 -30.81
b OH H H H CH;  168.49 -30.33
c OH H H H CH;  -60.83 -30.48
25 a OH H H CHj CH3 57.51 -28.74
b OH H H CHj CHy  179.94 -28.25
26 a COCH3 H H - - 180.04 -57.27
b COCH3 H H - - 80.67 -57.27
27 a COCH3 CHy H - - 59.80 -58.65
c COCH3 CH; H - - -80.83 -60.32
28 a COCHj CH; CHj - - 54.54 -57.87
b COCH4 CHy  CHj - - 179.92 -56.90
29 a COCH3  CH,CH; H - - 57.17 -62.74
c COCH3  CH,CH3 H - - -81.00 -64.54

TABLA 5-5. Valores calculados por MNDO de las entalpias de formacién de los diferen-

tes conférmeros segin el énguloGNC-C—C—X para las moléculas especificadas.
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MoléculaAAHMNDo/kcal/molAAHuexp w/kcal/mol Moléculaddyyng/kcal/molA8Hu gy n/keal/mol

18b - 18a  -0.07 0.77 24b - 24a  0.48 0.48
18b - 18c 0.45 1.29 24b - 24c  0.15 0.99
19b - 19a 0.40 1.24 25p - 25a  0.49 0.49
20b - 20a 0.01 0.85 26b - 26a  0.00 0.84
22b - 22a 0.13 0.97 27a - 27¢  1.67 — 1.67
22b - 22c 0.17 1.01 28b - 28a  0.97 1.81
23b - 23a 0.07 0.91 29a - 29¢  1.80 1.80

AA A
NOTA. “SHugyp “AAHunpo  + BHeorrec

TABLA 5-6. Diferencias de entalpias conformacionales calculadas por MNDO.

301



‘I-I-I-§ UQTSIO} ©p ©1UrRj}suod B[ 9p uQToezTIjowered el uo sepezi(eax sedgsnxd Sef op SPUNDTY * (-G Y14Vl

*[-T-1-% @3uej}suod ey exed guW ewexborxd Te ue sopronpoxlut saxofea € & CTp ‘Tp,

-(Tom/Tesy) I-I-I-p UQISIO} ©p 9)ueplsucd BT B soarieiax soxjawexed €4 Cp ‘TA -yION

302

¥Z°0 9T°0 LT"0 0Z°0 €270 0270 vZ°0 89°0 D
0v° 0 6570 650 060 £€9°0 6%°0 6€°0 11°0 G870 eQZ - d0¢
02°1 0€°1 1€°1 €1 6V 1 €1 12°1 69°0 vZo1 e6T - 461
62" 1 Ly 1 €V 1 171 96°1 6E° 1T 62°1 L0 62°1 581 - qasI
LY"0 S9°0 79°0 65°0 SL°O 86°0 8% 0 60°0- LL*O egT - 48T
Zv° o 8% 0 €670 S6° 0 ZL°0 S50 0 ST 0- "0 e/T - dLT
z'0 = Ea 0°%y = Ea 0°1T = Ea z'0 =ftA €600 = fA c60°0 = €A £60°0 =ftA €60°0 = €A Aﬁom\ﬁmoxv
G6°0- = CA 1°1- = <A 1°1- = €A 1°1- = CA £°1- = Ca 1°1- = <A G670- = Cp 970 - = CA «OXPugpy  ernogToN
2o =Ta z'o = Ia 20 = Ia 20 = TIa 270 = TIa z°0 = Ia 20 = TIp gz'0 = Ia,



"9-T-1-¥ UQTSIO} Sp 23ue}suod BT op ugroezrxiswexed ey ue sepeziTeax seqenad sef ep seunbiy

*I-TI-1-% & 9-1~-1-p So1UR]}sSUOD seT exed ‘zWW eweaboad e

*(Tow/Tedy) T-1-I~¥% UoTsSI0} ®p 83UR}SUOD v ®©

“UoTORNUTIUOD /-G VIGVL

e/1l N 7 (BWgpy- wdxRuppn)]o o
Us sopTonporjur saxorea €4 & Ty rTp,

soatierax soxjewexed €4 X Ty ‘Tp (q)

