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Piramidalna budowa powoduje, ze w aminach zawierajgcych trzy rézne podstawniki atom azotu sta-
je sie chiralny i mozliwe sg dwie konfiguracje enancjomeryczne. Takich amin nie udato sie jednak roz-
dzieli¢ na dwa enancjomery, poniewaz konfiguracje sg nietrwate i tatwo ulegajg inwersji. Energetyczna
bariera inwers;ji jest niska, gdyz wynosi zaledwie 25 kJ/mol, co oznacza, ze w temperaturze pokojowej
zmiana konfiguracji nastepuje bardzo szybko — ok. 10 razy na sekunde.
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Inwersja konfiguracji aminowego atomu azotu
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Pierwszym zwigzkiem zawierajgcym chiralne atomy azotu, ktéry udato sie rozdzieli¢ na dwa enan-
cjomery, byta tzw. zasada Trogera.

N\—CH2 CH3
Cbz
CH; CHA-N

Zasada Trogera

Zastgpienie wolnej pary elektronéw na atomie azotu czwartym podstawnikiem, jak ma to miejsce
w czwartorzedowych solach amoniowych, powoduje wzrost stabilnoSci konfiguracyjnej atomu azotu do
tego stopnia, ze sole amoniowe zawierajgce cztery rézne podstawniki mozna bez trudu rozdzieli¢ na
enancjomery.
CzynnoS¢ optyczna wynikajgca z obecnosci chiralnego atomu azotu jest =
rzadko spotykana i nie ma wiekszego znaczenia w chemii organicznej. Znacz- |
nie czesciej mamy do czynienia z aminami optycznie czynnymi, ktérych chiral- |
nos¢ jest zwigzana z innymi elementami budowy czgsteczki, najczesciej z chi- R®
ralnym atomem wegla. Do najprostszych nalezy 1-fenyloetyloamina, tatwa do
otrzymania wpostaci optycznie czystych enancjomeréw. Jest ona czesto stosowana do rozdzielania
innych zwigzkéw optycznie czynnych, np. kwasoéw, z ktérymi tworzy diastereoizomeryczne sole.
Najwazniejsze wtasciwosci chemiczne amin pierwszorzedowych, drugorzedowych i trzeciorzedowych
sg zdeterminowane przez reaktywnos$¢é atomu azotu, ktéry dzieki obecnosci wolnej pary elektrondow
posiada wtasciwosci zasadowe i nukleofilowe. Do

CH

° 5\ /CGI_|5 najwazniejszych reakcji amin nalezy tworzenie soli
H —-"/'C_NHZ NH,—Ceee H zkwasami nieorganicznymi. Reakcje te polegaja na
CH, CH, odwracalnym przytgczeniu protonu do wolnej pary

elektronéw atomu azotu.
S(-)-1-fenyloetyloamina R(+)-1-fenyloetyloamina
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RNH, + H == RNH, kation alkiloamoniowy
RNH +H = R NH, kation dialkiloamoniowy
RN+ H == RNH kation trialkiloamoniowy

Miarg zasadowosci amin jest stata rownowagi reakcji z woda:
RNH, + H,O = RNH! + OH"

_[rnH; J[oH]

’ [RNH, |

Aminy alifatyczne sg silniejszymi zasadami niz amoniak, w przeciwienstwie do amin aromatycz-
nych, ktére sg stabszymi zasadami. Zwiekszona, w poréwnaniu z amoniakiem, zasadowo$¢ amin alifa-
tycznych jest spowodowana dodatnim efektem indukcyjnym grup alkilowych, ktére odpychajg elektrony
w kierunku atomu azotu. Stabe wtaSciwosci zasadowe amin aromatycznych wynikajg ze sprzezenia
wolnej pary elektronowej atomu azotu z uktadem aromatycznym. Sprzezenie wolnej pary mozna zilu-
strowaé odpowiednimi strukturami rezonansowymi.

— <) (2] D
NH, NH, NH, NH,
6

Amoniak oraz aminy sg dobrymi odczynnikami nukleofilowymi, znacznie przewyzszajgcymi swojg
reaktywnoScig wode i alkohole. Charakter nukleofilowy amin najlepiej obrazujg reakcje podstawienia
nukleofilowego, ktérych przyktadem jest reakcja alkilowania amin za pomocg chlorowcoalkandw.

