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INTRODUCCION

El objetivo de este capitulo es el de familiarizar al lector con las estructuras quimicas de los compuestos o
moléculas mas incriminados en la dermatitis alérgica de contacto (DAC).

La quimica juega un papel esencial en la DAC. Esta presente a lo largo de todo el proceso bioldgico
que va a conducir al paciente hacia un estado de hipersensibilidad retardada. La penetracién del alérgeno
en la epidermis esta controlada por las propiedades fisico quimicas de éste. La formacién del complejo
hapteno-proteina esta basada en la creacion de enlaces quimicos. Desde el punto de vista de la quimica, es
una de las etapas esenciales de las fases aferente y eferente de la DAC. Este complejo, resultado de la
interaccion entre el hapteno (molécula pequefia de bajo peso molecular, < 1.000 Dalton) y una proteina
cutanea, es fundamental para que el desencadenamiento de la DAC sea posible. En fin, los fenémenos de
reconocimiento molecular entre el antigeno, las proteinas del complejo mayor de histocompatibilidad y los

receptores de los linfocitos T son del dominio de la quimica supramolecular.
ESTRUCTURAS QUIMICAS DE LOS ALERGENOS MAS COMUNES

La Tabla | contiene las estructuras moleculares de los principales compuestos quimicos responsables de
DAC. Para cada compuesto el numero de registro del Chemical Abstract Service (CAS) esta indicado. Los
principales grupos quimicos (reactividad) presentes en estos alérgenos responsables de la formacion del

complejo hapteno-proteina estan también indicados.
MECANISMOS DE REACCION

Los enlaces quimicos representan interacciones electronicas entre atomos. Pueden ser mas o menos
fuertes y se caracterizan por su energia de disociacion, reflejo de su estabilidad.

En el caso de los metales, o sales de metales, se forman enlaces de coordinacién con atomos ricos
en electrones como el nitrégeno, el oxigeno, el azufre y el fésforo. Estos complejos de coordinacion se
caracterizan por el numero de ligandos implicados y por una geometria marcada por el metal y por su grado
de oxidacién. Asi, el cobalto Co™ tiene una geometria tetraédrica, el niquel Ni** cuadriplanar, y el cromo
Cr*** octaédrica con seis ligandos.’

En el caso de todos los otros alérgenos, la interaccion hapteno-proteina se produce a través de la
formacion de enlaces covalentes. Se producen por la comparticion de electrones entre dos atomos. Los
pares de electrones compartidos estan representados en la molécula por una linea. Los dos electrones
necesarios para la creacion del enlace pueden proceder de cada uno de los dos atomos implicados,
hablandose entonces de reaccion de tipo radicalario, o bien ser aportados por uno de los dos atomos, rico
en electrones, para compartirlos con el otro atomo, pobre en electrones. Se habla entonces de la reaccion
entre un nucledfilo (rico en electrones) y un electréfilo (pobre en electrones). Estos dos términos,
nucledfilo y electrofilo, denotan la capacidad de una molécula, o mas bien, de un atomo de esta molécula,
de dar o de recibir electrones para formar un enlace. Los centros nucledfilos son "ricos" en electrones y
parcialmente cargados negativamente. Los centros electrofilos, al contrario, son deficitarios en electrones y
parcialmente cargados positivamente.2

Los principales mecanismos de formacion de enlaces covalentes de tipo nucledfilo-electréfilo
implicados en la DAC pueden clasificarse en tres grandes tipos: la substitucion nucledfila sobre un centro
saturado o insaturado y la adicion nucledfila (Figura 1). La substitucion nucledfila sobre un centro saturado

consiste en el ataque de un nucledfilo (Nu) sobre un carbono electréfilo que tiene cuatro enlaces simples. El



