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1l.Informacién Bésica

1.1.Introduccién

El objetivo principal de la asignatura es presentar al alumno las diferentes herramientas sintéticas que le permitan
construir una molécula organica a partir de otras mas sencillas y/o productos de partida que sean comerciales o
facilmente accesibles. Para ello serd necesario repasar los contenidos aprendidos durante los estudios de Grado y
reorganizarlos de forma que el alumno pueda aplicarlos en el planteamiento de una ruta sintética mas o menos compleja.
En algunas ocasiones se estudiaran reacciones nuevas, en otras se emplearan procedimientos sintéticos estudiados en
profundidad en las otras asignaturas obligatorias del Médulo Quimica Molecular y Catalisis del master. Se prestara
especial atencién a los mecanismos de reaccién, en particular a aquellos que determinen la selectividad y la
estereoquimica de los productos mayoritarios.

La asignatura estéa dividida en varios bloques, diferenciados pero a su vez interconectados entre si. La primera parte
corresponde al estudio de los conceptos basicos del analisis retrosintetico, que consiste en transformar una molécula en
precursores (sintones) simples. El proceso se repite una y otra vez, hasta conseguir moléculas sencillas o comerciales. A
continuacion se prestara especial atencion a la construccion del esqueleto carbonado y a las principales
transformaciones de grupos funcionales. Se incidir4 especialmente en el concepto de la selectividad de una reaccién
(quimioselectividad, regioselectividad, estereoselectividad), para lo cual el empleo de grupos protectores serd muy
importante.

En la dltima parte del curso, se abordara la sintesis de moléculas mas complejas en las que el alumno tendra que utilizar
su creatividad para poner en préactica todo lo estudiado. Se plantearan sintesis de productos naturales u otros de interés
industrial de mayor complejidad estructural.

1.2.Recomendaciones para cursar la asignatura

Se recomienda el dominio de los conceptos basicos de la Quimica Organica: enlace, estructura y reactividad de los
distintos grupos funcionales.

La asistencia a clase y el trabajo continuado, especialmente la resolucion de los problemas propuestos, facilita la
superacion de la asignatura.

1.3.Contexto y sentido de la asignatura en la titulacion
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La asignatura Estrategias en Sintesis Organica Avanzada se encuadra en el médulo obligatorio Quimica Molecular y
Catalisis. Tiene caracter cuatrimestral y una carga lectiva de 6 ECTS: 3 ECTS tedricos, dedicados a clases tedricas y 3
ECTS de problemas con participacion de los alumnos.

La investigacion dirigida a la preparacion de nuevas moléculas organicas con propiedades especificas es un area de
gran interés tanto a nivel académico como industrial: productos farmacéuticos, cosméticos, materiales fotovoltaicos,
polimeros, agroquimicos, etc.

1.4.Actividades y fechas clave de la asighatura

La asignatura Estrategias en Sintesis Organica Avanzada se cursara durante el primer semestre, al igual que las otras

tres asignaturas obligatorias del Master y las optativas Metodologias Fundamentales de Sintesis y Recursos
Bibliogréaficos y Bases de Datos.

A lo largo del curso se realizaran 3 controles parciales, correspondiendo cada uno de ellos aproximadamente a un tercio
de la materia. Las fechas de realizacion y presentacion de los mismos se comunicaran con suficiente antelacion.

2.Resultados de aprendizaje

2.1.Resultados de aprendizaje que definen la asignatura

El estudiante, para superar esta asignatura, debera demostrar los siguientes resultados:

a) Conocer los principios del analisis retrosintético y saber aplicarlos a la sintesis de una molécula organica,
relativamente compleja, a partir de productos de partida facilmente accesibles.

b) Conocer los procedimientos sintéticos habituales para construir esqueletos carbonados en moléculas organicas
(cadenas abiertas, construccién de anillos, formacién de enlaces carbono-carbono), asi como para transformar unos
grupos funcionales en otros.

c) Utilizar de forma adecuada los principios de la quimica organica sintética, teniendo en cuenta la compatibilidad e
incompatibilidad entre grupos funcionales.

d) Comprender y tener una vision integrada de los mecanismos de las reacciones organicas para entender mejor los
conceptos de quimioselectividad, regioselectividad y estereoselectividad.

e) Resolver problemas y cuestiones relacionados con la sintesis organica.

f) Proponer procedimientos sintéticos razonables para compuestos organicos de complejidad media, teniendo en cuenta
la estereoquimica en cada una de las etapas.

g) Analizar diferentes alternativas sintéticas para un mismo compuesto y defender de forma critica cual es la mas
razonable.

h) Analizar sintesis descritas en la bibliografia cientifica para moléculas complejas (productos naturales y otros productos
de interés).
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i) Obtener informacidn de fuentes bibliogréaficas, organizarla y analizarla de una manera critica, elaborar informes y
exponer las conclusiones obtenidas.

j) Elaborar protocolos experimentales de sintesis organica avanzada.

