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Kinetic study on the reaction between cysteamine and benzaldehyde 

Summarj:: The kinetics of the reactio;i between cysteamine and benzaldehyde. in a médium formed 
by 50 % of dimethylformamide and Britton & Robinson buffers, with a 0.5 M constan! ionic strenght. 
has been studied. Through polarographic methods. and working at several valúes of pH and tempe-
rature. the reaction is found to be unreversible of second order. with a different stoichiometry in 
acidic zone than in basic one. The experimental rale constants have been evaluated at all the pH and 
temperature valúes and. later on, the kinetic and thermodynamic parameters also have been obtai-
ned, from which a reaction mechanism is proposed. 

Key-words: kinetics reaction cysteamine benzaldehyde. 

INTRODUCCIÓN 

En este trabajo se presentan ios resultados obtenidos 
para la cinética de la reacción entre la cisteamina y el 
benzaldehído, dentro del esquema general de la reacción 
entre tioles y compuestos carbonílicos (I). Este tipo de 
reacción ha sido estudiado por diferentes autores, debido 
al gran interés que presentan desde el punto de vista bio
químico, principalmente como reacciones previas en pro
cesos enzimáticos de los organismos vivos (2, 3.,4). 

En el caso de la reacción entre un amino-tiol y un grupo 
carbonilo el producto que se obtiene es, normalmente, una 
tiazolidina, realizándose la delación mediante los dos gru
pos funcionales, amino y tiol (5). La citada formación de 
tiazolidinas ha sido comprobada investigando los equili
brios para las reacciones entre el formaldehído con la cis-
teína y derivados de ésta (6) así como entre la cisteína y 
ciertos aldehidos (7). 

Autor a quien dirigir la correspondencia. 

Con respecto a la reacción que aquí se estudia, sobie la 
que no se ha encontrado referencia bibliográfica alguna, se 
ha investigado la influencia del pH, temperatura y concen
tración de los reactivos, con el fin de calcular los paráme
tros cinéticos y las magnitudes termodinámicas de activa
ción, llegando a proponer un mecanismo de reacción 
acorde con los resultados obtenidos. 

La cinética del proceso se ha seguido por Polarografía, 
teniendo en cuenta que los dos compuestos presentan acti
vidad polarográfica (8. 9). con ondas de intensidad propor
cional a la concentración y potenciales de onda media sufi
cientemente separados entre sí como para poder registrar 
simultáneamente ambas sustancias (10). Los datos cinéti
cos se obtuvieron siguiendo la corriente anódica de la cis
teamina. que resulta mucho más fácil de medir que la co
rrespondiente al benzaldehído, aunque a veces también se 
medía circunstancialmente ésta para contrastar los resulta
dos obtenidos a partir de la del tiol. 

El medio de reacción estaba formado, al 50 %. por di-
metilformamida (DMF) y disoluciones reguladoras Britton 
& Robinson, debido a que el benzaldehído es relativa-
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mente poco soluble en agua. Para conseguir la disolución 
instantánea se eligió la DMF por sus buenas propiedades 
como disolvente, así como porque no altera sustancial-
mente la morfología de las ondas polarográficas (11,12). 

PARTE EXPERIMENTAL 

Los registros polarográficos se han obtenido con un 
multipolarógrafo AMEL, modelo 471, con sistema de tres 
electrodos, empleando una célula de tipo convencional co
nectada a un ultratermostato COLORA -NB, fijando la 
temperatura con una precisión de ± 0.1 "C. Para tempe
raturas inferiores a la ambiente se utiliza un criostato de la 
misma marca, modelo TAUCHKÜHLER. 

Trabajando con una columna de mercurio de 25 cm de 
altura, el capilar empleado tiene como características las 
de un tiempo de goteo de 4.15 segundos y un flujo de 
mercurio de 1.81 mg.s" ' . a -0.1 voltios frente al ECS. en 
una disolución reguladora Britton & Robinson de pH = 
7.0. 

Se trabaja en atmósfera inerte, eliminando el o.KÍgeno de 
las disoluciones mediante nitrógeno del tipo N,U. Tanto 
para la preparación de las disoluciones reguladoras como 
para la fijación de la fuerza iónica del medio. 0.5 M. se han 
empleado productos de la casa MERCK, de la calidad 
«Reactivo de análisis». El benzaldehído (MERCK, del tipo 
«Síntesis») es del 98 9f de riqueza y densidad 1.044 g .cm" ' 
y la cisteamina, de igual marca, se encuentra en la forma 
de clorhidrato, con un 98 9f de riqueza. 