CH,—CH,
CH,—CH,—NH, + CH,—CH,—] ——> NH + HJ
CH,—CH,

Analogicznie zachodzi reakcja substytucji nukleofilowej jodku metylu za pomoca aniliny, prowadzag-
ca do N,N-dimetyloaniliny, ktéra jest waznym substratem w syntezie barwnikéw azowych.
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CH, CH,
NH SN

+2CH)] —> + 2H]

N N

Nukleofilowosé amin zalezy od czynnikéw sterycznych, to znaczy od wielkosci podstawnikéw zwig-
zanych z atomem azotu. Duze podstawniki, np. rozgatezione grupy alkilowe, ostaniajg atom azotu do
tego stopnia, ze uniemozliwiajg zblizenie sie odczynnikéw alkilujgcych. Duze podstawniki nie przeszka-
dzajg natomiast przytgczeniu sie protonu do atomu azotu, zatem tego rodzaju aminy zachowujg sie jak
silne zasady i czesto powodujg zachodzenie reakcji eliminacji.

Produkty kondensacji amin ze zwigzkami karbonylowymi

Nukleofilowe wtasnosci amin pierwszo- i drugorzedowych sg wykorzystywane w syntezie oraz w ana-
lizie organicznej. W tej dziedzinie duze znaczenie majg reakcje amin ze zwigzkami karbonylowymi,
takimi jak aldehydy, ketony i kwasy, prowadzgce odpowiednio do aldimin, ketimin i amidow, ktére sg
szeroko stosowane w syntezie organicznej.

R
H\ ’//R\ H* | R\
C + R'—NH2 —>» H—C—NH-—R ——> /C=N—R' +H,0
Il | H
OH aldimin
R|
R'\ &_\ H* | R‘\
% + R"—NH2 —>» R—C—NH-—R' —> /C =N—R" + H,O
| R
OH ketimin

Pierwszym etapem powyzszych reakcji jest atak atomu azotu na karbonylowy atom wegla. PoSrednie
produkty przytaczenia, o strukturze a-hydroksyloamin, sg nietrwate i ulegajg natychmiast dehydratacii,
tworzgc zwigzki zawierajgce wigzania podwdjne C=N, nazywane wigzaniami azometinowymi.
Podobnie reagujg z aldehydami i ketonami hydroksyloamina i fenylohydrazyna, tworzgc odpowied-
nio oksymy i fenylohydrazony, ktére sg czesto stosowane do identyfikacji zwigzkéw karbonylowych.
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R
—NHOH | ——> C=NOH+H,0

H
H oksym

C” +NH,—OH —> || H—

oO—O—™=

R
o | R
¢’ CHNH—NH, —> || H— C—NH—NHCH, || —> C=N—NH—CH, + H,0
|

H
OH fenylohydrazon

Interesujgce i bardzo uzyteczne okazaty sie produkty kondensacji cukréw z nadmiarem fenylohy-
drazyny, zwane osazonami. Byty one po raz pierwszy zsyntetyzowane przez E. Fischera i postuzyty mu
w analizie oraz w ustalaniu konfiguracji cukrow. Fischer stwierdzit, ze cukry réznigce sie konfiguracjg
tylko przy atomach wegla C-1 i C-2 tworzg identyczne osazony. Tego rodzaju cukry nazywamy epime-
rycznymi. Przyktadem takich cukrow sa: D-glukoza, D-fruktoza i D-mannoza, ktére tworzg identyczne
osazony.

CH=N—-CH, CH,OH
CHO | |
H__OH C = I\I—(jél_l5 CO
HO——H 3CHNH—NH, . HO——H 3CHNH—NH, HO——H
H——OH _cy_NH;NH,  H——OH -CH—NH;NH, H——OH
H——OH H——OH H——OH
CH,OH CH,OH CH,OH
D-glukoza osazon D-fruktoza

3C,HNH—NH, T - C,H—NH; NH,

CHO
HO——H
HO——H

H——OH

H——OH

CHZOH
D-mannoza
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Amidy

W reakcjach amin z kwasami karboksylowymi lub z estrami tworzg sie amidy. Reakcja polega na nu-
kleofilowym ataku wolnej pary elektronéw atomu azotu na atom wegla grupy karbonylowej i prowadzi
do utworzenia produktu addycji, ktory eliminuje czgsteczke wody lub alkoholu, tworzgc amid.

