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J:NTRODUCCION 

Debido a que Jos polipéptidos tienen un papel de i11Partancia 

funda111ental en los seres vivos, es is.portante 

nat:uraleza de las interacciones con los iones 

conocer la 

-t.llicos 

necesarios para las funciones biológicas o bien 

que pueden ser tóxicos, asi CDIDO estudiar 

fi sicoqui micas. 

iones ... t.llicos 

sus propiedades 

Para el mejor estudio de estos sist,..as es necesario investigar 

este c011portainiento a6n en las unidades Ms pequef'las que for.an a 

las prote1nas : los a•i~cidos. 

Fl hecho de reproducir el posible COllportamiento de tales 

interacciones, es un reflejo del enor- inter6s que se tiene por 

entender los fen6'nenos que se presentan. Al respecto se ven 

involucrados varios aspectos muy i•portantes que se deben to.,..r en 

cuenta : el c0"1porta11iento que pueden presentar los iones en 

la solución de estudio, las caracteristicas que ...,,ifiestan los 

ligandos en las diferentes condiciones experi.entales, y 

ftnalmente Jos métodos o técnicas experi-...tales que se van a 

utilizar. 

Existen diversos métodos para estudiar 

dentro de los cuales se enfatizan 

este tipo de sisteaoas, 

par un lado el 116todo 

potenciométrico, que es una de las técnicas con gran éxito en las 

.ediciones de equilibrio en los conplejos met.llicos y por otro, 

Jos !Motados calorimétricos, de gran ºaplicación en la det..-minación 

principalmente de las entalp1as de reacción. 

Alllbos •todos, de gran precisión en la .edición de los par.l-tros 

Hsicoqu1micos de los coonponentes preseot&s en la 110lución 

sometida a investigación. En este trabajo se plantean las bases 

teóricas generales sobre el estudio de CO<llf>lejos ligando-iones 

l\et~licos y las técnicas experimentales antes ... ncionadas para su 

estudio. 
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CAPITULO I 

t.O GENERALIDADES SOBRE AMINOACIOOS. PUTIOQS Y PROl'EUIAS. 

1 • 1 AMI NOACI DOS. 

Las protelnas se encuentran entre los compuestos llls i..,ortAOt­

t.anto para la estructura ca.o para la función de las c6lula• y son 

1 as 111Dl éc:ul as crgllni cas ús abundantes en l CHi seres vi vos. 

Cada protelna tiene una función biológica especlfica, por ejlHllplDI 

-Contracción •uscular < "iosina, Actina >. 
-Acción hon1onal < Insulina >. 
-Estructural CCo14gena >. 
-Transporte de gases < HeGDglabina >. 
-Anticuerpos. 

En la actualidad se han podido aislar y purificar en estado 

cristalino •ol~culas de naturaleza proteinica que var1an tanto en 

ta•aNo co•o en forma y composición. Sin ellbargo, a pesar de tal 

diversidad, las prote1nas tienen caracter1sticas collt.Wles que 

per•iten descifrar sus estructuras y co..,.-ender sus propiedades. 

Las unidades 11onomérlcas de peso lllOlecular bajo, conocidas con el 

n0111bre de a-1...,.cidos, constituyen la parte esencial de las 

protelnas. Los amino4cidos contienen por lo Menos un grupo 

carboxl 1 o C-CO™I y un grupo a11ino 1-NHz 1. Se conocen una 

gran variedad de alfa-a•ino4cidos pero veinte son 

encuentran ús CD11un11ente, se les den.-ina t_.,i6n 

los que se 

-inoAcidos 

st4ndar. La variación de !Hitos •onó•er-os ocurr• en Ja c..,_.,a 

lateral Figura 1.1 >. 

COOH 

1 
carbono ci 

HzN-C-H 

J R-cadena lateral 

Figura 1.1 



Todas las amina4cidas, can excepción de la glicina cuyas 

moléculas san aquirales 1, presentan una ccnfiguraci6n <S> en el 

carbona alfa, perteneciendo también a la serie <L>, es decir los 

grupas alrededor del carbona alfa tienen la •i!Kla configuración 

que el L-gliceraldehido Figura 1.2 l. 

COOH OiO CHaCOOH 

HaN-C -H HD-C-H NHa 

R CHaOH 

L-Alta Amd.no4cida L-GUceraldehido Glicina 

Figura 1.2 

1 • 1 • 1 • AMINOÁCIDOS ESENCIALES. 

Todas las organismos vivas pueden sintetizar los aminoácidos. Sin 

embargo, 11uchas especies super1ores no tienen capacidad para 

sintetizar todas los aminoácidos que requieren para la sintesis 

de sus proteinas, par lo que deben ser proporcionados par la dieta 

alil9E!f'lticia. Estos se conocen co110 a~ino4cidas esenciales, siendo 

veinte los alfa-amino4cidas. 

La estructura de la cadena lateral < R l, permite clasificar a las 

amina4cidos en cuatro grupas i11partantes (1)1 

-Alnlnoácidas hidrofóbicos. 

-Amino4cidos neutros < sin carga l. 

-Amino4cidas con carga positiva. 

-Amino4cidos can carga negativa. 

:s 



1.1.1.1 Al'IINOACJDOS HIDROFOBICDS. 

Estos amino,cidos asi se denominan por ser menos solubles en 

agua; el menos soluble es la alanina que viene a 

Jlmite entre el tipo de aminoácidos polares y los 

representar el 

que no tienen 

carga. Existen ocho aminoácidos que tienen grupos no pol•res, d• 

~stos, cinco tienen grupos que consisten de una cadena alifAtica 1 

alanina, valina, leucina, isoleucina y prolina, dos con estructur• 

c!clica: fenilalanina y tript6fano, por altillD metionina que 

contiene azufre <Tabla 1.1 >. 

TABLA 1.1 
Al'IINOACIDDS HtDROFOBICOB 

NOl'IBRE GRUPOS R BRUPOS R 

H HaC H 

ALANINA VALINA 'cH - t-eoo-1 -
CHa -C -COO 

1 
NH• H•c' ~ 
+ + 

LEIJCINA ISCILEUCINA 
H , H H•C, 

CH­
HaC1 

CHz -tli:oo- CHa -CH:z- CH -t -C00-

PROLINA 
Ha 

1 ,.,_ 
·NHa 

+ 

1 1 
H•C NHa 

+ 

FENILALANINA 

/e, /coo 
HzC e - .. 

1 +/' .. 
HzC......:N · 'v,H 

1 

o-
Ha 

TRIPTOFANO 

l'IETIONINA 

H 

'i -"Ha -~ -COD Oc 
1 -

N/CH ~· 
H 

H 
. 1 -

CH8 -S -CH:z -CH.a -e -coa 
1 

NHa 
+ 

4 



1.1.1.2. MINOÁCIDOS NEUTROS, 

Esta clasificación abarca a los aminoácidos que contienen grupos 

neutros, por le que pueden formar puentes da hidrógeno can el 

agua. En los aminoácidos serina, treonina y tircsina, la polaridad 

se debe a la presencia de grupos hidrcKilos <-OH>. En el case de 

la asparagina y glutamina, se debe a les grupos anida <-CO-NJ-bl; 

en el caso de ciste1na se debe la polaridad a la presencia del 

grupo sulfhidrilo <-SH>. C=.mo estos grupas tiend1tn a perder sus 

protones par ionización respecte a las grupa. R de 

aminoácidos, se encuentran ligeramente ionizadas • pH de 7 

Tabla 1.2 1. 

NDt1llRE 

GLICINA H 

TABLA 1.2 

MJNOACIDOS llEUTROS 

EIRUPOS R NDME!RE 

SERINA 

SRl.P08 R 

H 

H -t-CDO-
1 

HO -CHz -C -COO -

TREDNINA 

CH• 

TIROSINA 

ASPARAGINA 

GLUTAl'IINA 

~ 1 
NHa 

+ + 

OH H CISTEINA H 
1 1 --C -C -COO HS -CHz -t -COO-
1 1 

H NHa 
+ 

OH-0-CHz 

HzN 

" ¿-CHz 

H 
1 --e -coo 
,!.u 
+ 

H 
1 --e-coa 
,!.u 
+ 

HzN H 

' 1 -/ -CHz -CHz -~ -CIJO 

O NHa 
+ 

1 
NHa 
+ 

otras 



1.1.1.3, At'llNDACIDDB CON CARGA PDBITIYA. 

post t t va a pli 7 • cent i ..,..., ••is ;l ta.as d• carbona. Esta• 

a•tna;lcidas san 1 lisina, arglntna & histidlna0 6sta Qlti•a •• 

•ncu&ntra •n la linea J111ite de suB propiedad••• dada que a un pH 

de 6, mA• del SO 7. de las mol6culas tienen el grupa R cargada 

pasittva,,...,,te en forma pratanada 0 pero a un pH d• 7 ~•nas del 10 

7. pr•sentan carga positiva Tabla 1.3 l. 

LIBINA 

ARBININA 

aau•o 

HIBTIDINA 

TABLA 1.3 
MINmCIDOS BASICOS 

• H 
1 -

H8N -CHz -CHz -CHz -CHz -C -COO ..... 
• 

H 

HaN -C -HH -CHz -CHz -CHa -d -COO-

auAN1D1No .. ~ . ..... 
• 

H 

HC = C -CHa _¿ -C00-
1 1 1 

HN NH NH8 
·~e,,... • 

aauPO llllDAZO&. .. H 

6 



1. 1. 1. 4. AMINOÁCIDOS CON CARGA NEGATIVA. 

En el grupo se encuentran dos aminoJ.cidos: el •cido glut6mico y 

el 6cido aspártico, los cuales tienen otro grupo c•rboxilo 

ionizado completamente a pH entre 6 y 7 C Tabla 1.4 l. 

NOl'IBRE 

ACIDO ASPÁRTICO 

ACIDO GLUUl'IICO 

TABLA 1.4 

AHINOACIDOB CON CARGA N;6ATIYA 

GRl.FOS R 

-O H 
'\ 1 -

C -CHz -C -CIJO 

o'' ~ + 

-O H 

' 1 -C -CHz -c:Ha -C --COO 

o'' .!H. + 

l.l.2. PROPIEDADES GENERALES DE LOS MINDACIDOS. 

Para entender las propiedades de las prote!nas, •s nwcesario 

conocer las propiedades de los amino6cidos. 

l. l. 2. l DIPCLARIDAD Y ANFOTERISl'tD DE LOS APIINQ.\CIDOS. 

Los amino•cidos no siempre se comportan como c~uestos 

orgánicos. cuando se encuentran en forma cristalina se observa que 

tienen un punto de fusión por arriba de los 200° c. Son •uy 

solubles en agua, pero poco solubles en solventes no polares, ••to 

es entendible debido al hecho de que las mol6culas •n •l •atado 

cristalino se encuentran estabilizadas por fuerzas electrost6ticas 
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qu• sirvl!l'I d• atracción 

opu•sta. Los a•inoAcldos 

si .ndo a 1 a v•z 111.nos 

•ntre los grupos q~ presl!l'ltan carga 

presentan moonentos dipolar•& grandes 

t.cidos que la Mayor1a de los t.cidos 

carboH11icos y menDtl bAsicos que la niayor1a de las .. inas ( Figura 

1.3 l. 

r.OOH 

1 
HzN-r.-H 

J 
plCa 10 
pKb 12 

COOH 

1 
HaN-C-H 

J 

RNHa RCOOH 

plCb ' 
plCa 5 

coo-

H•~-J-H 
J 

ION DSPOLAA 

Figura 1.3 

Estas propiedades de los amino4.cidos se debe a la presencia de un 

grupo amino bAsico y un grupo carbGHllo Acido en la lllisaa 

molécula. El aminDAcldo 

dar un ion dipolar. En 

da una reacción interna t.cido-base, 

solución acuosa, el ion dipolar 

para 

del 

aminoácido presenta un equilibrio entre la foraa catiónica y 

aniónica de éste. 

La posición de este equilibrio depende del pH de la solución y de 

la naturaleza del aminoAcido. En soluciones fuertemente Acidas, 

los aminoAcidos se presentan principalmente ca.o cationes y en 

soluciones fuertemente bAsicas se encuentran presentes COMO 

aniones <Figura 1.4 l. El pH al cual un aminoAcido no lleva carga 

neta de los iones se define cC1110 punto isoeléctrico del 

aminoácido. 

Tales puntos se determinan por medio de la electrofóresis, proceso 

con el cual se mide la migración de los iones en un campo 

eléctrico y sus valores varian de un aminoAcido a otro ayudando 
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asl a clasificarlos COMO neutros con un valor de pH alrededcr de 

5.S-6. b6sicos alrededor de 9-10. y Acidos sobre valeres de 3. 

lrN ACIDO: 

COOH 

+ 
+ 1 

H8N -C: -H 
1 

R 
UN CATION 

r.oo- C:D0-

• 1 
HaN-C -H + 

1 
HaN -e -H + Hao 

1 1 
H R 

1 R UN ANION 

Figura 1 • .& 

Algunos amlnoAcldos y los valores de los punt.os.i;;oeléctricos qua 

tienen, 'se presentan en la tabla 1.5. 

TABLA 1.8 

NOMaaE VALOa P. l. 

ALANINA 
OLUTAlllNA 
ACIDO GLUTAlllCO 
ACIDO A8PA•'l'ICO 
LIBINA 
AaOININA 

6.00 
S.6S 
3.22 
2.77 
9.74 

10.76 

P. l. : PUNTO l•DELSC'l'lllOO. 

1.1.3. ESl'EREOQUUCICA Y ESPECTRO DE ABSIORCIOJI DE LOS AMINOACIDOS. 

LD!!I Alllin06cidos -...stran actividad óptica al desviar el plano dom 

la luz polarizada cuando se les aca11ina ~iante el polar1-tro. 

Esta es debido a que'ti81an un Atcmo de carbono asi,..trico. es 

.S.Cir ... tien. un centro de asinmtr1a y la posibilidad de qua 

cuando cuatro difer11nt- grupos - hallan en tal c.r:bono. •• 

foraan dos diferentes arr99los •spaciales. de lllOdo que exist• la 
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pasibilidad de das difer..,tes .. t.-aal!161M1ras. Las .. ina6cidos ~~ 

desv1an la luz palaritzada hacia la derecha •• denominan 

d•xtrarratatarias <+I y hacia la izquierda levarratataria• <-1. 

Fn el caso d• las a•inakidas, Jo i•portant• es canoc•r en 

r•alidad la.disposición d• los cuatro diferentes sustituyent•s qu• 

pueden existir alrededor del centro de asi,..tr1a, es decir, su 

configuración absoluta. Para "sto, se ha escogido en forna 

abitraria una MDl~ula stAndar que sirve de referencia para 

las .. tereois6_.as de las aail"IC::*cidos, el gl ic.-aldahldo, el cual 

ti..,. dos pot1ibl es •llterl!Dl !IÓfllilf"Os enanti6-ros designados por 

inedia de las letras L y D ( Figura 1.5 1. 

C:"'"Parando el amina•ctda alanina, se observa que el grupa aaina de 

la alanina situado sobre el carbono <centro de asimetr1a! puede 

ser caaparado est~icalllE!Ote can el grupa hidroxilo del carbono 

asia"lrica del gliceraldeh1do,y final11eOte, el grupa carboxilo d•l 

...,inaf.cido can el grupa aldl!h1do del gliceraldeh1do. 

el grupo R del alllinoAcida se relacicna con el grupa 

gliceraldahido. Los estereois6aeros n y L de cualquier 

Finaleent•, 

-CHIDH del 

at11inaAcida. 

tienen propi...tades f1sicas y quimicas id"nticas, a excepción de 

que rotan la luz polarizada en direcciones apuestas. 

COl1H HCO 
1 

H-C-NHa 
1 

H -C: -CIH 

&a 1 
CHaOH 

D-ALAHZNA D-GL 1 cs•ALDl:HIDO 

Figura 1.s 

1.1. '- RtrrAS SIHTl!!TI:CAS PARA LOS AMINOACIDOS. 

Los .a.inaAcidas cOIM.Ules son CQtlPUestos relativanente sencillos y 

la sintesis de las mezclas racémicas de la •ayor parte de estas 

aminaAcidos se pueden realizar por medio de técnicas est•ndar 
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rur•al... Existen tr•• r-ccianes illPOf"tantes, 

sintesis d• 8tr11eker v -in..::ión reductiv• 121. 

•V8TITUCION 

uNH• 
RCHCDaH RCHCOaH 

1 a1H+ 1 
lf NHa 

aJNTS•la DE aTaECICSa 

H uNHa,-HaO RCHCOaH 
C•O 1 
R a>HCN NHa 

•1Hr.1 

ANINACION aEDUCTIVA 

R .. lllia 
C=O Rr.HCflaH 
1 ª' Ha/Pd/I: 1 

COaH NHa 

t. 2. Pl!!Pl'IDOS 

-.astitución, 

l..h p6ptido es una amida formada por dos o lllAs idlinoicidos. El 

enlace de una amida entr• un orupo aaino de un a•inot.cido se 

denomina enlace peptldico. cada amino.leido en una 1110l6cula de 

p6ptido se llana unidad. 

Los nombres asignados coao dip6ptido, trip6ptido etc., est• en 

4unci6n del· nOlll!f'"O de astas unidades enlazadas. l..h polip6ptido es 

aqu•l que presenta en su ••tructura un ~an nOlll!!f"o d• unidades de 

amlnat.cidos. Pbr convención, la clasificación de ~ptidos se 

asigna a aquellas pali..,ldas con aenos de 50 unidades, a una mayor 
se le confiere Ja clasificación de proteina. 
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Los palip6ptidos deben canaid..-arse ci:mo a.idas -tituidas. ••to 

se debe al enlace peptldico que _...tra un alto grado de 

estabilización v a la ligadura sencilla existente entre el carbono 

y •I nitrógeno presenta un carActer aprooci.ado de un 40 X de dl:lbl• 
8nlac• (Figura l.6 l. 

r. 
1 

-N: 
1 

o --
+ 
N-

Fig..-., 1.e 

La evidencia del carActer de doble enlace en una unión peptldica 

se encuentra en las longitudes de enlace. La longitud del .,..lace 

peptldico es m4s corta que la del enlace sencillo ~-N l.32 Aº 

para el prillll!ro, v 1.47 Aº para el enlace tlplco !MlnCillo de una 
1 

amina. Por el contrario, el doble enlac• d91 -c-=o, funciona 

aproximadamente en un 40 X con carActer de enlace sencillo Cll. 

Lo anterior crigina que el grupo iaino _,,.._, del enlace peptldico 

no tenga tendencia a icnizarse, por lo que el .-.lace c-N serA -v 
rlgido v no podr4 girar libreaente. F.l anAilsis por lllldio de rayos 

X 111t.1estra que las cadenas laterales del aainoAcido alrededor d•I 

enlace peptldico estAn en una estructura ir.... Esta 

estereoqulaica reduce al 1111.nillD el il!pediA11nto est6rico d• las 

cadenas laterales v la repulsión de las cargas. 

El nO....-o de ccnformacicnes posiblas para los grupos peptidicos s• 

encuentra limitado debido a la caracteristica planar de lot1 

enlaces v las restriccicnes rotacianales a las que - ven sujetotl 

los enlaces sencillos al carbono-a. 
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•l <2•> --in.-on 

r-triccian•• r-ultant•• d• l•• fu11rzas d• V•n d11r W.als mntr• 

las Ata.as d• las grupos p1tptldicos cuo1ndo 6stos llOll rato1dos 

•lr9d9dor d• los enl•c- Sllnci llos con •l cArbono-a. Si se 

d•siqn..n lo• •tomos d•l prilll!r grupo pept1dico ca910: 

IU 
• 1 

Ct -Ca -Na -Ca 

11 
º' 

y caono segundo grupa par: 

Ha 
• 1 

Ca -Ca -Na -Ca 

11 
ºª 

Las rotaciones de los dos grupos de p6ptidos se representan por </> 

y por</>', r•spectiva....,,t• C Figura 1.7 >. 

Flat.RA 1.7 

La ccnfar .. ci6n s~ndar inicio1l "'D </>'•o es aquell• en l• cual, 

los plano• de los do• grupas peptidicas y el plano definido por 

Ni- Ca- Ca' coinciden con los grupos NH de l•s dos unidad95 

p•pt1dico1s sefto1lo1ndo hacia cada uno. 
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L•• propiedades .t.cidas y ~sicas de los p6pt:idas - .,.._ 91' Ql"W\ 

...Sida a los ar-upas a--ina y a-c;rb-lla en su -fer- libre -

..mas ext:r-e.as del p6pt:ida. A t:ales ext:r-- se les asiQn6 un 

nDllbr-e espec1-fica residuos N-tereinal y C-t:er•inal 

r-es¡Jectiv-.te. cuanta eaycr se• el no--a de r--idulK de 

.. inmcidos en el polipéptido, eayar- es el no...,..a de pD!llibilidad•s 

estructurales. 

1.;z.1. IELICE ALFA C a > 

En tér-einos generales, si el .ingulo del par- ti> y ti>' -
par-a cada punto de enlace, la estructura generada es 

helicoidal a la cual se le denomina h61ice al-fa. O.O 

el •isea 
de t:ipa 

la cad.,.• 

polipept1dica gira a lo largo sobre !1.1 •isa.a, cad• 3.6 residuos de 

••inol.cidos ocupan una vuelta completa. En ... t:e modela, los 

grupos R de los ,...inmcidos se orientan hacia •-fuera de la h611ce 

que queda MUY COllllJacta y fcreada por las Ata.as que constituyen la 

serie de enlaces pept:1dicos e Figura 1.e >. El ar-regla de h6lice 

alfa per11lte que cada enlace pept:1dica de la cMsena participe .,. 

la for-ción de las puentes hidrógeno intr-acadena, es decir-, dan 

origen a dos sitios unidos dentro de una ei!llla caden•-

f 
54 

l 3.6 residuos) 

Figura 1.8 
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Por medio de estudios de difracción con rayos X de proteínas que 

se conocen como {r- queratinas, se ha llegado a aclarar algunos 

puntos sobre la conformación ~en las cadenas polipept1dicas 

Figura 1.9 >. Si se calientan fibras de a-queratina en presencia 

de agua, tales fibras pueden estirarse al doble de su longitud 

original. De estudios por medio de la difracción de rayos X, se 

obtuvi..,.on patrones muy similares a los de la proteina fibro1na de 

la seda, que es un ejemplo de una ~-queratina. Pauling ~ Carey 

concluyeron, que la transición de la estructura de a-queratina a 

~-queratina, se debe al rompimiento térmico da los puentes de 

hidrógeno intracadena que estabilizan normalmente la hélice alfa. 

Figura 1.9 

1.2,3 EN..ACE DE HIDROGENO. 

La conclusión de que el Atomo de hidrógeno pueda ser atra.f.do 

simultAneamente hacia dos o mAs Atamos de otros ele•entos y servir 

como un Atomo de enlace es general•ente descrito por N. "· Latimer 

y W. H. Rodebush, quienes emplearon el concepto para explicar 

comportamientos de varios sistemas en estudio C3l. 
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Actualmente se reconoce que el enlace de hidrógeno es el _.s co•On 

y fuerte de todas las interaccicnes moleculares 

las interacciones i6nicas y e covalentes, es 

estructura simple mAs importante ·en qu1mica, 

y, eKcepto para 

probable11ente la 

f1sica, biologla, 

cristalograHa, 11ineralogla, geolcg1a, etc. ! 4, 5, 61. 

1 • 2. 3. 1 • ALGUNAS CARACTERI STI CAS DEL ENLACE DE HJ OR6GEHO. 

Las energías de enlace se encuentran en un intervalo de ~ y 10 

kcal/mol en la tabla 1.6. Los enlaces debajo de estos valores se 

consideran débiles, y aquellos que se encuentran por encima de 

estos valores son considerados enlaces fuertes < 71. Los enlaces 

de hidrógeno en el intervalo débil y normal, son de particular 

importancia en sistemas biológicos donde los cant>ios de energla 

son runimos. 

La longitud de un enlace de hidrógeno se encuentra eKpresado COllO 

una dlstancia internuclear entre los dos At011os electronegativos, 

algunos valeres se IM.lestran el la tabla 1.7 BI. Los datos 

reportados en la tabla 1.8 indican que los enlaces de hidrógeno 

en general son asilllétricos; es decir el Ato110 de H no se encuentra 

localizado exactamente en la parte media entre otros dos ~tomos. 

TABLA 1.6 

ENERGIA.s PE ALGU>IOS ENLACES DE HIDROGENO COMIJMi:S. 

TIPO DE ENLACE SXSTl:NA -l>H CICcal./ntoL> 

F- H--F HFlgJ. 6.80 

F- H--o HF·+ CHaCOCHa 11.00 

O.. H--o CHaCOzHCgJ 7.00 

HzOCgl 5.00 

N- H--o CHaCONHCHa<en CCl•> 3.90 

C- H--0 CHCla+CHoCOCHaC!J 0.95 

C- H--N HCNCg> 3.30 
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TAa.A 1.7 

LDNBITUDES DE ALSl.NJS EN...ACE9 llE HIDROBENO CCKllEB. 

ENLACE COMPUEllTO &..ONOITUD ENLACE COMPUS•TO LONGITUD 
<Aº> <Aº> 

F- H--F NaHFz<c> 2.27 N-H--0 NH'OOCH• 2.e1-2.B'I 

HF<J> 2.49 N-H--F NH'F 2.61-2.82 

O-H--0 Sales 2.40- N-H--Cl N-taOHCl 3.20 

Acidas. 2.55 N-H--N N-t'N 2.94 

0-H-"" CUFz2HaO 2.65- NHa 3.3:5 

2.72 C-H--0 especies 2.92 

S-H-8 HzS<c> 3.94 Dr'gAnic.as 

TABLA 1.8 

DISTANCIAS DE EN-ACE OBSERVADAS EN ESPECIES A- H--8. 

TJPO Ds= 
ENLACE 

DISTANCIA DE ENLACE CANOSTaOMS> 

F-- H- F 
D-- H- F 
N-- H-- F 

·---· oassAVADOO CALCULADO 

2.4 
2.7 
2.e 

1.2.:S.2. TIPOS DE EN..ACE DE HIDROOENO. 

H---· 
oasEaVADO CALCULADO 

l .2 
l. 7 
l.9 

2.6 
2.6 
2.6 

La cl.asificación se deterMina del arreglo estructur.al ! :S>. 

l. lnter.al.cul•r, extendiéndose sabre vari.as mol6cul••· Un 
ejenplo tipico es un arreglo de Atemos de oxigeno ( .alrededor d• 

cada Atoao de oxigeno > , como el predicho por H.L. ~ggins y 

verificado por W.H. Bragg ( 91 C Figura J.10 >. 
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Figura 1.10 

2. Int•rnial•cular, eKtendiéndose sobre dos 4t0ollos solamente en 

especies diméricas. Los 4cidos carboKilicos alif4ticos cristalinos 

son ejemplo (Figura 1.11 >. 