atomo de carbono, con cuatro electrones en su capa de valencia, puede compartir cada uno de estos
electrones con otro atomo, formando cuatro enlaces covalentes. Légicamente, un nuevo enlace sélo se
puede crear si uno de los cuatro enlaces existentes inicialmente se rompe. El resultado global sera el
desplazamiento de uno de los grupos de la molécula inicial por el Nu. Una reaccién de substitucion
nucledfila puede igualmente producirse sobre un centro insaturado (el carbono tiene uno o varios enlaces
multiples). Es el caso, por ejemplo, de los derivados halobencénicos que poseen grupos nitro (NO,). El
grupo nitro, fuertemente captador de electrones, estabiliza un intermediario que se forma por ataque del Nu
en el carbono portador del halégeno. En una segunda etapa el halégeno se expulsa con regeneracion del
anillo aromatico. ElI Nu ha substituido al halégeno en la molécula inicial. La adicion nucledfila es la adicion
(sin desplazamiento de ningun grupo) de un Nu sobre un centro electrdéfilo insaturado. Es un mecanismo
similar a la primera etapa de la substitucion nucleéfila sobre un centro insaturado, pero la ausencia de un
grupo saliente no permite la creacién de nuevo del enlace multiple.

Existen muchos grupos quimicos pobres en electrones, electréfilos, presentes en los alérgenos de
contacto, capaces de reaccionar con los nucledfilos bioldégicos a través de la formacion de enlaces
covalentes. En la Tabla Il se resumen los grupos quimicos electréfilos encontrados con mas frecuencia en la
DAC. También se indica el tipo de mecanismo con el que reaccionan con grupos nucleodfilos (i.e. cadenas
laterales de amino acidos como la cisteina, la lisina o la histidina entre otros), el tipo de aducto formado y un
ejemplo concreto.

Existen también compuestos que no son alérgenos pero que adquieren un poder sensibilizador
al aparecer en su estructura molecular un grupo quimico reactivo después de una etapa de oxidacion,
por via metabdlica (prohaptenos) o bien por simple oxidacién en contacto con el aire (prehaptenos).

Diversos procesos metabolicos se producen en la piel con el objetivo de eliminar por detoxificacion las
moléculas "extranjeras" al organismo que consiguen atravesar la capa cérnea. Estos fendmenos de
metabolizacion pueden en algunos casos transformar las moléculas en derivados con propiedades
electréfilas y, en consecuencia, en alérgenos potenciales. Estos procesos de metabolizacion se basan
principalmente en reacciones de oxidacién por sistemas enzimaticos de hidroxilacién como el citocromo
P450. Pero también se encuentran en la piel las monoamino oxidasas, que convierten las aminas en
aldehidos, y las peroxidasas, que pueden convertir los derivados aromaticos (aminados o hidroxilados) muy
ricos en electrones en quinonas, muy avidas de electrones. Los catecoles de cadena larga, responsables de
la DAC por poison ivy (Rhus radicans L.) y por poison oak (Rhus diversiloba T.), son oxidados in vivo y
convertidos en orto-quinonas altamente reactivas. Lo mismo ocurre con los derivados de la para-
fenilendiamina o con las hidroquinonas responsables de la alergia por plantas de la especie Phacelia
crenulata Torr., que son metabolizadas en para-quinonas electréfilas. Otro ejemplo de prohapteno son los
tulipésidos A y B, presentes en los bulbos de tulipan (Tulipa gesneriana L.), que pueden hidrolizarse por via
enzimatica para liberar las tulipinas A y B que son los alérgenos verdaderos.’

A su vez, algunas de las sustancias alergénicas han sido transformadas previamente siguiendo vias no
enzimaticas. El oxigeno atmosférico puede ser imprescindible en el paso de la sustancia original al
verdadero hapteno. Por ejemplo, muchos terpenos naturales se oxidan de forma espontanea cuando estan
en presencia de oxigeno dando lugar a derivados alergénicos. Es el caso del acido abiético, principal
componente de la colofonia, que se transforma en hidroperéxido alergénico. El d-limoneno, muy utilizado en
la industria como fragancia, y el linalol, responsable del eccema de contacto al ylang ylang (Cananga

odorata Hook. f. & Thoms.) y a la lavanda (Lavandula latifolia L.), también se oxidan muy facilmente dando



lugar a hidroperoxidos alergénicos. Es interesante sefalar que, durante los ultimos diez afos, se han
realizado diversos estudios sobre el poder alergénico de los hidroperoxidos alilicos derivados de la auto-
oxidacién de los terpenos. Estos estudios sugieren la intervencion de mecanismos de tipo radicalario para la

interaccion hapteno-proteina, diferentes de los aceptados clasicamente de tipo nucledfilo-electrofilo.>*

