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nuacidén de la figura III



250

I ...\tpnaﬂ- ", >
sy N
_/\ : @mw

N

PP°III BINBTI BT 9P UQTORNUTIUOD

II

?

// )
’, - - Nt S
&

I3

K&



251




252

Notas a la figura III.44:

a. Los enlaces entre &tomos con orden de enlace negati-
vo se han representado mediante una linea discontinua
‘en las estructuras de Kekulé.

b. Los orbitales localizados correspondientes a enlaces
entre dtomos no adyacentes se han representado indi-
vidualmente.

Tabla III.7. Ordenes de enlace no nulos del naftaleno.

Atomos® ‘ Orden de enlgceb
.
1 -2 0.7246
1 -4 -0.3623
1 -5 0.0849
L ~0.1699
1 -9 0.5547
2 -3 0.6032
2 -6 0.1560
2 =10 -0.2409
9 -10 0.5182

a. La numeracidn de los atomos de carbono se indica en la

figura III.2.
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la base molecular, siempre podrid calcularse a par-
tir de los orbitales localizados y, si éstos cons-
tan de un orbital A}, muy localizado sobre aque-
llos atomos y el resto con poblaciones pequeiias
sobre ellos, el orden de enlace Prg (ecs. III-1)

ser8, aproximadamente,

o
Prs™ 2 CriCsy -

Por lo tanto, Cri v CSi habré&n de ser de igual o
distinto signo segtn PrS sea positivo o negativo.
Esto, unido al hecho de que la suma de localiza-
cibn es indiferente al signo de los coeficientes
(ec (II-51)), explica que puedan obtenerse orbi-
tales localizados antienlazantes. Es interesante
observar que este razonamiento puede aplicarse
tanto a la localizacidn externa como a la intrin-
seca; no obstante los orbitales localizados in-
trinsecos tienden siempre a concentrarse alli don-
de la magnitud del orden de enlace es grande vy,
debido a que los b6rdenes de enlace negativos sue-
len ser de valor absoluto bajo, es poco probable
que se obtengan orbitales intrinsecos antienlazan-

tes.

Cuando aparecen orbitales antienlazantes se
rompe la correlacibén lineal entre las sumas ex-
ternas normalizadas y los indices de Kekulé: las
primeras son comparativamente mayores que los se-
gundos. Esto se debe a que el indice de Kekulé
depende del signo de los 6rdénes de enlace (ec.
ITI-18) y, por lo tanto, serd relativamente pe-
quefio para las estructuras de enlace-valencia
con enlaces entre &tomos de orden de enlace ne-

gativo.



Para comparar la calidad de ambos parametros
como estimadores del peso de las correspondientes
estructuras hemos estudiado la correlacidn entre
aquéllos y el peso de éstas, calculado cémo el
cuadrado del coeficiente respectivo en un cédlcu-
lo de enlace-valencia con todas las estructuras
candnicas del naftaleno (73). El andlisis de los
tres conjuntos de valores (tabla III.8) indica
que existe una aproximada correlacidén logaritmi-
ca entre ambos estimadores y el peso real de las
estructuras (figura III.45), si bien un ajuste
por minimos cuadrados refleja que la correlacidn

es mejor en el caso de la suma de localizacidn:

KI

0.937 + 0.016 In W ; «r"= 0.637

Sl

[

0.738 + 0.021 1In W r'= 0.859

‘Aunque ninguno de los coeficientes de correlacidn
es realmente bueﬁo, es esperanzador el hecho de
que simples Indices basados exclusivamente en la
topologia molecular puedan aportar alguna infor-
cidn concerniente a complicados cilculos de enla-
ce-valencia que incluyen un gran niimero de confi-
guraciones. '
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Tabla III.8. Sumas de localizacidén externa normaliza-
das (S), indices de Kekulé (KI) y pesos
en un cdlculo de enlace-valencia (W) de

las estructuras candnicas del naftaleno.