Para realizar el estudio cinético se procede colocando en 
la célula de trabajo la DMF junto con la disolución regula
dora, la cual se mantiene en atmósfera de nitrógeno con la 
cisteamina previamente disuelta: después de efectuar los 
registros a tiempo cero, se añade el benzaldehído con una 
microjeringa. La concentración de ambos reactivos, en la 
mayoría de las experiencias, es 8.0. lO"'* M. El cálculo de 
los volúmenes necesarios de disoluciones de ácidos acé
tico, bórico y fosfórico y de NaOH para preparar las diso
luciones reguladoras, así como el KCl calculado para 
mantener constante la fuerza iónica del medio, se hace en 
base a los datos aportados por Mongay y Cerda (13). con 
las oportunas correcciones. Todas las medidas de pH so 
han realizado en un RADIOMETER del tipo pH METER 
26. con capacidad para apreciar teóricamente la centésima 
de unidad de pH. 

Los tiempos que se introducen en los cálculos numéricos 
para obtener las constantes experimentales de velocidad. 
no son aquellos a los cuales se inicia el registro de una 
determinada onda polarográfica. sino el valor del tiempo 
correspondiente a la aparición del potencial de onda me
dia, teniendo en cuenta la velocidad de barrido del aparato. 

RESLILTAOOS Y DLSCUSIÓN 

Los resultados experimentales de la cinética de la reac
ción entre la cisteamina y el benzaldehído se ajustan a un 
pi'oceso irreversible de segundo orden, a todos los valores 

Fu.L KA 1. Vaiiación (.leí léimino inverscí de concentración frente 
;il tiempo, a pH ~ 4.7 > a l;is teinperaluras que se indican. 

(Hcnzaklchído),, = (Cisteamina),, = 8.0.10"" M. 

Fu,L KA 2. Variación ik- I C, tVciUc :il liompo. a l:i Icnipeíatuía de 
2-'>"C y a los valores de pH que se indican. 

(Benzaldehído),, = (Cisieaminu)„ = 8.0.10"" M. 
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de pH a los que se trabaja. Mientras en medio neutro y 
básico reaccionan una molécula de benzaldehído con otra 
de cisteamina (en una estequimetría del tipo «B + C»), en 
medio ácido la reacción se produce entre una molécula de 
benzaldehído y dos de cisteamina. 

Las rectas que se obtienen representando el término de 
concentración frente al tiempo, confirman que la reacción 
es irreversible de segundo orden, aunque con la diferencia 
de estequiometría que acabamos de citar. En la figura 1 se 
representa la variación del término inverso de concentra
ción frente al tiempo, a pH = 4.7 y a las diferentes tempe
raturas de trabajo, en tanto que la figura 2 muestra la va
riación del término l/C, frente al tiempo, a la temperatura 
de 25 "C y para todos los valores de pH en los que la 
estequiometría es del tipo «B + C». 

Para todos y cada uno de ios valores de pH y de tempe
ratura de trabajo, se puede comprobar que las constantes 
experimentales de velocidad (CEV), calculadas para cada 
tiempo de reacción, se mantienen prácticamente iguales 
entre sí. Asimismo coinciden los valores medios con los 
obtenidos por ajuste de mínimos cuadrados. Como sucede 
en el caso de la reacción entre la cisteína y el benzaldehído 
(I), a medida que aumenta el pH del medio también lo hace 
la CEV, pero dicho aumento de las constantes de veloci

dad respecto al pH no es lineal, sino que se observan va
riaciones de muy distinta magnitud: el mayor aumento re
lativo se produce al pasar de. uno a otro tipo de estequio
metría, triplicándose en este tránsito el valor de la citada 
constante experimental de velocidad. 

De la tabla I se deduce que la velocidad de reacción que 
ahora se describe es mucho menor que la del proceso entre 
la cisteína y el benzaldehído. habiéndose tabulado en la 
última columna el porcentaje que supone aquélla con res
pecto a ésta, el cual oscila entre el 24.6 y el 29.2 %. De 
todo lo anterior se extraen dos conclusiones principales: 

1) El que la CEV aumente bruscamente al pasar de pH 
ácido a pH neutro o básico indica que es precisamente la 
aparición de la especie tiolato, R-S", la determinante del 
incremento de velocidad, mientras que en la zona acida la 
especie reactiva es el tiol, R-SH, de mucho menor carácter 
nucleófilo que la especie aniónica. 

