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Quiralidade (Grego)

Cheir = mao

Um objeto quiral € aquele que nao €& superponivel a sua
imagem especular.

Mirror Mirror

Objetos /

aquirais e

objetos P .
quirais ‘ ‘ R ﬂ A A
“N3o tém plano de simetria” @ o .
CH_ X
\ Molécula 9 __ o CHzXY
quiral " g | CHXYZ

espelho
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IsOmeros com um carbono assimétrico

Um substancia com um carbono assimétrico pode existir como dois
diferentes esterioisbmeros. Os dois isdbmeros sao analogos a mao direita e

a esquerda.

Br

|
CH,CH, \ 'H
CH,

a chiral nonsuperimposable
molecule mirror image

right hand left hand
enantiomers

\

Moléculas de imagem especular
nao sobreponivel sdo chamadas
de enantidmeros.
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Alguns farmacos tem acdo na sua forma racémica...

Venlafaxina
Fluoxetina
Hy CH4

4
CH,
H...,

Berotec HsC” “CH,
Sibutramina
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... outros tem acdo na forma enantiomericamente pura

H3C—N

H
_)R\ OH 23
Jﬁf? ’ 4 ‘__OH
o) : fJiIIlIi[f\Fx
O COH m HiC, 0

CAPTOPRIL

Escopolamina Naproxeno
(Buscopan)

Etinilestradiol

_ _ _ cefalexina
Tetraiodotironina

(Puran T4)
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A IMPORTANCIA BIOLOGICA DA QUIRALIDADE

CO,H HO,C
s H' NH LEVODOPA H \h R
HO 2 2 OH

OH
ANTI-PARKINSON

HO, H
L _N

EPINEFRINA
(adrenalina)

TALIDOMIDA

ATIVIDADE TERATOGENICA SEDATIVO
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A IMPORTANCIA BIOLOGICA DA QUIRALIDADE

(5)-(-)-Talidomida (R)-(+)-Talidomida

teratogénico sedativo

‘
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A verdade sobre a Talidomida

Teratogénico
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A Natureza é Assimétrica

R-(+)-limoneno S-(-)-limoneno

Odor de laranja Odor de liméo
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Centro Estereogénico ou Quiral

Uma molécula com um carbono assimétrico (sp®) é quiral.

/_A_\ Um atomo que contém 4
substituintes diferentes
C ligados a ele é chamado de
O centro estereogénico ou
centro assimetrico.

1 an asymmetric carbon Quais sao os carbonos assimétricos?

CH;CH,CH,CHCH,CH,CH,CH; C.‘H_;C|.‘HC.‘H3CH3

OH Br
d-octanol 2-bromobutane
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Enantiomeros

Um composto que tem um centro assimétrico pode existir como dois diferentes
estereoisdmeros.

Diferente geometria espacial - imagens especulares - nao se superpoem.

s Centros de quiralidade

*
{IH3{|IHCH1CH3

Br
2-bromobutane

Br

|
C

-~ erge
CH-.CH H
v

3 .
espelno

dois estereoisObmeros do 2-bromobutano
enantidbmeros

Duas moléculas que sao a imagem especular ndao sobreponivel uma da outra
constituem um par de enantiomeros.

Universidade Federal do Pampa



Quimica Organica | Prof. Juliano

Desenhando Enantiomeros

» As cunhas solidas:
representam ligacdes que estao
para fora do plano do papel.

- Formula em perspectiva:

Br Br « As cunhas tracejadas:
| | representam ligacdes que estao
E para dentro do plano do papel.
e

H

* As ligacdes em linha:

H™ "\ ""CH; H;C™
EHE{:HE EHEEHE estao no mesmo plano do papel.