Estructura a S
1 0.7089
2 0.6676
3 0.6516
4 0.6537
5 0.5962
6 0.5872
7 0.5573
8 0.5996
9 0.5916

10 0.5737
11 0.5576
12 0,5894
13 0.5295
14 0.5542
15 0.5517
16 0.4949

a. Las estructuras de enlace-valencia se han numerado

KI
0.9171
0.9032
0.8377
0.8567
0.8762
0.8463
0.8581
0.8237
0.7583
0.7998
0.8116
0.7773
0.7894
0.8193
0.7652
0.7624

de acuerdo con la figura III.44.

w

0.086219
0.018594
0.010727
0.004643
0.002575
0.002534
0.001411
0.001362
0.001357
0.000605
0.000343
0.000256
0.000142
0.000080
0.000130
0.000003
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ITT.4. ORBITALES LOCALIZADOS Y AROMATICIDAD

I

La interpretacibén y cuantificacidén de la aro-
maticidad en las moléculas conjugadas ciclicas ha
sido siempre uno de los principales objetivos de
los estudios tedricos sobre sistemas Tl , y con
éste fin se han propuesto diversos criterios para
definir estructuras de referencia que permitan
calcular energias de resonancia o deslocalizacidn
(74) . Algunos de estos criterios se han inspirado
en la aditividad de las energias de enlace de cier-
tas familias de hidrocarburos conjugados aciclicos
(75-77) , la cual sugiere que una adecuada parame-
trizacidn de dichas energias podria servir de ba-
se para el cdlculo de energias de referencia mole-

culares.

Ya en 1965, Dewar y de Llano (75) indicaron
QUe, en los polienos aciclicos, el enlace se po-
dia considerar esencialmente localizado, dado que
con solo dos par@metros para las energias de los
enlaces sencillos y dobles, respectivamente, se
reproducian con razonable precisibn (76) las ener-
gias Tl totales (calculadas mediante el mé&todo

Pariser-Parr-Pople) de los polienos lineales:

y de los radialenos:

E=n(E__,+¢C

c=C
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Posteriormente, Hess y Schaad (77) obtuvieron re-
sultados similares utilizando el mé&todo Hickel: la
representacidén de la energia Tl total frente al
nlimero de enlaces C-C mostraba una linealidad ex-
celente, tanto para los polienos lineales como pa-

ra la serie de fb6rmula general

p=1,2... ‘

lo que, de nuevo, confirma la aditividad de las ener-
gias de enlace. Sin embargo, estos mismos autores ad-
virtieron que, en general, la aditividad solo se cum-
ple con precisidn dentro de una misma serie de polie-
nos de similar estructura, lo que sugiere que deberén
considerarse varios tipos de enlaces sencillos y en-—
laces dobles para poder obtener una parametrizacidn
adecuada de las energias de enlace. En consecuencia,
decidieron clasificar los enlaces de los polienos
aciclicos en ocho tipos, cinco de enlaces dobles y
tres de sencillos, atendiendo al niimero de &tomos

de hidrbgeno unidos al enlace. A cada uno de estos
tipos se asocid una energia y estos ocho parémetros
se utilizaron en un tratamiento de minimos cuadra-
dos para ajustar la energfia Tl de cuarenta polie-
nos aciclicos a una suma de contribuciones de enla-
ce. Debido a que existen dos relaciones de depen-
dencia lineal entre los nlimeros de enlaces de cada

tipo que puede tener una molécula (77)*:

* La notacidn que utilizaremos, introducida por Hess
y Schaad, consiste en identificar cada tipo de enlace
mediante dos subindices: el primero indica si el enla-

ce es doble (2) o sencillo (1) y el segundo es el ni-
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n +2n —n21 -2n =0

11 12 22 "3

2n10 +2n11 +2n12 --4n20 —3n21 —2n22 —2n22t “N,3 = 0

es facil ver que se puede reducir a seis el ndmero
de energias de enlace a parametrizar; por ejemplo,
podemos despejar Nys Y Ny, €n funcién de los

restantes:

n =-n11 +2n12 ~-n -2n

23 21 22

) 1
"220= P10 * DMy —2n,45 ~Nyy

y substituirlos en la expresidn de la energia total:

3 E

E = ny38,3 ¢ 21 *P20%20 *

23723 *tM22 %22 0y, €

22" oy

g, &y &y &= 0y, (€, -28,5) 4

+n. . (€ - & -& 5n
21'¢ 21 23 22') + n20(820 -2 622,)+

,
+ (€4, 28,3 (€ + €3 38550,

+ (& +8,550 =

= ny,& +n2‘|E 1T +nZO£III +'n12£IV +n11E‘v +n106v1

r

*¥ewe mero de hidrb6genos adyacentes al mismo (de 0 a 3).
Para distinguir el enlace -HC=CH- del H2C=C- iden~
tificaremos a este Gltimo con una prima en el segundo

limite.