2.2.Importancia de los resultados de aprendizaje

Uno de los desafios mas importantes para el quimico sintético es la preparacion de moléculas organicas, sean conocidas
0 no. Los resultados de aprendizaje de esta asignatura son importantes porque permitiran al estudiante proponer
métodos de sintesis de una molécula objetivo teniendo en cuenta sus caracteristicas estructurales. El alumno tendra que
ser capaz de hacer un juicio critico para evaluar la viabilidad de los métodos sintéticos propuestos, asi como proponer
alternativas para aquellos casos en que la propuesta inicial no sea factible. Para ello tendra que desarrollar su capacidad
creativa a partir de los conocimientos adquiridos tanto en el Grado como en las diversas asignaturas del Master, lo que
contribuird ademas a que se genere en el alumno el gusto por la investigacion cientifica.

3.0bjetivos y competencias

3.1.0bjetivos

Esta asignatura se constituye como uno de los pilares basicos del Master Universitario en Quimica Molecular y Catalisis
Homogénea, puesto que en ella se proporcionan los conocimientos necesarios para abordar la sintesis de moléculas
organicas a partir de precursores mas sencillos. En esta asignatura se pretende que el alumno sea capaz de proponer
procedimientos sintéticos que le permitan preparar moléculas nuevas, o ya existentes, empleando las herramientas que
le proporcionan la Quimica Organica, la Quimica Organometalica y la Catalisis.

3.2.Competencias

a) ldentificar las diferentes herramientas sintéticas accesibles para la preparacion de moléculas organicas.

b) Integrar los conocimientos en Quimica Orgénica, Organometalica y Catélisis y aplicarlos a la resolucién de problemas
relacionados con la sintesis orgénica.

c¢) Disefiar rutas sintéticas razonables para la preparacion de moléculas organicas partiendo de productos de partida
comerciales 0 que se puedan preparar con facilidad. El alumno debera ser capaz de predecir el resultado estereoquimico
de una reaccién asi como de seleccionar los reactivos mas adecuados basandose en criterios estructurales y
mecanisticos.

d) Asimilar y evaluar resultados de investigacién en Quimica Molecular y Catalisis de forma objetiva y saber interpretarlos
de forma critica, relacionandolos con los conocimientos teéricos adquiridos.

e) Elaborar protocolos experimentales de sintesis organica avanzada.

f) Aprender a buscar en la bibliografia y bases de datos procedimientos sintéticos y saber adaptarlos a un problema
concreto.

4 Evaluacion
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4.1.Tipo de pruebas, criterios de evaluacion y niveles de exigencia

La evaluacién de la asignatura esta basada en las siguientes actividades con la ponderacién que se indica:
1.- Controles de resolucién de problemas, cuestiones tedrico-practicas y actividades relacionadas (60%).

2.- Prueba escrita a realizar en el periodo de evaluacion global consistente en la resolucién de problemas y cuestiones
(40%).

La calificacion final sera la mejor de las siguientes notas:
NOTA 1 = 0,60 x nota de controles + 0,40 x nota prueba escrita global
NOTA 2 = nota prueba escrita global

El nimero de convocatorias oficiales de examen a las que la matricula da derecho (2 por matricula) asi como el
consumo de dichas convocatorias se ajustara a la Normativa de Permanencia en Estudios de Master y al Reglamento de
Normas de Evaluacion del Aprendizaje (http://www.unizar.es/ice/images/stories/calidad/Reglamento%20Evaluacion.pdf).
A este Ultimo reglamento, también se ajustaran los criterios generales de disefio de las pruebas y sistema de calificacion,
y de acuerdo a la misma se hara publico el horario, lugar y fecha en que se celebrara la revision al publicar las
calificaciones.

5.Metodologia, actividades, programay recursos

5.1.Presentacion metodoldgica general

1.- Clases tedricas (3 ECTS).

2.- Clases de problemas y seminarios (3 ECTS).

5.2.Actividades de aprendizaje

Actividad formativa de adquisicién de conocimientos avanzados de disefio y sintesis organica. Esta actividad comprende
30 horas presenciales de clases expositivas-interactivas en grupo grande.

Actividad formativa de clases de resolucion de problemas y seminarios. Esta actividad comprende 30 horas de clases
presenciales en las que los alumnos, de forma individual o en grupo, resolveran casos practicos.