OH
B | 2
R—COOH + R NH, — R—C—NH—R ——> R—C\ + HZO
B = zasada OH amid NH—R'
Amidy charakteryzujg sie duza réznorodnoscig budowy, ale 10| @9

wszystkie zawierajg uktad ztozony z grupy karbonylowej pota- —(”‘,—ﬁH— ¢ 5 _szle_
czonej z aminowym atomem azotu. W budowie grupy amidowej

duza role odgrywa sprzezenie wolnej pary elektrondw atomu azotu z elektronami & wigzania podwaj-
nego grupy karbonylowej. Powoduje ono powstanie zdelokalizowanych orbitali obejmujgcych uktad
trzech atomdéw. W wyniku tego sprzezenia wigzanie pomiedzy atomem wegla i azotu nabiera czeSciowo
charakter wigzania podwdjnego, co powoduje ptaska budowe grupy amidowej. Ptaska budowa tej gru-
py zostata potwierdzona pomiarami rentgenowskimi, w ktérych wyznaczono dtugosci wigzan oraz katy
pomiedzy nimi. Grupa amidowa jest bardzo czesto spotykanym elementem budowy

roznych zwigzkéw naturalnych oraz syntetycznych o duzym znaczeniu. Najprostszym O

amidem jest mocznik (H,N—CO—NH,), ktory jest koncowym produktem przemiany O\OO
substanc;ji biatkowych w organizmach zwierzecych. Wiele syntetycznych amidéw zna- @ C—N—
lazto szerokie zastosowanie jako substraty w syntezie lekéw lub wtékien syntetycz- @@
nych. Oto kilka przyktadéw cyklicznych amidéw, zwanych ogélnie laktamami.

:N: 0 N O N (@)

H H H
butyrolaktam walerianolaktam kaprolaktam
Wsrod amidow syntetycznych szczegdlnie interesujgcy jest kwas barbiturowy, ktdry powstaje w re-

akcji mocznika i estru kwasu malonowego. Jego pochodne znalazty szerokie zastosowanie jako leki
uspakajajgce i nasenne, np. weronal i luminal.
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O
CH, HN C,H,
J\ J\ CH, CH,
N @)
H
kwas barbiturowy weronal luminal

W ostatnim piecdziesiecioleciu duze znaczenie zdobyty cykliczne czterocztonowe amidy, zwane
p-laktamami. Sg one elementem strukturalnym antybiotykéw z grupy penicyliny i cefalosporyny.

NH S NH S
\/\/\’/
O O
o N OH o N OH
(0] (@)
penicylina F penicylina G

W potowie XX wieku niechlubng stawe zyskat dietyloamid

kwasu lizerginowego (LSD), ktéry jest jedng z najsilniejszych € 7 Co_Ni(CZZHS

trucizn, a jednoczesnie silnym Srodkiem halucynogennym. N 2775
Wigzania amidowe wystepujg w peptydach i biatkach zbudo- |

wanych z wielu czgsteczek réznych aminokwasow. CH,

LSD - N,N-dietyloamid kwasu lizerginowego

Aminokwasy, peptydy i biatka

Aminokwasem, w Scistym znaczeniu tego stowa, jest kazdy zwigzek zawierajgcy w czgsteczce grupe
aminowa i grupe karboksylowa, ale potocznie nazwa ta odnosi sie do kwaséw aminokarboksylowych,
ktore zawierajg grupe NH,, w potozeniu « - wzgledem grupy COOH. Systematyczne nazwy nie sg stoso-
wane do aminokwaso6w biatkowych. Aminokwasy wystepujgce w biatkach majg nazwy zwyczajowe oraz
skréty odpowiednich nazw, ktére sg pomocne w zapisywaniu sekwencji aminokwasoéw wystepujgcych

w peptydach i biatkach. Oto kilka przyktadow:
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CH,—COOH CH,—CH—COOH
| glicyna Gly | alanina Ala
NH, NH,
>CH—CH—COOH : C|H2_CH_COOH
CH3 | walina Val OH NH seryna Ser
NH, 2
(CH,),—CH—COOH ]
Clez_C|H_COOH cysteina Cys | 7 kwas asparginowy
SH NH COOH NH, Asp
2
N/}»CHZ—?H—COOH ((l;H2)4_(|;H_CQQH
\ histyd Hi li L
\ ITI NH, istydyna His NH NH, izyna Lys
H
| CHZ—(llH—COOH
NH2 tryptofan Try
N
H