con lo que tenemos seis nuevos parametros iEIr'-Cﬂ}
que, una vez determinados mediante el ajuste por
minimos cuadrados, nos servirdn para obtener a par-
tir de ellos las energias de enlace parametrizadas
{g“)—~- En§ . Ahora bien, como en este Gltimo pa-
so tendremos un sistema de seis ecuaciones con ocho
incbgnitas, serd preciso fijar arbitrariamente el
valor de dos de é&stas para poder determinar las
restantes. Hess y Schaad adoptan el siguiente~con—

venio:

523 =€22. = 2 (en unidades (5 ) .

Como consecuencia de &sto, no se puede asignar nin-
gGn significado fisico a las energias de enlace re-
sultantes de la parametrizacidn, ya que sus magni-
tudes dependeradn de los valores que hayamos dado a
las que han de fijarse de antemano. Por ejemplo, ca-
bria esperar que existiera:una relacidn estrecha en-
tre energias de enlace y O6rdenes de enlace, ya que
la energia Hiickel total en unidades /(3> vy tomando

K =0 como origen se puede expresar COmoO

E =&Z Prg ; (ITI-20)

I

en cambio, la parametrizacidn de Hess y Schaad (77)
conduce a una energia de enlace mids pequefia para un
enlace doble terminal que para uno disubstituido,
cuando, al menos para polienos lineales, los &6rde-
nes de enlace muestran siempre el comportamiento
opuesto (véase ec. (III-21) y discusibn subsigquien-
te).

De hecho, si, para una determinada clasifica-
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cidn en tipos de enlaces, los &6rdenes de enlace
fueran transferibles de molécula a molécula, la
ec. (III-20) proporcionaria una parametrizacidn
exacta de las energias de enlace. Es f&cil ver
que &ste no es el caso a partir de una sencilla
relacidén que cumplen los O6rdenes de enlace de
polienos lineales suficientemente largos. En
efecto, se puede demostrar (78) que, para polie-

nos lineales pares con m adtomos de carbono,

A sew {s-r) R gem (r+s) 1;_'
Pres = ) ( = P ,  hSs=4,--m
~ —_— S et
w sua (s r).Z(mM) (r+ T d)

y, si los &tomos r y s son adyacentes,

1 1 L A
P = 0T |oen .~ mn |0
2(w+4) 2(m+4d)

donde los signos + y - corresponden a valores im-~
pares y pares, respectivamente, de r, es decir, a
enlaces dobles y enlaces sencillos. Suponiendo que

m sea suficientemente grande en relacidn a r,

~ i 4 + 4 —
?r.ru ~ m %_“ - {2rsA) M -
wm

4

1

3‘__(/1, __1__.>
n Jr+d N

(ITI-21)

Aparte de mostrar la alternancia en los &rdenes de
los enlaces dobles y sencillos, esta ecuacidn pone
de manifiesto que el orden de un mismo tipo de en-
lace depende de su distancia al extremo de la molé-
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cula, siendo mdximo para un enlace doble terminal:

Pip = _8

3M

y tendiendo al limite

o

pr,r+1 = n

a medida que nos acercamos al centro de la molécula.
Sin embargo, la suma de los inversos de los Ordenes

de dos enlaces consecutivos se mantiene constante:

4
o - T

Prew  Pronrne (111-22)

lo que sugiere que tal vez una magnitud relaciona-
da con pares de 6rdenes de enlace consecutivos pu-
diera ser adecuada para obtener una parametrizacidn

con mayor sentido fisico que la de Hess y Schaad.

La discusidén anterior induce a pensar que los
orbitales localizados del sistema T]1 pueden cons-
tituir un buen punto de partida para establecer una
parametrizacidén de las energias de enlace sin los
inconvenientes de la de Hess y Schaad. En efecto,

a diferencia de los 6rdenes de enlace, los diferen-
tes tipos de orbitales localizados son aproximada-
mente transferibles de molécuia'a molécula y, por
otra parte, sus colas de deslocalizacidn sobre los
dtomos prdéximos al enlace, le comunican la informa;
cibn necesaria para distinguir los diversos entor-
nos que caracterizarin a cada tipo de enlace. En
cierto modo, la parte mis cercana al enlace de es-



tas colas podria servir también para interpretar la

transferibilidad del orbital localizado en base a

la ec. (III-22), por cuanto dicho orbital quedaria

esencialmente determinado por las caracteristicas

tanto de su enlace central como de los contiguos.