*(Tow/Tedy) 9-T-T~% UQTISIOY Op 91UrlsUocd BT B SsoaT)eIaad soxjawexed €5 X Tp ‘Ta (e) °"VION
5¢°0 52’0 8c’0 I9°0 0
LT"0 5070 S0°0 1270 67°0 eGr - dAgz
£6°0 zs°o LSO 90°0 66°0 oyz - Ave
87°0 ST°0 810 0€°0 8v°0 ®yz - dve
v6°0 v6°0 ¥6°0 6€°0 16°0 gz - dee
zL o zL o zZL o ST 0 10°T ozz - qze
86°0 8670 86°0 £¥°0 L6°0 ®ZZ - dze
L0 170 IL°0 ET°0 LL°0 eIz - di¢
Z°0 ‘S6°0- ‘Z°0 Z°0 ‘171~ fz°0 €60°0 ‘9770~ ‘270 £60°0 ‘9z°0- z*0  (q) (Tow/Tedy)
Z°0 ‘T°1- ‘070 081°0 ‘I°T- ‘0°0Q 08T°0 *T°T- %070 08T°0 ‘¥°0- 070, (®e) «d¥®uhpy  ernosron

303



*9-1-% .burpueq, ep ejuejsuoo e1 op uQroB2Tajswered e ue sepeziTesx seqonxad sel op seunbly *8-G VI9VYL

*(sopeab) ©9 & (,pex/y-urpw) Iy

Z0° T 68°0 86°0 LO°T ZL e 90" ¥ 90°¢€ : 0
L7L0T v L0T 0°L0T vTLOT AR AN 8211 6°0TT 6°90T 9T
£°80T £°80T 1°801 9°60T 8°ZTT PUETT €111 0°0TT o
9°80T 0°80T L7LOT €°60T 9 TTT 8°TTI 6°0TT 6°L0T
£°90T 6°50T 6501 vLOT £°80T 0°80T 60T 6°50T T

G601 =99 0°50T =99 S y01 =90 0°L0T =°0 0°L0T =°6 G 60T =99 G601 =% (sopeab)
. q . q . q . q . q q . q SETNOTOH
6°0 =9y 60 =9y 6°0 =9y 60 =9y 1°0 =9y 1-0 =9y Lo =9y Teluswrasdxe ToTep

304



‘02-9-1-% & €-9-1-§ UQTSIO] Op SOIURISUOD SPAINU ST Op uoroezrajawered vT ue sepezrTeax sedonad sey op seunbly *6-G VIdVIL

(Tow/TeDy) 0Z-9-1-% UQTSIO} ©p 93uUeplsuod el B soarierex soxjoueaed £j 4

A ‘Ta (a)

(Tow/Tedy) €-9-7-% UOTSIO} 9p 9IURISUOD BT B SOaTIR[aa soxj=auered €A &£ Tp 'TA (®) °YION
¥9°0 G9°¢0 0L°0 98°0 IL°0 8L°0 68°1 0
8T°1T £€1°1 91T 10°1 ¢T°1 I1°1 68°0 8 1T 267 - ®B6C
96°0 ¥6°0 0L°0 6€°0 89°0 0S5°0 yZo1- 18°1 egz -~ dge
ST 1 0T°1 €2°1 60°1 01 81T L6°0 L9°1 qLz - eLe
Vo1 LE"T LT T L0 €T°T £€6°0 80°1- ¥8°0 egz - Q9
t2°0-40"1 0°0 fZ°0-%0"1 fzeo-t fz0-¢ ‘070 ¢ ‘070 ¢ 0°0 ‘0°0(qg Hms\ﬁmox
-iG z-f€°0 T 0-%G°z-‘g"0 g z- “z-¢ ‘z-! gt 0°0 f0°0(e »“¥°upgyy sernogTon