0·--H-Q 

/ ""' H--C· C-H 

~ / 
0-H----0 
Figura 1. 11 

3. Intramol•cular, envolviendo un 4t0010 da hidrógeno enlazado con 

dos •tomos en la misma molécula. El ejemplo es el Isómero del 

o-clorofenol <Figura 1.12 >. O-~ 

©--~ 
Figura 1.12 

4. El caso •llP•cifico con •l ion FHF-, el cual eKiste como una 

espl!Cie casi planar con distancias cortas de enlace ( Tabla 1.7 >. 
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1.2.:s.:s. EFECTO DE LA PFEIEM:IA DEL EN.ME 11E HlllllDEND. 

La existencia de los enlm:•• de htdr6gmna - infi.,.• par las 
caollbios en ciertas prapiedades nstcas. Los c.-.ios atribuidos a 

Jos ...,J;aces da hidr611M1D incluyen el --.to en •l punto nor-1 d• 

ebullición, punto de fusión, vaporización, el decr-to ..., la 

presión de Vapor Y plWltO ncr-J de COOQ9la.lmnto. ( 7». U t6cntca 

de rayos X per•ite Ja localización de 1- 6t~ dlt H r•l•tiva a 

otros Atamos tlOI. 

t.2.4. PlENTES DISl.LFURO. 

TOlll,.ndo Pn cuPnta 1 as propiedades de 1 os p6pti dos, ha sido p09l ble 

analizar la -tructura de varias pr-attinas far.ad•• por una o 

varias cadenas polipeptJdicas unidas· por puent•• disulfuro. 

Si una protetna presenta una sola cadena polipepUdica, habrA qu• 

eliainar la posibilidad de encontrar puant•• di sulfuro 

intracadena. 

La for- de este tipo de enlace es Cínico para cada prottina y su 

función CDllCln del enlace es proveer de una gran estabilidad •xtra 

a Ja prot•lna pleg.ada. En vista d• -to, no es sorprttnd9nt• d• que 

algunos puentes S--S pueden ,._ rotos sin que la pr-ot•ina afact• 

su• funciones. 

1.2.s. S!NTESIS DE LOS l'ePTIDOB. 

El probleaa principal se presenta en el hecho d• que hay .... d• 

una far•• en que se puadl!n unir los -•nmcidos. Es i111Portante 

proteger los grupos r1tat:tivos que pDdrJan dirigir la reacción a 

r•sultados no esperados y d•Jar libres aquellos grupos d-..adas. 

Lo• grupos bloqueador•• deben r...nir ci.-tas caract.-tsticas c.,... 

•l qu• li9a inerte en las condiciones propias d• r•.cci6n y 

fAcilaente eliainable cuando •l desarrollo d• la lllnt .. ts -• 
concluido. Coma ej9111Plo de grupo pratactor se enCUM>tra •l grupo 

carba•ato, inert• y fAcll d9 eli•inar. Ej...,lo 1 
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©-CHaoll + HaNCHz~ -•el 

GLICINA 

El d••vrollo d• las t6cnicas ayudan a ••Jorar­

sint••is, •JlllllPlD t!S la stntesis de p6ptido• d• 

este tipo de s1ntesis, una r•sina 90stiene 

c-ter•inal por •l grupo carboxilo, ai11ntras 

los dtodo• 

....,.rifi•ld. 
d• 

En 

al 

•• 
.. inmcido 

1111cuantra 

sintetizando el péptido. La resina es un poliestireno en cuya 

COllJIOSición se encuentra aproxiaadaml!nte X de unidadas 

p-clor0111etil estirano. 

aSSINA DE POLJESTl8SHO QUE CONTZENE UNIDADES Dll: 

UTlall:HD. 

1. :S. PROTEINAS. 

1.3.1 CLASIFICACION. 

Las protetnas se puaden clasificar segOn el tipo da función qua 

desetnpeftan y en la tabla ll.9> 111! presenta una clasificación y 

1 as describ• d• una forna general. 
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Blucoprotelna• 

Alfa queratina 

Col ág.n11 

Ela•Una 

H9110Qlobina 

l'UOQlobina 

Albl'.l•ina 811rica 

TABLA t.• 

FUNCJeN 

MO•MDNA8 

R•gula el metabolislllO de la glucosa. 

Forman parte de cubierta y pared celular. 

En pi•l, plu•>as, ul'Jas y cuernos. 

Tejidos conectivos como tendones,huesos. 

En los tejidos de los ligamentos. 

P•OTEINA8 DE T•ANSPO•TE 

Transporte de oxigeno en la sangre. 

Transporte de oxigeno en •Osculos. 

Transporte de Acidos grasos en la sangre. 

PaDTEINAS CONTaACTJLE8. 

Forma parte de los filanentos gruesos de 

las •iofibrillas. 

Forman los filamentos delgados d• las 

miofibrillas. 

••oTEINAS aELACIONADA• CON LA INMUNIDAD y LA DE~EN&A. 

Anti cuerpos 

Flbrlnógena 

Forman c011plejos con los antigenos. 

Forman fibrina en la coagulación d• la 

sangre. 

Fer•• parte d•l sisteftlA de caogulaci6n. 
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EJEMPLOS 

Hlst.onas 

No-hist.onas 

Cit.oeromo C 

DHA poli-rasa 

Ribonucleasa 

Se asocian con d.t:er•inada r119i6n del 

DNA. 

Algunas de estas proteinas tienen acción 

reguladora sobre la actividad de Qtln .. 

esper-1 fices. 

ENZIMAS 

Transfiere electrones. 

P.eplica v repara DNA. 

Cataliza hidrólisis 

ribonucleico. 

del Acido 

1. 3. 2. ESTRUCTURAS SUPERIORES DE LAS PROTEINAS. 

Las secuencias de los aeinoAcidos en una •olécula de proteína se 

llama estructura priniaria de la proteína. ltuchas de las 

propiedades de la proteína se deben a la orientación de la 

Molécula colllO un todo. La for•a helicoidal que adopta la 

molécula se llaaa estructura secundaria. Las interacciones 

ulteriores, COftlO el plegarse en si •isaa en far .. de esfera, se 
denominan estructura terciaria. La interacción entre cia-tas 

subunidades de proteína se llaaan la estructura cuaternaria. Todas 

estas estructuras se dena111inan en conjunto estructuras superior•• 

de las proteínas. 

1. 3. 3. DESMATURALIZACXON DE LAS PROTEINAS. 

La ••yor1a del tipo de proteínas que tienen dos o inls cadenas 
polipeptldiclll!S, si se tll.ljetan a la acción del calor o a alta 

concentración de urea, o elevado pH, sufren callbios 
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canfor-clonale• que ari111inan la p6rdid• de ... c.-.:t.-1sttca• 

estructurales sup..-lares qenerando un des4s1•.-.l• de I•• cadena• 

que se separan en h•lices al azar. Tal prucedi•iento recibe el 

n<llllbre de desnaturallz•ci6n d• proteln••· Dt:ros fectores que 

pueden provccar esto son los deterqllflt-, 1- AQmnt .. Dllldant- y 

reductores, Jos cambios "n .,¡ tipo d" solventes y l• t:-er•tura. 

Si el procedi•iento d" dlt5llat:uralizaci6n - b•JO 
condiciones controladas, es posible en a1111unos caSOtl, que las 

cadenas poi ipept1 di cas de una prote1 n• pu9d_, ser 911Parada• una de 

la otra sin afector su estructura tsrcioria nor .. 1. 
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CN"ITULO 11 

2.0. .....IEIMllE8 DE UJ8 IDNE8 l'IETALICOB EN llCLUCICJNES llCUDBM. 

P•,.• campr-end- -jar- •On •l c0111par-t••i11nto de los ion•• -tlllicos 
con l•• sust~ci••• fin de ••t• t,.abajo, se plantean algW1os 
•spectos i111Par-t•ntes qu• p,._...,t•n los ion•• ttn soluci6n. 

2.1. NATIJRALEZA DE UIB llJllES HIDRATADOS. 

S. h• d•do • t,.•v•• d•l tt1t1Rpo, IMIP•ci•l atención a la natu,.al•za 
de los ion•• htd,.atados. En pa,.ticular, se han prllS@ntado ct.,.t•s 
tlll"ldl!l"lcias en decidir •i un n0111ero definitivo de .al6culas d• •au• 
.,.tll ••ociado con un ión particul•,. aen11rando una •speci• 

"lllOl ec:ul .,. • R9dli ch v Hood <I l 1 anf •ti z a,.on la nec:esi dad d• un 

c,.tte,.to exp.,.i•ant•l vlllido pa,.a 9studta,. este h•cho V 

concluv-on que la 1H1pect,.oscap1• de R ... an .,.a la M• adecuad•. La 

tdea bllstca •• qu• l• for-••ción de un• llSpeci• debe dur-ar el 
tt.-po sufici .... t• par-• qu• p11r•it• la obsmrvación del espect,.o. 

Lha ,.evtstón •l trabajo de Bock,.is <12>, indica una g,.an 

v•rtabiltdad en la d•t.,.•tnactón de los no .. ,.os de hid,.atación, 
••to posibl111111nt• .. .nti .... d• en base a un .xlelo sencillo en 
donde .. consid11r• a un ión que ejerce una influencia sob,.• las 
110l6culas de agua, siendo las lll• c11rcanas al ión las que 
presentan •ayer- inter-acción v que disminuye en ,..f.,.ancia a 

tM>l6culas de at;1ua ""• di•t~tes. El ari>iante de Wl catión en Wla 
solución acuosa se deac,.ibe en la figura 2.1 , las ,.&Qtane• <13, 
141 son 1 

2S 



A) la pr-iAll!!ra esfer-a de (CIJllrdinaci6n) solvataci6n del catión, 

contien1> sets ..,16culas d1> agua que dir-ecta_..te int.,-accionan o 

se enlazan con el catión. 

81 Una segunda esfera de solvataci6n en donde el vol._., pr-.....,ta 

una variación que depende de Ja naturaleza del cati6nf para iones 

pequel'los ... itivalentes el volu...., -. gr-ande •i ... tr-as qt.Mt par-a 

cationes monaposttivos es pequeflo. 

CI Esta esfer-a presenta un alto gr-ado d• d...ar-den. que funciona 

como una zona de división entr-e las zonas al y bl con la zona di. 

DI Disolvente. 

Es t11por-tante indicar- que este esq._. aplica en las solucione& 

muy diluidas. en donde el pr-~lo de separación entr-a los iones 

en una solución electr-oU ti ca .1•1 de concentración 10 "• 1 " y 0.1 

" son 4.4. 9.4 y 20 Aº r-esplE!Cti valll!nte 05>. El t6r-•ino -•-• 

sur-ge d1> Ja apariencia de si-tr-1a esférica apr-oxi•ada que tandr-1a 

un el...,...to tnter-actuante con el i6n. 

En el caso del i6n Cr-<HzDl~·. con la ayuda de r-ayos-X y de 

exper-i....,tos de inter-camlo de rt•. el cual puede r-epr-esentar-se en 

Ja for-oaa • 

+ + XHzO 

donde X es el valor- a deter-•inar-. La reacción involucrada •• 

lenta. el ti911po medio a 2'5° C .. de 40 hr-s. Es Factible 

d•t-•inar- el nO_.O de int ... callbio de -J6cula• de AQUa 

relacionadas con el c:r•• ••diante la deter-•inación d• la cantidad 

d• ·isótopos post ... ior- • I• dilución an la -cla del i6n -uuco 

con Ha01ª. El radio d• la .. f..-a da mol6cula• de agua enlazadas al 

i6n .. tAlico fu• deter-•in•do cD80 6. La gran cantidad de trabajos 

relacionados con .. 1 nei....-o da coor-dinación de -t• Ión• p.,.•itan 

deter•in•r- un valor- de 6. lo que hace posible -tabl.c- que la 

pr-1...-a .. f.,.• d• coor-dinación .. h•Y• podido calcular- -an ••t• 
caso par-a al c.-•• 
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2.2. HlllML1818 DE LOS IONE9 l'IETALICOB. 

A91 ca.o los p.,..e• d• •IKtr-an•s no ca.p..,..tido• da lo• •te.os d• 

nitr-6Qeno en la• ••in•• son capac•• d• coordinar-•• can los iones 

a•t•I icos par-a for-11ar- coonpl•Joa, •111 talllbi6n las PAi'"•• de 

elKtr-on•• no campar-tidos da loa •ta.os d• oxig•no en las 

•al6culas de agua son capaces a su vez de coordinación < 16, 17>. 

En consecuencia, los iones -tAlicos en aoluciones acuosas deben 

ser- considerados CDlllD iones coonplejos <181, y esta formación se 

debe en fara• general al desplazamiento d• las aol6culas de agua 

coordinadas por- el ligando en cuestión. 

lkla aayor- complicación en el estudio de I•• int.,.acciónes de los 

iones metAlicos con mal6cula• pequl!f'l'as y con proteinas, es la 

hidrólisis de estos iones. El proceso de r-•acción llis simple puede 

ser representado por la reacción, 

Al•• + Hao Al <OH>•+ + H+ 

Existen div.,.••• maneras d• observar- este pr-oceao, y la r-•acción 

puede ser- escrita de las siguientes fOF"llMISI 

Al CHaOI ~· + Hao - Al CHaOI sOH• • + H80+ 

o 
Al IHa0>~8 - Al IHaO>slOHl++ + H• 

o 

A1•• + OH - Al 101-1>++ -o 
Al 1Ha0>~8 + OH - Al IH20I sOH+a + HaO -
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L•• dlv-••• r91>r-taclon•• r9fl•J.., las dlfar-t•• lnt-tas 

p•r• lndlc•r I•• lttlpeci•• pr•..,..t•• v los pasibl•• .. canlsaa• p•r• 

•I prcx: .. o. Actual-.t•. - cree qu• •I prac•sa puad• continuar -
una ..,,., e de re•cci ones consatcuti v•s• 

AlfHtO>o•• - AJ CHIO> s fOfO •• + H 

Al fHtO> s fOfO ++ Al CHIO>•fOH>¡ + H • -
Al fHtO>•IOH>a• - Al CHtO>a COH>• + H + 

l 1 
Al IH:tO> IOH) s a -- AJ llúO> fOH>o- 8 + H + 

lkta cc.pl lc•ci6n .. yor- se pr•senta cu•ndo 

t•l•• c.-o Al CHa0h1CoH>••pueden ser 

•speci•s htdrollz•d•• 

consid-•d•• con 
poslbllidad•s 

conden .. clón: 

de poi 1...-tz•ción ..ctiante un 

2Al <Ht0h1COH> ++ _. f <H:tO>sAl - O -Al<Ht0>11 f .. + HtO 

Tal proceso puede continuar casi lndaftnld-ta por 1• s»rdld• d• 

ton .. H+ v l• for-.,.ctón d• nuevas puant••· E•t•• -pacl•• puedan • 

su vez iapllc•r tones H• an las r•acctones d• 9e1ulllbrla • 

f IHaOlsAl - O -Al fHt0>11 f•' -

f Ut.e>>llAl - O -Al fHaO>•fOH> 1•• + H+ 

o 

j fHIO)sAl - O -Al fHt0>11 j•' + H+ ,__. H 

J -Al fffaO>a j•• 
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Los t.,.minos ol y OKO son comun•ente e1111>leados para distinguir •l 

tipo de puente !OH y O respectivamente>, y el proceso recibe •I 

n<Mlbre de elación. 

Algunos valores de pkcu y pk0o2 para una serie de iones metAlicos 

se encuentran en la tabla 2.1, éstos describen el equilibrio •n 

las condiciones de temperatura y fuerza iónica definidos. 

valores ayudan en cierta medida para la predicción 

hidr-ólisis 1.n -funci6n de el valor de pH, debido a que 

hidróxidos metálicos son insolubles !49l. Se serialan lllls 

en el trabajo de Mattock ( 191. 

otros 

de la 

muchos 

valor•s 

En la tabla 2.1 se muestra el valor del producto de solubilidad 

para cada hidróKido metálico de los que se .,..ncionan. La mayor1a 

de los valores provienen de Latimer 221. Los valores de 

solubilidad nos indican el comporta11iento de 1 as formas 

hidrolizadas de los iones metálicos, dado que se puede generar una 

mezcla de precipitados, esto se debe a la presencia de otros iones 

en la solución. Por ejemplo, los precipitados de hidróxido de zinc 

pueden contener nitratos, cloruros (371, 6 sulfatos 491. La 

novena columna indica valores aproKimados de pH donde empezará la 

precipitación de los hidróKidos metálicos de soluciones 0.01 M de 

cloruros solubles, nitratos, o sulfatas. Los valores se obtienen 

de Br-i tton <501. 

Los iones metálicos que se presentan en la tabla 2.1 están 

divididos en tres grupos, el primer grupo contiene 

metales cuyos valores de pk<U, se encuentran por arriba 

a aquellos 

de 11 y 

para aquellos hidróxidos metálicos que comienzan a precipitar con 

valores de pH 9 o mayores a éste. El grupo dos agrupa a aquellos 

hidróxidos metálicos que precipitan en un interv~lo de pH entre 6 

y 9. Los valeres de pk<U se encuentran en un intervalo de B hasta 

11. A valores mayores de los pH presentados, dependiendo del 

metal, la hidrólisis debe tomarse en cuenta. Por supuesto, la 

precipitación del hidróxido se puede prevenir por la presencia d• 

suficiente cantidad de algOn ligando, el cual complejari al 

aoetal reduciéndose as1 la actividad del ión libre. 
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ION z TSWP ANJON 

:~!z z 25 OH --2 25 OH -... d Z5 OH -+z •r d 15 OH 
+Z 

OH -CCl .. 25 
+z .. Z5 el -Mg 

1 

O 

O 
O 
O 
O 

TABLA 2.1 

TIPO 1 

pk<U pka.Z IC•.p. 

••••• 0.72 
ti. t7 12.' -· ····º s.acao 
••.ot -·· •· awao -es 
12.70 t. 3X10 ...... -u 

8olHIO 

ke. p. = conaLanl• d• produc\o M •o\.ublUdo.d. 
pH 11asc. = vator d• pH d. preeLpllaeLon 

pR al:f'EaENCIA 
prec 

>U 20,21,22 

p z•,•• .. 21 ,22G .. zaa,22 .. 20,21 ,2,,22 

'º Z!S,Zd ,17 

1= lueraa i.onLca Tl:MP = Lemperaluro Z =. num•ro de coordi.naclon. 

ION z TSllP ANJON pH REFEaSNCIA 

••1:c • 

Mn •• d zo p 22,211 

... +z ... ·211 ZP,22,10 

Co •• .. . .. el 
.,,_ -ao • .. z. !lxtO ,aa,aa . 

,-;?:,.,_...__ 
.·~ ·.; ... 

>-i• Nl +a ... .... éi 'ªº· 04)~ d. Sxl.O • a-i,az 
cd+a 

\-:'.\ 

··º~: 
,'---- -· ;.;..,. 

• 20 o .• ªº· dO 2. OXtD 8!5,22 ,2• 

Zn 
+2 • ... so~ o. o p; ... ·- . -•7 .. acs,a?,•e,22 J ~ OXlO 

Pb +z • •• NO- o.o .. .... -·' /~~~~~~~::: d ... 
- . 1;:·.:· 

TIPO :s 
'''.. 

;.Y:u'~: :_, 

ION z TSMP AN~ON l. -- pka.t 
r::~~·· IC••P• pH l•sra:aSNCIA 

-.. !-"·" ••&:c. 
+2 s':~: "'.·; ... ~-~,~~- r·. -zcs •• • Z!I clo 4'.',: .. ""'º 5 22,10,40 

·:·'.: 

.t• d ... C\'o"."' . .:i.;;~ ¿~ j}''i:~-~ ... -·· .. 
- ··~ 4-0.'.) 

¡._ OXlO • .•z, 43,ZZ 

•• clo :?~ o.o . 1;00 -·· Cr d &!l.: d. 7Xl0 • •• .45,61,ZZ 

•• ~1.:;;-
,,,,. .. ~-;~·,·~· -·· ... .. Z!I a:o l.•P .. sxto 40.22 

•2 ~l·ci~,_·;_: ¡-.,_,, 
·" -zcs 

Hg 2 Z!I º·" •• -70 2,dO •.oxlo z 4?.••··· •.·-
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F.n los metales del últi•o grupo , la hidrólisis ocurre a valCW"es 

Menores a 7 de pH, en una región en donde las prote1n•s son 

inestables. El estudio de los iones metálicos de este grupo a pH 

mayor de ~ ó 3, depende de la ~ormación del complejo con los 

ligando~ que desplazan al ion hidr0><ilo, por ejeMplo, la 

del Hg•2 por P.l ion cloruro es suficientemente grande, 
•finid•d 
que el 

clnruro de mercurio no se hidroliza significativamente •On en 

valores de pH alrededor de 7. 

2. 2.1. FUERZA IONICA. 

Los valores de las constantes de hidrólisis generalmente presentan 

variación con respecto a la fuerza i6nica. En la tabla 2.2, se 

observa este comportamiento (51, 521 

TABLA 2.2 

EFECTO DE LA VARIAC:ION DE LA FVE.RZA IONICA SIOBRE LOS VALORES 

DE LAS COHST ANTES DE fUDROLISIS fplO A 25º e 

Pb+z (NaC:l o, 1 /1'1 o.:m :s.oo 
pi<"' 7.9 7.<1 

Ni+z (f<Nlla) /1'1 0.030 0.30 1.00 
pK"' 10.22 10.23 10.26 

Ga+• CNaCl0,>11'1 0.10 0.30 o.so 
pK"z 2.97 '2.49 2.30 

TI+• CNaClO'> /" 1.50 3.00 

pi<"' 1.07 1.16 

En la gr6fica 1 del apéndice l,se observa la dependencia de la 

constante de hidrólisis pK para el catión Nf 2 respecto a la fwrza 

tónica Cal, y respecto a la ra!z cuadrada de la fuerza iónic• Cb) 

(53). Para el stste11a Ni+2pK = <1.96±0.03 <53>1 Ph+z pK 10.S9 

±0.08 154) V 9.96 ± 0.03 para Zn+Z 155), a 25C? 
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2. 2. 2. EFECTOS ESPECIF!COS DE LOS IONES. 

La naturaleza da la sal que se a~laa para aoantenar la 

concentración iónica constante puede tener algunos efectos sobre 

el valor de la constante de hidrólisis pK. Esto se 11Uestra noajor 

en la tabla ?.3. 

TABLA 2,3 

EFECTO ESPEC! FICOS DE LOS IONES S109RE 

HIDROLISIS. 

zn• 2 2" KCI 21'1 NaCl 21'1 NaClO• 
pK'"' 9.0:;> 9.11-9.14 9.55 

TI•• 3" NaClO. :Jl'I Li Cl o, 
pK'"' 1. 14 1.19 

2. 3, METALES DE TRANSICION. 

LAS CONSTANTES DE 

31'1 KCl 31'1 NaCl 

9.26 9.25 

El término de metales de transición se aplica actual•enta a lo~ 

elementos de transición d y t. Sin eri>argo, el tér•ino !!Ultla 

referirse a los metales de transición d, 11ientras que los da 

transición t se denominan tierras raras, o también elelllE!Mtos de 

transición interna. Rigurosamente para considerar a un elemento, 

elemento de transición d debe poseer un grupo de orbitales d 

ocupados parcialmente <561. 
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2.3. l. E8TADDll DE DXIDACION. 

lkl• d• l•& c..-•ctllf"lsticas de los .. tales d• transición .. que 

.,.hlb11n ml• d• un est•do d• owldación. Los •l...,..tos qu• pres11ntan 

estado d• oxidación inferiores a su estado cQ9CJn actOan cOMJ 

reductores, 1111 entras que los qu,. tienen ••tados de oxidación 

91tperior•s, acti:.an COlllO oxidantes. 

A pesar d,. la diferencia que existe en el ca.porta•iento de los 

grupos A v B, los cnetales de transición muestran algunas de las 

tendencias generales de los el-ntos repres11ntat1vos. El car•ct11r 

covalente de los coonpu•stos corr•spondl11ntes de .. tales de un 

•islKI grupo B dl!'llllnuye, v •l lónlco aumenta al descender dentro 

del grupo. Esta tendencia •• pone de aanifl•sto por •l aulll!Oto en 

la conductividad el6ctrica de las disoluciones •cuosas, v por el 

de los puntos de fusión v ebullición de los CQlllPUestos de los 

•l~tos IÚ.S pesados. 

2.3.2. CODRDINACION. 

La 111ayorla de los cnetales de transición tienen orbitales d 

vac!os en donde pueden ac"'90dar pares electrónicos¡ por ello, 

dichos cD111Puestos tienden a c0011Portarse coao •cidos de Lewis al 

formar enlaces covalentes coordinados en los iones CCMIJJl&Jos. 

El enlace de Jos COIOIJJejos de Jos .... tales de transición no se 

coniprendió en su totalidad sino hasta las investigaciones de 

Alfred Wern..,. a finales del siglo pasado, quien logró dar la 

interpretación al comportaaiento de ciertos ca111plejos coordinados 

con p•·atino" y definir una forJRUlación !ICbre la• esp11eles 

for•adas. 

2.3.3. EN.ACE PE LOS CCl'FtESTOB DE CODRDrNACreN 

L•• t11<>r1as sobre el enlace de los cajllJJuestos de coordinación 

deben explicar sus -tructuras, color•• y propl9dmes ••Qn6tic••· 

L• prteera teor1a fue Ja de anlac• de valencia, que explica las 
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prcpiedades estructurales y •agnéticas Por otra parte, a 

principias de sigla se for ... la la tecrla de CillllPD cristalina y •• 

aplica al estudia de los c°""'lejas de ~tales de transición. 

Diversas investigaciones se encuentran encillllinadas hacia las 

interacciones electrostáticas de los ligandos sabre los orbitales 

d de un ion 11etAlico central <5b>. 

2.3.4. CCl'l"ORTAMIENTD DE LOS t'ETA...ES DE TRANBICION EN 8DLUCIOIE8 
ACUOSRS. 

Todos los ele.entes de transición del primer renglón for•an 

cationes H2 + en soluciones acuosas. Los priaeros elenentos de esta 

serie son alta111ente reductores, lo que complica el estudio quiaico 

de sus soluciones acuosas. En particular, Ti 8
+ reduce el agua en 

un corto ti-o. este y los cationes próximos v2
• y er•• san 

sensibles al aire. 