Esta idea nos ha movido a aplicar el procedi-

miento topoldgico de localizacién a cada uno de los

cuarenta polienos aciclicos utilizados originalmen-

te por Hess y Schaad para obtener su parametriza-

cidén (77). Una inspeccidn a las energias de los or-

bitales localizados obtenidos revela que éstos se

agrupan de un modo natural en ocho tipos diferentes

(figura III-46), cuyas energias medias y desviacio-

nes standard se muestran en la tabla III.9.

263

Tabla III.9.

Clasificacidén de los enlaces dobles de

los polienos aciclicos de acuerdo con

las energias de los correspondientes.

orbitales localizados topoldgicos

a Energia Desviacién
Tipo de enlace Designacidn mediab standard
H2C=CH—HC= 11 1.1270 0.0033
. V4
H2C=CH—C§ 1c 1.1181 0.0064
=CH-HC=CH-HC= 2 11 1.2637 0.0071
=CH-HC=CH-C{ 2 1c 1.2459 0.0077
N y
,CfHC=CH—C§ 2 cc 1.2329 0.0033
rd
H2C=C\ 2! 1.2219 0.0070
-HC=C{ 3 1.3570 0.0068
~ 7
Sc=cl 4 1.4737 0.0082




a. el primer iIndice indica el n{imero de substitu-

yentes alquilicos del enlace doble y los restan-

tes el tipo de conjugacidn de é&stos: lineal (1)

o cruzada (c); la prima indica que los dos subs-

tituyentes estdn en el mismo carbono.

b. en unidades ﬁ .
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Estas {ltimas giran en torno al 0.6 % del valor me-
dio de la energia, lo que confirma el buen grado de

transferibilidad de estos orbitales. Como punto de

referencia, pueden compararse con los resultados ob-

tenidos para los hidrocarburos bencenoides (tabla

III.3), cuyas desviaciones tipicas son considerable-

mente superiores.

Es interesante analizar los factores topoldgi-
cos que gobiernan las energias de los orbitales lo-
calizados. De acuerdo con la suposicidn de Hess y
Schaad, el factor m8s importante es el grado de
substitucidén del enlace doble sobre el cual estd
centrado el orbital: a grosso modo, las energias
son de 1.1, 1.2, 1.3 y 1.4 para los dobles enla-
ces mono, di, tri y tetrasubstituidos, respectiva-
mente. Ademds, la presencia de ramificacién en
dtomos adyacentes al enlace doble hace que decrez-
ca la magnitud de la energia orbital. Finalmente,
si la ramificacidén tiene lugar en el mismo enlace,
es decir, si éste tiene algiin carbono polisubsti-
tuido, el efecto del tipo de substitucién en los

‘carbonos adyacentes puede despreciarse.

En la figura III.47 se ha representado un or-
bital localizado caracteristico de cada uno de los
ocho tipos. Este se ha elegido atendiendo a que su
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1c

Figura III.47. Orbitales localizados topoldgicos (L = 1)
de cada uno de los ocho tipos indicados
en la tabla III.9
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energia sea préxima a la media del tipo correspondien-
te. En cada caso se han representado solamente los
dtomos indispensables para poder identificar el ti-

po de enlace, truncindose los coeficientes del orbi-
tal sobre los &tomos restantes. De este modo se pres-
cinde de las caracteristicas del orbital particulares
de la molécula a que pertenece. En la figura se hace
bien patente el aumento en la‘deslocalizacién del or-
bital al crecer el nimero de substituyentes, hecho

que determina el aumento en la magnitud de su energia.

Con los diferentes tipos de enlaces dobles que
surgen de la localizacidn hemos procedido también
a efectuar un ajuste por minimos cuadrados andlogo
al realizado por Hess y Schaad, obteniendo los resul-

tados que se indican en la tabla III.10.

Tabla III.10. Energias obtenidas para los tipos de
enlace resultantes de la localizacidn
mediante un ajuste por minimos cuadra-

dos con 40 polienos aciclicos.