CONCLUSION

El conocimiento de la quimica aplicada a la DAC permite, en muchos casos, establecer relaciones de
estructura-actividad entre los alérgenos y su poder sensibilizador. Estas relaciones de estructura-actividad
pueden ser particularmente utiles para comprender y predecir los casos de alergia cruzada, que se dan
cuando un paciente reacciona a moléculas diferentes de las que lo han sensibilizado. Los dos factores
principales que controlan el reconocimiento molecular del antigeno por los receptores especificos de las
células T son las funciones quimicas y la compatibilidad de la geometria espacial. La identidad de la funcion
quimica es muy importante pero no es suficiente para comprender todas las relaciones de estructura-
actividad. Los receptores son también muy sensibles al volumen y a la forma de las moléculas. Estas
deberan tener una talla y una geometria especial vecinas para poder ser reconocidas. Asi, moléculas como
la tulipina A y la alantolactona, aunque ambas tienen en su estructura quimica una a-metilen-y-butirolactona,
ocupan un volumen espacial demasiado diferente para poder dar alergias cruzadas. Se dan casos de la
alergia cruzada, sin embargo, entre la alantolactona y la isoalantolactona, ambas con la misma
funcionalidad quimica y la misma estructura espacial. En definitiva, un conocimiento "quimico" de la DAC es
basico, tanto desde el punto de vista de la investigacion fundamental, como desde el punto de vista clinico,
puesto que permite indicar al paciente los compuestos que le causan alergia y por qué, e informarle de

aquellos de estructura vecina que pueden ser candidatos alergénicos.
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Tabla I. Estructuras moleculares de los alérgenos mas comunes.

Sulfato de niquel .
Numero de registro CAS: [7786-81-4] NSO,
Grupo quimico: metal

Sal que puede presentarse en forma hidratada (hexa- o
heptahidratada)

Lanolina

Numero de registro CAS: [8006-54-0]

Cera natural, de textura similar a la de la vaselina. Abunda en
la lana del ganado ovino en general. Se la considera un -
potente hidratante y emoliente.

Sulfato de neomicina NH,
Numero de registro CAS: [1404-04-2]
Grupo quimico: glicésido; amina HO 0}
o . . HO HoN
Antibidtico de estructura compleja de la familia de los HoN 5 NH
aminoglicésidos. Constituido de neomicina A (neamina) y de HO O/m/ 2
un isbmero neobiosamina. 0 OH
0
HO
H%o OH
H,NT NH2

Dicromato potasico KoCr,07

Numero de registro CAS: [1404-04-2]
Grupo quimico: metal
Sal de color intenso anaranjado. Oxidante fuerte.

Mezcla de cainas 0
Benzocaina o™
Numero de registro CAS: [94-09-7]

Tetracaina HoN

Numero de registro CAS: [94-24-6]

) . Benzocaina
Cincocaina
Numero de registro CAS: [85-79-0] 0 |
Grupo quimico: éster; amida; amina aroméatica oxidable O/\/N\
Mezcla de anestésicos locales del grupo “para”. /\/\N
H Tetracaina
o
N
N7
o . ]
% Cincocaina
Amil cinamaldehido o
(aldehido a-amil cinamico)
Numero de registro CAS: [122-40-7] AN H

Grupo quimico: aldehido a,B-insaturado
Componente del Fragrance Mix |
Derivado de oxidacion del cinamaldehido.

Alcohol cinamico

(3-fenil-2-propenol)

Numero de registro CAS: [104-54-1]

Grupo quimico: alcohol oxidable

Componente del Fragrance Mix |

Se encuentra en forma esterificada en el estoraque, el
balsamo del Peru y las hojas de canela. Forma un sélido




cristalino blanco cuando puro, o un aceite de color amarillo
cuando incluso es ligeramente impuro. De origen sintético se
obtiene por reduccién del cinamaldehido o bien del diacetato
de cinamaldehido.

Olor caracteristico descrito como dulce, balsamico, jacinto,
picante y verde.

Cinamalehido

(3-fenil-2-propenal)

Numero de registro CAS: [104-55-2]

Grupo quimico: aldehido a,B-insaturado
Componente del Fragrance Mix |

Componente principal de la esencia de canela.
Se obtiene por sintesis a partir de benzaldehido y
acetaldehido, o por reduccion del acido cinamico.