Todos los elenentos a partir de escandia hacia cobalto, generan 

caticn.es tf'+ en soluciones acuosas, al 11enos en soluciones ácidas. 

Ti 9
+ y v•• son reductores, aunque otros elementos oxidan el agua. 

concretaaente "'19
• y Co8

•, este últiao existe en foraa aniónica en 

11edio acuoso de for•a 111CN11entánea en una solución de hidróxido de 

sodio !57>. Cationes estables en la forma H'•se desconocen para 

estas series de elementos, aún en soluciones ácidas fuertes. 

Es reducido el número de cationes caracterizadas en soluciones 

acuosas. Esto se debe a su baja estab~lidad o al hecho de que 

ca..puestas de estos cationes no existen en estados de oxidación +1 

o +3, que son los estados de oxidación ""'s favorables para la 

existencia de caticnes H n+ en solución acuosa. Estudios recientes 

sobre el 110libdeno <58> de-...estran que existe la posibilidad de 

considerar la existencia de nuevas especies que pueden ser a 
través de dilllef"os a Mediante la foraación de especies j:JoliMéricas. 
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2.4. NlKRO DE 80LVATACION 

Diversas m6tadas ayudan a determinar la priaara y segunda esfera 

de cacrdinación cuando un disolvente interacciona can el catión. Al 

moverse el catión en la solución acarrea consiga ambas esferas, y 

las mediciones del movimiento de las iones indican un nQmero da 

solvatación muy grande compar~ndalo con el correspondiente a la 

pri111era esfera <Tabla 2.4 l. 

TALA 2.4 

NOMERO DE HIDRATACION 

..... N. NUIUCaos DE 

AASA DS:L PICO TaANlllFSaSNmA 

6 

6 

7-13 

12-14 

2.4.1. Nl'.ll'ERO DE 90LVATACl6N EN LOS METALES DE TRANBICION "z+ 

Es razonable que estos cationes presenten una esfera 

o 

de 

salvatación tanta en soluciones acuosas come en solventes pelares 

no acuosas. El case de les cationes Fe1 +, ca2
•, y Ni 2

•, 11Uestran 

por medio de R.M.N, que el nQmero de coordinación es de seis para 

sistemas en donde se empleó como disolvente tanto agua, ceno 

acetanitrilo !59), Hexahidratación se detectó para Caª•, Ni 2
•, y 

Mn 2
• y se ha demostró a través del espectro visible-ultravioleta. 

En la tabla 2.5 se encuentran tabulados ciertas nQmeros de 

hidratación ·para cationes 2+ de los metales de transición. 

2.4.2. N\'.JtERD DE SCLVATACION EN LOS f'ETllLES DE TRANSICION t(l• 

Los nQmeros de hidratación se encuentran enlistados en la tabla 

2.6, incluye espectroscopia y otros llétados de comparación. El 

nomero de hidratación esperado es de 6, 
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2.S. ACUD-LIBANDOS DE LOS CDl'Fl.EJDB DE LOS CATICllE8 ,.a• 
DE LOS l'ETALES DE TR#51CION. 

Especies como M<OH2l~+ M<OH
2

1
5

CNi
8

J 2 +, "COH
2

><EDTA1 2
-, y 

M<OH
2

1Cl+, donde el s!lllbolo l't corresponde a los iones 11et~licos 

Ni"+ 6 co2
•, presentan un enlace o entre el ligando y el catión de 

i•portancia. La velocidad de intercant>io de agua que se encuentra 

coordinada por los ligandos 

considerablemente r~pida. 

en este grupo resulta ser 

El interca,.bio de las noléculas se puede ver afectado si •• 

enplean ligandos CDlllD fenantrolina. Esto sa debe~ la far•aci6n de 

un fuerte enlacen que se for .. a entre el ligando y el cati6n; el 

efecto que se observa de la donaci6n o por parte del ligando hacia 

el cati6n, se ve contrabalanceada por la donaci6n n del catión 

hacia el ligando. En consecuencia, la carga efectiva sobre el 

átomo netálico central no se altera en forma considerable por la 

coordinación de este tipo de ligandos. Los enlaces de las 

moléculas de agua con el catión pernanecen fuertes y la velocidad 

de intercambio, por consiguiente, afectada. 

TABLA 2.5 

~ DE HIDRATACION PARA CATIONES rf+ 

Fe Co Ni Cu Zn •a:rsa. 

a. w. N. AaEA 0.1: 

L08 PICOS. 
6 6 6 6 

NUWEaOa DE 
t'aAN•Fl:aSNCIA 

b 10-12.s ·-· 
NUMEaoa DE 
TAANS .. ll:alENCIA 

e 34 44 (CH) 

b; •• aaum• hldra\acLon caro para Q~1.¡0.,.... organlco• granclea. 
e: •• aaum• hldraLaclon cinco para et·. 
asrsa. = aa:rsaENcr.&s. 
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TABLA 2.6 

Nl:A'ERO DE HlDRATAClOffDE LOS CATIDHEB " •• 

Se Ti 11 Cr F• 'I Rh 

8.N. N, 
AA.EA DEL PICO 

4 - s (dZ,d•> 6cO!I> 6 ( d7) 2.s .... , 
DILUCION 

l•OTOPJCA 610•• 617&> 

v1s1•LE-
ULTaAYIOLl:TA 610" 6tdd) 6cso,oo> 6<SO,OO> 

Dlf'U&ION 16.Sl7D> 10.Sl7D> 

2.6. TERt«D.lll'tlCA DE LOS IONES 11ET.U.rcos. 

2.6.1. ESTrl"IAClON PR.lCTlCA DE LDS PAR.QETROS DE EIOLYATAClOH DEL 

CATr6N. 

La suaa d• las •n..,.Qías libres de Gibb• de salvatación tanto 

del catión como del anión < J: AG 10N soLVATADo 1 •• puRde Dbt•n..­

dlr•cta.,..nte de las Mediciones de la fuerza •lecto.,triz. Los 

valores para I: AH 10N soLVATADo se obtien• de dos foraas. ya que 

depende de la solubilidad que presenta la sal .., cuestión. Si la 

sal es suficientemente soluble. entone•• la ...Slclón de los 

canbtos de entalpía de solución .AH.oLI puede d•terminarsa 

mediante la técnica de calori•etría, un m6todo directo, exacto. y 

satisfactorio, Por otro lado. si la sal es no auy solubl•• la 

estimación en for•a Indirecta de los cainbios de entalpía d• la 

solución se realizan vía ecuación de llan't Hoff que •s una foraa 

f6cll de evaluar tal par6 ... tro. 

2,6,2, ENTALPIA DE HlDRATAClON DEL CATl6N. 

Halllwell y Nyberq 721 dividieron •l callhio d• entalpía 

<AHooLvotac:lonl coao una contribución individual por 

ión. La tabla 2.7 ( 731 pr•••nta dlV9rllDS valeres d• 

hidratación para lo• tones Individual••· 
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TABLA 2.7 

ENTALPt A DE H1DRATAC16N Cl<cal OIOI -a, PARA IONES HET.ILJCOS. 

1 ¡• -173.0 ne•• -594.4 znª• -488.6 Al+• -1113. 7 

N.;o• -96.90 MgZ• . -459.4 r:J-• -431.6 Fe•• -1046 
I<. -76.70 ca2

• -380.60 11n•• -441.0 cr•• -1052 

sn•• -371.5 Pba+ -353.7 
Feª• -458.9 c,.. -442.l 

La "ntalp1a de hidratacl.ón de todos los cationes es neg•tiva. La 

dependencia de estos valores con respecto a la carga del catión se 

muestra en la gr• fi ca 2 del ap6ndi ce l. 

2.6.3. CATIONES DE LOS METALES DE TRANSICION. 

La qr•~ica 2 del ap6ndice 2 muestra cDtfto la entalp1a de 

hidrataci 6n para 1 os cati enes di positivos de los metal es de l .o 

primer serie de transición dependen del nomero atómico <741 

e Tabl" 2.0 >. 
TABLA 2.B 

ENTALPt AS DE H1DRATAC16N RESPECTO AL NOl'ERD ATOl'IICO 

N'OHERD ATOl'IICO CATION ~/Kc•I 1101 -· 
24 cr•• -442.1 

25 11n•2 -441.0 

26 Fe+z -458.9 

27 co•• -491.0 

28 Ni+Z -!503.3 

29 cu•• -!502.0 

:so ZN+a -4B8.6 
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Algunas v•lat"•• d• I• 9nllr"Q.I• libr-• d• 8ibb• - 9nCuwntr-.an 

9nli•t•das 9n •• tabl• 2.9 rr.5,76). 

Li. -122. l ttq•• -4:5?5.5 zn•• -484.6 At•• -1103.3 . 
K -80.b C•z+ -380.B Cd2 • -430.5 Fe•• -1035.5 

N•• -98.2 •••• -315. l Hvª • -436.3 er-•• -1039.5 
er-•• -446.l F•ª• -456.6 
an•• -372.7 Pb •• -357.B 

UNIDAD&'S ll:CAL/MOL 

2.6.5. IENTROP!A DE HIDRATACldN DEL CATreN. 

S. pullden r-mpor-tar- ••tos v•lar"•• d• I• slgul9"t• • .,,_., 

1. "n•cg> + dtsolv9nte ·_.:_.._._," n+ Csolv•tadal, ~8°Csolv>. 

2. un 1 on •• tr-ansfter-e mn su far-•• d• r-•ttculo 

cristalino a .olucl6n. 

" n+ + dlsolv9nte " n+. Csolvatado> .., Ja solución, ASg 

Las valar'•• d• mntrap! • d• hldr-ataclón d•I catión - 11ncu-tr-.an 

mnll•t•dos., la tabla 2.10 C771. 

TAILA 2.10 

H+ -26 ttg•• -64 zn•• -64 Al 8 + -111 
LI+ -28.4 ca•• -50 Cda+ -55 F•~• -110 
N.i• -20.9 .., .. -58 Hvª• -43 

kº -12.4 F•ª• -65 



2.7. SOLUCIONES DILurDAS. 

Las interacciones da 1011 tones .., saluc:lon- diluida• san d• 

diferentes tipas. dentro de las cual.. - puad11n -.ctanar l•• 

fuerzas de dispersión o de London. fuerzas CGulOllbianas y las 

fuerzas inecAnlco cuAnticas involucradas en la qu1•ica del enlac•. 

Debido a esto, los iones en soluciones a conc9f'ltracion•• ••ycs-­
no se encuentran conpleta111ente independient ... 

F.I trataniento teriaodin•nico usual •• el definir un ••tado d• 

r"ferencia en donde los Iones se COllport.,. com> •spec:i .. 

1 ndependientes. F.:l concepto de solución a dilucl6n infinita 11e 

Introduce colllO referenci• par• el cainport••iento Independiente, 

t011ando en cuenta que las fuerzas involucr•das tender1an a cero a 

una separación infinit•. 

Los estudios ter.adinAmicos, consideran a las desvi•ciones de . los 

sist-.s del coniporf•rliento ide•l, c,,.o una &videnci• de l•s 

Interacciones de las especies en solución. CotlO se ha plante;¡do 

anteriormente la concentraciones finitas), las .,.presiones que 

det .. rminan los valores de las constantes de 11quilibrto involucran 

a su ve7 los coeficientes de actlvid•d. La gran contribución de 

Debye HUckel fue el estableci•iento de la ha .. teórica para 1011 

coeficientes de actividad en soluciones diluid••· Esta tear1a 

sunlnistra una manera de obtener los valores de 1011 coeficient•• 

al evaluar las especies y reafirmar la consistencia d• los valores 

abtenidos ""peri•ental111er1te con una formulación particular 

propuesta. 

F.sta teor1a aliUee que en una solución diluid•• cada ión uiparado 

11" encuentra rad-do por una rAplda. y fluctu.,t• nub• d" t-, 

con una liQm"a prioridad por aqu.llos i-• d• carga ~ta. 
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2. 8. SOLUCIONES CONCENTRADAS. 

La mayorla de los sistemas de interés para los químicos involucran 

sistemas concentrados. Esencialmente en sistemas concentrados, la 

distancia promedio entre los iones decrece y una menor cantidad de 

moléculas separAn las c:argas contrarias. 

Fn este caso el i6n negativo se encuentra inmediatamente adyacente 

al catión. ~l segundo tipo envuelve la separación del anión y 

catión por uno ó al menos dos moléculas de agua Cconoplejo esférico 

externo >. MAs allA del intervalo de la esfera externa, las 

interacciones no se consideran para generar una especie química y 

deben tratarse por las teorlas del coeficiente de actividad que 

envuelven interacciones no especificas C7B ). 

a.o. INTERACCIOH CON ANIONES. 

l.lna pregunta importante surge cuando se involucran los aniones y 

cómo se comportan; si bien no se encuen~ran asociados con los 

cationes en su totalidad, tampoco forman firmes enlaces en las 

e'sferas de coordinación de los complejos. Se sugiere el empleo de 

los métodos de espectros para determinar de que forma afectan y si 

éstas pueden ser detectadas. Por otro lado, estudios con el lllétodo 

Raman 178al indica la existencia de soluciones base, ejeaiplo de 

esto son las especies Zn<DHl-2 y Al !Dl·!l:. El conocimiento acerca de 

la solubilidad de muchos hidróxidos en exceso !DH-l, generalmente 

se interpreta en términos de especies ani6nicas. La naturaleza de 

estos aniones varian de acuerdo a la variación de iones OH-. 
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CAPITULO 111 

3.0. FORMAC16N DE CDA.E.108. 

En general, los stst...,.s Ión -Ulico- lig.ndo ~ _. 

dotSCritos par la far11ación de Cl:JmlPl•jos IL, l'La, .._.,.......... d...S. 

" denota los tones .etAlicos, L •l ligando, v N •I n()..,.o mlximo 

de enlaces de ligandos para el i6n ... u1tca. La conca'ltrac:i6n d• 

cada COlllPleja en el equilibrio estA r•lacionado can una _.,., d•, 
expresiones, en donde loas canstant•s d• asaciÁCidn suc-tvas -

valares que involucrAn v.-ios aspectos itll)ort..nt•s para t-- ., 

cuenta y qu• pueden ser deter•inAdas mlldiant• divtir9Gll .. tados 

< 79, BOi, como se verAn posterior11eOte en .. t .. trabajo. 

3. l. ASPECTOS EXPERltENTAL.ES. 

La ~ayoria de las mediciones se ancuentrAn dirigidas can un punto 

de vista para obtener las constantes de •quilibrio de far.ación o 

de disociación para las especies presentes en solución ca.o se 

ha venido mencionando- y puede representarse r 

"+z + nL z' ._.__... Pll..n+a+~z• .L" L ........... J 

En donda "•"' as un ión net.Uico con carga +Z, n .. el na..ro d9 

A•aciAción de la especie L que es un lig.,.io d• carga z•, tL.•••n•' 
9s el COlllPl•ja formado, y K la canstanta.d• miquiltbrio. 

Las ••todos de estudio •• pueden c1As1ficar cDMD aqu•llos 91\ dond• 

•• van envueltos lA deter•inAci6n d• los coef'ici9nt•• d• actividad 

y aqu•llos sn donde - deter•ina la cancentracl6n d• las 119P.Ci-. 

Algunos de los ••todos que se 1MPl•an pAra d•t1tr•in9r las 

cancentrAciones son Espectrafat.,..trla Resonancia El..::tr6nlca 

d•l s,ltn <ESR>, v ResonAncia 1'1agn6tic• Nucl .. r <Rl'INJ (81 • 86J.La 

tnt1N1sidAd de ab11Drci6n da la INlargla .. proparcionAI a I• 

concantrAci6n d9 las .. pecies • indmp•nd:iente del .-dio Allbient• 

d• r•acctón. 
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3.2. INTERACCIONES DE LOS IONES METALICOS Y LOS AMINOACIDCls. 

C.da aainoicido natural •• capaz d• foraar un conjunto d• quelat01> 
con un 6t01MJ ~tilico. En la .. tructura c-Qn Nia-~-con-. 

•icist.,.. d- 6t,,_ donador•• 9fmctivos .-parados por dos .,..lac••· 
Al9un015 aainoicidos pr•s•ntan por •l lado d• la cad11r1a lat11ral IRI 

donadores efectivos, los cuales pu•d11rt ver.. involucrados 11r1 la 
for111acion del conplejo y COC11Petir centra los •t04lo& aaino y 
carbOJCilo. Ta.ando en cwtnta •l gllcinato coeio un ej911plo, los 
valores d• loglta, logka, y, logk• pa~a un grupo d• ion•• ••tAllcos 

•• ob.--van"" la tabla 3.1. La -yor1a d• -tos valor•• •• 
obtuvlaron d• ...itcion .. d• valor .. d• pH d• -zcla• conocidas d• 
glicina, hidróxido d• sodio, y la sal .. tAlica 11r1 .. tudio, trabajo 
realizado por Flood y LorKs 1971. 

TABLA 3.1 

CONST»rl"ES DE ASIOCJ:ACION PARA LA CONBINACION DE VARIOS IONES 

METALICOS CON EL GLJ:CINATO. 

ION Ml:TALICO l ogka logka logk• rum:aZA IONICA TSMPC o 
CI ...... 

80 •• 0.77 o.o ªª •• 88 
Co .. , . o.o ªª ... •• 
1111 •• •••• o.o ªª 88 
lln+a •••• o.o ªª ···" Co •••• ..dt a.ad o.8 ªº •7,0f, 
Nl+a d ••• a.77 a.c.11. o.a ªº 87 
• +a a.a. ···º ª·ª' o.a ªº 87 n+a 
º" 8. o• 8 .•• o.• ªº •7·•• 

l'lonlt 1 M>. reporta a su V•7 los valer .. de lag ... para los ton .. 
r.o! 8 Nl :• Zn! 8 y, cu•• para OICalato, glicinato y •til•nla•ina 
t Tabla :'!:.?. l. 
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TABLA 3.2 

VALORES DE loglcl PARA LA COMBINACIM DE VARIOS ICNES llETALICClS CON 

OXALATO, GLICINA.TO Y ETILENDIAMIHA. 

1 ON METALICO OXALATO 

+Z ... 
+2 

z.aa 
r.a 9. 00 

•2 

ª·'ª Mg+a 
Mn+ 2 

••• D 

ªº 4.70 
Ht +Z :s.ao 
Zn 

+Z ···" +Z 
cu d.Jo 

OLICIN.t.TO 

o.77 

t.4B .... ,, 
ª·'' •. d4. s .... 
s.77. cs.•• 
4.eo.s.s2 
a.zz. •.csz 

ltTILENDI AJill.NA 

2.?• 
s.aP 
7.SZ 
s.?.t 

ao.ss 

La establ lidad de los complejos de glicinato se pueden coniparar 

tanto con los complejos fornoados por el oxalato coeo can la 

etilendiaeina. Cada complejo es un anillo quelato de cinco 

81i embros. L.a comparaci 6n se observa en 1 a tabla 3. 2. La disparidad 

en las condiciones para la determinación de logk• para el oxalato 

y para la etilendiamina ha generado la necesidad de reportar las 

dos constantes que aparecen para el glicinato. Los valores de la 

izquierda sen mAs apropiados para collpararse con las valores 

reportados para el oxalato. A su vez, los de la derecha la son 

para compararse con las constantes de etilendiamina. La afinidad 

de los iones metálicos es mayor con la etilendiaeina y eenos con 

el oxalato, mostrando 1nayor preferencia por enlazarse con los 

4tCMIOs de nitrógeno respecte a los de oxigeno. 

La absorción en el espectro de infrarrojo ha mostrado qu• la• 

enlaces N-metal en las formas cristalinas de glicinatas de eu•• y 

Ni+z son covalentes, mientras que los enlaces o-.etal son 

fónicas < 93, 94 1. 
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Bajo ciertas condiciones los ligandos de ciertos aminoicidos 

pueden combinarse con iones metálicos en ~s de una forma con el 

mismo complejo. Green y Ang 1 95> dan evidencia de que iones como 

complejos de cr•2 con alanina pueden contener parcialmente 

collbinación de quelatos de alanin• y parcialmente tillllbién 

coordinación a través de grupos carboxilatos solos e Figura 3.1 >. 

O H H 

_..il-o, y _....ocOCHICH3>NHa 
CH3-CH Cr 

.......... N / )>. '-ocoCHcCHlllNHa 

ªz u~ 

Fi 11ura :s. 1 

] 

2+ 

:S. 2. 1 • Al11NO.llCI DOS CON ~ TERCER BRLPO REACT JYO. 

El efecto más simple de un tercer grupo reactivo <Rl en un 

a-aqinol.cido se debe a la carga que presenta tal grupo ejemplo 

91> han el grupo guanidino de la arginina >. Tanford y Shore 

demostrado que el eo•2 se combina con la arginina a 25°C y 
i6nica de 0.15 con valores en logk1, logk2, y, logka de 

3.20, y 2.08 respectivamente. Se demostró que la diferencia 

fuerza 

3.87, 

entre 

este valor de logk• con el de la alanina de 4.27, puede ser 

atribuido al efecto repulsivo de cargas dal grupo R. 

Dos diferentes, pero bien definidos COlll)lejos de Cu•2 con 

Qlutamato cnuestran tener relaciones estequiolllétricas de 1•2 y 2•2. 

Como eje11¡:1lo del primer caso, se encuentra el •etal quelatado a 

través de un a-aminoácido y grupos carboxilos co•o en el complejo 

de glicina. En el Qltiao tipo de complejo, el cual es ligeramente 

soluble, presenta una molécula de agua en su estructura enlazada 

fuertemente 1 Figura 3.2 ). 
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Cll-cu-c•a-co /' \ CO NU • i 
" 1 1 o-cu-o-cu-o 

1 1 1 1 
O H N•:r CO 
1 '../ 

C0-CH2-<:112-CH 

Figura :s.2 

Las das a•inaAcidas que ,.. combinan ""-• fuertea..,..te con los tones 

.. t.llicos son la histidina y la cistelna. La histidina puede 

coabinilrs• a trav6s de e figura 3.2b > 1 

A> l.h anilla de cinco •i•mbros, 

a-a•inoAcidos y carboxil•tcs. 

abarcando 1 os grupos 

8) Anillo de seis mielllbros con grupos a-;uiinalcidos • imidazol. 

C) Anillo de siete milllllbros pres..,..tando grupos carbaxilatos e 

i•idazol. 

DI Uia estructura an la cual todas los grupos donadoras de la 

histidina se combinan con •l ión -uuco. 

l = r r 
CH:r-c( b /CDO 

/ N -Je - CHZ-CH 
HC : CH a:r 1 

HC '" el' ';NH:r ,. ';_H 
1 'N-N-' 

"" --CH •• - -ca-? 1 

[ )' r 
N•:r 

,;u-c.{"-ao [ -· HC • CH/ ').c11 

1 """ HU '-o HC =CH 1 / RC-N '11/ / 
1 ,;;-N-0 'o 

CI -- 1 DI 

Ft1ura :S.2b 
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La ast:ruct:ura b> se puad• favorecar por aqu•llos ian- NtAlicos 

qu• -..est:ran pref...-encia par AtDllOs de nit:róganoJ avldancla da 

•ato ae presienta en el trabajo de Ed!Mlll C96>, quien ha r1111art:ado 

prullbas de que 9n ltl C°"'1lejo dlhi•t:idinato de Cu .. , ltl idn 

cOprico se enlaza a dos grupD!I de i•idazol v a do• ~ da a­

.ami no.leidos. 

Algunos de Jos trabajos que aparlH:en ca.o pri..,.os tnt90t:os da 

definir la interacción entre el i6n met~lico-amin°'cido partanecan 

a Bt:ricks y Kol thOff 1 971. 

La ciste1na se cOlllbina con una gran variedad de iones llllltAlicos 

fuart: ... ente lllAs que cualquier otro -i no.lci do. LA canbln.ci6n con 

plata es tan fuert:e, que ha sido aapleada CCMIO base d• los 

procedimientos anal1ticos cuant:itativos C '19>, y aparece en 

trabajos posteriores donde s• describe Ja cuantificación cuidadosa 

de diferentes iones 1 97 a 10~ >. 

La oxidación de Ja cisteina a cistina, Q•neralaant• ca.plica 

los est:udios de los conplejos "'8tAlicos. Par ejeniplo, la cista1na 

se CD<ida con el cobre en solución amoniacal 1 991, pero si sa 

utiliza un exceso del aminoicido, 6st:e reaccionarA con al ión Cu 

para fcraar un cmiplejo estable para el cual el valor da lagka -

ha encont:rado como J9.l9 a 25°C, y fuerza tónica de 1.0 ClOOl. Con 

el Fe•" v. Fe••se coabina Ja ciste1na para foriaar coaplajos 

solubles, partlcularaente en soluciones alcalina•. 

Kolthoff, y Strlcks ClO~l han presentado evidencia 

existencia de coaplejos a pH da 10-11 C Figuras ~.3 > 

CHaS - Fa-saia 
V ¿..... ~ ...... 

&o- &o-

Figuras 3.3 
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L• r-.ccl6n d• I• clatmn• can ca•• pr•s11nt• un CCJllPl•JD 3•1, •1 
cu•l •• pu9d• oxidar par• d•r un canic>l•JD c•f6. can ca•• 
"lch••ll• d•scrib• .. t• prac•sa (104>. T•nta las CQllPlejo• d• 
ca••,1os> ca•a d• Fe.8 <106> can ciste1n•, san sujetas• aicid•ci6n 

"" t1Dluclon•• •lc•lin•• par l• clstin• 11n •ua11nel• d• ax1g11na par• 
praduclr ca.ipleJo• d• cist•in• can las iones 1191:i.11cas trlv•lent ... 

Alb...-t (107> encontró v•lares par• logks y lagkz para el sistema 

ca·•-ci•t•1n•, e.e y 7.4 re•p9Ctiv....,,te, • b•J• fuerz• i6nic• y 

t..,.mratur• d• 20°C. Se encontró qu• las grupas sulfhidrila y 

a•ino de .l• ciste1n• preS11nt.t>an enlace can el ión ca••. Sieilares 

resultadas •• abtuvl.,..an 11n trabajas r••llz..tas par Li, e....-an, y 

Bascua" U08> concerniente al sistema zn••-glutationa, as1 cama la 
cOllbinaci6n d• •llbas ian•B eatAlicas can glutatiana y clst•1naf 
•i•t..., •studlada par Li y ...,.,ning <109>. 