Tutorias. Los alumnos dispondran de 3 horas semanales para tutorias individualizadas.

5.3.Programa

El programa tedrico de la asignatura consta de los siguientes bloques teméaticos:

Tema 1. Las bases del analisis retrosintético.
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Andlisis retrosintético. Metodologia. Desconexiones. Concepto de sintdn. Sintones electrofilos. Sintones nucledfilos.
Equivalentes sintéticos. Tipos de transformaciones. Consideraciones econémicas en el analisis retrosintético. Productos
de partida.

Tema 2. Formacion de enlaces sencillos carbono-carbono.

Carbaniones tipo d1. Carbaniones tipo d2: sintesis via enolatos. Alquilacién. Alquilacion de compuestos con metilenos
activos. Alquilacion de compuestos 1,3-dicarbonilicos. Condensacioén aldolica. Adiciones tipo Michael. Carbaniones tipo
d: sintesis via organometalicos. Compuestos organolitiados y organomagnesianos. Compuestos organocupratos.

Sustituciones, adiciones y adiciones conjugadas. Sintesis mediadas por paladio. Reacciones de acoplamiento.
Reacciones con complejos p-alil paladio.

Tema 3. Formacién de enlaces multiples carbono-carbono.

Sintesis de alquenos. Reacciones de eliminacién. Reacciones de condensacién de carbonilos con iluros y otros
carbaniones. Sintesis mediada por carbenos metalicos, reaccion de metatesis. Sintesis de alquinos. Reacciones de
eliminacién. Reacciones de condensacion.

Tema 4. Formacién de compuestos ciclicos.

Ciclopropanos: adicion de carbenos. Ciclopentanos. Ciclohexanos y ciclohexenos: cicloadiciones [4+2]. Anelacion de
Robinson. Reaccién de metétesis con cierre de anillo.

Tema 5. Grupos protectores en sintesis.

Proteccién de grupos hidroxilo: formacion de éteres, ésteres, dioles. Proteccion de acidos carboxilicos: formacion de
ésteres. Proteccion de grupos amino: formacion de amidas, carbamatos y aminas sustituidas. Proteccion de grupos
carbonilo: formacion de acetales, tioacetales y derivados endlicos.

Tema 6. Reacciones de reduccién y oxidacion.

Oxidacion de alcoholes. Oxidaciones con Cr(VI). Oxidaciones con RuO4. Oxidaciones con DMSO. Oxidacién de
Dess-Martin. Oxidacién de alquenos. Dihidroxilacion de alquenos. Epoxidacion de alquenos. Ruptura oxidativa de
alguenos y glicoles. Oxidacién de enolatos. Reaccién de Baeyer-Villiger. Otras oxidaciones.

Hidrogenacion catalitica. Hidrogenaciones en ausencia de hidrogeno. Reducciones con hidruros metalicos del grupo 13
(B, Al). Reducciones con metales activos. Desoxigenacién de grupos carbonilo. Otras reducciones.
5.4.Planificacion y calendario

Los horarios de la asignatura y fechas de los examenes se publican en la pagina web de la Facultad de Ciencias:
https://ciencias.unizar.es/calendario-y-horarios y en la pagina web del Master: http://mastergmch.unizar.es.

En reprografia y/o a través del Anillo Digital Docente se proporcionara a los alumnos diverso material docente preparado
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por los profesores de la asignatura (https://moodle2.unizar.es/add).

5.5.Bibliografiay recursos recomendados

BB Borrell Bilbao, José . Sintesis organica / José I. Borrell Bilbao, Jordi Teixid6é Closa, José Luis Falcé . - 2° ed. Madrid:
Sintesis, 2003

BB M. Carda, S. Rodriguez, F. Gonzalez, J. Murga, E. Falomir, E. Castillo. Sintesis organica: Resolucion de problemas
por el método de desconexion. Universidad Jaime |, Castellon, 1996

BB Mackie, Raymond K. Guidebook to organic synthesis / Raymond K. Mackie, David M. Smith and R. Alan Aitken . - 3rd
ed. Harlow, England: Prentice Hall, 1999

BB Warren, Stuart. Disefio de sintesis organica: introduccién programada al método del sinton / S. Warren; version
espafiola de D. Armesto Vilas . - [1a. ed. espafiola] Madrid: Alhambra, 1983

BB Wyatt, P.; Warren, S. Organic Synthesis: Strategy and Control. Wiley, 2007

BB Zweifel, G. S.; Nantz, M. H. Modern Organic Synhesis. An Introduction. - 2nd. ed. W. H. Freeman and Company,
2006

LISTADO DE URLs:

Organic Chemistry Portal. http://www.organic-chemistry.org/