2) A su vez, el que la CEV de la reacción de la cistea
mina, en cualquier medio de reacción en los que se trabaja, 
sea bastante menor que la correspondiente CEV de la cis
teína, es debido a que el grupo carboxilo de esta última 
favorece la reacción, al polarizar más la molécula. Aunque 
el valor del pK de la cisteamina es un poco menor que el 
de la cisteína (5), lo que teóricamente haría que la reacción 

TABLA 1 
Constantes de velocidad ajustadas por mínimos cuadrados correspondientes a las reacciones 

Benzaldehído/Cisteína y Benzaldehído/Cisteamina, en medio Agua / DMF al 50%. 

k, = lO.kexp (cisteína) k, = lO.kexp (cisteamina) 

pH T(°C) (k,/k,)IOO 

4"7 

6'8 

8'4 

10"5 

I2'2 

20'0 0"48 0M4 29'2 
25'0 0'69 0'I7 24'6 
30'0 n o 029 26'4 
40'0 2'58 0'64 24'8 

20"0 r45 0'41 28'3 
25"0 2-|5 0'62 28'8 
30'0 3'55 ro3 29'0 
40'0 8'53 276 26"5 

20'0 2'00 0'56 28'0 
25'0 3'40 0'9I 26'8 
30'0 4'85 r36 28'0 
40'0 i r 6 5 3'23 iri 

20'0 2"28 0-77 ib'i 
25'0 4"26 r i 7 2T5 
30'0 7'03 r89 26'9 
40"0 16-89 4'50 26"6 

20"0 4"62 r2o 26'0 
25'0 6'85 180 26"3 
30'0 i r 3 0 3 "09 27-3 
40'0 27'11 7-37 27'2 
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TABLA 11 
Valores de la energía de activación, factor de frecuencia y magnitudes termodinámicas de 
activación, correspondientes a la reacción Cisteamina/Benzaldehído, en Agua/DMF al 50 % 

E. A AH* AS* AG* 
pH (Kcal.mol"') ( l .mor ' . s" ' ) (Kcal.mor' (cal .mor ' .K' ' (Kcal.mol"') 

4'7 14-96 O'IS.IO'" 14"36 -18"18 19'79 
6"8 15"94 3"04.10"' I5'35 -12'56 I9'09 
8'4 16"25 7"15.I0'" I5"66 -10'86 18" 89 

10" 5 16'28 10'46.10"' 15'69 -10"10 I8'70 
12'2 16"34 18'42.10"' 15"75 - 8'98 18'43 

de la primera fuese más rápida que la de la segunda, pues 
se favorecería antes la formación de la especie reactiva 
tiolato, los resultados experimentales permiten deducir que 
la presencia del grupo carboxilo es determinante para que 
suceda lo contrario, anulándose el efecto que pudiera oca
sionar la diferencia entre los pK, los cuales, por otra parte, 
se diferencian tan sólo en dos décimas de unidad. 

Se ha comprobado que los valores de la CEV de la reac
ción apenas sufren variación cuando se cambia la relación 
de concentraciones de los reactivos, realizándose este es
tudio a la temperatura de 25 "C y distintos valores de pH. 

Finalmente, empleando para cada valor de pH los datos 
cinéticos correspondientes a las diferentes temperaturas a 
las que se ha trabajado, sé ha abordado el cálculo de los 
valores de la energía de aciivacicui y del faclor de frecucn-

in k 
(A) pH = 1 2 . 2 

(O) pH . 1 0 . 5 

3 . 1 5 3 . 2 0 3 . 2 5 3 . 3 0 3 . 3 5 3 . 4 0 

1/T • 10' , «K-' 
FIGURA 3. Variación de In k trente al inverso de la temperatura 

absoluta, a los valores de pH que se indican. 

cia. así como el de los parámetros tefmodinámicos de acti
vación. En lo que respecta a la energía de activación y al 
factor de frecuencia, la figura 3 nos evidencia el buen 
ajuste de las constantes de velocidad a la ecuación de Arr-
henius. 

La tabla II, por su parte, incluye los valores de los pa
rámetros cinéticos y termodinámicos de activación. 