305



-goperTey soxijouwered soAdnU SO OpURZTTITIN gWW xod

TL°T =0 C@HO@H@UHMCOO ns uarg .OOMwH 2P NO-¢

-0DTIBWOXR BIWOISTS B udpousilaad onb ek s-w-x Top

ds

D oDeTue 9p

90¢

sopeTnoTed A sorTejluswriodxe SoTRIN]ONILSS® SOIOTRA °*01-G VI4vYd,

UOTORUTWIS]SP BT U8 BIUSND Ue OpTuol
oTnbue 1o evired ojuswedTIool operiodxe

ey ©S OU SVIOTEBA wOQmM*
JIOTRBA "Tewroue I0TeA (g

)
)

0°0 = €A 0°0 = €A g0 = TA p-T-9~T ©1UR)SUOD PUN OPURZTITIIN SEPPETNOTRD SBTNOYTOW (B
*(sopeib o mv TeluowTIrodxe JIO0TRA = HA [ (sopeab o y) 7ZWW 1o0d OpeINOIRO IO0TRA = DA
0
“7z-G eBIge] 19 BINDTJ TOp,
6L°€ 6L°T e’ e 910070 0v10°0 0
- - - - 687891~ ¥6°06- 99°¢¢§ ¥8 VLT L8709~ LT 80T L8L°0TT 6987901 g¥6G"TLT 0S¥?v" 1 YI9T°T HA WM
- - - - 9€°0L1- 187 €6- e ES YYUILT ¥E€°LO- ¥9L°801 0€ET" 21T CLL 90T €TS°8LT 818V 1 6SET"T DA
- - = - ¥9°6G~ LETLLT- 8v o6V Z21°¢6- 0V 6L Z0ET 01T 266" 60T 688" LOT CET 6LT GETS 1 €GET"T HEA mm
- - - - SZ°09- Z8°6LT ¥0°09 69°L6— £€0°¢€8 826 0TT L0E 80T T€6°L0T SGE6LT Ly8Y 1 T9€ET"T DA ()
- - - - - SL*GLT y9°6V LT ELT ¥9°6¥ €S 60T SZ9°T1T 606°G0T VET BLT Le8v "1 CETT'T ZA Wm
- - - - - TETLLT LL°CS TT°ELT LL°CS 9L6°LOT 6CETTT 089°60T 6GL°8LT 98LY " T 8GET"T DA (e)
£€9°¢¢ 0" 10T~ 09°C¥%1 yC°T9 €T °6LT CL®LG- 99°60T1~ LT 0T SPEET ¥o9€° 111 068°LOT 0067011 6G0°6LT 1€9%°1 66T T HA mw
06761 60" TOT~ 9C €V v 4GS 87 6LT 8T 09~ £€6°€0T1- 00°LT €€ el 68C€ 01T 687 60T 8718601 9TE"6LT 9G6LV "1 TGET T DA
- - - vyl - Z6°G60T- 786°101 68T ETT €€ TTIT ETE9LT S¥evr 1 6TPT T HA Mm
- - - 09°2C9T~ 89° G~ 6L°9L - S9°TL 91°90T- 9687901 8SY TITT PLT 601 €G9°6LT LCLY "1 €SET"T DA
- - - I8°08 EE VLI 667 LGT Ve LL- 160" L0T €007 ETT LT GLT (VWA T6€ET°T 3IA ﬂﬂ
- - - 86°19- 97°9¢ T6°LLT 66°8¢ 9€°¢ST ¥z 08- 8ZL"LOT 8EEC 80T 220111 G86°8LT TLLY T 9GET"T 3A
- - - SETCLT- LY %9 69°€L- 0€° LS ¥96°901 89L ¥TT 9€V"9LT 969v°T PYET"T HA MM
- - - 6C°96- €0°CLT~ EVY°¥9 €S CLT G0°9L- 90°LS TL0°90T 296" L0OT LEV ETT LTT 8LT EVLY T 9GET"T DA