\/alares d• pka, pKa y, plCa a una te11peratura d• 25°C, 

de tiaglicalato, ciste1na y glut•tiona se auestran en la tabla 3.3 

1102>. Por 1 a aparente siail U tud de los VAiores de pka, pKa y 

pKso para cada caapuesto, el grupo Hg-S presenta una fuerza d• 
enlace poco sensible a la influencia de la presencia o ausencia de 
c•rgas positivas"" las grupos ••ino. 

TAJLA :S.3 

CCIN8TANTE8 DE Dl8t:ICIACleN APARENTE 
l'IEM:APTMDB l'EftQ'.l1t1caa .- n°c. 

piel 
plC2 

plC3 

ACIDO 'ftOCLIOOLIOO 

44.:Sl 
44.:S:S 
43.e2 
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43.60 
43.57 

plC 

GLUTAT.IONA 

40.96 
41.92 

41.58 



:S.2.2. COFLE.JOS QLELATOB. 

En Jos ca.ipJe_jos quelatos Figura :S.3b 

don•dOl'"es en una inolécula ligando se unen •1 •i..a Ión ..Ullco. 

enl•ce qener·aJ .->te es oús enérgico que 

-t•l-J i qando. Por ej11q1lo, cada •tOlllO 

h-ho di! 

enlace 

que el 

simple un 
de nitrógeno 

etilendia•in• f<ll'"•a un 11nlace con el Ión Nl+a con un valor de 

IOQU de 7.66 1231, compara!'la con 11J IOQk• del COtlplejo 

Nl+a-uionlaco de 2.eo < T•bl• 3.3b >. SI se cQt1Para el pri­

caapleJo Nl+z-11tilendi••ina con el coepleJo for.,.do con 

Ni +a <NH8 >a, en donde dos ltotK>s de nitrógeno est•n del 11i s•o 

cOlllbln•dos con un S.tOlllD de Ni+:ll se observa qu• 1• suaa del 

y de lDQka d• un• v•lor de S.04 contra 7.66 del 

Est• cC111paraci ál indica una tendencl a gener•l 

prleero C23,BJ>. 

d• los co-ssl•Jos 

quel•tos de 110strar una alt• .. t•bllidad < eo, 82>. La tendencl• 

de algunos iones 11etS.licos para formar quelatos, .. auestr• en 1• 

serie..,_ orden decreciente de izquierda a dtlr.Cha 1 Hg-:a eu-:a Ni~· 
ca~ª zn:-2 Cd~ Fe:-2 ttn~ª 111/2 ceo a 96>. 

""" CHz-COO-

Ftvur• :s.3b 



TABLA 3.311 

AUUilMI CDl!mTAHrEll DE AllDCIACICIN EN Bl8TEMAB PE:TAL-NllNA 

•18TSllA lzl c0Nr1a. LDGIC.f. LOOa:a LOGIC8 LOGIC' LOGICll LOCJICCI 

•• •111 • •N88 • LINSAa ••• o a.70 1.00 o.7• 

aar . ••• 
cu •• • !JHH

8 ' PLANAa ,, "' •. so 2.ao • ••• -o.s 

au. ••,2•, ru11:uu IONICA a' ao 0 c. 

Ni. -ta • CSNH 8 
.. iiUico a.ao ª·ª' •• 7• '· 10 o. ?!J o.oa 

· a11:r . ••• ru11:az• IDNICA a' 
o ao a . 

•• zn • •NH 8 ' liHHc• ••• 7 ª·'' a.so a.us 

au. ••• ru11:az• IONICA a, o ao a. 

3.3. INTEIACCION DE LOS ICllES HETALICOB V ~PTIDOB BllA...E:S. 

Lo• pilptidos, e ca.o gltcil-gltctna 1, se ca.binan con 11enor 

fuerza can Jos tone• 11etáltcos, a diferencia de COMO reaccionan 

los .. tno 6cidos CllO, 98>. Por eje11plo, Mank C BB> lista el 

valor de lDQkt para la conlbinación del ión eu••con 

glicil-gitclnato de 6.04, cor.parado contra el qua se cbtuvo con el 

gliclnata de B.62. Alg1.,as da l•• diferencia• e11i11tantes entre las 

constante• de asaci•ción del glicil-glicinato y gllcinato, •• 

dllben a la diferencia de baslcidad de las grupos aaino Cllll. 

Poca laportancia se ha dada •l hecha de que a valor•• alto• de pH 

e por •.fe11plo, en el intervalo en dende el ión .,.Ulico pre-.ta 

hidrólisis 1, el c<Mipleja puede asi misma experitM1ntar Ionización. 

Tal pasibilidad ha sida .encionada par Graanwald Cl12>. Dcbbie y 

kereack Cll3> al trabajar sabre una solución preparada de C:UClz, y 

qllcll-gliclna en ...,. proporción 112. Canalderaron la hlpót .. I• de 

que la asociación se efectuó entre el ión y las átOlllDs de 

nltr6gena,rasultada de la ionización de das pratone• CFtgura 3.41. 
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9""-coo- ~z 

oc_,....N------cu____.. N--CH:I 

Hz(..._N----- ~N--to 
Hz CHz -COO-

Figura :s. 4 

Se tiene asignada la forma traris, desde el punto da la .. tructura 

Bim6trica del COllpll!jD Cu•2-glicina y de la repulsión 

electrostitica de los grupos carboxilatos. Resultados si•ilares 

se obtuvieron de la interacci6n de cu·2-diglicil-glicin• 11141. 

Manyak, l'lurphy y Martell 791 indican estudios siailares al 

anterior con iones metllicos coao co•~ Ni•". 

La interacci6n de iones metilicos alcalinos térreos con ~ptidos, 

presentan una situaci6n diferente debido a que la asociaci6n del 

grupo carboxllato se favorece sobre ·el grupo a•ino. Para valoras 

logk• del complejo ca•3 -glicil-glicina, l'lonk ea> rl!port.a un 

valor de 1.24, comparado contra el valor de l~ constante para el 

complejo de glicina 1.43. Alllbos valores se encuentran 

relativaiaente cercanos al valor de log"-= 11 valor report.ado para 

el .sistema ca•2 -acetato C 115,88>, esto muestra que el principal 

enlace del 16n metálico, ya sea con el péptido o con el amino 

leido libre, es·a través de la interacci6n electros~tica con l• 

carga del grupo carboxilato. 

:S.:S. l. lNTERACCION DE CALCIO CON DlPePTllXIS. 

El emplear ca•" coiao ejemplo de ión .,..tilico con estos péptido• 

surge por ciertas razones. Sus fcr•as principal•ente son complejos 

con peptidos 1:1 (1161, siendo éstas las sustancias lllls simples 

conteniendo un enlace pl!ptidico en su estructura. Los estudio• de 

este sistema son muchos, en la actualidad .algun.as publicaciones 

1117 a 1201 se enfocan a las caracterlsticas del enlace peptidico 

o en las conformaciones con glicil-glicina. 
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3. 3. 1 • 1. GEO'ETRl A DE LCl8 ~PTIDCS V DE LOS COl'IPl..E.JDS. 

La geDlll9tria se toma de trabajos reportados en esta 11nea de 

investigación (121,122,123>. Se asume que las posibilidades de 

cocrdinación del ión metA.lico con el p6pt1do pueden ser • 

I> Caardinac16n d• allbos AtC191Ds de oxigena del grupa ~z 

La distancia del ión met~lico de los ~tOlllOs de oxigeno se optimiza 

al desplazar al ca•" a lo largo de una linea definida por la 

condición de que siempre tiene la misna distancia entra aebos 

oxigenas < Figura 3.5 1. 

21 Caardin•c16n Onlc...nte con uno d• lOll ~tamo• de oxigeno 

del grupo -CO. < Figura 3.6 >. 

31 Cacrdln•c16n can el oxigena del grupa peptldlco <Figura 3.7 >. 
En este y en el caso de que se fcree el enl aca Cio • - - O· • C, se 

supone 1 i neal • 

Figura 3.5 



Fioura :s.6 

Figura :S.7 

41 Cacrdinación an •1 oxigM'lo dal ~ptido v •n al 9rupo .. tno 

Figura :s.a l. Para este propósito los péptidos se supon.,, que -

encuentran en una posición an donde los •ta.os N -C -C -O est•n an 

configuración cts y en un misao plano r-l!Specto al calcio. Esta 

tiene la .,1...,a distancia de N y de O aSl c~ de lo• do• 

hidrógenos en el gr-upo Nil l. Esta configuración es sola...,,t• 

posible si al ~ptido se encuentra en la for-ma anlónica. 
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Figura :s.e 

!ll lit~ canfor11aci6n .., dande •1 calcio pu•d• int•ractuar can la• 

tr•• •tanias de aM1g91'1a del P6ptida. Se eligió ...,a posición 

en dcnd• las dos oxigenas del grupo -c:o.· tienen las mismas 

distancias del carbonilo o. El lón se encuentra por encima del 

centro del tri•ngulo formado. <Figura 3.9 >. 

Figura 3.9 



s.s.s.2. AN!Lisre DE LA ESTABILIDAD DE COORDrNACI~. 

Las energlas de coordinación en los diferentes sitios difi•r•n 

considerableniente e Tabla 3,4 1. 

TAILA 3.4 

EtERBIAS DE EN..ACE DE COIFLE.JOS 

GLY~l..Y OL.Y-ALA &LA-ALA GLY-ULY OLY-ALA ALA-ALA 

roa NA NA8 -- NA a -- NA8 -- N112 -- N•a -- -· 
cattPLEJO A -164.6 -158.2 -163.1 -~.9 -266.0 -260.B 
Dl•TANCIA • 2 . • ., z.8CS a.••· •••• •••• •.• o 

~PLEJO B -144.6 -138.9 -135.1 -232.B -241.2 -234.3 
DISTANCIA 2 z. '' a. 10 a. •' a.o• a.07 :1.0. 

COl'tPLEJO e -41.2 -54.2 ·. '-48.2 -196.4 -199.9 -l<r.5.6 
DISTANCIA a 2.20 z~ ao·: 2.zt z . •• .z •• 2 ª·ª' 
CCM>LEJO D -218.9 -21B.4 -211.4 
Dl•TANCIA a .... z. as .... 
~PLEJO E -160.6 -154.3 -152.9. . -.302. 7 -286.6 -291.6 
DISTANCIA ' Zo 4D/ ª·ª'""' a.'ª"" z. ,.,,,, a.,_.,..., .. ,, .... 

•••• z.•cs z.aa a. at •.• o a.za 

'l'ODAm ..... DWTANCIA.• •s EMCUSNTRAH SN Aº y ...... SNSllCDA •S 

SNCUS'NTaAN Dl:FDGD.A:I/. EN Kcal/1KJJ, 

La definición de la tabla 3.4 se describe a continu.ción 1 

DISTANCIA DE9CRIPCION 

IHltre Ca y cada uno d• los dos At....,s d• CO.. 

2 

3 

entre Ca y •l cxlglHlo coordinado. 

entre Ca y el mclgeno d•l p6ptido 

grupo NHa. 

y •l N dml 

4 <pri...,,.. nO...,ro/segundo nO....-ol 

primer no_,-01 

... gundo no--cr 

grupo eoa. 

Ca-oxigeno del J»ptido • 

Ca-y los dos oxigenas dml 



CDPFLEJOS 
A 

B 

DESCRIPClON 

cocrdinación entre anbos oxigenos d• Clb. 

caardtnación con un O de CClz. 

e 
D 

coordinación con el O del grupo p11pt1dico. 

coordinación con el nitrógeno del grupo anino y el 

oxigeno del p6ptido. 

E interacción del calcio con los tres itomos de D. 

Al La• CD11PleJa• can la forma NH3 d•l p6ptido. 

encuentra 

cocrdinado con los tres itonos de oxigeno. Aproxi•adaeent• se 

obtiene la nisna energ1a cuando el calcio .., coordina con 

salae.-.te dos oxigenes del grupo COz <presentan 

un valor aproxi•ado de lbO Kcal/mol l. Los calllbios 

conformacionales dentro d•l peptido genera una pequl!f!a diferencia 

energ6tica. 

El enlace es d6bil cuando se trata de una complejación con el 

grupo coa. La menor energia reportada se obtiene del enlace del 

ión con el oxigeno del carbcriilo. 

11 Colllpl•Jo• can la• forna• an16nic•• de loa p6pt1das. 

En general persiste el mis110 orden como el anterior, pero la 

complejación con los tres oxigenes es ahora ~s estable. La 

geometr1a 4 la cual es sola11ente posible an p6ptidos con grupos 

amino <NHa>, son nAs estables que aquellos con coordinación al 

itomo de O del carbonilo y menos estables que los que presentan 

coordinación nonodentada con el grupo CO:z. 

Con regpectc a las energi as de protonaci6n de los p6ptidos y sus 

complejos en las gecmetr1as propuestas Tabla 3.5 >, puede 

obi;ervase que las valores de la energ1a de estabilización difieren 

fuert...,ente, alanilalanina tiene el menor valor. 
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TAILA 3.S 

DEIB! AS DE PROTCNACION DEL F'ePTIDO Y LOS CDfFLEJDI. 

OSOllS:l'a•A 

Dll:L PSPTIOO 
OLJCJL-OLICJNA OLJCJL- ALAN:IHA ALANIL-ALANINA 

A.e.e. -258.3 -286.8 -167.7 

D -271.1 -168.7 -62.9 

E -210.3 -269.4 -170.S. 

A -ISB.3 -163.S -64.9 

B -166. 9 -139.7 -66.B 

e - 99.6 -130.9 -73.4 

E -115. 1 -132.0 -27.6 

:s.:s.1.:s. PRECIBlai.I DE LOS RESU..T"DOB EXPERUENT~B. 

Aunque se con~e que el empl•o de una estructura collD ba••• no 

puede llevar ai valor exacto de las energlas, especial8onte •n •l 

caso de formación de co11pleJos, es una forma por lo menos que •• 

emplea en la determinación de glKllllf!tr!as aceptables. 

Las energ1as de estabilización calculadas son apro><i•ad111119nt• la 

mitad de las energías de hidratación del calcio <124) .., el caso 

de las formas de complejos con NH3 <A, B, y E>I aprDIC i aadallllf1t• 

el 50 porciento de las energ1as son mayores si se consideran las 

formas de los coeplejos con llH2 < Tabla 3.4 >. Por lo tanto las 

complejos débiles existen solo en soluciones acuosas y 

principalmente en soluciones bisicas. Esto corresponde 

adecuadamente con los valores reportados ecperi...,,tal..,t• <116> 

de las constantes pequE!l'ias de formación de cD11plejos 0 <BliBli• 

Pk=-2.04J GliAla• pK= -2.02; AlaAla• pK=-2.15 > los cuales son 

valores muy siailares. 

Da todo esto se deduce que la probabilidad da coordinación del ión 

-t•lico con sola11ent1t itomos de oxigeno es nuy grande, de .acuordo 

a trabajos expariaentales reportados <116,125,126). 
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:s. :s. 2. INTEMCCION DE CADf'llO V l'tERClRI O CON DIPEPTIDOB. 

L•s farm•s complejas correspondientes al ión de cadmio~• son 1•1 

del tipo LHa y 112 del tipo LaHz. El l'lercurto•• muestr• un• m•yar 

tendencia a formar co11plejos del tipo 111. L• especie LHa se 

1tncu.,,tr• definid• por la especie• IGN•-ctfl-CO-/IH-CHR'-coo-, si 

asta especie denota la forma zwiteriónlca del dlp•ptido, las 

siguientes re•ccinnes se puede escribir 1 

Kl: LHa + H• 

1<4•1'1LzHa 

LH- + H• 

11•• + LH­

l'ILH• + LH-

L•s constantes par• I•· protóllsls de dlp6ptldos puros se 

encuentran enllstados en l• tabl• 3.6. La tabla 3.7 y 3.B 

presentan los valares de estabilidad par• los complejos de cd• 2 y 
Hg. +2 

:S.:S.2.1 IN'"LUENCIA DE LAS CADENAS SOBRE LA ESTABILIDAD DE LOS 

COl'Fl.E.JOB DEL BIBTEl'IA CADPllO CUI - DIPE:PTIDOS. 

El Cadmio tiene una tendencia 11ayor para 

respecto a los complejos 1:2. Esto sugiere 

formar complejos 

siailitud entre 

111 

las 

estructuras de ambos co..,lejos. El 

tienen influencia estérica pero 

e- ter-ei nal del 

tiene un efecto 

aminoAcldo no 

sobre la 

estabilidad de los conplejos debido a su influencia sobre pka. La 

grlfica 1 del apéndice 2 nuestra la interrelación linear entre pk• 

y pkz. Otros sistemas muestran 

cual se debe generalaente a 

1135, 1361. Datta •t •l. C13S) 

también este coaportaaiento, el 

la c0mplejaci6n del grupo amino 

sugiere la foraaci6n de un coeplejo 

via grupo amino y el oxigeno del péptido <Figuras 3.10,3.11>. Por 

un lado, el N-ter-minal del amino leido presenta influencia sobra 

la basicidad y por lo tanto sobre la estabilidad del complejo. 
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TABLA 3.6 

CDNBTANTEB DE DIBOCIAC1<5N PARA LA PROTOLIBIB DE DIPEPTIDOB. 
Dl•SPTll>O plC&LJT 

g\y-gly -3.17U? 

"'-3.2:sAH 

-3.19'"º 

gly-d, l-a.l Q -3.17U? 

gly-d, L-Leu -3.28'ª. 

gly-l-pro -2.97 .. 0 

d,.l-l•u-gly -3.2812• 

aer. c.tn> o.z 1i1 1ecl, 2sºc 
can o. a 11 acct, zsºc 
UaJ>'> o • .tes 11 ICNOa, mº e 

Pl<LITa 

8.13U? 

8.19•• 

e.1:s•-

8.20'" 

e.2r• 

8.4e'-

s.07•• 

EL NUllEao EXPONENCIAL coa•IE9PONDE A LA asrataNCIA. 

TABLA 3.7 

aJNSTANTE DE DIBOCIACl<5N PARA ID'FLE.108 ~ ENTRE DIPEPTID08 
Y CADIUO CU>. 

DJPEPTIDO paca Pk' 

gly-gly 2.87' .. 2.s~ 
3.oe' .. 2.s7'ª' 
2.76'ª 2.4s'ª 

gly-d,. l-ala 2.87'"' 2.:se"" 
gly-d, l-leu 2.es'"' 2.21'"' 
g\y-\-pro 3.2S'"' 2.47"" 

d,L-\eu-gly 2.49' .. 2.3s'., 

aer. c.tKJJ 1= o. JS y asº e u.., as0 c raa> o.• 11 ICN08, mºa 

e,.., 1= o • mºc cam> 1:0, asº e 

SL NUll&llO SXPONSNCIAL aoaas•POND&' A LA aSS"SaSNarA. 
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TAa..A ::S.B 

CCINST#ITE DE DlllOCIAC16N PARA COl'FLE.108 FDRttADDB ENTRE DIPEPTIDOS 

v ~ro crr1. 
Dl•&:PT.IDO PIC8 pJ<6 

9ly-9ly 2.58 
9ly-d,l-cs\o 2.eo 2.20 
91.y-d,\-\eu 2.77 1.84 

9ly-l-pro 3.13 2.15 
d.,l-leu-g\y 2.:u 

Figura 3.10 Estructura para el coq:1leJo CdLH! 

NH- CHR' - COO 
D-fR-... / 

/ e 
HIN 11 

' ,o \ , 
,. 'cdª~ 

o·""'"""' \ 

,...J, /Mu 
-OOC- R'HC- HN RHC 

Fic;¡ura ::s. 11 Estructura para el canipleJo CclL.zHz 
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:s. :s. 2. 2. srsT&MA l'ERCURID e rr, - DIJ'tPTUXIB. 

Aunque el Hg•a muestra una fuerte tendencia d• 

respecto al Cd•a, especialmente en el caso d• 

for•ar coapl•jos 

COllfll•jDS 112. 

Existe otra diferencia en el comportamiento de loti ..tal••• 

referente al cC111tportamiento en soluciones que contien..., cloruros. 

"ientras el CdCla se di soci • en gran medid•• •l HgCla for­

co11pl ejos-cloruros estables <137>, coao se muestra en la gr•fica 2 

del apéndice 2. 

El gr•fico ayuda a explicar la relativa poca t•ndencia d• ..ig• para 

formar coaiplejos 1•2 con dip6ptidos1 la co11pl•jaci6n d• dip6ptidos 

•• posible si el cloruro es desplazado por •1 dip6ptido. Las 

gr•ficas 3 a 6 del ap6ndice 2, muestran la distribuci6n d• las 

•111>ecies en funci6n del pH. 

:s. 4 rNTENa:rON ENTRE UJ8 lt»IEB l'ET..U.ICOB V LAS PRoTEINMI. 

A través de los siste111as biol6gicos, l•s prote1nas se 9nCU911tran 

1ntimamente relacionadas con cationes met•licos. Los complejo• 

111etal-prote1na han surgido como un probleaa central •n bioqU1•ica1 

surgen varias "preguntas al respecto de c6•o dl!b911 ..,. 

caracterizados, c.,.l es su estabilidad, y c6111D funcionan en los 

siste•as blol6gicos. La qU1•ica de la formaci6n d• compl•jos 

indica que la naturaleza de la relaci6n ..... tal-protllin• varia 

aepliamente en relaci6n a la naturaleza del .,.t•l, y que las 

proteinas, con su gran nOaero de centros reactivos en las cad•nas 

polipept1dicas que la confor•an, tiene un gran potencial •n su 

capacidad para enlazarse fuerteeente con una vari•dad d• .. tal••· 

El trabajo por Breenber.g e 138> se bas6 en 1 a investi gaci6n .can 

••tales alcalinos-térreos. Klotz ha contribuido con varios 

trabajos (139-141>, en los que se encuentran tratados en d•tall• 

la teor1a del enlace de Iones pequeftos y 1110léculas por protelnas, 

as1 ccmo la descripci6n de sus métodos para el estudia propio d• 

los enlace•. otros autores •• r•lacianados .., 
part~cular con complejos ... tal-prata1na espec1ficalll!nte 

149 ) 
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3.4.t. EJ"ECTO DE LOS lClllES l'ETAL.lCOS acmRE LA ESTABILIDAD DE LAS 
.. ROTEINAB V aJ8 INTERACCHlllEB CON OTRAS l'Q.Ccu..AB, 

E• importante resaltar que la configuración de la protelna puede 

t1tner influencia considerable sabre el enlace de Iones met•licos 

con las pratelnas. CanalbO•ina representa un ejempla en donde la 

desnaturalización par calar, alkali, dodecil sulfato, o urea 

resulta por la pérdida de la alta afinidad de la protelna por el 

Fe'2 1148> •. Para otr-as pr-atelnas, los cambios en la configuración 

pueden crear nuevos sitios, coma en el caso del suero de albO~ina, 

el cual 111Uastra un fuerte enlace de zn•2 en un intervalo de 

te•peratura de 25 a 37ºC. 

La relación -en algunos casos, de las coaiplejos con !as iones 

~t•licos- ayu~a a estabilizar configuraciones especlficas de la 

pr-otelna. Por eje111f>lo, Narner y Neber 1150> repartan que el 

slste•a <Fe'8 > -conalb<mlina es más resistente a la 

desnaturalización a un pH de 12 y a 25 ° e, respecta a su forma 

protelnica libre de metal. lki cambio en la estructura es también 

indicado por el hecho de que <Fe••, -conalbOmlna es más soluble en 

agua que el sistema protelni co l lbre de Metal <1501. La 

polimerización de las subunidades de Insulina es fuertemente 

Influenciada por los Iones Zn' 2
y ca•2 <151l. 

3.4.l.l. EBTABILlZAClON DE BlERD DE ALBUMINA POR CALCIO V 

l'IABNEBIO. 

Borinl y Audrain <152,1531 han estudiado el efecto de 1 as iones 

divalentes metálicos sobre·1a estabilidad del suero bovino de· 

albOmlna por el .. todo de ~edición de susceptibilidad de Ja 

prote!na a la degestión por tripslna. Esta técnica está basada en 

la observación de que el calar de desnaturalización de la albumina 

se determina rápidamente al compararse con la proteina original. 

La influencia del ión Ca'2 sobre el calor de desnaturalización fue 

demostrada por la comparación de muestras de suero de albOmina que 

hablan sido calentadas a s2ºc, en una solución buffer de barata a 
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un pH de 7.9 con y sin adición del ión ca•2
• L• digestión por­

tr-ipsina se llevó a cabo a todas las •uestr-.as bajo id6ntic•• 

condiciones. Los r-esultados indicar-en -par-a una concentr-ación de 

calcio 0.01 11- que la desnatur-alización se r-edujo en un SO % 

cuando el tiempo de calentamiento completó un periodo de 12 horas. 

Estudios posteriores C153>, demostrar-en que los iones ca•ª, o 11n•2 

en concentr-aciones de 0.01 11 estabilizar-en el suero de albO•ina 

contr-a el ataque de la tr-ipsina. 

Expe.-·i mentas similares se 11 evaron a cabo con l i sozi 11a por Gcri ni 

y sus colaboradores <154 1 155>. El ión 11n•2 a una concentración de 

0.01 111 demostró la estabilización contra el caler de 

desnaturalización en una solución buffer de borato a pH de 7.9. El 

ión met~Iico empleado talllbién puede estabilizar a la lisozi11a 

contra la digestión con tripsina. Scrin·i y Audrain <153> han 

pr-opuest~ que sus observaciones pueden explicar-~e medi.ante el 

siguiente esquema: 

En donde A es la pr-ote.l na en 

resistente en su totalidad 

la 

contra 

A 11 

B 11 

tri psi na 

ccnfi9uración 

un ataque 

ori9inal, siendo 

pr-oteol1 tico; B 

representa la configuración que es susceptible al ataque, dando 

pr-oductos P. Si el ión me~lico 11, se combina im.s fuerte.ente con 

A para dar el complejo Al1, r-especto al COlllPlSjO forll!AdD por- e, el 

equilibr-io entre A y e, estar-~ inclinado hacia A, por lo que l• 

adición de 11 disminuye el efecto de la proteólisis. En el esquena 

D, indica la prote1na desnaturalizada irreversible, afectada por 

el calor de desnaturalización. 
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:s.4.1.2. EITABILIZACION DE LA T'RIPSINA POR LOS 111\EI 11ETALll:as. 

En l• estabilid•d de l• tr-ipsin•, ap~ece qu• ciertos ia-ies 

metllicos •fect•n de tres diferentes formas • 

Al La tr-ipsina puede ser- est•biliz•da contra l• autodigestión. 

ll La pr-ote1na puede ser- estabilizad• contr-• la desn•tur-alizaci6n 

f rreiversi bl ei en sol uc:t enes. 