Sposrdéd okoto dwudziestu pieciu aminokwasdw wystepujacych w biatkach, glicyna jest jedynym ami-
nokwasem niezawierajgcym chiralnego atomu wegla. Wszystkie pozostate aminokwasy sg optycznie

czynne i nalezg do szeregu L, co oznacza, ze majg takg sama konfiguracje, jak aldehyd L-glicerynowy
Jako wzorzec do ustalania konfiguracji aminokwasow, wybrano L-(-)-seryne

COOH COOH COOH
CH,OH CH,—OH
aldehyd aminokwas aminokwas L-(-)-seryna
L-(-) glicerynowy szeregu L szeregu D Ser
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Aminokwasy sg typowymi zwigzkami amfoterycznymi. R—CH—COOH R—CH—COO°
W stanie statym istniejg wytgcznie w postaci soli wewnetrz- I|\IH @Il\IH
nych, powstajgcych w wyniku przeniesienia protonu od kwa- ’ ’
sowej grupy COOH do zasadowej grupy aminowej NH,,. Sg to tak zwane jony obojnacze.

W wodnych roztworach aminokwasow ustala sie réwnowaga, w ktérej biorg udziat jony obojnacze
oraz kationy i aniony. Mozna oczekiwaé, ze wzajemny ich stosunek bedzie zalezat od pH roztworu.
Sprzezony kwas bedzie postacig dominujgca przy niskich wartoSciach pH, natomiast postaci sprzezo-
nej zasady bedg sprzyjaty wysokie wartosci pH. W przypadku aminokwasow zawierajgcych tylko jedna
grupe kwasowa i jedng grupe aminowg wystepuja tylko trzy formy jonowe.

R—ClH—COOH _H* R—(|3H—COO’ _H* R—(llH—COO’

*NH3 +H* +NH3 +H* NH2
kation on oboinacz anion
pH <5 J ) y pH > 8

Wtasnosci kwasowo-zasadowe aminokwasu charakteryzuje tak zwany punkt izoelektryczny pl. Punkt
izoelektryczny jest to taka wartoS¢ pH roztworu, przy ktérej stezenie jonu obojnaczego jest najwieksze
irozpuszczalnosé aminokwasu w wodzie jest najmniejsza. W punkcie izoelektrycznym stezenia aniono-
wej i kationowej formy aminokwasu sg minimalne i rowne sobie. Dla wiekszoSci aminokwasow punkt
izoelektryczny lezy w zakresie pH 4.8-6.3. Na przyktad dla glicyny, alaniny, leucyny i waliny punkt izo-
elektryczny ma wartoS¢ pH = 6. Jezeli czgsteczka aminokwasu zawiera dodatkowo grupy kwasowe lub
zasadowe, wartos¢ pl lezy poza tym zakresem pH. Punkt izoelektryczny kwasu glutaminowego, ktory
zawiera dwie grupy karboksylowe, ma wartos¢ 3.2, a dla lizyny ma wartos¢ 9.7, co wynika z obecnosci
w czgsteczce dodatkowej grupy aminowej.

wigzania peptydowe

H,N—CH--CO—NH|-CH--CO—NH{-CH—COOH

tripeptyd

Aminokwasy, jako zwigzki dwufunkcyjne, moga taczy¢ sie ze sobg wigzaniami amidowymi, tworzac
produkty zawierajgce dowolng liczbe grup —CO—NH—. Tego typu zwigzki nazywajg sie peptydami,
a produkty polimeryczne o duzej liczbie grup amidowych sg nazywane polipeptydami.
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Podstawowg informacjg o budowie peptydéw i biatek jest sekwencja, czyli kolejnosé utozenia ami-
nokwasow w tanicuchu peptydowym. Powszechnie stosuje sie skrécony zapis tancucha peptydowego,
ktory polega na kolejnym wymienianiu aminokwaséw w postaci skrotow.

HZN—(le—CO—NH—CHz—COOH HZN—(le—CO—NH—(|3H—COOH
CH,—OH CH, CH,—OH
Ser-Gly Ala-Ser
Zgodnie z umowag grupe aminowa za- C)

pisuje sie na lewym koncu i okreSla sie
ja jako grupe N-terminalng, podczas gdy
grupe karboksylowa zapisuje sie po pra-
wej stronie i okreSla sie jg jako grupe
C-terminalna.