yeE"¥9- 29°LLT €67 LS - 9¢7¢, BL LLT=-, - e VY, €8°8ET, 7967011 SLT 90T oﬁh.woa* 8GL°8LT L8V T 9VCT T HA .N
16796~ 6G LLT~ ¥6°C9 - ¥8° €1~ 0T°89T1 - 09°19~ SG"8TT Yy It LBE"LOT T€0°460T TOO0"6LT 908%°1 6SET"T 2A
€G°GLT 6T°69- I8° %6 €L"6G- GC 9LT- Gz €9 9869~ 9¢€°9¢ S VLT 6£6°90T 8E€T"LOT FEE 90T 989" LLT LG8V L 8YET "1 dn m
8C°8LT 6G°G9~- 7596 Fa"96- CLTLT- T%°99 LYy L9- 00°94 0V LT LET90T ¥¥9°L0T ¥0£°207 GG0°6LT 028¥%°1 YGET"T DA
- - - = - - yS"09- 9€°GLT~ 25786 YTE€ 90T ¥Cv 60T 699%° 11T 8G69°8LT €18v°1 88CZT°T dn Mﬂ
- - - = - - LT 19~ T 8LT- ¥€ 89 6C1°LOT LTE 90T 210711 €L8 8LT SCLP 1 PGET"T OA
- 6E°CYVT P60V - 760G 0879971~ 9L°L9 ¥8°19 8L°GLT 00°¢9~- 066°8071 886" LOT Z1€°L0T 8L0°8LT LYEV T €8T 1T HA Aw
- 0L°6ET Yo €V ¥1° 8%~ 8L°99T~ 80°TL I18°%S 86°0LT SL"99- 17907801 €76°801 SEYTLOT T0C°6LT €8LYT SGET"T DA
- - - - - - Sy 66— TI1°09 00°08T 0V LOT 0vL°€TT 9€Z 11T €I6°8LT LIV T 69¢T T dA Mw
- - - - - - T€" LG 70" LS S8°6LT 9vE€ " LOT T9E€°L0T 066°0TT OVL 6LT VOLY T CSET"T DA
- - - g€ 8¢€T LG V6~ €T°0¢ 08°18- 80° 64T 9°¢y 9¢€9° L0 187601 ¥0S°80T 6ELLLT 6ELY "1 80¥1T° 1T HA .ﬂ
- - - G9°0%T 99°88~ 80°8¢ VL €8~ T0"9GT L 6¢E 87 90T 6TL OTT v 80T 887 "6LT 65.L7°T CGET"T DA
0667°1 06GT°T HA m
60°09- 90°09 00°08T 80° 09~ 90709 0°081 ST°09~ 00°09 €6°6L1T 9LL°80T 628°80T 68L°80T 9¢8°6LT T9LY°1T TIGET"T DA
- - - - - - 06T 60T 06T 60T 0ZE'OTT SELY'T 99GT T HA 7
- - - - - - 12°09- 61709 00°081 £€G6€°80T ZGE°80T €0C 11T £68°6LT 169%°1 TI6ET"T DA
- - - - - - - - - 0699%°1 0GST T HA T
- - - - - - - - - 0€0°0TT 0E€E0°0TT 0£0'0TT 0°08T 099¥%°T TGET™T DA
0J0dm UFodm WIdG 1999 m AO0( LoD TPoqm sﬁonaw mvunou MUQ% QOQQ vonm Unmm Uqy aw g PTNO2TOW



Paranetros estructurales

-C

sp~“sp

~Csp3

Sp

c 3

N
Cc
Nsp‘ sp'csp
Csp-Csp3-%X (X= Cgp3, H)
Csp‘

NoTA. *

Cgp3-¥-X (Y = Cgp3, C

sp2 -

0

sp3i X = Cgp3, H)

Este valor queda reducido a 1.71,

rms

0.014
0.0016
2.32%
1.79

sp3 3.79

si en su calculo

no se considera el angulo definido por la molécula 16.

TABLA 5-11.

parametros estructurales calculados.