Eugenol

Numero de registro CAS: [97-53-0]

Grupo quimico: fenol oxidable

Componente del Fragrance Mix |

Compuesto aromatico de la familia de los fenilpropenos.
Presente esencialmente en el clavo. Muy usado en farmacia,
en medicamentos y en dentistas por sus propiedades
antisépticas y analgésicas.

OH

Isoeugenol

Numero de registro CAS: [97-54-1]

cis-isoeugenol: [5912-86-7]

trans-isoeugenol: [5932-68-3]

Grupo quimico: fenol oxidable

Componente del Fragrance Mix |

Mezcla de dos isbmeros cis y trans. Compuesto aromatico de
la familia de los fenilpropenos. Constituyente importante del
aceite esencial ylang-ylang y otros. Puede obtenerse por
isomerizacién del eugenol.

OH OH

~

cis trans

Geraniol

Numero de registro CAS: [106-24-1]

Grupo quimico: alcohol oxidable; terpeno oxidable
Componente del Fragrance Mix |

Derivado terpénico, constituyente principal del aceite de rosa y
de palmarosa. Se encuentra también en numerosos aceites
esenciales como la citronela o el ylang-ylang.

OH

Hidroxicitronelal

Numero de registro CAS: [107-75-5]

Grupo quimico: aldehido

Componente del Fragrance Mix |

Derivado terpénico, liquido amarillo con olor dulce floral.

Oak Moss — Musgo de Roble

Componente del Fragrance Mix |

Extracto natural vegetal, Evernia Prunastri, utilizado en
perfumeria.

Los constituyentes alérgenos identificados en el extracto son
el atranol y el cloroatranol.

Atranol

Numero de registro CAS: [526-37-4]

Cloroatranol

Numero de registro CAS: [57074-21-2]

Grupo quimico: aldehido; fenol oxidable

HO OH HO OH

Atranol Chloroatranol




Citronelol

Numero de registro CAS:

[106-22-9][26489-01-0]

Grupo quimico: alcohol oxidable, terpeno oxidable
Componente del Fragrance Mix Il

Derivado terpénico presente en los aceites esenciales de rosa
y de geranio.

OH

Citral

Mezcla de neral y de geranial

Numero de registro CAS:

[5292-40-5][141-27-5][106-26-3]

Grupo quimico: aldehido a,B-insaturado

Componente del Fragrance Mix Il

Aldehido perfumado utilizado en perfumeria y como agente de
sabor.

0
N Ny
0
| H |

Neral Geranial

Cumarina

Numero de registro CAS: [91-64-5]

Grupo quimico: lactona

Componente del Fragrance Mix Il

Lactona aromatica presente en la haba tonka y otros
vegetales. De agradable olor dulce y sabor amargo.

L
(@) O

Hidroximetilpentaciclohexeno carboxaldehido
Hidroxiisohexil-3-ciclohexeno carboxaldehido; HICC; Lyral®
Numero de registro CAS: [31906-04-4]

Grupo quimico: aldehido

Componente del Fragrance Mix Il

Mezcla de dos isbmeros y uno de los alérgenos mas
frecuentes en los perfumes.

Farnesol

Numero de registro CAS: [4602-84-0]

Componente del Fragrance Mix Il

Grupo quimico: alcohol oxidable; terpeno oxidable

Presente en pequefia cantidad en Myroxylon pereirae y en los
brotes de alamo. Es una mezcla de cuatro isdmeros cis/trans.

OH

a.-Hexil cinamaldehido

Numero de registro CAS: [101-86-0]

Grupo quimico: aldehido a,B-insaturado

Componente del Fragrance Mix Il

Encontrado particularmente en la esencia de manzanilla

Acido abiético

Numero de registro CAS: [514-10-3]

Grupo quimico: terpeno oxidable

Diterpeno que se encuentra en una multitud de resinas de
coniferas (pinos, abetos ...) y constituyente mayor de la
colofonia. Forma parte de la familia de los acidos resinicos y
es la base de la familia de los abietanos.

Se oxida en contacto con el aire para formar el acido 15-
hidroperoxiabiético (15-HPA) sensibilizador.

Resinas epoxi del tipo bisfenol A

Grupo quimico: epdxido

Resinas sintetizadas a partir de bisfenol A y de epiclorhidrina.
Los endurecedores son aminas (etilendiamina,
dietilentriamina,trietilentetramina, soforona diamina,
trietilentriamina y 4,4’-diaminofenilmetano) o anhidridos de
acidos (anhidrido ftalico).