Tipo de enlace Energia parametrizada

H,C=CH-HC= | 1.1117

H,C=CH-CJ 1.1168

=CH-HC=CH-HC= 1.2697
=CH-HC=CH-C{, 1.2622
SC-HC=CH-C{ 1.2499

H,C=C 1.2160

-HCc=c{ 1.3762

Sc=c?{ 1.4985

#=5EN




Aungque en este caso también existe una relacidn de
dependencia entre los niimeros de enlaces de cada

tipo:

3(n1l+n1c) + 2(n

2110210 g0t Rpr) + Ny =

= 2(n1l+n1c+n21l+n2lc+n200+n2'+n3+n4) + 2

n ., -Dj —2n4 =2 ,

11

la presencia del término independiente en esta rela-

cidn hace que no se reduzca el nlmero de parémetros

energéticos:
n1l = 2 +n3 +2n4 --n1c
B =mn, (&,-&) +n2116211 +n21c€21c +nZCc€2cc +

+n2,£2, +n3(£3+€11) +n4(£4+2£11) +2€,1l

y, por lo tanto, no se pierde el significado fisico
de los pardmetros como energias asociadas a orbitales
localizados sobre los dobles enlaces. De hecho, los
valores resultantes de esta parametrizacidn siguen,
en lineas generales, las mismas tendencias que las
energias medias anteriormente obtenidas, si bien
existe una inversidn en los dos primeros valores
(tablas III.9 y III.10).
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Las energias de resonancia obtenidas a partir
de estos parlmetros no difieren fundamentalmente de
los resultados de Hess y Schaad, pero debido al sig-
nificado fisico que poseen aquéllos, tienen la inte-
resante cualidad de poder descomponerse en contri-
buciones locales. En efecto, la diferencia entre la
energia de un orbital localizado de una molécula aro-
matica y la energia asociada al enlace localizado de
referencia correspondiente se puede interpretar como
una aromaticidad de enlace, y la suma de éstas para
todos los enlaces localizados de la molécula dara
la energia de resonancia total. En los anillos en
los que se obtienen orbitales localizados tricéntri-
cos podria determinarse una aromaticidad local del
anillo considerando globalmente los tres enlaces.

La figura III.48 muestra las energias de resonancia
locales y totales obtenidas en algunos casos fepre—
sentativos. Estos datos reflejan, por ejemplo, el
escaso cardcter aromidtico de los enlaces dobles pe-
riféricos frente a los mds internos, hecho que con-
cuerda con la reactividad observada frente a reac-
ciones de adicidn electrdfila, asi como el elevado
carcter antiaromltico del enlace situado en el
anillo de cuatro miembros del benzociclobutadieno,
causa principal de la antiaromaticidad global de

la molécula.

Dado que la energia de un orbital localizado
se puede considerar como una medida de su grado de
deslocalizacibn (seccidn III.1), las energias de
resonancia locales pueden ser dtiles para cuanti-
ficar la relacibén entre la aromaticidad local y
la no localizabilidad de los orbitales(33). Este
punto, asi como un estudio mis completo de las
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energias de resonancia locales, constituye una
de las derivaciones del presente trabajo, que

estd siendo desarrocllada en la actualidad.



IIT.5. ORBITALES LOCALIZADOS Y ACTIVIDAD CANCERIGENA-

La idea de que, en ciertas familias de compues-
tos, la actividad cancerigena esté relacionada con
determinadas caracteristicas de la estructura elec-
trdnica molecular, se remonta a los origenes de la
quimica cuéntica y ha conducido‘a interesantes re-
sultados, especialmente para los hidrocarburos ben-
cenoides y otros compuestos relacionados con ellos
(79-87) . El principal desarrollo de esta idea se
debe a los trabajos del matrimonio Pullman (79,80),
que permitieron establecer una relacidn entre la
actividad cancerigena y la reactividad de ciertas
zonas de la molécula: la regidn mesofenantrénica
o "K", caracterizada por un elevado indice de en-
lace mévii, y la regibn mesoantracénica o "L", los
carbonos implicados en la cual se caracterizan por

un elevado indice de valencia libre (figura III.49).
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Fig. III.49. Regiones K y L del benzantraceno




La reactividad de dichas regiones se mide mediante
ciertos indices calculados a partir de las energias
de orto y para-polarizacidén de los carbonos corres-—
pondientes (80). Posteriormente, Mainster y Memo-
ry (86) llevaron a cabo un estudio similar utili-
zando una forma alternativa de caracterizar la.
reactividad de las regiones K y L, obteniendo co-
rrelaciones de calidad andloga a las encontradas
por los Pullman.