Paradmetros estructurales

sp~v-sp

Cop=Csp3-Osp3

Cep=Csp3-Csp3-Csp3

Csp=Csp3-Csp3-Ogp3

Cgp=Csp3-0sp3-Csp?
-C

TABLA 5-12. Nuevo conjunto de constantes

i

]

introducidas en el programa MM2.

1.135
105.0
0.2
0.0
0.3
1.0

Desviacibén estandar hallada para los diferentes

Constantes MM2

kg = 18.500

Kp = 0.9
Vy = -0.95 V3 = 0.2
vy = =1.1 V3 = 0.2
Vy = =2.5 V3 = -0.4
Vy = -0.2 V3 = 0.0
relativas al grupb ciano
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CONFIGURACION J

2,3 3.4 3.4 Y45 Y45 56 Is g
ERITRO 3.07  4.25 .18
TREO 3.27  4.22 .11
RIBO 2.97 6.22 - 4.50  5.43
ARABINO 2.63 6.67 . 4.65  5.18
XILO 3.65  2.44 - 4.64  5.00
LIXO 3.49 1.31 - 4.14 5.72
ALO 3.46  3.85 - 5.60 - 4.95  5.22
ALTRO 2.42 4.67 - 6.83 - 4.72 5.54
GLUCO 4.54  1.34 - 6.77 - 5.14  4.53
MANO 4.91  0.98 - 7.83 - 4.36 - 5.50
GULO 2.65  1.55 - 3.21 - 4.34  4.94
DO 3.21  1.80 - 2.62 - 4.50  5.32
GALACTO 2.66  6.84 - 1.46 - 4.79  5.45
TALO 3.13  5.41 - 2.49 - 4.53  5.29
TABLA 5-13
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N
CONFIGURACION J2,3 J3,4 3,4 J4,5 J4'5 J5,6 J5,6
ERITRO - - -
TREO 5.34 4.29 .45
RIBO 2.98 7.00 - 3.00 3.80
ARABINO 3.35 8.37 - 3.03 4,40
XILO 5.90 3.60 - 5.50 6.00
LIXO 6.32 2.94 - 5.68 6.50
ALO 3.20 5.10 - 5.34 - 3.90 5.70
ALTRO 4.16 6.70 - 4.90 - 3.60 6.26
GLUCO 6.70 2.38 - 8.50 - 3.00 5.00
MANO 6.30 2.00 - 9.54 - 2.70 4.00
GULO 5.40 3.10 - 6.30 - 3.95 5.45
IDO 5.70 4.16 - 5.90 - 4.25 5.58
GALACTO 2.80 9.50 - 2.10 - 5.32 7.10
TALO 2.46 8.25 - 2.52 - 5.40 7.04
TABLA 5-14
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VALORES ESTRUCTURALES NOTACION MM2 PARAMETROS

Longitud de enlace k 1
s o
¢ 3 -0 3 l -6 4.6 1.457
sp sp
angulo de enlace k 90
¢C 3-0 3 -C 2 1 -6 -3 0.6 117.39999
sp sp sp
angulos diedros V1 V2 V3
3 -C 3-C 3-0 3 1-1-1-6 0.17 0.27 0.093
sp sp sp sp
0O 3-¢C 3-C 3-0 3 6 -1-~-1-26 0.00 0.10 0.093
sp sp sp sp
H-C 3-C 3-0 3 5-1-1-26 0.00 0.00 0.500
sp sp sp
TABLA 5-16
ENLACE MOMENTO DIPOLAR ENLACE H - C MOMENTO DIPOLAR
(D) en situacidén enlazante (D)
c 2-C 3 0.193 H_.C (C,0) 0.022
sp sp 2
c 3 -0 3 0.312 H_.C (C,C) 0.029
sp sp 2
cC 2-0 3 0.173 HC (C,C,C) 0.033
sp sp
cC 2 -0 2 0.424 HC (C,C,0) 0.047
sp sp .
H3C 0.030

TABLA 5-17
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SERIE 1
parémetros introducidos en MM2
para el grupo éster.