Cl L• actividad pr-oteol1tic• de la enzi•a puede incr-e•ent•r-se 

hacia sustratos pr-ote1nicos y hacia sustratos sintéticos pequl!f!os. 

Gor-ini observó que tanto el calcio como el •agnesio estabilizan la 

tr-ipsina. Se demostró que la autodigestión se retardó debido a la 

presencia de iones .,..tllicos C1S6 a 1591 y encontró que la 

tr-ipsina es canpletamente inactiva con el tetr-aacetato de 

etilendiamina en tres horas a un valor- de pH 7.9 y 36°c e 1S2 l. 

Crewther- 11601 presenta estudios sobre la desnaturalización de la 

tr-ipsina en un intervalo muy amplio de pH y para un cierto nQlll!r"o 

de iones metllicos. Una ser-le de exper-i•entos en un intervalo de 

pH de 3.0-6.5 .astr-ar-on que Fe;• cr••, y Al+• son IM.IY buenos 

estabilizadores a canc:entraciones de 10-• l'I; Be•: ca•: Ni+: cu•: 
zn·~ y Cd+z en concentraciones de 10-•- 10-z 11. Concentraciones 

mayor-es a las anterior-es causan inhibición. La estabilidad 

al ca•~ ea• 2
, 11g•!y Mn•2 alcanzaron un valor alto 

concentraciones utilizadas 10-•- 10-• 11. 

debida 

en las 

:S.4.2. F'O'll'IACION DE UN COl'Fl..EJD TEINARID ENTRE U\I ION l'ETALICD 1 

UNA PRDTEINA Y OTRA l'tCl...ta..LA. 

Los iones metllicos no solamente estabilizan l•s estructuras de 

l•s pr-ote1nas, sino que también pueden formar complejos mixtos en 

donde los grupos ligandos de las pr-ote1nas se enlazan a través de 

los iones metllicos con otr• molécul•. La segunda molécula puad• 

ser- otra pr-ote1na o quizls una molécula pequef'ía. 11uy poco se sab• 



acerca de la for•aci6n qul•ica de estos co•plejas. Algunas de las 

pasibles ca•inas en que pueden interactuar la• iones -Ulicas en 

un siste•a enzi~tica san: 

A>. A través de quelación con un grupo d• ligando particular. 

8J. 11ediante el callbia de carga da la 110lécula de Ja anzi•a. 

C>. Por medio de la formación de un COlllPl•Jo ternaria can la 

enziaa. 

D>. Enlace a través del centra activa de la enziaa, o un ligando 

simple. 

Burd (161> ha descrito ewperiaentos en donde el su...-a huaano da 

albOmina fue equilibrado a un pH B.2-B.5 con co11plejos salubl•s da 

glicinata de zinc. No se presentó precipitación alguna, y •• 

encontró por equilibrio de diálisis que tanto el zinc coaa la 

gl iclna se ·enlazaron a la proteina.Las totcnicas de equilibrio de 

diálisis han sido utilizadas por Hughes y Klotz 1162> en estudios 

sobre la formación de coniplejos ternarias de zinc. 

:S.4.:S. EFECTOlil DE LOS llllES l'ETALICOS IKJllRE LA aLUBILIIHID DE Ul8 

PROTEINAS. 

La solubilidad de las protelnas puede ser determinada por un 

balance entre las fuerzas repulsivas y atractivas, iinplicando la 

interacción de la prote1na con el disolvente Yo la interacción de 

la protelna con alguna otra. El balance de esta• fuerzas determina 

la foraa en que la molotcula de la protelna tienda a dispers.-s• y 

a interaccionar con el lftedio (163>. A su vez Waugh <1641 rapa-ta 

la naturaleza de las fuerzas que pueden afectar las 

prote1na-prate1na; por ejenplo, existen fuerzas 

interaccion•s 

colu.bianas 

presentes por la formación de enlaces de hidrógeno entr• las 

•ol6culas de protetna a travots de las cadenas de 

del disolventes y tallbiotn por la presencia da grupos 

.,., la prote1 na. 
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La• r•activas que se """lean para pr•cipitar las protetnas caen en 

da• division•s. La primera de 6stas, presenta r•activos que actaan 

alt•rando el balance entre la dispersión y la agregación, al 

provocar cambios considerables en ~1 nedio, se pueden mencionar 

colRO ejenaplo. las disolventes orginicos como Rtanol. acetona, y 

•ter, al igual sales como al sodio o sulfato de amonio. En la 

segunda división se encuentran todos aquellos reactivos que 

alteran las propiedades •n las mismas moléculas de protetna; 

dentro de este grupo se encuentran los •cidos • bases y las sales 

ae aquellos lenes qLte son suscept1bl es a ser enlazadas par l • 

mol•cula de la prote.lna. El efecto primario de los •cidos y las 

bases, consisten en el cambio del nOmero de iones H+ que 

interaccionan con los sitios disponibles de enlace en la proteina. 

3.4.3.1. VARIACIDN DE LA SOLUBILIDAD EN FUllCION DEL pH. 

La forma en que la solubilid.ad de un co11'3lejo metal-protetna varia 

con el pH, puede ser ilustrada al comparar las propiedades de 

solub!lizaci6n de los complejos de zn• 2 y Pb• 2 con el suero de la 

albOmina (161 a 170>. A oºc. en presencia de las sales metAlicas a 

una concentración de 0.01 y O.OS M., la solubilidad notablemente 

se afecta en el intervalo de pH 2-B para el plomo y 

zinc. Cantidades apreciables < 10-20 X por volumen 

1166,1671 o de •ter <171,172> se requieren para 

complejo de zinc casi en su totalidad. 

5-B para el 

de etanol 

precipitar el 

La efectividad del plomo comparado con el zinc, en la 

precipitación del suero de .albOmina no solo es reflejo de la 

capacidad de la protelna para enlazar m:.s ia;,~s plomo que iones 

zinc. A pH 6 ó 7 y oºc., el sistema formado por el enlace del zinc 

con la albOmina es soluble en soluciones acuosas (168,1731, 

mientras que el plomo en menor cantidad forma complejos con la 

albOmina y que son insolubles. Se ha encontrado que la adición de 

cuatro moles da perclorato de plomo por mol de protetna, es 

suficiente para disminuir en 

<169). 

X, la solubilidad del sistema 
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El intervalo de pH, dentro del cual tanto el pllHlo ca.o el zinc 

reducen la solubilidad del sull!f'"o de albO•ina, se localiza en •l 

rango de valeres bajos en pH por el hecho de que gran cantidad de 

iones metlllcos son desplazados por una cantidad de iones H• 

presentes en el nl!dio. 

Caso contrario, en la escala de valores altos de pH, •l incr1111et1to 

de solubilidad de los coniplejos de plD110 y de zinc con albO•ina 

!valores de pH entre 7 y S>, se correlacionan con el intl!t'"valo 

de hidrólisis de estos iones metllicos ! Tabla 2.1 l. 

Dependiendo un poco de la concentración de zinc, la hidrólisis se 

aprecia a oºc cuando el pH se acerca a un valor de 7 !37,1731. El 

rango de pH inicial de la hidrólisis del zinc en pres9"cia del 

suero de albOmina es casi 0.2-0.3 unidades por arriba del 

encontrado para el sistema en ausencia de la prote1na !161>. Este 

nlsmo intervalo de pH es critico desde el punto de vista de 

solubilidad; la solubilidad minima a oºc , en presencia de iones 

.zn•" aparece próxima a un valor de pH 7 !61,1661. La posibilidad 

ha sido elevada dado que el incremento en la solubilidad alrededor 

del valor antes mencionado!ll cor-responde no solo a el 

desplazamiento de los iones de la proteina, sino tallbi6n a la 

formacl6n de hidróxidos de zinc que permanecen enlazados a loa 

grupos imidazol de la prote1na <1611. La for11ación d• tales 

hidróxidos afecta a los enlaces y a la carga neta de las lllOl•culas 

de protelnas en el sistema de estudio. 

:S.4.4. EQUILIEIRIO DE COl'FLEJOS IN9Cl.Ua.ES CON IBES H+ • ?CINES 

PIET4Lrcas. 

La solubilidad de una protelna es Minina en la condici6n 

isoel6ctrica en donde ésta nuestra en prolledio una carga neta de 

cero. En estas condiciones las fuerzas coulonbianas repulsivas 

debido a Ja carga neta, presentan un valor atnimo. Considerables 

efectos electroestáticos residuales probablemente se presentan en 

la condición isoeléctrica debido a 1 
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Al Las 1110l6culas por sl misaas tienen cargas netas finitas la 

lllAY<:r parte del tiempo. 

81 Las interacciones dipolo y multipolo estAn presentes aQn en el 

caso de que hay de por •edio un balance entre el nQ111ero total 

de cargas positivfts y negativas en las .al6culas de las 

proteln.as. 

Sul!le aumentar la solubilidad cuando se agrega una ba!H!. Es 

il!pcrtante rem.arcar que un catión ac0111p.al'la al ion 

Seneralll4!Mte un incre....,to notable en la solubilidad 

hidraxllo. 

- abtl9fle 
cuando el catión adicionado es enlazado por la protelna. 

eje¡nplo es el si:>dio. Estas consideraciones se pueden . .iP,licar 

la adici6n di! los •cidos, cuyos aniones al enlazarse con 

protelnas, disminuyen su solubilid.ad. 

un 
para 

las 

AQn cuando el ión cloruro tiene .. rcados efectos 110bre la 

solubilidad del suero hutaano 0 la y-globulina, una de las .varias 

proteinas constituyentes,es menos soluble canfor.,.. se incr ... nta 

la concentración de la sal, cuando se tiende hacia el punto 

isolel6ctrico <174, 175>. 

Se ha observado que el no-.-o pr.-.di o de iones -Ulicos 

9nlazados por las proteínas disul!ltas pueden ser del •is.a orden 

de magnitud respecto a los iones presentes en el precipitado de la 

prote.1 na <l61 I. 

:S.4.4.l. NATURALEZA DE LOS C09'LEJOB DE PROTEINAS INSCI ta E8 

Existen tres formas en que se puede alterar la aolubilidad de la 

prote1na 0 debido a la for .. ci6n de cot1Plejos -tal-protmna C1611. 

En la siguiente figura se encuentran ilustradas. 

La foraa Cal predomina en cOMplejos de suero de albO•ina con Zn .. 

a oºc. en solución. Esta far•• se encuentra frecuenteaente en 

precipitados •etal-protelna, sin tD111ar en cuenta si los complejos 

son o no quelatos. que son los responsables principales de la 

agregación. 

69 



-Al'IA 

Cal (b) 

<b> y <c>. eo.pl•Jos quelatos .• 

La fcraa <a> puede afectar la solubilidad del sistl!lla .adianta la 

carga impartida a la nol6cula da protllina por •l anlace del ión 

.. t•lico; esto puede taner un efecto co111Parabla al qua as 

inipartido por los iones H•. Tales contribuciones del enlace del 

ión .,.t•lico a Ja carga neta indudable....nte Jueoa un papal 

iaportante. ya que en su forma 

enlace del ión metálico con 

simple se puede 

1 a aolécul a de 

p1msar 

la 

que •l 

prota1na 

isoel6ctrica incrementa su solubilidad. Tal hecho, •s contrario a 

la experiencia de los trabajos de investigación. (176• 177, 178). 

La hlHllOglobina isoel6ctrica humana en un pH de 6.6, as ... nos 

soluble a oºc despu6s de la adición de acetato de Zinc 

(fuert111111nta enlazado por esta prote1na> y en similar-as ••dios 

cont.-.iendo solaaente salas de Na•. 

Las caract..-1sticas de enlace de complejos intranoolecularas del 

tipo Cbl en la figura 3.12, tiene una contraparte en al d1ftll!ro de 

HQ•ª- suero de albCUnina. La presencia en tal sistena de sola-nta 

un solo grupo sulfhidrilo restringe la reacción. Cuando varios 

grupos A son posibles, la agregación tridinensional •• posibl•. 
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T•nford y Epst•in (179) han -.;tudi•do l• tran•1ción d•l 

zn••-insulin• • l• forma crist•lina. Sed• l• 9Vid1111ci• 

tr•n•ición en este proceso p•ra Jos enlac .. d• •cu.rdo a la• 

tipos <•I o lcl en la forma (bl. 

El tercer tipo de CDlllf>leJo, es ilustrado por al •i•t .. a 

IFe••1z-transferina. Aqu! la solubilidad d•pende de I• pr•sanci• 

de Fe•• en el COlllJ>lejo 1190,1761. Si los ion- .. tAlicos pr••llr'ltan 

ús de dos valencias, es posibl_e para éstos tomar p.-ta si.ul t:An•a 

en el enlace intr•J110lecular e int:ert10lacul•r. El dibujo <e> •n Ja 

figura 3.12 ilustr• un posibl• enlace interto0l•cul•r· 

::S.4.S. a>l'WCION ENTRE LOS ICl\E8 l'IETAL.ICOS. 

En la ausencia de otras sal••, lo• nit:r•t:oa ccrraspond1ant•• d•l 

cu••, Cd••y zn•• en concentraciones de o.005-0.01 PI, cau•an un 

decre11ento en la cantidad de precipitado cuando .. •11r99an 1oºc. > 
a un siste11a de 1-2 X de solución suero de albO•ina •Justad• con 

N•OH a pH de 7.0 7.1. Los nitratos d• Ni•z no cauaan 

precipitación en las mis•as condicion~s de trabajo, del •i••, llDdo 

si se utiliza un inedia electrol!tico cOl\O el nitrato de sodio 

previene la precipitación del zn••. Si un disolvente orgAnico coao 

•l etanol se agrega, los cuatro i enes aencionadot1 cau•an 

precipitación de la albOmina an ~n intervalo de pH 6-7. Exi•te 

una tendencia para formar coraplejos 

decreciente Cd > Zn >Ni 11611. 

insolubles Drdltl"I 

El 16n Hg•z, presenta una fuerte tendencia a hidrolizar... Las 

sales de nitrato de mercurio, por eJ•flPlo, son inest:abl•• si el pH 

clori..ra de _.curio r•duce la 

solubilidad d• Ja albO•ina, y 11ejor 8'1n lo haca •l diglicinata d• 

.. ,.curio, •i este •• a11r•11a •n una •oluci6n que tadli6n cant1an• 

diglicinato d• zinc <167). Tanto el zinc como el aerct.rio •• 

1111contraron en cantidades apr•ciabl•• . .,, el pr•cipitado d• la 

protelna de albOmina e 611. 
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CAPITULO IV 



CAPITULO IY 

4.0 ~TODO POTENCl!lt1eTRICO PARA DETER111NAR LAS CCNITANTES DE 
ETABILIDAD. 

4. l. CONSTANTES DE ESTABILIDAD. 

L•s const•ntes de estabilidad, o constantes de equilibrio par• I• 

for-mación de COlllplejos, han sido por mucho tl•mpo l!llpl••d•• coeo 

una medida efectiva sobre la afinidad de un ligando por un ión 

••tilico en solución, y han ser.vida CDlllD un indic•dor cu•ntitativo 

del 6Kito o fracaso de un •odelo sobr-e t•l•s sistlN9as. 

Las prineras determinaciones cuantitativas se enfocaron sol•••nte 

en . la deter•tnac16n de fór-mulas e~iricas y const•ntes d• 

ttquilibrto •n far•a general, siendo los pioneros •n RSta lin•• van 

Eull!t" !179•> y Bodlander !lBOa>. Por eje11Plo, l• d•taor•lnación d• 

los valores de las constantes para los divwrsos p•tsas d• 

hidr-61isis de c:r•• fueron pr-i111eraf111'1'lte trab~Jadas por BJ.,.rldl 

!lBl>. El tr-abajo sobre estabilidad de los cD41Puestos qu•l•tos, 

c0111ienzan con Calvin y Wilson !182) dentro de la simplificación d• 

BJ..-ru• !193> que consiste en usar un •Kceso d• ligando par• 
•vit•r la hidr-ólisis y pr-evenir Ja pr-ecipitaci6n. 

Existe actual•ente un gran nOmero de tr-abaJa. y r•sult•dos al 

respecto reportados en la Subcomisión Y6 •obr• D•tos d• 

Equilibrio de ILPAC <184 • 198). una s.,..i• d• tablas .abr• loa 

valor-es de las constantes de equilibrio se public•n en form• 

•lste,...tica 1189). 

4,2 CONSTANTES EN T!:Rt'IINOB DE CONC&NTRACION V M:TIYIDAJ>, 

dir8Ct•--.t• 

r-elaclon•do con la diferencias en las 11naorg1•S Hbr- d• Bibbs 

..,tr• los productos y reactl vos en sus -t•dos -t6ndar•• 

Cacti vid•d unitaria >, y de aqul qu• -• un• ..elida d• la 

dif.,.911Ci• de re•ctivid•d1tt1 11ntr-e los r•actant•• Y productos. 
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L• d•t-•ln•cl6n d• l•s ..:tlvld..Ses d• los compl•Jat1 16nicos .,, 

soluclon .. r••l•s y •n dilucian•s infinlt•• •• un• conplic•d• 

t•r••• •d•m4s qu• s• 11ncu.ntr• l•Jos de los intereses de los 

lnv-tig•dores, s•lvo en el rubro de investla•ci6n fisicoqui•ic•. 

H• sido en genar-•l Otil, desde •1 punto d• vista d• determin~ión 

d• constantes de equilibrio, ev•luar compuestos coordinados • 

fu-z• iónica const•nt• •antenida por un electrolito no reactivo. 

D• hecho, histórica11ente en esta pr4ctica se puede mencionar a 

Arass...., Cl901, quien cx:upó ICNOa p•ra obtenar- un• fuar-z• idnlc• 

constante, aunque el t•r•ino fcr•al d• fu.rz• tónica se introdUJo 

posteriormente en J921 (1911. F-J equilibrio e><pr•sado • fuarza 

tónica constante se pu•de •Npr•sar • 

•A + bB ----.cD + dD Ec. 4.1 

ICc• 
CA>"<B>" 

Ec. 4.2 

Est• hecho ti.ne vari•s v11ntaJ•s· Por •j...,.,lo, l•s cantidades 

tnvolucr•das puedan ser sustituidas dir•cta..,nte por ecu•cion•• de 

b•lance de nasa e•plead•s para los c41culos de las constantes de 

estabilidad y pro~onación. La elección de la n•turalez• y 

concentr•ción del electrolito no se encuentra total••nte 

estandarizado. L• validez de la ecuación anterior se ha puesto en 

duda, paro los valores de las constantes que - repc:rtan para un• 

solución conteniendo el electrolito son muy si•il•res con Jos 

valores de J as canstantes ter11odin4•icas, porque 1 os c.,,1bios de 

los coefici•ntes d• •ctividad son muy pmqueftos (1921 
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4.::S. CDlllENCl<lN PMA EXPAE9M LAS CONSTANTES DE EGIUIUBRID. 

El mqutltbrlo •n la fornwaclón de coniplejos v de protonaclón pullde 

..,. ••sr• .. d• en di v-••• far•••• v M1Pl ••d• d• di fer-ent•• -m•ras 
en 1• literatura, tal como, constante de disociación de un Actda, 

constantes de far•actón, constantes de inestabilidad, constantes 

de hidrólisis, constantes de i!IOlllerlzación, constantes de mezcla 

de liqandas, constantes de formación de iones aetAlicas, etc. 

11921. 

El gran na•era de expresiones de equilibrio e•pleadas indican la 

laportancia de definir claramente las aspectos de equilibrio 

cuando se publica un resultada en este campo de investigación. La 

expresión lllis cOlllQn empleada san las constantes de protonación 

para el ligando , as1 COlllO las constantes de compleJa~ienta para 

las ... tal•s canplejos a constantes de far.ación. 

4.4. COISTANTEB DE EQUILIBRIO Y CONSTANTES DE ESTABILIDAD PARA 

El>TA. 

Para una ••va.- claridad al respecto, un ejempla especifica, es •l 

11quilibrta del ion Ca+av EDTA <con cuatro hidraqenas tanizablesl 

cuya notación ser-A H•L· Las cuatro pasos qua generan las 

constantes de protonación se encuentran representadas por las 

ecuaciones 4.3 a 4.6. Las interrelaciones entre las constantes de 

protanación par las ecuaciones 4.10 a 4.13 v éstas Qlti•as san un 

producto acuna.olativo de las anteriores. Espec1fica•anter (?HL=K•"• 
_ H H H H H ..,. H H""'_H H 

(?HzL -Kt Ka , (?HllL =Kt ICz K• , V f?H,L = .;• Ka .,.. K• • De esta forma, 
la constante de for111ación de Caleta , ecuación 4.7, es id6nttca a 

la constante 9>1presada par la ecuación 141 aientras la constante 

de protanación del quelato ecuación 4.15 es un producto de las 

canstant•• en 1 as pasos 4. 7 v 4. a 1 (?cGHa. s KCaL"" KCaK... H. Algunas 

de las .speci- qu• aparecen en 1 as ecuaciones 4. 3 a 4. 9 na •• 

encuentran pr•sentes en el sisteaa en ciertos intervalos de pH, 

pero una •xpr••ión coapleta del siste•a qulld• deter•inada por las 

•cuacianes 4,3. 4.8 6 4.10 a 4.15 para describir el equilibrio en 

el int..-vala de pH sabre el cual la concentración del ión 

hidrógeno •• aedibl•. Las ecuaciones 4.B v 4.9 r•presentan dos 
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for.,as de fcr111aci6n del canipleja protanada, y cual qui.,. IKU.Ción 

••puad• utilizar. 

H+ + L'- .._•-

te:• = 
..._•-) HLª-1 

Ec. (4. :SI /!ftL• Ec:.C4.l01 
( H+ 1 <L'-> H+> CL'-> 

H+ + K..·- Ha La-

Hal2 -) < HaL3 -I 
1Cz

8 Ec.c4.41 /!JIZL • Ec.C4.lll 
< H+ > <HL8

- > C Hº>ªcL'-1 

Hº + HzL"- HaL-

c HaC ) HaL- ) 

Ka 11 Ec. C4. 151 (illaL • Ec. C4.121 
< Hº> 1HaL2 -> H0 >8 C L'-> 

Hº + HaL- H•L 

<Hü C i-f.L 
K•ª D Ec.C4.61 /ill•L • 

L'-> 
Eco C4. l:SI 

H., ( HaL-> 1 H+>'c 

ea•" + L'- eaL•-

CaLa- 1 CaL"- ) 

kªº • Se:. C4. 71 (la ... 
CL ,_ > 

Se. C4. l41 
CQL cea••> CL ,_> cea••> 

Hº + C.La- - e ..... -

eatt... - ce • ..._-, 
'tt!" . Ec. C4.81 [JcaHL • 

1Hº> cea••, cL'-> 
Ec. C4. llll 

Ca8L CHº ) C~La-, 

f( co • 
CaH...-

Ec. (4.91 
CGIQ. cclª ) ,.._•-, 
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4.4.1. EUWll DE DIBTIUIUClóN DE EFECIE8. 

ea.o una •vud• para visualizar las l1111>licaclones y significado de 

la• ecuacione!I 4.3 a 4.B, un diagrama de especies para 1.00 " 
10 ..... " de ca·•v EDTA, se muest.r-a en l• grS.flca 1 del Apéndice :s. 
Coao el pH varia en un intervalo de 2 a 12, la solución call'bla 

de una que contiene ca••, H•L, HaL, y una pequefta porción paro 

significante de H•L-• en soluciones que contienen finalaente 

CaL~. A un valor de 4, la mayorla de las especies presentes 

ca• 2 ,CaL-2
, y HllL-a tienen aproxiaadamente una concentración de 

o.so " lo-•" aientras an esta región se puede encontrar 11enores 

cantidades en concentración < 3 XI de C•HL- y HL-•. 

Tales diagramas son MUY (ltiles no sola1111nte para visualizar la 

naturaleza de la situación de equilibrio, sino tad>i6n para 

reforzar y generar cuestion .. ientos lógicos acerca de trllbajos 

publicado•. El hecho da que CaH.. - aparezca con una 116.Ki ea 

concentración d• sola-.t• 2 X de las especies de Calcio 

presentes, provoca duda sobre su existencia real, o al 11enos, 

indica que su concentración no puede ser conocida en for11a exacta 

bajo las condiciones que se utilizan en ese onoaento. 

4.~ "2:TOD08 EXPERl...:NTllLEB. 

Cualquier a6todo que 

exactitud razonable la 

pueda ser empleado para deter11inar 

concentración o al aenos una de 

con 

las 

especies en equilibrio, provee información necesaria junto con 

el conoci11lento analitico de la solución experimental, para 

calcular las concentraciones de todas las 1H5Pecies restantes 

presentes en el equilibrio, y da esto flnal11ente el valor de la 

constante de equilibrio. SI un nüniero suficiente tales 

lledlclones se realizan sobre un intervalo suficiente de 

condiciones, se pueden cbtener los val ores de las constantes de 

estabilidad que aplican dentro del intervalo de las condiciones de 

reacción empleadas. En Ja tabla 4.1 se 11uestra una 11 sta de 1 os 

•6t
0

odos que han si do eapJ eados para tal af1icto. ( 193 a 1961. 
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TAILA 4.1 

11ETOD08 EBTANDMEB. 

POTENCIOl'ETR! A 
!'EDICIONES FEM DE IONES ESPEC! FIC:OS 
ESF'ECTROSCtJP? A DE RESONAN::IA l'WJNeTICA 

NJCl..EAR 

CALORil'IETR! A 

4.6 11EDICIOE8 POTENCIClfETIUCAS. 

La potf!rlcianetrla &s una de las t6cnicas d• aayor conveniencia V 

de Qran aceptación para el •studi o v det:erlld nación d• loa 

.,q11lllbrios coaple.fos. Alqunos inv•stlQador- d•terainan las 

conr-entraciones de iones ,.,..t~Jicos IM!diante el uso de electrodo• 

d.,J Ión esp.,clflco, generala&11t• es suficient• el uso d• 

electrodos d• vidrio para la lllldición d• la concentración del ión 

hldróQl!nO mediante un procedlaiento denoainado titulación. 

4.6. i PRIX:EDIHIENTOS E~IHENTALES PMA 

POTENCHJIETRl A. 

LAS l'tEDIC ICJIE8 DI¡ 

Es inportante e<nplear ligandos d• la úa alta pureza. E• -v 
recomendable qu• el liQando se encuentre •n la far.,.. criatallna. 

Si al ligando se encuentra en suficiente cantidad V eatabl• •n 

solución acuosa sa puede preparar para .. nt•ner.. •n 

alaacena•i•nto. otra alternativa .. eapl•ar las cantidades eicactas 

en cada corrida 1197). 