En uno y otro caso, la estimacidén del grado
de actividad cancerigena requiere la identifica-
cién previa de las regiones K y L en la molécula
estudiada, lo cual no siempre puede hacerse sin
ambigiiedad. Este Hecho nos ha inducido a pensar
que los orbitales localizados pueden ser Gtiles
para establecer indices estructurales para esti-
mar la actividad cancerigena cuya definicidn no
dependa de caracteristicas geométricas de la mo-
. 1l8cula. Una definicibn objetiva de este tipo,
aparte de eliminar posibles ambigliedades en la
determinacidn de los indices, podria contribuir
a establecer la importancia de los factores pi-
ramente geométricos como condicionantes de aque-

1la actividad.

Con este motivo hemos calculado los orbita-
les localizados topoldgicos de los treinta y sie-
te hidrocarburos bencenoides considerados en tra-
bajos previos (80, 86) entre los cuales se encuen-
tra la mayor parte de los que han sido objeto de
estudio en la seccibn III.1. De.la clasificacién
de orbitales localizados que se hizo al final de
aquella seccibn (véanse las figuras II11.27 y III.28)
se desprende que en las regiones K de Pullman se
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obtienen orbitales de tipo_TWQ: , que se encuen-
tran entre los de mayor grado de localizacidén (me-
dida por su energia orbital), hecho que concuerda
con el elevado caréacter olefinico de aquellas re-
giones y su baja aromaticidad local (seccidn III.4).
Esto sugiere el estudio de una posible correlacidn
entre la actividad cancerigena y la energia del
orbital mis localizado de la molécula. Aunque en

la mayor parte de los casos estudiados (treinta del
total de treinta y siete) dicho orbital aparece en
una regién K, el solapamiento entre las energias

de los orbitales tipo TI{; con los de tipo "ﬂQf y
'ﬂ(; (figura III.28) hace que también se obtengan
orbitales localizados de m&xima energia de estos
dos Gltimos tipos, con lo cual el consiguiente cri-
terio no quedaria restringido a regiones de la mo-

lécula con geometria mesofenantrénica.

La representacidn de la actividad cancerigena
(86) frente a la energia orbital mixima (minima
en unidades ﬁ; ) muestra cierto agrupamiento de
las moléculas activas en la zona de energias al-
tas (figura III.50), si bien existe tambié&n en
esta zona un niimero significativo de molé&culas no

activas.

Un modo alternativo de cuantificar el grado
de concentracidén de un orbital localizado es por
medio de su tanto por ciento de deslocalizacibn
(51), indice que mide la magnitud de las contri-
buciones al orbital por parte de los &atomos que

no participan en el correspondiente enlace:

3d = 100 ( iS (-9 av )}

2717

(ITI-23)
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( %f es el orbital resultante de eliminar en W; las
colas de deslocalizacién). Aunque, como dijimos en
la seccibn III.1, este indice es, en general, de es-
casa utilidad para comparar orbitales lo¢alizados

de moléculas aromaticas, en este caso lo aplicaremos
exclusivamente al orbital de ma&xima energia de la
molécula, que, en general, es fundamentalmente bi-
céntrico y, por lo tanto, no presentard problemas

en cuanto a la definicidn del nGmero de centros.

La representacidn grafica de la actividad canceri-
gena frente al tanto por ciento de deslocalizacidn
del orbital de mixima energia (figura III.51) mues-
tra de nuevo un agrupamiento en la zona de mayores
‘concentraciones orbitales. Sin embargo, la forma de
este agrupamiento asi como la distribucidén de molé-
culas en el mismo (tabla III.11) difieren de las
obtenidas en el caso de las energias, lo cual su-
giere que una adecuada combinacién de ambos pari-
metros podria conducir al indice de actividad bus-
cado. En efecto, un anélisis de los daﬁos dé la
tabla III.11 indica que, en la mayor parte de los
casos, la molécula presenta actividad cancerigena
cuando el orbital localizado de mayor energia cum-

ple las condiciones siguientes:
€o & 1.295 (en unidades b )

25.05 & sd, € 26.53
Este criterio, al igual que los propuestos por otros
autores (80, 86), presenta algunos fallos: tres de
las moléculas con actividad cancerigena no cumplen
las condiciones (III-24) (las V, XI y XIV), y dos
que la cumplen no presentan actividad (IX y XVI).