RIBO ARABINO XILO LIXO
conf. % conf. % conf. % conf. %
2K3G4U 19.6 2G3GAU 19.2 2G3G4U 14.3 2U3G4U 30.9
2K3K4G 14.9 2G3G4G 13.8 2U03G4U 14.0 2U3G4G 21.5
2K3GAG 8.8 2G3G4K 9.8 2U3G4G 9.0 2U3G4K 9.0
203G4U 8.0 2U3G4U 5.7 2U3U4U 4.1 2G3G4K 5.4
2K3G4K 6.5 2K3G4U 3.0 2G3U4G 3.6
2G3G4U 2.6 2K3G4K 3.6
2U3U4K 1.4
TOTAL 60.4 51.5 49.9 66.8
SERIE 2
parametros propuestos por Osawa
para el grupo éster.
RIBO ARABINO XILO LIXO
conf. % conf. % conf. % conf, $
2K3G4U 16.5 2K3G4U 11.5 2K3G4K 7.6 2G3G4K 13.1
2K3G4G 14.0 2G3G4K 11.5 2G3G4U 6.9 2U3G4K 12.0
2K3G4K 14.0 2G3G4G 9.0 2G3UA4G 6.4 2U3G4U 10.0
2G3G4u 8.7 203G4U 8.7 2U3U4K 6.2 2U3G4G 9.1
2K3K4G 5.8 2G3G4U 8.3 203U4U 6.1
2U3G4U 1.8 203G4U 5.4
2U3G4G 5.3
TOTAL 60.8 49.0 43.9 44,2

NOTA. La nomenclatura utilizada en esta tabla es la propuesta por
Mills para carbohidratos. Se halla explicada en el capitulo de
andlisis conformacional de la presente memoria.

TABLA 5-18

312



CONFIGURACION J2.'3 J3'4 J3'4 J4,5 J4,5 J5,6 J5,6
ERITRO 4.81 4.95 5.95

TREO 4.31 5.70 5.73

RIBO 4.23 7.33 - 5.35 5.42

ARABINO 4.23 8.02 - 5.35 5.37

XILO 4.33 4.24 - 5.27 5.70

LIXO 5.16 3.25 - 5.57 5.97

ALO 3.70 5.99 - 6.69 - 5.14 5.25
ALTRO 3.54 6.60 - 6.96 - 5.12 5.54
GLUCO 5.23 3.10 - 6.90 - 5.15 5.57
MANO 5.62 3.21 - 7.52 - 5.25 5.62
GULO 5.53 3.98 - 4.80 - 5.07 5.69
IDO 4.51 3.96 - 4.27 - 4.78 6.34
GALACTO 3.97 7.46 - 3.42 - 5.17 -6.39
TALO 4.09 7.33 - 3.46 - 5.24 6.39
TABLA 5-19
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CONSTANTE DIELECTRICA

CONFIGURACION JH—H JH-—H(exp) 1.5 5.0 7.5 10.0
RIBO 2,3 2.98 4.23 4.29 4.30 4.30
3,4 7.00 7.33 7.35 7.35 7.35
4,5 3.00 5.35 5.22 5.20 5.18
4,5 3.80 5.42 5.56 5.58 5.59
ARABINO 2,3 3.35 4.23 4.14 4.12 4.12
3,4 8.37 8.02 7.86 7.83 7.82
4,5 3.03 5.35 5.24 5.22 5.21
4,5 4.40 5.37 5.52 5.55 5.56
XILO 2,3 5.90 4.33 4.34 4,34 4.34
3,4 3.60 4.24 4.39 4.41 4.42
4,5 5.50 5.27 5.44 5.41 5.39
4,5 6.00 5.70 5.48 5.51 5.53
LIXO 2,3 6.32 5.16 5.11 5.10 5.10
3,4 2.94 3.25 3.62 3.67 3.70
4,5 5.68 5.57 5.70 5.66 5.64
4,5 6.50 5.97 5.00 5.84 5.85
TABLA 5-21
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NUMERC DE CONFIGURACION NUMERO DE CONFORMEROS