OBS: as duas ligagcdes no plano

FOormulas em perspectiva dos dois . :
devem estar adjacentes entre si.

enantidbmeros do 2-bromobutano
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Nomeando Enantiomeros - Sistema R, S

O método consiste em atribuir uma ordem de
prioridade a cada substituinte em torno do carbono
estereogeénico (sistema Cahn-Ingold-Prelog). > Nimero atémico

1. A cada um dos grupos ligados ao (a)

£
2
centro estereogénico é atribuida uma \" observer
prioridade (1, 2, 3 ou 4); Y
r’_) C—
2. Gira-se a formula (ou modelo), de N ( N
modo que o grupo de prioridade mais 'ij_,,a‘

baixa fique afastado do observador;
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—> RELOGIO (latim)
(R) —> rectus (direito)
(S) > sinister (esquerdo)

O 0 &\

ko this ko this

=y T N -
s als

S L

(Right turn of R configuration S configuration {Left turn of
steering wheel) steering wheel)
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Regras de Seqiiéncia
(regras ou sistema de Cahn-Ingold-Prelog)

Regra 1. Analisa-se primeiro os atomos diretamente
ligados ao centro estereogénico. O atomo que tem o
maior numero atomico tem prioridade sobre outro que
tenha um menor.

Reqgra 2. Se dois ou mais substituintes tiverem o mesmo
tipo de atomo ligado ao centro estereogénico, use
sucessivamente os grupos de atomos mais afastados
até encontrar a primeira diferenca.

Reqgra 3. As ligacoes duplas e triplas sao tratadas como
se fossem ligacoes simples, mas os atomos nelas
envolvidos sao duplicados ou ftriplicados nos dois
atomos das insaturacoes.
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Dé a configuracao (R ou S) dos carbonos assimétricos nas moléculas abaixo.

mirror

Universidade Federal do Pampa
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Cuidado!!!

Se o grupo (ou atomo) de menor prioridade esta ligado com uma cunha tracejada:
| l

Br Br @
| | Esta para
/ C"””H ! S C\ dentro do

CH-.CH; \ { "CH-CH
35 M2 CH, CHy ° 2173 plano
3 3

(S)-2-bromobutano (R)-2-bromobutano

Se o grupo (ou atomo) de menor prioridade NAO estd ligado com uma cunha tracejada:

2

2
CH,CH; CH,CH;

‘ "'.r ‘

qual é sua configuracao?

A molécula tem configuracao S

Universidade Federal do Pampa



Quimica Organica | Prof. Juliano

Universidade Federal do Pampa



Quimica Organica | Prof. Juliano

Universidade Federal do Pampa



Propriedades dos Enantiomeros:
Atividade Optica

» Um par de enantibmeros apresenta as mesmas propriedades
fisicas.

Propriedades fisicas (2R)-butanol (2S)-butanol
ponto de ebulicao (1 atm) 99,5 °C 99,5 °C
densidade (g/mL a 20°C) 0,808 0,808
indice de refracao (20°C) 1,397 1,397

.. exceto a atividade optica.

* Moléculas quirais sao opticamente ativas, ou seja, giram o
plano da luz polarizada.




Propriedades dos Enantiomeros:
Atividade Optica

direction of light propagation

e | |
(\\j/a r_,*‘; L\ lr/r‘

Y "' "Ir ;
light normal polarizer plane-polarized sample tube plane- analyzer viewer
source light light containing a polarized
chiral compound light

* Uma molécula que gira o plano da luz no sentido horario é chamada
dextrogira (+) ou (d).

* Uma molécula que gira o plano da luz no sentido anti-horario é chamada
levogira (-) ou ().

* Se um enantiomero gira o plano da luz no sentido horario, o outro ird girar o
plano da luz com o mesmo angulo (o), porém no sentido anti-horario.
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DESVIO DA LUZ PLANO-POLARIZADA

— I\

Composto opticamente Composto opticamente .Compos’Eo .optica.me.nte
inativo, pois ndo girou o ativo e dextrdgiro, pois girou ~ ativo e Ievogfro, POIS girou ©
plano de vibracdo da luz o plano de vibracdo da luz plano de vibragao da luz

polarizada. polarizada pra a direita polarizada para a esqgerda
(SENTIDO HORARIO ) (SENTIDO ANTI-HORARIO)