Hoh

Z rentgenostrukturalnych badan aminokwasoéw ipeptydéw wynika, ze grupa amidowa jest ptaska,
atom wegla grupy karbonylowej oraz atom azotu i pozostate atomy do nich przytgczone lezg w jednej
ptaszczyznie. Ponadto mata odlegtos¢é pomiedzy atomem azotu i karbonylowym atomem wegla wska-
Zuje, ze wigzanie azot-wegiel ma charakter wigzania podwdjnego. Karbonylowy atom tlenu i atom wo-
doru, zwigzany z azotem, lezg po przeciwnych stronach tafncucha peptydowego, czyli sg w potozeniu
trans.

Aminokwasy sg cegietkami z ktérych zbudowane sg biatka. Strukture biatek mozemy rozpatrywac
w wielu aspektach. Innymi potgczeniami zwigzanymi z chemiag biatek sg tzw. nukleoproteiny. Wyste-
pujg one w kazdej zywej komoérce. Sg to substancje zbudowane z biatek potgczonych z innymi natu-
ralnymi polimerami — kwasami nukleinowymi, DNA i RNA. Czasteczki kwaséw nukleinowych zawierajg
tancuch, do ktérego przytaczone sg rézne grupy, ktorych rodzaj oraz sekwencja sg charakterystyczne
dla kazdego rodzaju kwasu nukleinowego. Podczas gdy szkieletem czasteczki biatka jest tancuch
poliamidowy, szkieletem czasteczki kwasu nukleinowego jest taricuch poliestrowy utworzony z kwasu
fosforowego(V) (czeS¢ kwasowa) i cukrowca (czeS¢ alkoholowa), ktory z kolei zwigzany jest z jedng
z czterech zasad heterocyklicznych. Zasadami tymi sg: adenina, guanina, cytozyna i tymina — cztery
azotowe uktady heterocykliczne, pochodne puryny i pirymidyny.

Wystepowanie rownowaznych iloSci zasad purynowych i pirymidynowych w DNA wyjasnili w 1953 r.
Watson i Crick. Wykazali oni, ze dwa pasma kwasow nukleinowych sg tak zbudowane, ze gdy splatajg
sie z sobg przyjmujg strukture podwadjnej spirali, wéwczas tworzg sie wigzania wodorowe pomiedzy
adening z jednego tancucha i tyming z drugiego taricucha, oraz odpowiednio pomiedzy cytozyng i gu-
aning.
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Kwasy deoksyrybonukleinowe (DNA) i kwasy rybonukleinowe (RNA) odgrywajg zasadniczg role
w procesie dziedziczenia. DNA dostarcza niezbednych informacji do np. syntezy enzymow oraz swoich
wiasnych “kopii”, potrzebnych do reprodukcji w procesie podziatu komorki.

Witaminy, alkaloidy i barwniki

Wystepujgce w kwasach nukleinowych azotowe zwigzki heterocykliczne pochodne pirymidyny i pu-
ryny wystepujg w wielu zwigzkach naturalnych i syntetycznych niezbednych do normalnego funkcjono-
wania organizmow zwierzecych i roslinnych. Azotowe zwigzki heterocykliczne sg elementem struktural-
nym wielu witamin, enzymow, lekdw pochodzenia naturalnego i syntetycznego oraz Srodkdéw ochrony
roslin. W tej grupie sg witaminy PP, B, zawierajace heterocykliczny pierscien pirydyny.

Metylowe pochodne puryny wystepujg w powszechnie stosowanych uzywkach, takich jak herbata,
kakao i kawa; sg to teofilina, teobromina i kofeina.

Poza wyzej przedstawionymi przyktadami, heterocykliczne zwigzki z atomami azotu wystepujg w wie-
lu naturalnych barwnikach, np. w indygu i purpurze tyryjskiej.

Rozwijanie syntezy nowych organicznych zwiazkéw azotowych, analogicznych do tych, jakie wyste-
pujg w naturze, jest wazne oraz interesujgce zaréwno ze wzgledoéw ich praktycznego zastosowania
w réznych dziedzinach zycia jak, réwniez ze wzgledéw poznawczych.

Podziekowania dla Fundacji ,,PRO CHEMIA” przy Wydziale Chemii UJ za zgode na przedruk artykutu
z czasopisma ,,Niedziatki” (zZrodto: ,Niedziatki” 1/99(29), s. 1-9).
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