Posibles interpretaciones de tales excepciones han

(ITI-24)
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. Actividad cancerigena (AC), energia del orbi-

tal localizado m&s energético (55) y tanto por

ciento de deslocalizacién de este orbital (%do)

de hidrocarburos conjugados bencenoides.

I1

IIT

v

VI

VII

VIII

IX

AC

&

1.333

1.314

1.259

1.293

1.299

1.257

1.250

1.299

1.271

1.308

%d,
30.48

27.32

27.65

24.87

25,58

24 .87

27.06

25.95

25.85

30.52



LLELTEHERE

.Continuacién de la tabla III.11

XTI

XIT

XIII

XIV

XV

XVII

XVIII

XIX

XX

ac

++++

++

1.242

1.261

1.296

1.303

1.261

1.282

1.253

1.247

1.245

1.279

24.

25.

28

26.

27.

24

28.

72

58

.77

.25

.47

07

36

.17

.12

32
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Continuacién de la tabla ITII.1l1

XXI

XXTI

XXIIT

XXIV

XXV

XXVI

XXVII

XXVIII

EETLALS AL

XXIX

XXX

+++

++++

1.296

1.296

1.269

1.269

1.315

1.245

1.258

1.293

1.307

1.259

3d

25.81

25.59

28.11

28.09

29.19

25.05

26.53

28.94

31.63

24 .49
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Continuacién de la tabla III.11

|
|

& &

3

XXXI

XXXTIT

XXXIII

XXXIV

XXXV

XXXVI

XXXVIT

XXXVIII

IXL

1.252

1.296

1.256

1.266

1.266

1.266

1.242

1.293

1.308

3d

24.85

25.68

24.79

24.72

28.03

28.07

24.77

26.72

28.20
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sido consideradas en anteriores trabajos (80, 86)

y no serdn discutidas aqui.

Aunque el criterio (III-24) produce resulta-
dos de calidad andloga a los propuestos previamen-
te, ofrece la novedad de basarse en propiedades
de la distribucibn electrdnica en una Gnica regidn
de la molécula, a diferencia de aquéllos que re-
quieren la consideracidn simultinea de las regio-
nes K y L para obtener una correlacibén estructura-
actividad. Esto podria indicar que, salvo en las
excepciones que hemos mencionado, el inicio del
proceso cancerigeno concerneria fundamentalmente
a una {nica zona de la molécula, caracterizable
por contener un orbital altamente localizado. Es-
ta zona coincide, en la mayor parte de los casos,
con una regibn mesofenantrénica, pero en algunos
se sitfia en anillos bencénicos terminales. Esto,

a su vez, podria indicar que el factor geométri-
co es secundario frente al electrdnico como con-
dicionante de la actividad. No obstante, un resul-
tado concluyente a este respecto exigiria disponer
de un nimero mucho mayor de datos experimentales
sobre la actividad cancerigena y, tal vez, hacer
algln tipo de distincibén entre los diversos méto-
dos utilizados para establecer aquella actividad,
ya que es probable que estemos considerando con-
juntamente procesos cancerigenos que transcurren

seglin mecanismos diferentes.
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De la extensidn al campo complejo del
procedimiento de localizacién en base
a rotaciones 2x2, se desprende que la
restriccidén a transformaciones ortogo-
nales estd justificada cuando los or-
bitales de partida son reales, pero

deben utilizarse transformaciones uni-

tarias en caso contrario.

La localizacidn de orbitales bajo las
aproximaciones CNDO y segiin el criterio
de maximizacidén de las autorrepulsiones
no conduce necesariamente a degeneracidn
continua frente a la rotacidn entre un
orbital O vy otro T ; dicha degene-
racidn existird, no obstante, siempre
que ambos orbitales tengan iguales po-
blaciones sobre cada 4tomo.

Asimismo la obtencidn de orbitales loca-
lizados con separacidén O -1 , si bien
es el resultado normal de la localiza-
cibén segln el método anterior, no consti-
tuye una caracteristica inherente al ni-

vel de aproximacidn de dicho método.