4 4

ROTACAO (o) ROTACAO (o)
POSITIVA NEGATIVA

Universidade Federal do Pampa
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Propriedades dos Enantiomeros:
Atividade Optica

medida do angulo de rotagcao do
plano de polarizagcao de uma
substancia opticamente ativa.

luz nao-polarizada

|

lente polarizadora

|

AMOSTRA

|

lente analizadora

|

OBSERVADOR Polarimetro

O angulo de rotagao (o) obtido em um experimento de polarimetria depende do
numero de moléculas opticamente ativas encontradas pelo feixe de luz.
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Propriedades dos Enantiomeros:
Atividade Optica

* Assim, o angulo a depende de varios fatores: comprimento de onda da luz utilizada
(A), temperatura (T), concentracao da amostra (c) e comprimento do tubo de amostra

(1).

* Para padronizar as condi¢coes de medida usa-se a rotacdo especifica [a], : dngulo
observado (a) quando: C=1gmL?% 1=1dm, T=20°Ce A =ldampada de sddio (D) = 589
nm.

[alp = =2
[ ¢
(ijE'.IH (|:‘.H3EZIH
A H CCH,
CH-" 1 1 1 1
= {:H:{:H'; EHE{:H';
(R)-2-methyl-1-butanol (5)-2-methyl-1-butanol
20°C = =0 0°C -0
[ﬂ']D = +35.75 [a]D = —5.75

*OBS: [a], é uma propriedade fisica, assim como ponto de ebuli¢do, solubilidade, etc
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Colesterol

[a]p=-31,5

| -
O/ : HO/O/ 0

Penicilina V Paracetamol
[a]p = +233 [a]p =0

Universidade Federal do Pampa
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Nao existe correlacao
direta entre o sinal de
rotacao da luz plano-
polarizada (+)- ou (-)-e a
estrutura de um
determinado enantiomero
(R)- ou (S)-

CH;
HOHzc.._,é aH

CH,

H,C

(R)=(+)-2-metil-1-
butanol

[« ])'= + 5,756°

CH,
C|H2c:.._,_c5: aH

|
CH,

H,C

(R)=(-)-1-cloro-2-
metilbutano

[w]’=-164°

(S)-(-)-2-metil-1-
butanol

[ ]2’= - 5,756°

CH,
H.._é LaCH,CI

|
Hzf.l':

CH,

(S)=(*+)-1-cloro-2-
metilbutano

[a ]l = +1,64°
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Mistura Racémica

» Uma mistura equimolar dos dois enantiomeros e
chamada de mistura racémica ou racemato.

Ex.: (+)-2-butanol

CHj CHj
HOW (H H..._é,.OH
l + |
"3"'2 Hzcl:
H3C CH,
| 50% 50% |
|

Mistura racémica: rotacao optica igual a zero
(é opticamente inativa) — a rotagcdo de um cancela a rotacao do outro.
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Excesso Enantiomérico

» Uma mistura de enantiémeros pode ser enriquecida em um
dos enantidmeros.
Para medir o excesso enantiomérico (ee):

% do excesso rotacdo especifica observada
enantiomérico ~

rotagdo especifica do enantiomero puro

Universidade Federal do Pampa
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Excesso Enantiomérico

(85)-2-butanol tem rotagdo especifica de + 13,52° e (R)-2-butanol
tem rotagdo especifica de - 13,52°.

Se uma mistura desses enantidmeros apresenta rotagdo especifica
de + 6,76°%:

46,76

_ 100 —50%
¢~ 1352

Ou seja, 50% da mistura consistem no enantiomero (+) (o excesso)
e os outros 50% consistem na forma racémica. Consequentemente,
a mistura é de 75% do enantiomero (+) e 25% do enantiomero (-).

Universidade Federal do Pampa



Moléculas com mais de um carbono assimeétrico

Possui 2 centros de quiralidade = 4 estereoisdOmeros

Treonina
(aminoéacido) I espelho I espelho
cooH | Hooc coon | Hooc
Hal JoaNH, | HoNa s _aH H | :
(|:* | l R | I S
C
H*™ I ™wOH | HO™ : ™wH HO.-—-?KH | H-""E"'*OH
R - | :S S - I :R
CH; | H;C CH, | H,C
l [
Enanﬁeros Enantiomeros
2R,3R 25,38 2R,3S 2S,3R

Qual a relagao entre os isomeros 2R,3R e 2R,3S?
S3ao estereoisOmeros, mas nao sao enantiomeros.