A BU vez, al •l•ctrollto de soporte debe ser ewtr• .. da...,,te puro 

d•hldo a Ja cantidad 1N1pleada, y a la relativa baja concentración 

de los raactant&s, cualquier iapureza podr1a adv.,. .. -.te afac:tar 

la reacción en •studlo. 
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4. 6.2. l'tEZCLA DE REACCION. 

La solución reaccionante se lleva a cabo en una celda como Ja que 

se indica en la figura 4.1. La temperatura se encuentra controlada 

por circulación de agua con temperatura regulada a traVés de una 

chaqueta. La solución debe de estar conopletaniente aislada de la 

atmósfera circundante mediante el uso de unos anillos her .. ticos. 
N2 

4 
5 

SALIDA DEL ASTON DE LA BIJlETA 

Figura 

1 - ENTRADA DE N2 
2-ELECTRODO DE REFERENCIA 
3-ELECTRODO DE VIDRIO 
4- SOLUCION PROBLEMA 

DEL TERMOSTATO 

4.1 

La tapa debe ser construida de plástico o de acero inoxidable con 

orificios para los anillos herllléticos circulares. El gas lnart• 

debe Ser.purificado para remover C0a y Ca y a Su "vez hU•idificado 

con una solución salina de la misma fuerza iónica Cpreferente....,te 

de la misma sal del electrolito scporte. La base Có el ácido> 

estándar se agrega a través de un tubo capilar hasta el seno de la 

solución y se mide mediante una bureta con pistón, la cual es 

capaz de leer volunenes de 0.01 ml o ..enores. 

La tapa debe presentar un nOmero suficiente de orificios con el 

objeto de tomar cuidado de les electrodos Y de todos les 

materiales que se involucran en la reacción. La capacidad de Ja 

celda recomendada se encuentra entre los 70 a BO mJ. 

La solución reactante se forma mediante la adición de volO..,,es 

precisos de solución del ligando, ácido estándar si es necesario, 
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solución de alg(m ión •etAlico, suficiente electrolito de soporte 

para proveer la fuerza tónica deseada y agua doble desionizada 

para ca111pletar el vclu•en de trabajo. 

4.6.:S. CALIMACION DEL APARATO. 

Antes de realizar cualquier 111edición scbre la solución 

experimental, es necesario calibrar el pH 111etro y los electrodos 

del sist ... a an t4rminos de pH. Un m4todo consiste en preparar una 

solución en blanca sin iones metálicos o ligandos, pero con la 

llOlución electrolltica de soporte a la concentración requerida. 

PosteriQrinente de controlar la temperatura , y poner a funcionar 

el agitador, se agreQa una cantidad suficiente de •cido est•ndar 

para dejar el indicador de pH en un valor de 2.s. La solución base 

se adiciona posteriormente en increllll!!ntos, hasta un valor de pH 

11.s. Se requieren diez o aAs puntos, divididos aproxiaadaaente 

con lncreaentos iguales entre las reglones •cida y bAslca con 

espacluiiento de dos a tres unidades de pH de la reglón central. 

Una gr•fica de lectura contra pH, es lltil coono una curva de 

aproxl11ación. 

El comportamiento de los 

estereoqu1mi'ca · ilr.cido-bAsica 

electrodos. el pH11etro, y la 

se revisan por los slsteeas 

COlllJIUtarlzados en la maycrla de los puntos Acidos y bAsicos a 

partir de que la composición de la solución se conoce. 

La celda se cubre y 111ediante el termostato se registra la 

teaperatura durante.un peri6do de treinta 111inutos para asegurar 

que exista uniformidad de teaperatura en el sistema 

foraa se puede definir lo siguiente : 

donde 

pH== X 

pH= pKv 

en soluciones Acldas 

X en soluciones bAsicas. 

Ec. 4.16a 

Ec. 4.16b 

Xa-lOQIO (lllllllDl ocld- VkOff 

X 1 Mill1110les iniciales del 

11koHj/CYo +VkOH)) WllllOlocldo 
Ec. 4.17 

Acldo fuerte presente. 
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""ºN 1 11olarid•d de kOH •Qregad•· 

Vo \.'olu-n inicial. 

YxoR 1 Volullllff1 de kOH •dicionado. 

Ec. 4. IB 

• la fuarza i6nica de trab•jo. 

Es iepartanta l!Vadir puntos cercanos a 1 a inflexión durante la 

c•libración. La mayar p•rte de las desvi•cianes observ•das en la 

rl!Qión bAsica ti11nen una cantidad inevitable de % O IÚ.S di! 

car-bon.ta en astas soluciones diluidas di! calibración. La linea di! 

calibración de tal forma determinada pravel! de los factores 

nec.,s•rios para conv .... tir la lectura en unidades de pH. Es 

il!partanta qui! ninguno de las ajustes estAndares rl!alizados sabre 

el pH .. tra se c•albie una vez que se ha verificado la calibración. 

otra farea de rl!aliz;ar la calibración es eadiant., el eepleo de 

solucionas buffer eatAndar para las cuales las constantes de 

protonación a la fuerza tónica Bftlpleada se conac .. n. Para llevar a 

cabo esto, al IM!f'IDS dos Acfdas débiles, las cuales tienen una 

acción buffer en las regiones Acida y bAsica 

CejllfllPlO e• el ,leido acética y el fosfato 

se pueden emplear 

Acido de potasio>. 

Aunque es suficiente detereinar dos puntas C un valar de pH 

cada buff.,.- n..utralizadol, una eejor eedici6n del pH 

para 

da la 

solución se obtiene lll!diante el anAlisis de las increeentos de la 

titulación para cada Acido con la base estAndar utilizada. 

4.6.4. EL BISTEtlA DE El...EcmDDO. 

Las cantidades que se adicionan de base a la solución de trabaja 

se eonitorean y registran en lecturas de pH. Si se genera· una 

tabla COl!parativa antr• los valares de pHob• y pHcalc se puede 

observar eayar igualdad entre los valares correspondientes a la 

zona Aclda respecta de la zona bAsical esto se debl! a la presencia 

de algunas carbonatos en la solución 1t>1perieental. P.,.a poder 
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determinar el grado de conta111inación por parte de los carbonatos, 

se e111>lea el Método de Gran <1981 que define a la ecuación• 

4 = ( Vo + VkOH l M 10 ~ R Ec. 4.19 

R = Lectura del pHonetro. 

=Empleado para la reQión Acida. 

+ = Elnpleado para la región alcalina. 

La representaci on de este co•portami ente se observa -Jor en un 

esquema donde se grafica 4 contra volunen de base empleada. Tal 

grAfico produce dos llneas rectas que se interceptan en el •J• de 

las abcisas del volumen de la base < grAfico 2 del ap6ndice 3 l La 

linea A !izquierda> es proporcional a la concentración de H• • 
intersecta en X •l de base mientras que la linea B intersecta en 

el punto X' del •ismo eje 1 4 es proporcional a la concentración 
de CJ-1-l. 

Para determinar el porcentaje de carbonatos presentes "" el 

sistema, se evalaa la diferencia entre los valores de los 

volumenes de base indicados por las intersecciones de las lineas A 

V B. 

X Carbonato = 100 < U'-X> 12/X'. Ec. 4.20 

Si la diferencia que refleja el carbonato se encuentra alrededor 

del 2 X generan probl...,as por lo que se deber A preparar V uti U.zar 

solución fresca. 

4.6.S. ETAPAS EXPERltEHfALES. 

Uno ó llás perfiles de pH se necesitan determinar para si•t .. a• que 

conti11nen una o •As relaciones molares de 11etales con ligandos. 

Cuando existe una aproxi•ación de igualdad .ntre el n<Jlll!rO de 

grupos donantes efectivos del ligando v el nomero de coordinación 

<en solución> del ión metilico, una relación tn0lar 1•1 es 

generalmente guficient ... Relaciones adicionales deben -

designadas para igualar las relaciones estequlo,..tricas de 
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formación de complejos entre el ligando y lo• Iones .. tllicas. 

Para sistemas co-.plejos en donde se caebinan dos difer.-.t•• 

llgandos con el mismo ión metAlico, se debe to.....- en cu•nta la 

formación si...,ltAnea de complejos en donde ... de un ligando 

individual se ca..bina con unión me~lico. Asl, los perfil•• de 

pH deben cubrl r 1 as diferentes alternativas que son : 

1. El primer ligando solo. 

2. El l6n metAlico con el primer ligando a 1116.s de una r•l•ción 

•alar unitaria !111, 112, 113, y asl suc.,siva..-¡t.,I. 

3, Una forma similar para el i6n ae~lico con el -..gundo ligando. 

4. El i6n .,.tilico con ainbos ligandos a r•l•ci6n .alar que 

corresponde a 1 as estequiD1Mttr1 a de 1 os 1 i gandos cQ1pl ejos. 

4.6.S.1. ·PRJf'ERA ETAPA. 

La priaera etapa experimental determina las constantes de 

protonaci6n del ligando. A la solución Acida ligando 

preparado, se le agrega base estándar en incr-entos pequefl"os para 

obtener 50 o mls puntos experi•entales para cada cor-rida <cada 

punto representa una relación• acles de base/ 110l•• de ligando l. 

Las condiciones de equilibrio, se daterainan por una lectura 

constante que cae dentro de un intervalo de -.e>• de :t0.002 

unidades de variación para cada punto experia1Pntal ant•• de 

proceder a la siguiente etapa. 

Para Ja ~ayorla de los siste•as excepto donde •l ligando 

e>cperi...-ita reacciones lentas tal cOSIO i-izaci6n, hidratación 

o deshidratación, enolizaci6n, etc •• I la protonaci6n y 

desprotonaci6n del ligando es rlpida y c011Pleta •n el ti9MPO 

requerido para la ...,zcla. El perfil de pH qu., .. obtiene para •l 

ligando <mica~ente se e~lea para calcular l•• constant•• de 

pratonaci6n del ligando. 
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4.6.S.2. SECl..NDA ETAPA. 

Con Jos perfiles < grAficos 1 de~ritos anterior<M!nte, es posible 

Ahora proceder • re•lizar los cAlcuJos de las constantes de 

estabilidad mediante un algorit•o c0111putacionaJ. 

En potenciom6tricos, el de siste .. as 

computacionales ayUdan a los investigadores a logr•r la evaluación 

•A• precisa en este tipo de trabajos. Con referencia a un 

algoritmo especifico !199 1, los cálculos se encuentran basados en 

la medición de la variable H+, ..,, donde el valor de pH se mide 

dirmct....,te 1 

-lag < H'> 

El algoritmo bAsico, se puede expresar en tér•inos de la ecuación• 

NS \ 

TL= i:: eLJ m n 
J =• k:• 

cªLJ 
k 

Ec. 4.21 

La cual as una ecuación que eKpresa el balance del CDlllJ>onente 

i-6si.a Ml t6r•inos de las especies j-;.sima suaadas sabre todas 

las especies presentes NS. Cada concentración d• la eapmcie 

consiste de un producto entre las constantes de estabilidad y la 

concentración del cao1ponente individual Ck elevado al coeficiente 

estequeol96tri co ei.j. 

Por •J•11Plo, el sist...a Cu-EDTA consiste en tres COlll)onentes •EDTA 

<L>, C:U+a!"'• e iones H+en el aactio. Las especies posibles son 

EDTA;' tEDTA8-, HaEDTA=- HaEDTA-, 1-kEDTA, CuEDTAª-, Cul-E:DTA-, H+ Y 

OH-. En t6rminos de las cantidades totales se obtiene el 

de masa para el ligando 1 

TL= <L'-> + (~) + <Ha~- ) + CH.e) + <H,Ll 

+ u::uL2-, + <CuHt--> Ec. 4.22 
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TM - <cu••, + <CuL•-, + <Cu.._-, Ec. 4.23 

Y p• r• lat1 tan•• hldróa11no • 

En I• 11eu•clón TH, .. r111>r .. 1111ta la canttd•d d• Acido tnicl•I y la 

. b••• pr .. ente, I• cu•l •• r...,•v• par el tltul•t• •area•do. Si 
.. expr•••n .n t6r•ino• de (1 y d• l•• 11eu•cian•• de b•l•nce •nt•• 

-1Cion•d•• - obtilll'llll'I 1 

Ec. 4.2S 

Ec. 4.26 

TH • /1 ... (H+><L'-1 + 2(1• L<H+1 8 <L'-> + 3/JH L<H+> 8 <L'-1 + 

• • 

Ec. 4.27 

El •i•t- de ecuacion•• ca.o •l ant8f'"lar, •• r-.i•lv• PU"• cada 
componmnt• ck. El valor d• Ck•• importante cuando repr•senta 
concentr•ci6n de ion•• H: ••t• valor qu• .. ca.para can 

1• 
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concentraci6n de iones H• medida en for•a directa en el de .. rrollo 

experi-ntal. El proceso de c.Uculo •• efectoa con todos los 

puntos experimentales para la medición de los puntos de 

equilibrio. En cualquier cAlculo que se basa en un perfil d• pH, 

el primer paso en el procedimiento radica en el empleo de valores 

estimados de las constantes desconocidas µ. Por lo tanto, el 

algoritmo que se plantea en esta sección ti1H1e la siguiente 

•ecuencia: 

1. El algoritmo de cAlculo .emplea valores estiaados de las 

constantes de estabilidad <~> y avalOa la concentración de los 

iones H• en todos los puntos de equilibrio. 

2. El algorit•o evalOa la suma de la diferencia cuadrada de las 

desviación en pH mediante la ecuación t 

U= E W !pHoba - pHeaic>" Ec. 4.28 
donde 

w 1 / ! pH1+a- pHL-a ) 1 

Ec, 4.29 

El factor W es un factor de peso que sirve para indicar la 

i nfl uenci a de los valores menos exactos de pH en las r99iones de 

pendiente auy pronunciada en el grAfico de pH. 

3. Se realiza el ajuste de las constantes de est.t.il idad 

desconocidas mediante la repetición de los ct.lculos hasta que •l 

valor de U llega a valores m!ni•os aceptables. Este valor de U, •• 
utiliza para determinar la desviación estAndar en unidades de pH 

por la ecuación• 

C'f = !U/NI '"" Ec. 4.30a 
donde 

Ec. 4.SOb 

En •I caso da la deterainación da las constantes d• protonactón, 

•l sist .. a de •cuaciones se sil!plifica debido • que dOll 

compon.ntes <ligando e iones H+ > se encuentran pr•••ntes en la 

solución en estudio y las ecuaciones •• resuelv•n sinultAne....,te 

para TL y Ta. 



4. 7. SIBTE'IA PLOl'IO-IDA. 

Plediante el algoritmo anterior 11991, se aplica al si•t••• plomo 

y Acldo imlnodiacético !IDA>. El Acido es capaz de coordinación 

can una variedad de iones metAlicos para far-r- co.pl•Jos con 

relaciones molar-es l•l y 1•2 del ..tal can •l ligando. 

4. 7.1. CONSTANTES DE PROTONACJ~ PMA IDA. 

Los efectos cCIMbinados de todos los grupos funcionales 6cidos y 

bAsicos en un ligando, detar-mina la concentración de iones H• •n 

equillbr-io con Rlie ligando. La grAfica 3 del 19P*ndice 3, pr•santa 

el grAfico correspondiente al p.,..fil de pH para aste sist .. a. Las 

constantes a temperatura da 2!5°C y fu.-za i6nica o. 1 " son 
9.34 y 2.95 <1991. 

Es importante seftalar que estos valores se reportan hasta que el 

valor ainlmizado de la desviación estAndar o tnAs acept.t>le. P.,.a 

poder tener un parAmetro de comparáctón, se requier-en los valor-•• 

de las constantes de protonación, en este caso se encu.,,tr-an 

publicados por Martell y Sinith !199al que son 9.32 y 2.61 

r•spectiva..ente. 

4.7.2. COIBTAl'fTEB DE EBTABILIDAD. 

En la deter•inaci6n de las constantes de ... tabilidad .P•ra .un 

sisteaa metal-ligando, la titulación procede lli!dlant• la adición 

de base ti tul ante en incr....,...tos muy pequeflos C•J· o. 10 ml > haata 

n•utr-alizar el 6cldo presente. El p•rfil de valares d• pH para •l 

sisteaa Pb-IDA se encuentran graficados en l• gr-Afie• 3 del 

ap6ndice 3. 

La cofncid9neia de las curvas en la r-evi6n A~ida tMtto para •l 

sisteaa ligando solo, coao para el sist..,a .. tal-ligando indican 

que •l C0111Plajo da plOllO no se for-aa en esta r-•gión. EL incr-•~to 

d• pH a un valor de a =1.5 contin~a hasta a• 2.0, y •• indicativo 

de la disociación da agua coordinada para for .. r ••Peci•• 
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caor-dinadas de OH-. Los valeres iniciales para las constantes de 

estabilidad fuaron1l09 KifLm 7.00, log l<ML2= 3.00, y logMLDHe -9.0. 

Esto se funda...,,ta en la observación sabre el intervalo de valeres 

c•lculados de logKwL de S.5 a 10.5, •i•ntras que los valores de 

las constantes del s119undo paso Cl<Mu> son -nores. 

Aunque estos estieoldos resultan ser bastante cercanos, el prDQra•a 

trabaja adecuada,_nte y los valores calculados contra los 
estimados convergerian, acn si o6stos tienen una diferencia de 

cinco unidades 1 ogari t111i cas. El valor final de las constantes 

son 1 
Pb+a + L-a PbL log KwL= 7.36 

PbL + L-a PbLa 2
- log KwL = 2.42 

PbLOH- + H• •H • PbL lag MLON =-9.57 

Debido a que la constante del segundo paso es en magnitud IÚ.B 

pequllf'la r.-pecto a la pri_. constante la especie 11La se 

considera COllD una e11pecle •lnoritaria. La gr~fica 4 del apéndice 

3 1 represanta a las l!!tlPeclea para las condiciones que se &11plean 

en la titulación, en este caso la conclusión de que la especie 

PbL;ª es una especie minoritaria. 

4.9. CDNBTANTEB DE ESTABILIDAD y su BEL.Et:crON. 

4.e.a. CRrTERro BEl'<ERAL.. 

Las ª""llas variaciones que frecuentelllE!nte se encuentran en las 

constantes -publicadas para COf1Plejos eet•licos indican la 

presencia de errcres cuyas fuentes de origen incluyen llgandos 

lepura., dlslll'los exp..-1-.tales sin suficientes bases de diseflo, 

118diclones ineMactas, y errcres en los cAlculos. De aqui que 

decidir entre los valeres publicados algunas veces resulta 

ser una situación poco confiable. 
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4.a.2. CQNTIO.. EXPERll'ENTAL. 

La credibilidad de las valares ctentificamente que se abtt1111.n se 

revela frecuentemente por el cuidada. control v descripción 

detallada can que se procedió a realizar las experi..ntaa. Las 

dacuaentas carentes de la descripción detallada de las condiciCll'lea 

de reacción, operación y trabaja !ejenplo te11peratura, fuerza 

tónica, naturaleza del electrolita base etc.> se dl!Pben excluir de 

la información can que se cuenta. Ast 11isao si •• timne carmnc:ta 

de la información acerca de la pureza del ligando. S. debe pr•star 

especial atención a la falta de una calibración precisa d• las 

equipas experimentales < aparato patenciamttrico > y a la falla al 

determinar los coeficientes de equilibrio reportadas. 

4.8.:!I. 8ELECCION ENTRE YARI08 VALORES DE DE 

ESTABILIDAD. 

Cuando se presentan varios valores auy si11ilares entr• si sobre 

una constante en particular, se selecciona el praaadi o de esos 

valeres~ Las valares que muestren desviaciones considerables 

eliminan. En caso de que exista poca confiabilidad 1111 

resultadas para su comparación y evaluación. 

IH!pleo de otros 1116toclas que sirvan de soporte. La 

se 

las 

del 

d.tl• 

estar acompill'lada de una comparación can valeres obt.enido• d• otras 

tones ~et4licos con un ligando y can valares obtenidos de otras 

iones met4licos con ligandos similares. 

Cuando existe desacuerdo entre las valores publicados• la 

ca11paración can otros tones -ulicas y Uganda• no augt.-e 

obtener el 11ejar valor, por lo que las resultados que•• abtt91'1en 

de fuentes informativas confiables y -generalaente de un grupa de 

investigación- es la 11ejar opción para ;analizar V taomar 1111 cu.nta 

va que ~uestran una forma a4s confiable de de~trar la veracidad 

de las resultadas. 

Cuando las valares se repartan par investigadores independientes. 

•xtate alguna razón para dudar acerca de la credibilidad de ••o• 



r•llUl tadas. S. d9b• r-•canac.,. qu• 
.,..-ar-••• y pr-abl -.te na padr-An 

tales tr-abaJa• 
ur detectados 

pu•den tener­
hast• que •l 

trabaja •• r-•aliz• nuev•.....,te par- atr-as investigador-es, a hasta 
que un tr-ab•Ja sl•ilar se lleva a cabo can un ligando anAl090 a 
r•lacianada can los iones toetAlicos que se emplearan. 
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CAPITULO V 



CAPITlLD Y 

15.0. CALDRlt'Etm A. 

La función de la calorionetr! a en el cal!pa de la qU!•ica de 

soluciones se ha expandida en las 1'.Jlti91Ds al'los, pri_..._,te en la 

•edición de calares de reacción para dater•inar la• constantes de 

equilibrio de reaceiones que envuelven mspecies d6biles 

interactuantes, la identificación de 119pecies cDl!plejas en 
reacciones de 111ezclas, v la determinación de concentraciones de 

los componentes presentes. 

Estas t6cnicas han encontrado una enorme aplicación en lo• ca1111>a• 

de biaqU!mica, bacterlol<lg1a, blolag1a, •icrobiolagla, nedicina y 

far111acol og1 a. 

15.1. CALORJl'ETROS COIERCIALES. 

Actuallll!nte en el campo de la calorlmetr1a un investigador puede 

seleccionar de una lista muy variada, el equipo l!l<peri~tal que 

reune las caracter!sticas para el trabajo a realizar. En la tabla 

5.1 se enlistan calar!•etros que se encuentran en el 1Mtrcado al 

igual los nombres y direcciones de los constructor.. y 

distribuidcres. Las caracter!sticas operacional•• 

calor!•etros se encuentran listados en la t•bla 5.2. 

puede observar, las unidades comerciales cubren un int.rvalo .uy 

aeplio de operación ( intervalo de te11P91"atura• de -206ºC a lSOOºc 
con volulM!nes de 111Uestra de o.s a 300 ca81 y .,.diciones variables 

! intervalo de mediciones 0.005 a 500 Joules, precisión 0.1 a 15 X 

l. Los nOmeros en la tabla 5.2 se deben considerar sala...,te c090 

indic•dcr·es del intervalo de oper•ción nor-1 dado que los 

instru.entas se pueden _,dificar par• eHtender el intervalo de 

aper•ción. 
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TAllLA S,1 

DESl&NACI ON FABRICANTE o REPRESENTANTE 

CALOAIW&:TAO DE SOLUCJON SICC. JNC. LUMJNON JNCORPOaATED 
tao COJT •Tat:IC'I' 
IRVJNOTON, N~ O?ttl 

AAHET. •• º· •ox as•• 
PJTTS•U•oH.PA tsaao 

MJCAOCALORJW&:TAOS 
CALVE T. 

SNTALPIM&:TRO. 

SISTEMAS DE PAECISION 
DE CALORJMETROS V 
MICAOCALORIM&:Taos 
LIC •• 
CALORJM&:Tao DE •OLUCJON ...... 
MICROCALORJMETRO 
PJCICER 

818T&:WAS CALORIMETRICOS 
TRONAC JSOP&:RJ80LJCOQ 
• 1soT&:aaucoa. 

MARCHE JN&TaUM&:NTS 
IHC. 

&000 SOUTHVOOD DRIYS 
VACO, T" 7d?t0 

SSTAaAM 
toa-to• aus os •sss 

o 
dP LYON d 

f:'aANCIA 

AMERICAN IN•TRUMSNT ao. 
8010 OSOROIA AVSNUS 
•ILVER •••INO, MD aoP&O 

Lka INSTAUMSNTS A• LICa IN•TRUMENTS JNCo 

FACIC, tdt ZS aaOMMA t taaat PARICLAVN DRIVS 
STOCICHOLM, aV&:DEN. ROCICVILLS, MD aoaaa 

PARR INSTRUMENT CO. 
••• rrrTY-THl•D &TASET 
MOLJNE. JL 01205 

'l'l:CHNEuaop JNC. 

CJ L •UI LDJNO 
ll'UJTI: 247!1 

d!O DORCHESTl:a 8LYD, VSST 

lllONTal:AL • QUE•EC 
CANA.DA H•• IRd 

&ANDA IHC, 
,.,. l:AST AJYl:a oa1v1: 
PHILADl:LPHIA, •• •Paao 

TaONAC INC. 
1•0' ao. coLUMa1A LANE 
oa.1:11. UT •4os7. 

S.2. TJTl.LACION CALORU'2:TRICA. 

La titulación calari .. trica ha probada ser una t6cnica IM.IY Otll 

para deter•inar parAmetras terlll<XlinAmicas, valer•• de AH an 

~••cclanas consecutivas o si.ult•neas (200), d•t...-minar valar•• d• 

.tr.G en reacciones que envuelven interacciones d6blles de varias 

especies (201 a 2031, para Identificar las aspacie• 

una reacción de •ezcJas coiaplejas <200, 204 a 

d•terminacion•s anal1ttcas. 

pres..,tes en 

2061, y para 



Lo• calorl.,.tros qu• s• IHlpl•an para el estudio de las propi•dades 

tllf"•odtn••tcas ll&dtant• la titulación calari'""trtca han eMlsttdo 

desd• hace •As de 20 anos. Durante este ttenpo, los problemas 

asociados con los componentes del calor-1 .. tro < bAfto constante de 

t&11PerAtura, bureta de inyección constante, r1teipienta de 

r••cci6n, •111:>•ibtlidad d• te•peratura del circuito, y lo• 

procedinientos d• an•llsis de datos 1 se han estudiado y mejoradol 

por lo que en 1• actualid•d, las resultados r•portados por •l 

método de titulación calorimétrica son comparables en exactitud 

con aqu•llos reportado• par los calorJmetros convancianale• de 

solución. 

TABLA S.2 

CMl'ICTER?STJCAS OPERACIONALES 

LIMITE Pa&:CISJON CON8T. CALOaJ 
llSTAO 

INTSAY4LO INTSa 
llSDICIDN VAL.o:' 
CVATT8, TISllP. 

Dl:TSCCJON 
Hi!IÑT11: VOL, 

SNSaoETICO 011• 
.IOULSS 
--0~ 

Tll:lll~O 

•Ea. 
.IOULSS) ºC 

c.AaNETT 

• 'ºº 
"ª· CALVl:T 

_co. s v 
·.·,(!10 .. 