Las expresiones introducidas por Per-
kins y Stewart para aproximar las in-
grales requeridas en el proceso de lo-
calizacidn no son compatibles con el

algoritmo iterativo en base a rotacio-

nes 2x2 propuesto por Edmiston y Rueden-

berg; sin embargo, la introduccidn de
una definicidén adicional restaura 1la
aplicabilidad de dicho algoritmo y con-
duce a un criterio que produce siem-
pre orbitales localizados con separa-
cién o -1 .

La localizacidn de orbitales Tl puede
llevarse a cabo mediante procedimientos
que utilizan como Gnica informacidn la
topologia molecular, produciendo resul-
tados en estrecha concordancia con los
de los métodos mas sofisticados utili-

zados en’ anteriores trabajos.

La localizacién de orbitales T1 no
siempre conduce a un Gnico méximo en
la hipersuperficie de la suma de lo-

calizacidn.
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En un hidrocarburo bencenoide, los or-

- bitales T} mds localizados se sit@an

sobre la periferia de la molécula vy

el grado de deslocalizacién aumenta con
el nGmero dec¢entros que posee el orbi-
tal sobre carbonos compartidos por méas

de un anillo.

El paralelismo que existe entre las

energias de los anulenos con topologias
Hlickel y MObius se extiende a las prin-
cipales caracteristicas de los respec-

tivos orbitales localizados topoldgicos.

Los orbitales localizados Hiickel de un
sistema alternante satisfacen un teore~
ma de apareamiento andlogo al que se

aplica a los orbitales candnicos.

Los orbitales localizados topoldgicos

obtenidos para hidrocarburos policicli-
coslconjugados bencenoides y con ani-

llos de seis y cuatro miembros se apro-
ximan siempre a la estructura de Keku-
1& con mayor nimero de anillos bencéni-
cos y menor nlmero de anillos de ciclo-
butandieno. En el caso de los bencenoi-
des, esta estructura coincide con la de

mayor indice de Kekulé.
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12.-

13.-
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Las sumas de localizacidn externas nor-
malizadas de las diversas etructuras de
Kekulé de los sistemas considerados en
el punto anterior muestran una buena cor-
relacidén lineal con los indices de Keku-

1& respectivos.

En el caso de sistemas con anillos de
cuatro y seis miembros, la localizacién
externa produce orbitales deslocaliza-
dos para determinados tipos de estruc-
turas de Kekulé, debido a que no se
puede construir, dentro del espacio
engendrado por los orbitales candnicos
ocupados, un conjunto de orbitales li-
nealmente independientes adaptados a

tales estructuras.

Las sumas de localizacidn externas nor-
malizadas de las diversas estructuras de
enlace~-valencia candnicas del naftaleno
muestran una correlacién logaritmica con
los pesos respectivos en un cidlculo en

enlace-valencia mejor que la que propor-

cionan los indices de Kekulé.



14.- La localizacibén externa produce, para las

15.~

16.-

estructuras de enlace-valencia excitadas
del naftaleno, orbitales con un plano no-
dal entre los dtomos de mayor poblacidn
orbital cuando el orden de enlace entre
éstos es negativo. Orbitales de este ti-
po pueden también obtenerse en procesos

de localizacidn intrinseca.

Los orbitales localizados de los polie-
nos aciclicos son considerablemente trans-
feribles de molécula a molécula y conducen
a una clasificacidén natural de los enlaces
en ocho tipos con energias bien determina-
das que se distinguen por el nimero de
substituyentes del enlace y su grado de
ramificacién.

Las energias de los diferentes tipos de
enlaces dobles resultantes de dicha cla-
sificacidn constituyen valores de refe-
rencia adecuados para el calculo de ener-
gias de resonancia de hidrocarburos aro-
maticos. Dichos valores permiten, ademds,
la evaluacidn de energias de resonancia
parciales que cuantifican el concepto de
aromaticidad local.
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17.- En los hidrocarburos benceniodes, el gra-
do de localizacién del orbital mis loca-
lizado permite establecer un criterio pa-
ra la aparicién de actividad cancerigena
de calidad andloga a los propuestos por
otros autores pero que, a deferencia de
8stos, se basa en la consideracidén de una

(inica zona de la molécula.
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