Diastereoisomeros: sao estereoisomeros que nao sao imagens especulares um do
outro. Possuem diferentes propriedades quimicas e fisicas.
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DIASTEREOISOMEROS: n3o sdo imagem especulares e ndo

se superpoem.

CO,H o
Ha Lo NH; HaNa L

C .
H” | “oH HO” |

CHg CHg

b/
gt

Enantiomers

Universidade Federal do Pampa
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Moléculas com mais de um carbono assimétrico

» O numero de estereoisomeros possiveis nao ira
exceder 2", onde n e igual ao numero de centros
estereogenicos.

» 2"-1 pares de enantibmeros.

2" = 22 = 4 estereoisdbmeros
21 = 22-1 = 2 pares de enantibmeros

2 centros estereogénicos (n = 2):

chl;ﬁ*‘ ~ H:“‘\i:; H\é;:HL HoNa | #H H \l/:‘

/C\,— L Y, /c\ .—./C\ L /C\ﬁ-

H" | ,L)F HO !.H HO I H H H ‘!WuH

¢ . o0 @0 . :@ =>» 4 estereoisdmeros
Qi% ¢ ,&a_o Oﬁ.‘ o8 3 ao
iy ¢ | o83 ¢80 (4 2

I - “ % ® o G

- 2 pares de enantiomeros

2R3R 2R3S 2S3R

285,38

Enantiomers

Enantiomers
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Exercicio:

Colesterol

H,C

28 = 256 estereoisdomeros

Somente um € produzido pela natureza.

Esse resultado é tipico, a maioria das moléculas biologicas é quiral e, geralmente,
apenas um estereoisbmero € encontrado na natureza.

Universidade Federal do Pampa
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Calcule o n° de esteroisdmeros possiveis em cada caso:

HSC_N/\R CH
OH 3
- e H
0 ~__-OH
o
m M O‘ 0

Escopolamina Naproxeno
(Buscopan)

Etinilestradiol

_ _ _ cefalexina
Tetraiodotironina

(Puran T4)

Universidade Federal do Pampa
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Moléculas com mais de um carbono assimétrico

» Se um composto tem mais de um centro
estereogeénico, analisamos cada centro
separadamente e decidimos se e (R) ou (S).

* %
EH;I.’T‘HI.’T‘HEHi

Cl OH
3-cloro-2-butanol

H;C H

F

C—(C=OH
e £

Ccl 5 CH;

Universidade Federal do Pampa



Compostos Meso

Substancias com dois carbonos assimétricos podem ter até quatro
estereoisOmeros. Entretanto, algumas substancias com dois
carbonos assimétricos tém somente trés estereoisomeros.

HqC CHs HqC CHs HqC CHs HaC CHj
Br\\““>_<”'”//8r H\““">_<”’//H H\‘“‘">_<”’//Br BM“H//H
H H Br Br Br H H Br
A B C D
A=B

(2S,3R)-2,3-dibromobutane (2S,3S)-2,3-dibromobutane  (2R,3R)-2,3-dibromobutane

HsC CHj
Br\\““'?' <"""HH
H Br

Composto meso
(aquiral) Enantiomeros
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Opticamente inativos: composto meso e mistura racémica

Composto Meso: 1 s6 molécula com 2 centros quirais idéntico (+) e (-)

H;C ¢ CH;,
\ / I:> Compensacgao interna = INTRAmolecular

e CiC iy
H y \ H

Br v Br
R S

Mistura Racémica: 2 compostos diferentes onde um é (+) e outro (-) e temos uma
mistura de mesma concentragao.