Ao Joto.,




Metilcloroisotiazolinona-MCI

Numero de registro CAS: [26172-55-4]

Grupo quimico: isotiazolinona; cetona a,p-insaturada
Asociada a la metilisotiazolinona por sus propiedades
bactericidas.

Componente del Kathon® CG (Cosmetic Grade).

Metilisotiazolinona-MI

Numero de registro CAS: [2682-20-4]

Grupo quimico: isotiazolinona; cetona a,p-insaturada
Componente del Kathon® CG (Cosmetic Grade), mezcla 3:1
de MCl y de MI.

o)

a%

S

Diclorhidrato de etilendiamina
Numero de registro CAS: [333-18-6]
Grupo quimico: amina oxidable

N~ >—NH2 2HC

Cloruro de cobalto

Numero de registro CAS:

[7646-79-9] (anhidro)

[16544-92-6] (dihidrato)

[7791-13-1] (hexahidrato)

Grupo quimico: metal

Se encuentra normalmente en la forma hexahidrato de color
violeta, mientras que la forma pura anhidra es de color azul
cielo.

CoClz

Resina de para-tert-butil formaldehido
Numero de registro CAS: [25085-50-1]

Grupo quimico: aldehido; fenol oxidable
Utilizada en la fabricacion de pegamentos y en la
construccion.

Mezcla de parabenos

Metilparabeno

Numero de registro CAS: [99-76-3]
Etilparabeno

Numero de registro CAS: [120-47-8]
Propilparabeno

Numero de registro CAS: [94-13-3]
Isopropilparabeno

Numero de registro CAS: [4191-73-5]
Butilparabeno

Numero de registro CAS: [94-26-8]
Isobutilparabeno

Numero de registro CAS: [4247-02-3]
Fenilparabeno

Numero de registro CAS: [17696-62-7]
Bencilparabeno

Numero de registro CAS: [94-18-8]
Fenoxietilparabeno

Numero de registro CAS: [55468-88-7]

Grupo quimico: éster; fenol

Los parabenos son ésteres del 4cido para-hidroxibenzéico
usados como conservantes en los productos cosméticos,
medicamentos y en la alimentacién.

OH OH oH

O,

Isopropil- Butil- Isobutil-
OH

X Yo

Fenil- Bencil-
Fenoxietil-




Mezcla tiuram

Tetrametil tiuram monosulfuro TMTM
Numero de registro CAS: [97-74-5]
Tetrametil tiuram disulfuro TMTD
Numero de registro CAS: [137-26-8]
Dipentametilén tiuram disulfuro PMTD
Numero de registro CAS: [94-37-1]
Tetraetil tiuram disulfuro TETD
Numero de registro CAS: [97-77-8]

Grupo quimico: tiuram

Productos quimicos que se utilizan en la fabricacion del
caucho (aceleradores de vulcanizacién). Pueden encontrarse
en gomas de todo tipo, tanto de uso industrial como
domeéstico.

s s s
|
\NJ\S)I\N/ \NJ\S/SYN\
| | | I
TMTM TMTD
i s A
/\NJ\S/S\H/N\/ NJJ\S,SYN
s s
TETD PMTD

Mezcla carba

Difenilguanidina

Numero de registro CAS: [102-06-7]
Zinc dibutilditiocarbamato

Numero de registro CAS: [136-23-2]
Zinc dietilditiocarbamato

Numero de registro CAS: [14324-55-1]

Grupo quimico: ditiocarbamato; guanidina

Aceleradores en la manufacturacién del caucho.

S

S
[j NH [j Mzt
JJ\ NN [ N TN

Difenilguanidina Zinc dibutilditiocarbamato

S o4 S
/\N/U\ - Zn — )J\N/\

S S K

Zinc dietilditiocarbamato

N-Isopropil-N’fenil-para-fenilendiamina

IPPD

Numero de registro CAS: [101-72-4]

Grupo quimico: amina oxidable

Derivado de para-fenilendiamina utilizado en la quimica del
caucho. Actua como antioxidante y antiozonante.

Formaldehido

CH.0

Numero de registro CAS: [50-00-0]
Grupo quimico: aldehido

El miembro mas simple de la familia quimica de los aldehidos.