La energía de activación se mantiene prácticamente 
constante en cada una de las dos zonas de pH por lo que, 
entre otras cosas, queda descartada la posibilidad de que 
exista una catálisis de tipo ácido/base (14). Los valores del 
factor de frecuencia, acordes con los previsibles segiín la 
teoría simplificada de colisiones, son todos ellos del mismo 
orden de magnitud, y su aumento con respecto al pH viene 
justificado por la paulatina aparición de la especie tiolato, 
que favorece la realización de un mayor número de coli
siones eficaces. 

Tanto la energía libre de activación. AG*. como la ental
pia de activación. AH*. no difieren mucho de los valores 
obtenidos para la reacción de la cisteína. La energía libre 
de activación, como era de esperar, disminuye al aumentar 
el pH del medio, en consonancia con el hecho de que la 
reacción se hace más rápida. La entalpia de activación 
sugiere la existencia de un complejo activado de alto con
tenido energético. 

Por tjltimo. por lo que se refiere a la entropía de activa
ción, ésta siempre es negativa, a cualquier valor de pH. 
como consecuencia de que el complejo activado que se 
forma presenta una mayor ordenación estructural que las 
sustancias reaccionantes, pues la unión de la molécula de 
aldehido con la de tiol. para formar el susodicho complejo 
activado, supone una pérdida de grados de libertad tanto 
translacionales como rotacionales. Además, la disminución 
de la entropía es más acusada a medida que aumenta el pH 
del medio (y. con él. la proporción de tiolato presente) ya 
que. en este caso, las interacciones de la especie reactiva 
con el medio son mayores, inmovilizando, de alguna 
forma, a las moléculas del disolvente. 

Las variaciones de la entropía de activación de la reac
ción entre el benzaldehído y la cisteamina son. en todos y 
cada uno de los casos, superiores a las del proceso entre la 
cisteína y el benzaldehído debido a que. en este último 
caso, la existencia del grupo carboxilo en la molécula de 
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cisteína supone una mayor polarización del medio de reac
ción que la que se tiene en el caso de la cisteamina. Dicho 
con otras palabras: en ambos procesos existe una ordena
ción al pasar desde el estado de reactivos hasta el complejo 
activado, pero mayor todavía en el caso de la cisteamina. 

MKC.ANISMO l)K RKACCION 

La formación de hemimercaptales o de mercaptales 
como producto final de la reacción de los lióles con com

puestos carbonílicos no es lo que tiene lugar cuando existe 
un grupo amino adyacente al grupo tiol —tal como sucede 
en la cisteamina—. sino que el producto final es una tiazo-
lidina (I. 5. 6. 7). mucho más estable que el hemimercap-
tal. y teniendo en cuenta que la delación se produce a 
través de los dos grupos funcionales (amino y tiol). el es
quema de mecanismo de reacción que se propone, acorde 
con los resultados experimentales que se han obtenido, es 
el siguiente: 

1) MEDIO BÁSICO 

(B) 
' - 1 

C^H^ CH 
6 5 \ ^ 

O 

S—CH, :H2—NH2 

H 

r á p i d o 

y OH 

S—CH. :H2—NH2 

(Xg) (^B^ 

H2O 

2) MEDIO ACIDO 
( ^ B ^ 

En medio ácido el grupo - N H , se encuentra protonado. 
por lo que desaparece su carácter nucleófilo y no puede 
realizarse la ciclación que tiene lugar en medio básico. Se 

produce, entonces, una segunda etapa en la que se adi
ciona otra molécula de cisteamina al benzaldehído, con lo 
que se llega finalmente al mercaptal. lo cual está de 
acuerdo con que. a valores ácidos de pH. la estequiometría 
de la reacción sea distinta a la de medio básico. En resu
men, se tendría: 

:r + H.,N-
\ H k ' - 1 

H2—NH2 

(B) (X^) 

+ R-SH 

H —NH2 

H2—NH2 
H2O 

<-A' 
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A pH neutro, teniendo en cuenta que los resultados ex
perimentales se ajustaban a la estequiometría «B + C». 
puede afirmarse que el mecanismo por el que transcurre la 
reacción es el mismo que el citado para medio básico, 
aunque no hay que descartar la existencia de una cierta 
competitividad entre ambos mecanismos aquí propuestos. 