CARBONOS 3 _a 3B _ g
4 ERITRO 9 7
4 TREO 9 7
5 RIBO 27 16
5 ARABINO 27 16
5 XILO 27 17
5 LIXO 27 17
6 ALO 63 32
6 ALTRO 63 31
6 GLUCO 63 27
6 MANO 63 26
6 GULO 63 33
6 IDO 63 33
6 GALACTO 63 27
6 TALO 63 27

NOTA.

n = nimero de Atomos de carbonos asimétricos en la cadena principal

A = conformaciones que no poseen interacciones 1,3 C//C referentes a
la cadena carbonada.

B = conformaciones gue no poseen ni interacciones 1,3 C//C ni interac-
ciones 1,3 0//0.

TABLA 5-22
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ONF

CONFIGURACION 3, . 3., I3 bs a5 Jse s
ERITRO 3.00 4.10  5.77

TREO 4.06 4.08  6.66

RIBO 2.74  6.02 - 4.00  6.01

ARABINO 3.14  7.33 - 3.90  5.92

XILO 4.25  4.43 - 5.20  5.97

LIXO 3.95  2.11 - 4.95  7.51

ALO 3.50  3.46 - 5.29 - 4.70 5.70
ALTRO 3.31  3.56 - 6.83 - 3.71  6.85
GLUCO 5.37 1.95 - 7.93 - 3.72  5.67
MANO 5.45 1.11 - 9.04 - 2.99 6.50
GULO 3.20 2.55 - 6.81 - 4.91  5.57
1D0 4.32 3.65 - 5.85 - 5.19  5.61
GALACTO 2.90  7.85 - 1.99 - 5.64  6.76
TALO 2.49  5.61 - 3.72 - 5.00  6.20
TABLA 5-23
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CONFIGURACION 32'3 J3,4 J3,4 J4'5 J4'5 J5,6 J5,6
ERITRO 4.36  4.41  6.03

TREO 5.00 5.32  7.04

RIBO 3.07  6.56 - 4.51  6.31

ARABINO 5.13  7.85 - 3.85  6.48

XILO 4.83  5.91 - 5.79  5.87

LIXO 5.09  4.06 - 6.37  6.39

ALO 3.49  3.89 - 5.54 - 4.93  6.04
ALTRO 4.62  4.97 - 4.67 - 5.07  6.55
GLUCO 5.75  4.43 - 7.56 - 3.85  6.34
MANO 5.22 4.24 - 8.33 - 3.79  6.51
GULO 5.14  4.62 - 5.93 - 5.54  5.56
1DO 5.01  4.97 - 5.63 - 5.02 6.19
GALACTO 4.79  7.97 - 3.69 - 6.00  6.57
TALO 3.00 6.99 - 4.59 - 5.71  6.66
TABLA 5-24
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N J
CONFIGURACION J2'3 3,4 J3,4 34'5 J4’5 J5,6 JS,6
ERITRO 4,89 3.42 4.03
TREO 4,71 4.41 6.61
RIBO 2.72 7.03 - 3.51 4,84
ARABINO 4.57 8.64 - 2.75 4.39
XILO 5.20 5.32 - 5.08 5.59
LIXO 5.03 2.39 - 5.62 7.06
ALO 3.17 3.87 - 5.74 - 3.93 4.95
ALTRO 5.49 5,41 - 4.67 - 4,05 5.95
GLUCO 6.71 3.31 - 8.30 - 2,81 4.11
MANO 5.16 2.71 - 9,24 - 2.73 4.36
GULO 5.06 3.53 - 5.43 - 4.72 4.74
1DO 5,62 4,52 - 4.89 - 4,59 5.48
GALACTO 4.27 9.33 - 1.81 - 5.85 6.63
TALO 2.65 8.00 - 3.08 - 5.96 6.30
TABLA 5-27
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