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Emil Fischer published hia proof of the structure of glucose in
1891, In 1902, he received the Mobel Prize in chemistry for his work.
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Proyecciones de Fischer
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Formulas en perspectiva
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Como se interpretan las proyecciones de Haworth
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Two possible chair forms
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Espacialmente, los azucares en su forma piranosa adoptan una conformacion de silla
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MUTARROTACION
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MUTARROTACION

o
1
+112 \ o.-D-(+)-glucopranosa

2

o | .— B-D-(+)-glucopiranosa

+19

Y

Tiempo (min)

1. Obtenido por cristalizacion a temperatura ambiente.

2 .Obtenido por cristalizacion a 98 °C.



Es posible calcular la proporcion de los anomeros en el equilibrio, ya que la
rotacion especifica de la mezcla corresponde a la suma algebraica de las
contribuciones de cada anémero, las gue son proporcionales a su concentracion.

Ejemplo (X corresponde a la proporcion del anomero o).

" [a]D25°C(a)+(1_X) | [a]D25°C () D25°C(a+p)

X . 112 +(1-X) .19 =527
112X + 19 - 19X = 52,7
93X = 33,5

X= 33,5/93= 0,36

De acuerdo a esta ecuacion la proporcion, una vez alcanzado el equilibrio, es 36
y 64 % para los anomeros a y [ respectivamente.
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Espectro simulado de glucosa
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Los efectos anisotropicos debidos al enlace C-C:

Si el ndcleo de hidrogeno esta en posicion axial cae en una region de

proteccion (+) se deberia esperar un valor de desplazamiento quimico (d)
a menores frecuencias (campos altos).

Si el nacleo de hidrogeno esta en posicion ecuatorial cae en la region de

desproteccion (-) deberia encontrarse su 6 a un valor de mayor frecuencia
(campos bajos).
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View down C1-C2 bond:
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1.5 kJ mol™!

accepted value (3.8 kJ mol™") for an equatorial over an axial hydroxyl



Los ciclohexanos sustituidos con
grupos alquilos prefieren la orientacion
ecuatorial

Los tetrahidropiranos sustituidos con
grupos alquilos presentan las misma
preferencia

El C anomérico de D-glucopiranosa
también muestra preferencia por la
orientacién ecuatorial.

Sin embargo, cuando se transforma en
metilderivado en el C anomerico, se
invierte la preferenciam dando
mayoritariamente el anémero alfa
(axial)
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HOAc HOAc

HO Ho
AcO = AcO
La sustitucion con grupos A0 oA " AcO ond OAc

. i - H OA % - . H
mas electronegativos cambia ¢ 8% 14%

en mayor medida la HOAC HOAC
-, H H
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Br OAC OAC OAC
known unknown ja; 0%,

Efecto anomerico



Efectos estereoelectronicos en la estabilidad de tetrahidropiranos sustituidos

¥

Cualquier sustituyente electronegativo en C anomérico tiene preferencia
por la posicion axial

\ 4

Efecto anomérico

El efecto anomérico
aumenta con la electronegatividad del sustituyente distintode Hen C1y
disminuye al aumentar la constante dieléctrica del medio
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X
X
desfavorable favorable

Momento dipolar (i) minimo

Una explicacion es la interacion dipolar negativa entre los pares de
electrones libres del anOmero ecuatorial comparada con la interaccion
dipolo-dipolo favorable en el anOmero axial.



Un explicacion complementaria se basa en la interaccion entre el par libre
de electrones localizado en posicion axial en el orbital molecular n del O5
y el orbital molecular antienlazante (c*) del enlace C1-X

Interaccion favorable

1
@ / Interaccion orbital maxima
O
(7

1
X

L&

Este ordenamiento antiperiplanar (entre el par de electrones libre y el
enlace C1-X) encontrado en el anOmero axial es favorable y ocasiona:

La disminucion de la longitud del enlace entre el O anular-C anomeérico
El alargamiento del enlace C anomérico-X
*El aumento de la densidad electronica en X



Efecto anomeérico reverso

Cuando el C anomérico esta sustituido por
un grupo electropositivo, donor de
electrones, se observa preferentemente la
disposicion ecuatorial.

CH,OAC Br
OAC W
\_/~CH:
OAc OAC

W}:-P

La explicacion es la interaccion
favorable entre dipolos opuestos

Bromuro de N-(tetra-O-acetil-a-D-glucopiranosil)-4-metilpiridinio
Solo se encuentra el conformero 'C,



Los hemiacetales se estabilizan por puente de H
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Predominio del isdbmero ecuatorial
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Las estructuras piranosicas de los azUcares pueden ser ancladas
mediante la formacion de acetales

glucose OH OH

m OH
HO— X~ N ) an"*{“i---f'“\

ANy B

OMe

Sintesis de Fisher (1893)

OH
o Q cH OH HCI
HO O ﬁSDC DCHg
OH

CICHq

methyl e-D-glucopyranoside  methyl B-D-glucopyranoside
mp 105°C, [ot]p +158° mp 107°C, [a]p—33°

mayoritario
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En los acetales derivados de monosacaridos (glicosidos)
opera el efecto anomerico que estabiliza al anomero axial

C1-05



Efecto exoanomeérico

El grupo alcoxi exociclico asume un arreglo conformacional donde un par libre
de electrones del oxigeno anomérico (OR) y el enlace C1-Oanular es anti-
periplanar

Os

L5
)
/

C, H

O anomeérico-C1



En acetales ecuatoriales no hay contribucion favorable del efecto anomérico
normal por lo que domina el efecto exo-anomérico determinando la
conformacion preferida del grupo alcoxi sustituyente en C anomérico

Este analisis basado en las observaciones de Lemieux' ha hecho grandes
aportes a la quimica de carbohidratos (RMN, analisis conformacional,
glicobilogia y sintesis)

El efecto exo-anomérico es el responsable de la forma helicoidal de muchas
cadenas polisacaridicas

'Raymond U. Lemieux (1920~ 2000),
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