A temperatura ambiente es un gas inflamable. Soluble en
agua, forma la solucién de formol. Polimeriza en el agua en
forma de para formaldehido, de modo que el formol no
contiene muchos monédmeros de CHO.

Quaternium 15

Dowicil 200

Numero de registro CAS:
[4080-31-3]/[103638-29-5]/[60789-82-4]

Es un amonio cuaternario utilizado como liberador de
formaldehido.

Mezcla mercapto
N-Ciclohexilbenzotiacilo-sulfenamida
Numero de registro CAS: [95-33-0]
Disulfuro dibenzotiacilo

Numero de registro CAS: [120-78-5]
Morfolinilmercaptobenzotiazol
Numero de registro CAS: [102-77-2]
Grupo quimico: mercapto

Aceleradores de vulcanizacion del caucho

N-Ciclohexilbenzotiacilo-sulfenamida Disulfuro dibenzotiacilo

S
L .

(0]
Morfolinilmercaptobenzotiazol




Mercaptobenzotiazol

MBT

Numero de registro CAS: [149-30-4]

Base quimica estructural de los derivados incluidos en la
mezcla mercapto.

-

MBT

para-Fenilendiamina

PPD

Numero de registro CAS: [106-50-3]

Grupo quimico: amina aromatica oxidable

Diamina aromatica que se oxida rapidamente en presencia de
agua oxigenada y de amoniaco. Los productos de oxidacion
polimerizan en presencia de acopladores para formar
compuestos coloreados. La PPD es un alérgeno clasico de los
tintes capilares. Es también un marcador de sensibilizacién al
grupo quimico de las aminas en para como la benzocaina y
ciertos colorantes azoicos.

NH,

NH,

Imidazolidinil urea
Numero de registro CAS: [39236-46-9]

Liberador de formaldehido, de estructura quimica préxima a la (0] \H/ \/N\n/ N
de la diazolidinil urea. Usada como agente antimicrobiano muy HN 0 o j; >:O
activo contra las bacterias Gram positivas y negativas. e} (o) H
Diazolidinil urea H (OH //OH
Numero de registro CAS: [78491-02-8] HO._N__N__N
Liberador de formaldehido >~ j; =0

\\OH
Mezcla de lactonas sesquiterpénicas
Sustancias sensibilizadoras presentes en plantas de la familia o
de las compuestas. o

Contienen en la estructura quimica un grupo lactona,
caracterizado por la presencia de un éster en un ciclo. Una
lactona es pues un heterociclo oxigenado ceténico.

La mezcla contiene tres compuestos.

Alantolactona

Numero de registro CAS: [546-43-0]

Posee una estructura eudesmanolide, extraida de /nula
helenium L.

Costunolide

Numero de registro CAS: [553-21-9]

Posee una estructura de germacranolide, extraida del aceite
esencial de costus.

Dehidrocostus lactona

Numero de registro CAS: [477-43-0]

Posee una estructura de guaianolide, extraida de la resina de
costus.

Grupo quimico: lactona

Alantolactona

Costunolide

(0]
Dehidrocostus lactona

Pivalato de tixocortol

Numero de registro CAS: [55560-96-8]

Grupo quimico: cetona; ester

Ester en posiciéon 21 del tixocortol, muy usado en tratamientos
tépicos. Es usado como marcador del grupo A de los
corticosterodides alérgenos que contiene moléculas sin
substituciones importantes en el grupo D. Las moléculas
principales del grupo A son el cloprednol, la cortisona, la
fludrocortisona, la fluorometalona, la hidrocortisona, la
metilprednisolona, la prednisolona, la prednisona, el tixocortol
y sus ésteres en posicion 21.

g~

HO, .wOH o
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Budesonida

Numero de registro CAS: [51333-22-3]

(R)-Budesonida

Numero de registro CAS: [51372-29-3]

(S)-Budesonida

Numero de registro CAS: [51372-28-2]

La budesonida es un corticosterdide, mezcla a partes iguales
de dos diasteroisémeros.