&.IC•: ·:.:·-:-_,, --.e-~ 
iD?OO 8ATCH. 

tO?OO FLOV · 

•• '· 2d " 

-aocs- º·' µv, 
ª"ºº· 50 µ.1 

·o-so 'a:o 
.. ·, · IDO 

o-so·:·· •.. 

µv, 
¡JJ . 

·.·µv.· 

o. a 

o.:&-a.o 

o.•-s.o 

CJ, SOL. 

•••• 
:·80-·: ·.· · ·a.·:·e, ~:,\; <:~":; •·o 
ªº -;.• :~: ·-t~,, ~' 

TSa110-
T J TUL.tr.Doa 
•ANDA 

C. l•D- <S:. .1 

PSaJ•OLICO 
TaONAC 

c. 1•0-

T•a111co 
TaONAC 

o.oom-. 
a.o .1 

"C·•fticrocalarin•tro 

c. 1 cal or11N1tra 

'ªº 

-10- 311 

00 
µv 
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s.2.1. llEllMRCU.O EICPERltENTM.. 

L• titulación calc:ril96trica .. la t6cnica 11n danda un r•actante.aa 

U tul a -.di anta •I 1111Pl •o d• otra aal ución r .. ctant• y l • 

t ... paratura dal aiat..ia •• •ida coao 111• función dal titul.,te 

•Gf'"mQado. El calllbi o da t..., ... atura sa pu.da provocar por una 

raacci6n qu1 .. ica. o por interacción f1aica mntr• al titulanta y el 

titulado C par aj1191Plo, la adscrción da una -l•cula or41t.nica 

sobra una superficie sólida tal cnllD z•olit• o rocas >. Existen 

dos tipas d• titulación 1 a> adición y b> continuo. 

De .. tas dos fc:rna• d• raalizar la titulación, la prilll!r• 

con•i•t• an eQr-aar .., cantidad•• dat.,-ainadas •I titulant• y 

antas da proa941uir con una adición post.,-icr, sa ajusta la 

taapar .. tura toaando coao ref ... anc::ia la t1N1P.-atura inicial del 

•iste•a. 

En la titulación continua, el tit'ulant• se inymcta a una velocidad 

constant• durante la ccrrida. Este tipo d• .. dici6n pr•santa la 

v11ntaj .. d• 41..,arar un raparte aJCperi..ntal ca.pi.to acllt'"ca del 

c...,,ort••ianto de una reacción en el aiste~a. Loa aparatos que se 

basan an la titul .. ción continua deben pr•aantar una rt.pida 

r•spu .. t .. • lo• calllbios de t9111P11rat1..r.i y pu.tan ..,. utillz .. do• 

6nicantente con sisteaas en donde las reacciones que tooa .. n lu41 .. r 

son nuy rt.pid .. s. 

S. :S. CLAIHFICM:I°" DE L08 818~ CM.ORl!tt:TRICOB, 

S. :s. l • Cll .. ORUETROB ADIABATICOB .. 

El principio d• loa c .. lori .. tros adiabt.ticos as •ini•izar la 

p6rdid .. de calor hacia el .. dio alllbiante d• tal far•.. que 

cualquier cantidad de calor liberado por el procaso en estudio se 

traduce en un incr-to .., l • t1N1P.,.•tura de la -zcl a d• 

raaccl6n. 



El calorl.etro isaperibólico se encuentra basado 11n •I monitor­

contlnuo de la t911peratura de un rmc1p1Slte de reacción 

ildiabt.tico. El recipiente de reacción gen11ral..,te se lacaliz• en 

un atllbiente de t8'11Per•tura constante. Este tipo de cillorl..t:ro 

requiere de calibración adecuada pilra definir lil p6rdidil de calor 

<2071. 

Los caloriinetros isoperibólicos general .... te reportan un 

termoor.,.a en •ilivolts que grafica t•eperatura rs tiempo 

gr4fica l, ap6ndice 4 >, la cual puede s11r conv11rtid• ., un 

t.-..agr-a•a ... ildecuado < gr4f1ca 2, tlp6ndice 4 > • p.,-., conv.,..ttr 

de la gr4fica 1 • I• gr4fica 2, se corrige •I calor intercaebiado 

con los illrededcre• durante 1., corrida. E&til carr.cción J111to con 

lil corrección d•I calor d• dilución hilCen postble obten9r el valor 

Qcarr. Estas corr1tecicnes se calculiln adecuad-te Sllbr• W1 

periódo de til!lllpo linitado. Esto linita al ""'todo it1C1Peribólico • 

realizar eMperi11entos que pÚedan ser ca.ipletados entre una o das 

horas. 

S.3.:S. CIW...ORll'IETRIS ISOttRPIICOS. 

Los calorlmetros isot6raica. - bilsan en el .anitorea contlnua d•l 

flujo calorlfico entre el recipiente de reacción y los 

alradedores. El recipiente de reacción y la solución "" -tudio -

..,,tienen a t1N1per•tura constante, esta t...,..-atura es igual a la 

teiaperatura de lo• alrededores del siste111a. 

Los 1t11peri ... tos que no SI!! pueden finalizar en Pllt"iódos cortos de 

ti1N1Po !ej. dos horas>, pueden ll•var•• a cabo ~iant• •I usa de 

los intru--.tos isat6r•icos. E•t• tipo de calor1-tro praduc:• 

directa11tt11t• •I gr4fico en donde •• registra •I caebio d• calor 

r•specto al ttenpo < gr4fica 3, ap6ndice 4 l. El Ar•• debajo de lil 

curva corr11Qida se encuentra graficada contra el ti1191Po < gr&ftca 

4, ilP6ndic• 41. 
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La• lin•a• puntead•• •n los t..-.aQr.,...s de l•• grAfica• 4 v 5, 

MUe•tran la ..,.yar desvent•Ja de los calari ... tros isot•rmicos 

respecto• los tsopirrib6licos ya que repr•s11nt•n el tiempo de 

respuesta del •ista•a de 111edici6n para registr•r !os callbtos en 

función de l• velocidad can que se genera el calor por el comienzo 

o fin•liz•ci6n d• l• re•cci6n (dos a tres minutas J. La respuesta 

real del instr.....,,ta es una linea oscil•tori• cOlllo se muestra .n 

l• grAfica 3. El Are• total bajo l• curva represent• el calor qua 

••produce dur.,.t• el perlódo de l• ascilact6n. Para cualquier 

reacción que COlllienza o finaliza, el ""'todo isotérmico no da 

infor•aci6n adecuada para el peri6do de dos o tres Minutos. Las 

puntos finales, los cuales ocurren dentro de las prinieros dos 

ninutos de una titulación no pueden ser observados dtrecta111&nte, 

por le que la cantidad de calor durante est• peri6dc es 

in•ignlftcanta si las corridas consumen llUCho tiempo. Las 

capacidad ... tiple•• para los dos tipos de calori11etrcs hasta ahora 

vistos se encuentran ilustrados en la tabla 5.2. 

Ciba-Geigy AG, desarrolló un sist.,..a calorimétrico isotérnicc 

BSC-811 <208,209,2101 y que se cC1111ercializa y conoce ceno 

calorinetro de reacción RC-1. El calorJinetro de flujo térnicc 

BSt:-Bt se encuentra cc""uestc por un reactor enchaquetado de 

vidrio con c-i>acidad de 2 litros. A través de la chaqueta se 

bombea aceite da stlic6n a una velocidad de 2 lt/seg. El sistena 

de ci rcul aci 6n de aceite se encuentra compuesto por dos pa.rtes 

Figura t, ap.,,dice 4 >. En la pri•era parte el aceite se mantiene 

a una t9«1Peratura alrededor de 3°c por encina da la temperatura 

que se establece para el reactor Tr. En la segunda parte el 

aceite se enfria a una temperatura de 5°C por debajo del valor de 

Tr. Los dos sistemas de aceite se encuentran conectados por una 

v•lvula electrónica. La operación del sistema genera una aezcla da 

aceite frie y caliente con una temperatura que se denomina TJI 

••t• pasa a trav ... da l• chaqueta del reactor en una cantidad 

suficiente para mantener la tenperatura del reactor Tr, constante 

< 211 a 2151. 
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Las tl!lllperaturas Tr y TJ cm>t:.lnu--.t• - -ltar•llR y .,. 

cualquier instante, se puede deter•in..,.. •I int.-cllllbia d• calar 

qf > .... tre el canten! do del reactor y el acei t• que • Juy• a tra"'6• 

de Ja chaqueta IN!diante la •cuacl6n 1 

qf= IJA CTr - TJl 

donde 

U 1 coeficiente global de transferencia d• calar CN te"' .. > 

A superficie de transferencia d• CAiar e .. , • 

Ltn11 ajustes de TJ se ven afectAdos par la operación aut-6tica d• 

la v•lvuJa mezclador•, la cual .. controla par una CIJllPutadara aJ 

Igual que talllbi6n controla las ulculas del calar gen.-ada par la 

ecuación anterior. 

Una ventaja de los •todos con si st.,..as cantl nuos, recae en que la 

seflal calor1fica no se afecta por la pérdida de calor hacia el 

a•biente a través de las paredes del reactor y no requiere d•l 

desarrollo del balance de energia alrededor dl!I si!iit...,11. Ad9Ms 0 

la sel'lal que genera representa la su11a de la p6rdida de calor y 

t6r•inos importantes debidas a la agitaci6n y adición d• 

sust11ncias. 

S.3.4. CllL.ORI~TROB DE CIJl'FENSACION. 

Existe una gran diversidad de noaobres con que •• l• conoc.n a -t• 

tipo d• calori11etros •de conducción t6r•ica, de flujo t~aico, d• 

ter110pila de conducci«!, etc. Tales sist.,..s se c.,.....ciallzan par 

COlll>aPU as i •portantes 1 Set ara• IFranci a>• S.Ck•an CUSA> y UCB 

Produkter CSuizal. ldeallM!f'lte en -t• tipo de calar1-tros 0 hlst:e 

un flujo t6r•lco de calor que se controla del recipient• de 

reacción hacia los alrededores. Este control •• lleva a cabo 

lll!diante el uso de una termopi Ja 1 F1Qura 2, ..,.ndlc• 4 1. La 

dlf.,.encla de tl!lllperatura sobr• la par9d d• la teraopila g-a W'I 

lncr&111ento sobre la seftal de valtaJ• la cual .. pued• d•scrlblr 

par Ja ecuaci«I• V- lcdD/dt 



Las constantes de tiempo de tales calorlnetros se 11ncu11ntran 

aproximadamente desde 100 segundos a varios •inutos. La r•plda 

respuesta de este tipo de calorímetro va .., función d•l volU114111 d• 

reacción que maneja. 

S.3.S. CALORll'IETRO DE CONDLCCtON. 

La 111.\s amplia gama de uso del calor11netro de conducción t•r•ico s• 
encuentra desarrollada por Calvet, basado en el disel'fo inicial d• 

Tian 1216 a 219). 

Un calorimetro tipo Calvet como el comercializado por Setara• 

Francia 1, tiene una sensibilidad del orden de 1 ..W y genera una 

senal relativamente estable de calor. En este caso, de 2 a 4 

recipientes calorimétricos se encuentran sujetos en un bloque d• 

Aluminio. El volumen de reacción fluctoa en un intervalo de 15 a 

100 ml. A los recipientes se les puede inyectar las solucian•s en 
estudio de una forma precisa al igual que se pueden adecuada•ent• 

agitar 1 21B, 2191. 

Generalmente el voltaje que generan es una seNal diferencial que 

se c0111para entre la celda calorim6trica <en donde la reacción 

procede > y un recipiente de re·ferenci a. Estos cal orl-tros ti en•n 

un volumen peque!'!o de reacción que varia entre 1 a 5 •l y cuentan 

con una alta sensibilidad 1-2 mW. Un ejemplo de este tipo d• 

calor1metro fue desarrollado por Ishikawa et al. 12201 < Figuras 3 

y 4, apéndice 4 l. 

"°"k v Wads& <2211 se encuentran entre los pri••ros en desarrollar 

un calarimetro de flujo para 111ediciones exactas •n el Area 

biológica. El ingtrumento se encuentra conipuesto por dos 

calorimetros de flujo < Figura 5, ap•ndice 4 1 12221 rodeados por 

platos de termopares semiconductores los cuales, a tlll 

encuentran rodeados por bloques pequ&nos de ahmlnio 

loe.atizan en contacto tkmico con eJ principal 

vez. -
qu• s• 
bloqu. 

calorimétrico. El siste•a se encuentra inaer!IO en un bal'lo d• agua. 
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Las lllUe!ltras se bombean a través de tubos de oro de diUietros 

peque"os (1 mm de diimetro interno > entre lo!I platos de cobre en 

Ja unidad central de intercambio térmico antes de que entre en 

funcionamiento la unidad ca1crimétrica de medición. El volumen de 

los tubos y del recipiente de medición es de aproximadamente 0.5 

mi. Fl intercambio térmico es para asegurar que la muestra se 

lleva a temperatura estindar antes de que se 11eve a cabo la 

medición de la velocidad de generación de calor la cual es una 

se~al de voltaje diferencial entre la reacción y el recipiente de 

reacción. 

5. 4. ASPECTOS TERJCODIJf.lt«COS. 

Los valores termodinimicos de un sistema en equilibrio 

•etal - ligando se pueden caracterizar por los parimetros 

termodlni•icos: la energ1a molar libre de Gibbs, AGº, la entalp1a 

niolar estindar, AHº, la entrop1a molar estindar, ASº. Todos estos 

pari•etros pueden en principio derivarse de las mediciones 

calori•étricas directas. 

5. •· 1. ECUACI OJf 00 VAJf' T HOFF. 

Existe una ecuación que nos permite calcular valores de entalp1as 

molares en función de la te•peratura y de la constante de 

equilibrio aparente, K', y que se denomina ecuación de van't 1-bff. 

Los valores de las entalp1as de van't Hoff son generalmente 

equivalentes a las entalp1as que se obtienen de las mediciones 

calorimétricas directas !223). Si los valores AH se obtienen de 

una su•a algebraica de los efectos calor1ficos que ocurren en un 

sistema, las entalpías de van't Hoff son el resultado de la 

adición de su•as ""s complejas de todas las entalp1as individuales 

a trav6s de una collbinación de constantes de equilibrio. La 

caonparación entre los valores de entalp1as que se obtienen 

mediante la técnica calorinietrica y la ecuación de van't HPff 

provee una cCJ111Paración adicional acerca de la exactitud del Modelo 

1~?4). La ecuación de van't Hoff se encuentra definida por 1 

a In K'= -<AHº'IR>a!t/T) 
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E• i11P<rt.nt• r--ar-car- •l hecho de que • p.,.tir- da v•lor-ea ox•ctos 
de constant- de l!qUtl ibr-io K colla una función de l • te.iper-•tur-a, 

•• pueden deter•inar- valor-es par-a el calllbio de entalp1a .AH, as1 

•i•lllD •• tallbi6n posible deter-•inar valor-es de las constantes de 

equilibr-io de la• reacciones de enlace metal-ligando ... diant• la 

expiri111&ntaci6n de· la t6cnica calor-illl6tr-ica. 

El Mtodo qu• se pr-e..nta !22SI, es un e6todo gr-Afico sencillo 

par-• pod.,. deter-•inar- los valor-es de l• constante da equilibrio K, 

de una r-eacc16n y los valar•• del ca.ibio da l• antalp1a .6H, ~ un 

sist••• an donde sa pr-e-.t• •l enlace de un ligando con un ión 

.. t•lico ó con un• macr-0110l6cul• m&diAnt& titul•ci6n calor-i-6trica 

en far-•• si9Ult6nea. Be ••u ... que el cocnplajo for-.,.do es 111, l• 

expresión Qener-al de equilibr-io se pr-esenta par-a la re•cción 1 

"+L____. l'I.. 

K • 

(1'1..ln 
K• Ec.s.1 

( C"°ln-ULI ni! CL Jn-!1'1..lnl 

donde 
1 Ión .. t6lico o aacr-omolécula. 
1 LiQ•ndo. 
1 Cancentr-•ción tot•l par-a l• n-6si·llWI Adición. 
•. SU.a da l •• conc11ntr-aci on.. de enlace y 

no enl•ce del ligando par-a la n-6•i•• Adición. 

Cl'l..ln 1 Cancantr-•ción dal CDOllpl•Jo for-MAdo 
par-a la n-6st .. adición. 
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Par otro lado, el calor que se gen9ra "" •l procedl•l.,,to d• 

tituli1el6n On, y •e expresa por la ecuación• 

<litl> <Vnl (l'l..) n Ec. S.2 

dande 

Vn 1 ~olu..n de reacción de l• solución. 

Combinando las ecuaciones 5.1 ~ 5.2, tene11as la ecuación 5.3 1 

(l'to)n <Lo)n .6H Vn Dn 

1/1( .. 
Gn 

Esta ecuación presenta dos incógnitas, IC y .t.H. Para r,._.lver l• 

ecuación, se SU!>tituyen una sa-ie de valores razonabl .. para .6H y 

••to genera valores para ti1<:: Con allbos valores se procede • 

realizar una grAfica 1/k vs .t.H. Esto se lleva •cabo con todos lo• 

pasos de la tltulaci6n, y t11niendo en cuenta de que la relación 

del CQilPlejo foraado es 111, las curva& -en el caso ideal­

int.,.11eetan 11n ..., punto coa<m y éste es el valor corr11Cto para 1/k 

y AH < grAfica 6, ~ndice 4 >. Pllbido a l• iepr .. icldn de 1•• 

lledlciones, l•• lnt9rcepciones cubrlr•n 11n la pr•ctica una ci.-ta 

Area. El mejor par de valares •• obtienen cuando se mlnl•lzan lo• 

valore• de la ecuación 1 

La. grAfica 6, presanta las lineas del CDf11PDrta•i1tnto para cada 

una de las ....,.ies tituladas, el punto cOlll6n de int.,.-.:cldn 

reprell8nta el valor de l• constante de equilibrio IC y el valor del 

clllllbio de antalpla. 
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can •i•llltud • la tltul•ción phm6trlca C22bl, •• tien• el 

r.c:ipi•nte de reacción que contiene la solución del liQando que se 

considera COIK> una b•- libre, •l caso • trat•r _... de un• 
Jiaanclo di.t.cido. Las dos protonacian.. d•l ligando •e pultd8n 

represent•r mttdi•nte las ecu•clanes: 

Q - Qcorr = • ( ( -~ 
en donde 

Si - til1ne1 

Q 
g 

corr 

• a 

q • • 

.6H • + AH • .... ---.. .6H ... 

aa' ,> AH• + < -',- -~ AH 1 Ec. CS.4> ••• 

1 C•lor interc•tlbl•do. 
1 Suma de las correcciones !post..,-1or-nte 

se tratar.t.nl. 
Ne.Miro d• mol•s d• liQando pr•sent• • 
Grado de protonacfón de cada especie 
proton•d•. 

V 

entonces las constantes de protonación •er.t.n 

-. 
V 

-. 
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dand• 
i V f 1 Superlndices r-•f.r-9r\tes • 

inicial par• cad• P••a d• 
H1 V Ha 1 For-• •onr::ipr-atanad• v 

ligando. 

los puntas fin•l • 
t:i t:ulaci6n. 
dipratanada d•l 

La composición de la salución es gobernada por las ecuaciones 1 

dan de 
T• 1 Hol.,..idad tat•l del icido 
TL 1 Holaridad total d•l ligando. 
K. • Pr-aducta i6ni ca d•l •au• ... 

las condiciones •xperi•9r\tal••· 

Eli•inando C L > de las ac:u•cianes CS.5) V CS.6> 

+ 

qaqzC 2TL - Ta> + q,>cH• ,. 

q.c TL - Te.- Kvqz> + 1 >CH
4

>2 

-"· 

Ec. es.in 

Ec. CS.7> 

La titulación, al utilizar un •laar-itM> caniputacional, pumd• 

consistir •n das puntas, uno sufici•nte· para evalu•r l• ba•• 

esencial •ente .,.., su for11a ...,aproton~a y la ot:ra ... su far•• 

dlpr-atanada. En la prictica, varios puntos .. tDllan en cu9nt:a p•ra 

au11111ntar el no,...,..o d• valar-es. La ecuación cuadritic•, C 

bicuadr-~tica en CH'>I, se resuelve .ediant• •l 196toda itmrativo 

de Newton. Esto 1H1pl ea el cancl!Pto que la canstant• k. .. función 

d• la cancentr-ación de i anes CH'I, por- lo que - pu•d• supon.,.. un 

valor inicial para la canc.ntración de ion•• CH4 1 .-diant• la 

9CUaci6n• 

fH'> ' • fH'I- f fH'I /f' ( H' 1 

En donde f' C cH• > 1, es la pri_.a dmrivada d• f ctf > • 
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Can lo ilnteriar, •i IH'> es conocidil, lo• villores pilril ..,., y aa • 
.. calculan. Todo esta se alinienta a un prcgrileil de co111putadora el 
cuill procede de lil siguiente for•a• 

ENTRADA• 

-H<í•1tro de punto•. 

-suposl ción de IH'>. 

-Valeres de TL y Tq para Cilda punto. 

-q,, qa• Kv. 

DESARROLUJ• 

El m6todo iterativo de Newton genera sucesivamente los valores de 

CH'> 1 iniciill•ent• un V•lor CH'> supuesto muy gtmeral hilStil un 

Villor finill que s•tisfAQil la ecuación S.7. El prcx:edimienta ae 

detiene cuando das suce•ivos VAieres no tienen v•riaci6n en un 

0.01 x. 

Repart• una list• final de los valeres CH•>, 1Ll 0 aa,. aa
1

• Si se 

pre...,t• un v•lor repart•do de cH•> negativa, .., incre .. nta en l• 

suposición del v•lar de IH•> nor111alaen~e rectificar• asto. 

CORRECClO>EB. 

De la ecuación S.4 es necesaria ccncx:er •l v•lor de llcorr. Si " e• 

l• concentr•ción aol•r d• cualquier especie en solución, entonces 

el t•r•i no "4 repre•enta la entalpl a 11Dl •r aparente de asa 

especie, al calor lledido es por tanta • 

El'I' 4'- E"
1 4 1 

Y aplic• la su•a para todas las especies en solución. El t•r•ino 

"4 c•ri>ia con c•da punto de titulación porque lo• CDlllPUestos se 

for111an o destruyen y tantii6n porque toda• las ampecie• se 

diluyen. 
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Existen tres consideraciones importantes que se deben t.,..r .,, 
cuenta para el t6rmino lkor<. 

Al CALORES DE DIUJCION DE LA BASE. 

81 CALOR DE DILUCION DEL .&CIDO SOBRE El. TrTlLADD DENTRO DE LA 

Ba.JJCION DEL RECIPIENTE DE REllCCION. 

Si ae considera COMO B al na-o de 810les del .leido 1'19 ..,lar qu• 

•• encuentra ..., la bureta y \/ •• el na_.o de ..,las d•l .leido ttv 

IM>lar qu1t se l!l'lcuentr• libre !no atacado por la ba&ltl ftv •• 

obtiene de la concentraci6n d• iones H+ d•l programa anterior 1 en 

•1 recipiente de reacción, entonces tenl!l!loS que cuando se agrega 

al .leido de la bureta al recipiente de reacci6n se obtiene 8 + \/ 

moles de .leido Ml••V> 11olar. Si se considera como b • la 

corrección, entonces final•ente: 

donde 

b= "• 4 • + f'I v4 v- f'I •+v4 ••v calor!•• 

4 r Entalpia aparente 1111:1lar ralativa para el 

.leido en las tres molaridades "9, Mv y ... +v. 

Existen tablas de valores 4 reportados IHl la literatura 1227>. 

CJ CALOR DE FDN'IACION DEL Alll.M. 

Para cada paso en la titulación, el c...,io en la concentración d• 

iones hidraxilos 1 ADH-> se calcula d• la conctintración inicial y 

final da ion1ts H+ y el conocil1iento del. producto tónica dal .-dio. 

e • volulMITl en litros x IAIOH-> x 13,310 calcrlaa. 
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11:1 c•lar d• far-cl6n d• •au• d• sus lan- • -zt> e v ,,. 0.30 

•• 13,310 c•l./Qr. 111al. 

Dlt •qui 

Dc:orr "' b - e Cc•lari ••> 
L• •cu•clón CS.4> •• pu9d• r990Jv11r P•r• do• puntos d• tttul~lón 

qltflmrlll"ldo 1 os v•lcr-11s p•r• .t.Ht v Alti.2. 

Adlclan•l-.t• • I•• can•tmnt•• <.1111 v a112, tr•• v•lDr•• de -
Cn•l,2, a 3> nec••ltlll"I c•lcul~••· 

Cln -
CICa ••• ICn > <L> n 

IC • 011.. > I 011.. > CL> 
n n n-• 

L• ca11pa•I e i 6n d• I • sal uc i 6n •her-• ••tA aob11rnlUI• por l •• 

mcu•clan•• <S.61 v <S.B>• 

Ec. CS.9> 

P•r• r11salv11r CS.6> y CS.Bl cCMKJ ecu.clan•• •l•.llUn••• IHl CL> Y 

CHI~ •• nmc••lt• •1 v•lar d• n. S. pr•-•-=cian• un v•lar p•r• ftf 

•I v•lar ccr-r•spandlmnt• • <L> •• detwein• e.dilll"lt• l•• 

mcu11elan•• CS.91 v cH•1 d• CS.6lf •I v•lor TM qu• •• rmqulmr• p•r• 

l• ti tul•ci6n •• c•lcUI• fin•l,...,,t• de 111 llCU•Ción (5.8) • 
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Est• 1116tado se aplica si una solución que cantlen• •1 ltoando va 

a ser titulada con una solución del ión -Ulico. Por ~ro lmo 

cuando una solución que contiene alllbas aolucion- Jtoando v 
metal 1 se va a titular con un alkali o un ácido, las ec:uacian•• 

se resuelven en el orden (5.91, C5.BI y CS.61. 

El hecho de titular llledlante una solución del ión .. tálico la 

solución del ligando, se debe a que se pumd• trabajar con 

soluciones concentradas del 11\etal y el calor de dilución d• la• 

soluciones Metálicas son 111enorea resp•cto a 1•• soluctan.. d• 
alkali o de ligandos. 

As! coso para deter•inar los valeres de la etapa d• protonaci6n .. 

e•plea un algoritmo COlllpUtacianal, ast tari>i6n •n .. ta •tapa .. 

puede hacer uso del procedi•iento, que 11n faraa gmn.-al pr•...,ta • 

ENTRADA. 