Representando por B el benzaldehído, por R-S~ o por 
R-SH la cisteamina, por X^ y XB los intermedios en medio 

ácido y básico respectivamente, por Y» el segundo inter
medio en medio básico y por P^ y PB los productos de 
reacción en cada medio, a tin de simplificar las expresiones 
cinéticas que se obtienen, los mecanismos de reacción 
quedan reducidos de la siguiente forma: 

1) MEDIO BÁSICO 

k, 
B + R - S " X B 

H^ k, 
_—• 

rápido 
YB 

k., 
- PB + H , 0 

A partir de la ecuación de desaparición del benzal
dehído, aplicando la aproximación del estado estacionario 
al intermediato XB, y teniendo en cuenta que la etapa de 
protonación de XB a YB es rápida —o sea. k, (H"^) > > 
k_ 1— se llega a: 

d(B) 
dt 

= k , (BXR-S-) MHjVk^ 
k:(H") = k , (B)(R-S-) 

es decir, que la primera etapa, lenta y biomolecular, es la 
determinante de la velocidad del proceso. El intermedio 
que se forma en el primer paso se consume rápidamente en 
el segundo, siendo la forma aniónica del tiol la especie 
reactiva. 

2) MEDIO ACIDO 

B + R - S H 
k'_ 

k\ 

+ R - S H 
-* PA + H , 0 

Partiendo otra vez de la ecuación de desaparición del 
benzaldehído y aplicando la aproximación del estado esta
cionario al intermediato XA. y teniendo en cuenta poste
riormente que k'_, es mucho menor que k'2 (R-SH). se 
llega a: 

d(B) 
dt 

k;k;(BKR-SH)-
k"-,-i-k;(R-SH) 

k'(BKR-SH) 

Lo mismo que sucede en medio básico, la primera etapa, 
lenta y bimolecular, es la determinante de la velocidad del 
proceso, consumiéndose rápidamente el intermedio que se 
forma en la primera etapa y llegándose a los productos de 
reacción. 
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, La introducción, en la cual se expondrán los fines y 
objetivos perseguidos, deberá ser lo más breve posi
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fiadas sea inferior a doce. 
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químicas que impliquen el uso de ciclos poligonales 
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blanco de buena calidad. Todas las ilustraciones lle
varán en su dorso numeración correlativa precedida 
de la palabra genérica Figura, además del nombre y 
apellidos del primer autor, todo ello a lápiz. Se procu
rará yuxtaponer aquellas gráficas que, sin perjuicio de 
la claridad, puedan referirse al mismo sistema de 
coordenadas, los números y letras deberán ser legi
bles después de la reducción del original (las figuras 
se publicarán a tamaño no superior a 10 cm. de ancho 
y de altura no superior a 8 cm.). 
Las tablas o cuadros esquemáticos deberán nume
rarse además de identificarse en su dorso tal como se 
ha indicado para las figuras. 
Deberá procurarse que la información que proporcio
nen gráficas y tablas no se duplique entre sí o con la 
que figura en el texto. No deberán reproducirse figu
ras o tablas ya publicadas en la' bibliografía. 
Los textos del pie de las figuras, tablas y gráficos 
deberán acompañarse escritos a máquina en una hoja 
al final del trabajo. 
La situación aproximada de las figuras y tablas en el 
texto deberá señalarse mediante un recuadro; dentro 
de este recuadro se indicará el número de la figura o 
tabla. 

7. Canicteres de imprenta 
Se ruega a los autores expresen en sus originales de la 
manera siguiente los estilos de los caracteres de letra 
que deban emplearse. 
Subrayar con una línea las palabras en cur

siva 
Subrayar con dos líneas = = las palabras en VER

SALITAS 
Subrayar con tres líneas ^ ^ ^ las palabras en 

VERSALES 
Subrayar con una línea las palabras en ne

uritas. 

8. E.xameii de los trabajos. La Comisión de Publicacio
nes, de acuerdo con la información recibida de los 
Censores, aceptara los trabajos para su publicación o 
devidveiá aquellos que hayan sido razonadamente 
desestimados, y los que su contenido no encuadre 
con el de la Revista, o no se ajusten a las presentes 
normas. Se solicitarán, en su caso, las modificaciones 
que se consideren oportunas, 

9. Pruebas de imprenta. Los autores indicarán las señas 
a las que deben enviarse las pruebas de imprenta, las 
cuales deberán devolverse, debidamente corregidas y 
junto con el trabajo original, en el plazo máximo de 
diez días a partir de la fecha de envío, pasado el cual 
perderá el trabajo su turno de publicación. En la co
rrección de pruebas no se admitirán modificaciones 
del texto original. 

10. Separatas. De cada trabajo se entregarán gratuita
mente al autor 10 separatas. A petición de éste (hecha 
constar por escrito en la cubierta del original) podrán 
servírsele, a su cargo, las que desee. 
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