La (R)-budesonida es un marcador de dermatitis de contacto a
los corticosterdides del grupo B. Las moléculas de este grupo
poseen una funcioén cis-diol o una funcién acetal sobre le
carbono C1s y C+7 del ciclo D. El grupo B contiene amcinonida,
budesonida, desonida o prednacinolona, flunisolide,
fluocinolona, fluocinonida, fluclorolona, halcinonida,
triamcinolona.La (S)-budesonida es un marcador para el grupo
D2. Las moléculas de este grupo no estan metiladas en Cis y
poseen una funcion éster en C47. Comprenden el 17-butirato
de hidrocortisona, el 17-valerato de hidrocortisona, el
aceponato de hidrocortisona, el aceponato de
metilprednisolona y el prednicarbato

Grupo quimico: cetona, alcohol oxidable

R-Budesonida

HO

S-Budesonida

Metildibromoglutaronitrilo

Numero de registro CAS: [35691-65-7]
Grupo quimico: nitrilo; haluro de alquilo
Agente conservante.

Prohibido en Europa en los cosméticos.

Br. CN
Br\)Q/\CN

Fenoxietanol

Numero de registro CAS: [122-99-6]

Grupo quimico: éter; alcohol

Utilizado principalmente como agente conservante en
combinacion con el metildibromoglutaronitrilo (Euxyl® K 400) o
con los parabenos. La alergia a esta molécula es rara.

Shi:




Tabla Il. Principales grupos quimicos electrofilos en la DAC. Mecanismos de reaccion y ejemplos.

Nombre Estructura quimica Mecanismo de reaccion Aducto Ejemplo®
Haluros de alquilo R-CH2-X Substitucion nucleofila Nu-CH2-R 3 Br
X=Cl, Br, | sobre centro saturado Me
X
N“~0
Me H
4-bromometil-6,8-dimetil-2-
(1H)-quinolona
Haluros de arilo X Substitucion nucledfila Nu %C'
NO2 sobre centro insaturado NO, NO,
NO:  X=F, Cl, Br, | NO, NO.
2,4-dinitroclorobenceno
Aldehidos y cetonas j\ Aldehidos: Adicién nucledfila OH %0
rr R=H R#\R' H
Cetonas: Nu
R'=alquilo o
arilo OH hidroxicitronelal
Esteres y amidas 0 Esteres: Substitucién nucledfila 0 OH
R)J\R. R'=0OR sobre centro insaturado RANU
Amidas:
R'=NHR 2 a
0™ "0"  parabenos
R=metilo, etilo, propilo, butilo
Epoxidos O Substitucién nuclesfila OH OQ\
sobre centro saturado CH,
>A< >N?< 7 6xido de propileno
Lactonas y lactamas X 0 Lactonas: | Substitucion nucledfila HXWN“ R H
q X=0 sobre centro insaturado 0 hif j;y/s
Lactamas: (] 5 %N\g<
X=NH COOH
penicilina
Sistemas o Adicion nucleofila o o P
a,B-insaturados R ]‘* R)j\ o&
tulipina A
f  R=H,R,OR Nu P
Para-quinonas 0 Adicién nucledfila OH o
i i MeO
Nu A N
(e} OH o]
primina
Orto-quinonas o Adicién nucledfila OH o
ﬁ o) i OH o
N
! f

mansonona A

PROHAPTENOS

Catecoles

O
;:2 T
o)

OH

Oxidacion a orto-quinona
Adicién nucledfila

0]

poison ivy (Rhus radicans L.)
poison oak (Rhus diversiloba
T)

Aminas aromaticas

I I
o N

Oxidacion a diiminas
y para-quinonas

Adiciéon nucledfila

NH

NH

para-fenilendiamina
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PREHAPTENOS

Terpenos
Limoneno Oxidacion a hidroperéxido
alilico OOH
Mecanismo radicalario
Linalol OH Oxidacion a hidroperéxido OH OH
alilico =
| Mecanismo radicalario | OOH

OCH

@ La posicion reactiva esta indicada con una flecha.
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Figura 1. Principales mecanismos de formacion de enlaces covalentes

SUBSTITUCION NUCLEOFILA SOBRE UN CENTRO SATURADO

1\ & “
2 X N i
Nu:

SUBSTITUCION NUCLEOFILA SOBRE UN CENTRO INSATURADO

X N Nu
Nu: 7 SAY_NO, NO, NO2
- = 7 _—

ADICION NUCLEOFILA

= AR
H—Nu:/>_>:\3 I N@O - NJ_F>:O

R H
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