NO-ro de puntos 

K,,K
2

,K
8
,q,,q

2
,TL,Kv•"• CLI aprox., CH+I aprox., Ca por cada punto. 

DEBARROU..O. 

Se •llPl•• un MtDdo iterativo para resolv.- la •cuac:l.ón !S.9) para 

<L>, postericrmente cS.61 para <H+l, y finalaente Tu •• calcula 

de la ecuación !5.BI. 

SALIDA. 

Valor- finales d• n, <Ll ..... Cllz' ª•' cH•1. TM, c., - •• -. 
cada valor n. 

para 

La ecuación que dascribe el calllbio calar1f1ca •• ai•ilar • la 

ecuación !5.41 deticrita para la protonación• 
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o-a • 
corr 

TM( ( ci! a 1 > CI 'J.taH + (Q 
1 -a 1 >.vf 

8
1 

a a •.a • • a. 
+ 

Tw 1 NOmero total d• 1110l•• del .. tal. 
Cl 1 Grado de forlllaci6n del CDq)l•Jo nth. 

AHn 1 Calor de for•ac16n. a,n 

Gcorr se obtiene de las correcciones post.riores, la expresión se 

·rltSÚ•lve para tres puntOll de la tttulaci6n, el r91>ort• qenara los 

valares de AH,, .6Ha' V AH•. 

- CCIRNCCICNE9 

AS1 COl80 para la etapa d• protanaci6n, las ccrrec:cic:in•• deb1111 

cansid-ar todas los cllllbiot1 en " y 4"· 

A> EL IW.OR DE DILU:ION. 

Para •l caso del ligando v fuarza tónica, casi ••te •• 

deaprectabl• dado que el cainbio de volu1111111 es ..,y p.qullfto. 

•1 CALilR DE DIUJCIOH DE llllLUCICJllES l'ETALICAS. 

La 1111talp1a relativ~ 110lar se dabe 

119t•ticos concentrados. Estos par~metros 

a aquello• p•rcloratos 

se detereinan -diente 

las siguientes mcu..::iones para el caso de Cu(CIO.la y Ni<Cl04)a 1 

4 en t.823 H- cucc10.>. 186 cal/mol. 

4 en 2.97!5 ti- Ni cc10.>."' 1960 call..,l. 

La corrección debida el téralno b, se obtiene de la ecuación• 

dande 4 depend• d• la 1110laridad del perclorato. 
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ca EL CM.aR DE F<R'IACION IJEL ...... 

S• c11lcula •n base de la conc .... traci6n d• los ion- hldr6gmno, 

DI EL CILOft DE DESPROTow:lON DEL LtMNDO. 

Esta p11ri.-tro puede conaidar11r11e CDIMI una ca11pl9t11 d.-proton11ct6n 

de todo •1 ligando que se enlaza can el i6n ..t:4llco • Corr.c:ctón 

d, 

d= 11'1 tTt• f _ l'I LT.,L> 
" <vol 11 t,.a•> x .... 

+ ( 
l 

.6H 1 - CTL - l'I -z •. z TM'I X cvol. litro.) X 

e-, , - Cllll 1 AH + • • (, '1.6H cmz - Ciiia a,a 

que preaent11n un acD"'l>l•J••iento llOdar11d...,t• fuart•, na asl p.,-a 

li911ndos con acD111Pl•jaaiento d6bil. Final1Nnte, 

tlcor• = - b - e + d c11lar1as. 
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CAPITULO YJ 

6.0. POSllLEB APLJCACllJNEB. 

6. 1. AS'ECTOB feDICOS. 

Existen dos grandes grupos en los qu• puad• •ncantrar aplicación 

los estudios al r•spacto de las int..,--.=cian•• .... tr• las tan .. 

.. t41icos V los aminolcidos, p6ptidos v prat•lnas. El pri.-r 

grupo v que no es inter ... funda1111t11tal d• .. t• trabajo, 

sin eaibargo se 11enciona , .dada su iaportancia desde •I 

vista humana v que tiene gran int..,-6s en el calllPO 

cUnico. 

p.,.o qu• 

punto de 

Metica o 

La coordinación de iones -t6.licat1 pueden af.ctar la -varia de 

las proc9fi0!1 v actividad•• d• un slst-a blol6Qico. Los 9fectos 

(farmacológicos o •6dicos> d• los ca.pu•stos blaactivos •• pu9den 

.... tender, por lo tanto, sola.ente si las interaccian•• qul•lcas 

.. toman en cuanta. 

Los efectos de la ~ormaci6n de complejos neUlicos sa 9111Plean en 

la pr6.ctica farmacéutica. La formación de tales coeipuestos pu.el• 

dificultar la descomposición enzi,,..tica de los p6ptidos. Est• 

efecto se pone en uso al emplear iones ..Ulicos en lo• procesos 

d• purificación da prat•lnas. 

La interacción da los iones .. t6.llcos con los 4cidos nuclaicos han 

llDStrado i nterfarenci a an Ja transform;oción de la información 

gen6tlca, parmitienda la preparación de dragas anticarcinag6nicas, 

par •JIHIPlD <229, 230) los compu .. tos d• platino. 

El •facto de la interacción de las iones ...t:Allcot1 sobra la 

estabilidad qU1mica de •ol6cula• arQlnica• pu9d•n praaover la 

praducción d• prepar&eianes far11ac6uticas ••t:abl••· LDtl alcaloides 

bis-indole anticarcinag~ico& lvincristina, vinblast:ina .tc.I, por 

ejemplo, son AIUV sensitivos a la de9CampDsicl6n hldrolltica. Las 

drOQas que contienen estos alcaloides fUllF'Dn por lo 

ca11ercial.....,te posibles sala1111nta an c6.psulas. 
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El CCJllPUlttito tenla que ...,.. disuelto en una soluci6n est6rll 

Isotónica acuosa justalll!f'lte ant.. de ... aplicaci6n. La 

investto11ci6n qUi•ica acerca de las int-acciorws han mostrado ~ 

tanto los coapuestos de zinc y aon 

drogas, han mostrado estabilidad por 

acuosas. Esto hace posible la 

inyectables de vincristina C231>. 

los del calcio 

varios arios sn 
preparación de 

para -tas 

solucion­

soluciane• 

La interacción metálica en 

presentar influencia sobre 

Algunos complejos setAlicos 

los 

t"a 
de 

co!lpuestos 

toxicidad de 

b i oact i vDll 

las .al6culas. 

algunas drogas anti salaria• 
presentan menos toxicidad que el compuesto or-QAnico original, .,.,.o 

tienen la ~isma actividad far-•acológica __.dica C232,232a>. 

La for-sación de coaplejot1 -tAlicos ha ... trada t- influencia 

sobre la actividad farsacológica de los compuestos orglnicos que 

- eq>I ean coeo drogas. COllO un •Jl!ll!Plo •• encu9f'ltran los . 

COllPlejos derivados de cobre del leido salicllico que tienen 

efectot1 ... s considerables antipir6ticos qu• aquellos ca11puestos 

or-Qlntca. libres de interacción -tllica C233>. A su vez lo• 

COllPlejos combinados de •agnesio con teofilina y Acido .. liC1lico 

tiene un efecto antiinflaaiator-io y· antipir6tlco ... procumciado 

que los coapuestos or-l)Antcos solos <2341. 

Las int .. accicnes de los iones -Ulicos se pu9d11n utilizar 

taflbi"'1 con prop6sitos de stntesis. Esto •• puede eJ..ipliflcar 

99diante el uso de los iones .. tllicos COIKI gr~ activadDI"•• o 

protector-es.,.. la slntesis qul•lca de los Acidos nucleicos < 23:51. 

Algunos iones .. tAlicos son vitales para los proceso• blal6QiCD11 

(fi...-ro, zinc, lllllMganeso, etc. J. La r .. cción de catAlisis de 

11nzt .. a que envuelven constituyente• de .t.cidotl nucleicos, pcr 

eJeniplo eaipleando nucle6tidos coao ca8nztao1s, requi_.en 1• 

presencia de iones onet.llicos < 235, 236 l. Los proc- de 

cocrdtnación de los iones .. u.ucos Juegan un papel .uy ispcrtante 

en lo1 caUlisis de los difer-entes llcidos--taa-s Y procesos r9dox en 

los siste .. s biol6gicD11. Esto .. d11111Uestra por- el papel que Juegan 

las .. talaenziso1s in vivo, en otros casos, los iones .. tAlicas 
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qu• cauun ""f9rlledad- •• tl•n11n qu• r--v- d• los organt•­
vtvos. En a.1109 casos, los tan" san tr-ansportuos a trav6s d• l•• 

..iir-a• blol6glcas. Dabldo • qu• lo• tan•• ..t:AUc- son 
fu8"t...nt• hidrof11lcDtl por su carga, y l•• blDCMltlbran•• 

hidrof6btcas1 los ten•• ..tilico• pasan a tr-av•s d• estas 

-br41fta5 sola-nte "" su forlN cat1pl•J• hidr~óbica. Es •JR1Plo 

•l ft.,..ro ., ct.-tas dr-og•s. y qu• se l!lllPl•• - casos d• trapias 
por- deficiencia d• 6st•. 

La tapor-tancla de los cotnpuestos met4llcas en procesas biol6gicos 

- r~l•Ja en las lnv..tiQacion11s cUnicas. S. ha -cantr-ado una 
cor•laclón, ..,tr• la cancentr-aci6n del i6n ••tAltca tr-azasl y 

los factar-•s de riesgo que pr•s•ntan cillP"tas .,,f.,,....tades 

cardlovascular•s t ~l. La investigación d• los t•Jidos h~ 

r9"916 la coor-dtnación d• los ion•• -t•Ucot1. 

IS.2. ASPECTOS FISICOQU:UO:CCS. 

El t19qundo gr-upo, sur11• par- Ja n1te•sidad d• un conoci•i•nta 

~•tallada d• la CDftlPO&lci6n, •structuras, y estabilldadlt& d• los 

COllf>leJos -tilicos de los dif•r•nt .. tipos d• c011pu .. tos qu• -
puacs.n for-..,-. Los .. tudlas sabr• la ccxrdinacl6n quillica d• 

aacr-a..ol6culas activas tal CDlllD pallp6ptidos, prot•1nas, 

car-bahldr-atas, •te., son par la tanto de lapcrtanc:la desd• •l 

punta d• vista ftstcaqu1Mico <?281, y r•qul•r-en d• una 
car-act11rlzacl6n a tr-a,...s de los aspectos tin8"g6ticos. Esto se 

ll•Ya a ceba -Siente la •valuación de la en.,.g¡a libr-• de Gibbs 

t Mº 1 , dmi da a qu• CS.tllt"•i na la di recct 6n d• cual qui.,. cUlbi o "" 

•l 9qullibria de Jas stst .... s ya mencionados. La a9dicl6n d• las 

canstantes d• .. tabilidad d• los c011plejos que· - far--n sirv9n 

para contribuir- a dicha int.,.-pr•tación coao •• analiza en •I 

ap6ndlce S. 
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CM'ITULO VII 

El ewqu_ .. de tra.b•Jo que .. presentó, •• t.n -lo un p.-rlOr'.-.a -Y 

a-•l de •spa:t09 e int11r-.s de un nO_.o consid9r9ble de 

lnv-Ugadares, paro que cancretiz..,, ..i un punto cOllCln conacwr 

c•d• vez ÚS acerca de la natural•z• e· lmplicacion.. de l•• 

dlvw--s tan" y ••• 
blo.al6culas, v que a pesar de que .. han vmnldo .. tudi.-ndo deMllt 

hace 1tuchas décadas, todav1 .. eKlst• .aterial por investigar. 

Actual....,te ese inter6s por entender los ra119os car.-ct.-1 sticos 

qu• definen .. cma uno de los dlfer..,tes sl•t-• de intwrec:ci6n 0 

pr•sentan gr .. n lnfluenci .. en las &reas •dicas y far11AC•utlc•• 

-.ntr• otras-, debido a l• aq>li• 11-a de las .-plicacl.an•s que 

pueden surgir de tales Investigaciones. Pero, par .. poder llevar a 

cabo •l 1PStudio v .n&lisis de dichos •i•t ... • y prob.-r- su 

potencialidad de l• IM!dici6n d• •plicaci6n, •• requt.-e del 

saparte eKperi•ental a trav6s de sus propiedades fund...t.tales 

repr•sentadas ....Siante !IUs par&nietros fisicoquleicos. 

Para cada valor reportado en l• llt-atLra <•J. canstMlt•• de 

protonacl6n v d• estabilidad > •Ki•t•n algunos puntos que son mav 
1.,,artant .. de r__.car v que l• sirven de b•- V canfiabilidad • 

- El trat ... lento mcperl..,..~al • lo 1..-110 del ti11111110, h• eKigido el 

utilizar el equipo y l• lnstru99\tsción del -yar .-d•lanto 
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t.:nológico de •cuerdo a la 6poca en que -

investig•ciónS afortunadamente. en este tieapo se cuent• 

sorprendente dl!!'Sarrollo en la electrónic• e infar•tica 

l• 

con un 

que -
expresa de far11a vi va en 1 os equipos de trú•Jo. en los que un 

investigador puede apoyarse para detmr11in•r l•s propiedad.. de 

una manera •As sencilla y con ahorro en el tieepo 

w;oportar los modelos qu~ se pr-oponen. 

-Este trabajo presentó las bases t96ricas gen11rales 

par• 

y 

aplic•ción a l•s técnicas calarilll6tric•s y potencia.6tric••I la 

i111pcrtanci • de presentar al eenos estas dos t6cnic•s radica en el 

h9Cho de que por ambas, se puede evalu•r un 11iseo sist... y 

obtener por dos caminos diferentes la infcr-..ci6n requ.-id• no 

indic•ndo que son los 6nicos que existen l. Esto sirve para la 

CD11Paraci6n de resultados con la BUbsiguiente •captación. r.:hazo. 

a reestr~cturaci6n del pl•nte.,.iento del tr•b•JO experi11ental. 

Par• definir un posible 19Ddelo de interacción. .. n11ee .... aa 

conocer lo eejor posible cada uno de los el-tas que - ven 

involucrados.< ej. n•turaleza y p1..rez• del i6n .. t:Álico. ligando y 

reactivos en gener•l IS cuidar el desarrollo experiMllnt•l en su 

etapa prepw-atori• ej. preparación de las solucian•• • 

estudiar. eantener fus-za i6nic•. t'"'Pr•ttra del 

canst•nt ... etc. > y seguir con esa calidad de tr..,•JO h••t• •I 

finall Mantener el equipo c•libr•do y 

i11portante 1 conocer el c09Partaeienta t.,to del ión .. tilico en 

estudio que puede tener en disoluciones •cuaeas. c~ d• 1• 

posible fer•• dtt ,:eacc:lonar por parte del Hg.ndo en •l •iseo 
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11ttcUol alllboa .a.ttidos • dH•r&'nt•• cond:lciann d• trabaja •J· 
•fKtaa d•bidas <11 camio en •l valor d• pH a lo larga d• toda •1 

:lnt«"vala para pr•decir si puadl! presentar- especi•s -t.U:lcas 

hidratadas a caonplejas :Insolubles, qu• podr1an alterar 

cans:lderabl-ent• Jos valares obtenido• par<1 l•• tnteraccton•s 

nietal-ltqando en inv95ttgactón. 

La caracter1sttca prt1SOrdial ..., •1 enl-=:• de lam 

can Jos o-••inoActd-, - ll•v• a cabo v:la 

carbox t 1 o ttir11t nal as ca.o ca1 ni •a. Par otro l ado, 

tan•• .. tAJicaa 

grupos a11i na y 

••tas •<1nttmnen 

una tand9ncia auy aarcada hacia Ja foraac1ón d• anilla& d• alta 

.. tabilidad f coepl•Ja• qualatos > dtlbido a que •l .,..lace da .. t• 

tipo d• si•t-as genrallilente •• inl• •n6rgica, respecta a un 

9nl•c• amncilla existente entre un J:lganda y •l ion ... tAl:lca. 

La participación de las dif•r9ntes grupas func:lanal•• en cada uno 

de Jos a-aainolictdaa representa una posibilidad de interacción y 

6ata d1Pp11nde en gran llltdtda de su localización dentro d• la 

bioaol6cuJa y de S.:. fuerza de interacción. El grupo OH •n el 

a•inaAcido serina, Ja ••ida en asparagina, par ej..-plo, san 

capacea de interaccionar d6bil-.t• can Ja .. yor1• d• loa iones 

.. tAlicaa, esto dada Ja baja baa:lcidad d• cada grupo. En callbta, 

la ctat•ina y Ja hi•tidtna prea11nta un tercer grupo donador de 

fuerza y localización favorabl• en la for-ción d• enlaces nuy 

.. tables. 

Es evidente que con Ja participación dal a11ina t...-atnal, .•l 

cercano carbonilo y el carbontla teratnal, las 11Dl6Culas d• 
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p6ptidos P~- int .. accian.w- can un 116-o cansidmrAbl• d• ian•• 

-t&licos1 sin IMbargo, estas intw-accian•• gllntlral-.t• san 

di6biles v esto se puede Observar al ca.parar las canstant- de 

esteilidad tanto para un p6ptido COiia para un -inmocido <•J• 

glicil-Qlicinato centra glictnato can O.. <lit t sl9'1do p..,..a 6ste 

01 ti •o ••vares. 

La caardtnación de los -••ces º•n lOtl P6ptidos es .,.. p_.t• una 

función da Ja natt.ralma d• los iones ..Ulicas, par •J-.plo el Co 

<II> v •l Zn <lit induc- a la desprotanación del grupo .. idal 

pero tal grupo requiere de Ja presencia de un grupo d• _.r• .,., 

una posición qu.latabl• r•lattva a dicho Mllace, v .. •l grupo 

a•ino t..,..•inal el -Jor grupo d• a•arre en la -varia dit · los 

casos. En el caso de los metales alcalinos-t6rreoa, la tntmracclón 

con los p6ptidos pr•senta una situación dif.r1Stte dl!bido a qu• -

favorece Ja interaccion con el grupo carboxilato respecto al .. ano 

t..-•inal. 

C.be resaltar que Ja deter•inación de l aa int.racciones can l•• 

protelnas •s .uv ca.pl•Ja, dltbido • la gran cantidad d• grupa. 

funcionales que se pueden encontrar 11n cualquiera de •llas, p.ro 

d• estos grupos, Jos grupos a•ino v carbmcllos t8r•ina1 .. pasan • 

..- d• -nor importancia v au lugar lo t- lo• grupas d• -var 

r•levancia 1 carboxtlas, i•ldazol o aulfhidrilos. 

O.Otro de lo• •factos llA• notabl- que re .... ltan de la tnt-acctón 

d• las prot•lnas can lOtl tunea ..UUcos - t19'1en la 

-tabUtdad, qu• ~ta g-al--.t• can la pr-...ci• de "to• V 

H abserva dado qu• dt-inuve la posibl Udad d• de.naturaUzactón 
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d• I• prateln• par calarl •dllll6•• la prellllr\Cta de 109 lorw• pued• 

alt..-ar l• salubtlid•d de ••• prote1n•• y que puMf• llmQ.ar a la 

precipitación da l• ~isea o • g...,erar un COOllpl•Jo tnsolubl•. 

En la concerniente • la solubilidad, las intervalos en que .. 

..,,•Jan l•• condlclan- experi..-.t.al•• puMtan dar arlgmn a que •• 

pr•..nt• una coonpetenci • antr• ion•• -u1 teas y 109 pratan•• H• a 

valar•• d• pH .leido•• a bt11r1 0 af11etar -C:OllO v• •• c-t.6- con Ja 

for .. ct6n da ton•• hidrat•dos • pH b.t.sic09. 

Reali2ar asta tipo d• lnvestig•cton•s no•• n•d• f.t.ctl, d•do que 

requt.-• de un anar11e ••fu .... .za, apoya, y d• I• infr ... tructura. 

•d1teuada1 y debo reconocer por 11i parte, al dar- cuenta d• ello, 

que extst• Qr•n calidad en al tr.-bajo y en las perllOl'las 

involucradas en la investigación en nuestro pala, ...,xica. 
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9 UNIDAD !IE IHTERCAWIO DE CALDll 
10 CELDIU.AS DE MEZCLA DE CCALOlll REACCION 

11 .wPLIFICADOR 
12 REGISTllADOR 



APENDICE 5 



APENl>JCE s 

ENERBtA LIBRE DE 8JBBS. 

El c...,io de en1>r91a libre bajo unas condiclan .. dadas, AB 

.. Wlcuentran relacionadas 11e1:1iante la ecuacl6n 1 

AG = AGº + RT In k Ec. A. I 

y 

Aplicando el criterio de equilibrio, .a.e o, a pr .. lón y 
t.-peratura constantes. O. aqU! que en tal estado l• ecuación A. I 
quede 1 

AG
0 

• - RT In k 

La aocuaci én A. 2 relaciona di recta-.h• la constante de .. tabl 1 i dad 

de equilibrio terllOdlnA•ico de l• reacción a una t...,eratura T 

con el cambio de anerg!a libre CAGº>, para el sist ... de reaccién 

11r1 estudia. 

El v•lor de AGº que .. calcula a partir de las canstant.. de 

estabi 1 i dad es inuy i 11portantel si el valor de· Ali' .. negativa, 

Indica que al proceso es •9PDntAneo 0 favoreciendo l• reecci6n 

directa, •• decir, la for•aci6n del c....,lajo en estudia hasta 

alcanzar el equilibrio. Par otro lada, si ABº de la reacción .. 

positiva, la reaccién inversa .. favorece hasta •lcanzar el 

equilibrio y .. i9'>ide la fcr .. cl6n del CDlllPl•Ja. 

Par consiguiente, el signa de MJº Indica si la reacción directa a 

la inversa son .. pontAneasl mientras que su •agnitud indica cuan 

espontAnea o na espontAnea •• la reacción. 

Cuando AGº es qrande v negativa, k es grande, la que Indica que 

despu•s de haber alcanzado el equilibrio, el cociente entre 

productos v reactl vos •s .... Y elevado. 
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81 Ni' - ll&JY gr-and• p-a post U va, k •• .. y P911uel'la y -mqutUbr-ta •I cacl-t• ant.,.tar - .. ,, pmqu.i'la • E'• d11etr 0 

tndtca qu• tan l•Ja. d•I equlltbrta •• -.cu.ntra una -cla 
r•acct6n tnlclal y •• la r-•acct6n .. dlr-9Cctanari hacia 
tzqut-da a dtlr•cha para alcanzar •I 11q1..1tltbrta. 

tJMJllCleN llE LA CONBTMTE' REIFECTO DE LA TD9'EMTIN Y 

ENTAL.PIA. 

•I 
NSº 

d• 

la 

La ugnttud d• Ja can•tant• d• 11qutltbrla p-1U11sc:• can•tant• para 

cl•rto valar de T, y varia slgntftcattva--.t• r-s11P9Cta a lo• 

callbla• d• ••ta. 

SI .. U11n• - ccn•ld.,.aci6n Ja 9Cuacl6n A.2 y deap•J.-O• In k 

.. tl9n• 1 

In k • - ABºI RT 

eln k 

e T 
.!..... 
R 

Al tour mn cu-ta Ja r-•lac:t6n • 

e Cll.8°/TI 

e T 

V •I .. .u•tttuy• .n Ja .cuactón A.4 • 
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din k 1 [~ J d T R Ec. A.S 

-- k Pbr" y ¡;sº indap1111dientes de I• presión, les 
derivadas. "" un principio parcial .. , -conai.._an total ... 

La ecuación A.5 define el coefici1111te de t1Mper•tura 

del caler de reacción <callbto de entalpla -lar 1 
t9H11p...-atura. 

"" función 
Mt> y .. 

Se requiere conocer Jo• V•lcrea de Mf> reapecto a loa camio• de 

t-.p...-•tura para lntll!qrar con exactitud la ecuact6n ant.,.ior. 

P8ro ai los intervalo• de t941perat:ura llOl1 pequel'IOB, ae pude 

conaiderar que no h•V variación en lo que r119Pecta al valar de 111f> 
e int9qrarse 1 

In ka ., AHº [ T&- Ta J 
-¡¡¡- ~ T•Ta 

Ec. A.6 

Lo• valar•• 11n lo que respecta • lo• caatliOB de 91\talpla de un 

•l •t-a -pecl Uco, - pulld9n obtener al ellPl-r •I •toda 
calari•~rtca con reault•da• ... V ac1tPtablea. Cu1111da - ~ta can 

loa valar•• d• ~.r v k, puede calcular .. ka • T•I v ftnal.,...te 

eate valor .. utiliza para evaluar la energla Ubr• d• atbb• .aler 

a ••a t1N11Peratura nueva <Tal para •l •i•t- en eatudia. 

Si .. busca deter•inar llJf' v .. cuenta can lo• valor- de las 

con•t•nte• de •stabilidad v su• t...,eratur•• correapondientea, .. 

pud• celcular qr•fica-.te si - tiene la ecuaci6n • 

d In k AH° dT 
• R~ 



lnt11qr.,,do 1 

In K bJf' 
RT 

+ e Ec. A.7 

Al conacl!f" un valor de K, • una t-.pw-atura dada V suaUtulrlaa _.. 

la 11euact6n A. 7, par• una reacción cualqut.-a, - Clbtl-• I• 
conatant• de lnlBQract6n c. 

Reapecto a -ta ecuación, una gr.lflca In K contra •l lnVlll"- de I• 

t9'1Per•tura 11/T> dab• ..,r una ·unea recta can sa-111..,te Igual a 

-c611' IR>, d9ducl endo de -t• -Pr••l6n el valar mi c .... la de 
-talpla CAHº>. 

El valor de loa callbtas de entrapla -•ar- - pu..s.n celculr a 
partir de la ecuación 1. 

Ec. A.a 

de donde - dawpe Ja t;Sº 1 

MI' MJº 
ASº• Ec. .. •• 

T 

CW'CIDMJ CIUJAI FICA. 

La dlip9ndencla de la t...,_.atura - puede det_.mn_. 

•p.-1-tal-te ... u.,,te la evalu.c16n calarlmtrlce de la 

capactdMt calarlflca del •l•t- ., -ludia en •1 rango · • 

lcteper•tur• de lntar6a. Dada que la -per-lmentacl6n prac .... a 

pr-16n canatente, - t1911e I• ecuación A.10 

Cp - [.!.!!...] 
11 T p 

Ec. A, 10 
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"9U vez 1191PUllCt• .v•luar I• -t•lpta •l •• lnt..-• I• fW1Cldn 

d• I• cap•ctd•d calcr1ftc• qu..Sando 1 

HCT> • I T Cp CT> dT + HITol 
To 

l6l 
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