LFHZOH (|3H20H

Cony G
“\ H H { CHj Ii) Compensacio externa -

CHs CH,cH, CH,CH;

(R)-2-metil-1-butanol (S)-2-metil-1-butanol

INTERmolecular

@] = +5,75° (] = -5.75°

Universidade Federal do Pampa



ldentificacao de Carbonos Assimétricos
em Compostos Ciclicos

7

H
estes dois grupos
sao diferentes /.
NS
CH,
H H H
3
Br Br Br Br
CHj, H

CHs H

cis-1-bromo-3-metilcicloexano trans-1-bromo-3-metilcicloexano

E quanto aisomeria optica?
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H

CH;,

CHj;
cis-1,3-dimethylcyclopentane
a meso compound

Br Br

cis-1,2-dibromocyclohexane
a meso compound

Prof. Juliano

CH;| CH;

H | H
CH; CH,

trans-1,3-dimethylcyclopentane

a pair of enantiomers

AR

BrH £ H Br

trans-1,2-dibromocyclohexane

a pair of enantiomers

Universidade Federal do Pampa
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1. Quais dos seguintes compostos tem carbonos assimétricos? Indique-os.

. CHECHQ_{%HCHE d. CH?,CHZGH

Cl
2. Desenhe enantidbmeros para cada composto abaixo, usando formulas em perspectiva. De a

configuracdo de cada centro assimetrico.
Br CH3 CHg,

|
1. CH;CHCH,OH 2. CICH,CH,CHCH,CH; 3. CH3CH(|3HCH3

OH
3. Indique se cada um dos seguintes compostos tem configuracdo R ou S:

(|3H(CH3)2

.

C Ty
CH \ 'CH,CH;
HzBI'

(|3H2Br
b- /C""m

CH,CH, ), "CH2CHCI
OH

4. Indique todas as configuracdes de estereoquimica (E,Z ou R,S) da estreptimidona. Quantos
estereoisdbmeros possui? Quantos pares de enanti(“)rre]eros?

H H.C H.C H

Universidade Federal do Pampa



5. Dadas as estruturas ao lado, responda: CH; CH;

a. O (R)-acido latico é dextrogiro ou C' c|~
levogiro? A A

giro: o . HO " coon HO  tooNa*
b. (,) (R)-Iactato de sodio é dextroglro ou (5)-(+)-lactic acid (5)-(-)-sodium lactate
levogiro?

6. O (S)-(+)-glutamato monossédico (MSG) é um realcador de sabor usado em
muitas comidas, principalmente em fast food e comida chinesa. O MSG
tem rotacao optica especifica de + 24°.

a. Qual é a rotacao optica especifica do (R)-(-)-glutamato monossodico?

b. Qual é arotacdo oOptica especifica de uma mistura racémica de MSG?

COO™ Na*

"”E"L""”H

“0O0CCH,CH, +NH;

(5)-(+)-monosodium glutamate

7. Desenhe o0s estereoisdOmeros do 2,4-dicloro-hexano. Indique pares de
enantiomeros e pares de diastereoisdmeros.

8. Desenhe todos os estereoisémeros possiveis dol,3-dibromopentano.
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9. Qual dos seguintes compostos tem um estereoisdmero que € um composto

meso?
a. 2,3-dimetilbutano

b. 3,4-dimetilhexano

d. 1,3-dimetilciclo-hexano

10. As seguintes

enantiomeros?

HO

estruturas representam

CH;

C\-.. iy CH3
H

XC\...,,”H and

CH,CH,CH,

Ve
CH,CH,CH,

(|31

/,C{-ur{j]_[j

(|3H2Br

XC‘..J,,, Cl and

CHy  CH,CH;

i

A\ “CH
HQ_B r

(leEBI'

/”C\.I"w OH and

HCH3

Universidade Federal do Pampa

c. 2-bromo-3-metilpentano

a mesma molécula ou

OH
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11. Atribuir a configuragcéo absoluta (R ou S) para a molécula abaixo

H

C H
/C—CH;OH

CH5CH>
(+)-2-Methyl-1-butanol

H

PROBLEM 7.6 Does the molecular model shown represent (+)-2-butanol or
(—)-2-butanol?

Universidade Federal do Pampa



