UNIVERSIDAD DE SONORA
DIVISION DE CIENCIAS BIOLOGICAS Y DE LA SALUD
DEPARTAMENTO DE CIENCIAS QUIMICO BIOLOGICAS

Sintesis y estudio de las propiedades de complejacion metalica de un
nuevo ligante con grupos azufre como donadores y naftaleno como

unidad fluorofora.

TESIS PROFESIONAL

Para obtener el titulo de:
QUIMICO BIOLOGO CLINICO

Presenta:

Haydee Sarahy Lépez Martinez

Hermosillo, Sonora Agosto 2013



Universidad de Sonora

Repositorio Institucional UNISON

“El saber de mis hijos
hara mi grandeza”

[@0SIe)

Excepto si se sefiala otra cosa, la licencia del item se describe como openAccess



FORMA DE APROBACION

Los miembros del jurado para revisar la tesis profesional de Haydee Sarahy Lopez Martinez, la
han encontrado satisfactoria y recomiendan que sea aceptada como requisito parcial para

obtener el titulo de Quimico-Bidlogo-Clinico.

Dra. Hisila del Carmen Santacruz Ortega

Director de Tesis

Dra. Rocio Sugich Miranda

Secretario

Dra. Rosa Marina Arvayo Ortiz

Vocal

M.C. Oralia Ordufio Fragoza
Suplente



AGRADECIMIENTOS

Agradezco a la Universidad de Sonora y al Departamento de Ciencias Quimico-Biolégicas
por enriquecer mis conocimientos en todo el trayecto de mi carrera. Asi mismo, al
Departamento de Investigacion en Polimeros y Materiales (DIPM) por prestarme sus

instalaciones en el proceso de elaboracién de mi tesis.

Agradezco a todos los que con su apoyo se hizo posible la realizacién de mi trabajo.
Especialmente a mi directora de tesis Dra. Hisila del Carmen Santacruz Ortega, por
compartirme de su tiempo y conocimientos, por su apoyo para seguir y terminar este trabajo, y

sobre todo por su gran amistad incondicional.

Asi como también, agradezco a mis sinodales |la Dra. Rocio Sugich, M.C. Oralia Fragoza y la

Dra. Marina Arvayo por compartir su tiempo y consejos para la mejora de este trabajo.

A todos mis companeros de QB y DIPM que estuvieron en el transcurso de mi carrera y de mi

tesis y que me brindaron su apoyo.



DEDICATORIAS

A Dios por darme salud y todo lo necesario para completar una etapa mas de mi vida.

A mis Padres Maria de Jesus Martinez de Lépez y Martin Ignacio Lopez Escalante por estar
siempre conmigo en los momentos felices y en los tristes, en los faciles y los dificiles, por
apoyarme, por brindarme todo lo necesario para completar mis estudios hasta hoy obtenidos,

por su confianza, por su amor incondicional y por hacerme la persona que soy, los amo.

A mis hermanos Elda, Ivan y Luis Miguel, por compartir tantos momentos buenos y malos, por

su carifo, su apoyo y por la gran familia que somos.

A Jesus Rivero e Idolina Grijalva por cada lindo momento vivido, por su apoyo y por su carifio

durante mucho tiempo.

A mis amigos Lesly, JP, Esquer, Yes, Iseth, Mayto, Adilene, Mois, Macho, Fresita, por todo
el apoyo incondicional en la buenas y las malas, por hacer de cada momento una sonrisa, por
quererme tanto como yo a ustedes, por todas las travesuras, en pocas palabras, por su gran

amistad.

A todos mis comparieros, del DIPM, de QBC y de PGJE que me han apoyado y acompanado

en el transcurso del tiempo vy triunfos.



iNDICE

LISTA DE FIGURAS ... 7
OBUETIVOS ...ttt — ettt — 9
ODBJEEIVO GENETAL.......uei et e e e e e e e et e e e e e e e e e e rra s 9
ODbjetivos PartiCUIAIES ..........ooouiiiiii ettt e e e e e e e s 9
RESUMEN . ... 10
INTRODUCCION .....ouiitiiieiieeeeeet ettt ettt b et 11
ANTECEDENTES . ... .ottt aasssassss s ssssssssssssssnssssssnnnnns 13
Efectos Toxicos de 10s Metales PeSados ...........evvvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 13
Compuestos de CoOrdiNACION .......ccieeiii e e e e e e e e e e e e e e e eeeaenas 14
QUIMICA SUPTAMOIECUIAT ... e ettt e e e e e e e e e e e e e e e e s enntnneeaaaaaeaeans 15
Disefio de los QuUImMiosensores FIUOreSCEeNtES..........ciiiiiiiiiiiiiciee e 16
Afinidad de Entre Grupos Donadores y Cationes ..........cccooeiiiiiiiiiiiiiiee e 19

ET o= Tox [ 1= Toto o - TN PSR 20
Espectroscopia de UV- ViSIDIE.......... i e e 21
Espectroscopia de FIUOreSCENCIA. ...........uciiiiiiiieiee et 23
ESPIN de €lECIION. ... 23
Estados de singulete y triplete. ... 23

Vias de relajacion de una molécula en estado excitado. .............cccooeeeiiii, 24
Factores que afectan a la fluoresSCeNCia. ..........cceieiiiiiiiiiiiiii e 26
Estructura de 12 MOIECUIA ..........oiii e 26

T ETo ] V=T o = P 27

=T a0] L= = L (U = USRS 27

0] o 27
Presencia de oXigeno diSUEIO........ ... 27

EMISION ¥ €XCItACION. ... e e e e 27

L 0T 1 0=« o TSP 28
Espectrometria de Masas .......ccooo oo 28
Espectroscopia de INfrarrojo .......cooooeeooeeeeeeeeeee e 31
Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear................ooiiiiiiiiiiiiiie e 32
Desplazamientos QUIMICOS. ........uiviiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeee ettt e e e eees 34
Proteccion nuclear y desplazamiento de TH. ...........ccoeiiiiiiiiiicce e 34
Espectroscopia de RMN de "3C........ccuoiiiiiiiiiiie e 36
Espectrdmetro de RMN. ........ooiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeee ettt 36
MATERIALES Y METODOS ..ottt ettt eee e e ane s 38



MIAtEIIAIES . ..o e e e e e e 38

1Y (oo (o] [oTo | = TR PPP TSRS 39
Sintesis del Ligante 2,2-(etano-1,2-diilbis(sulfanidiil)) bis (N-naftalen-2-il- metilacetamida)
] 39
(01 = T (=1 4 = Lo o o RPN 39

0T (oo L= U= o T 39
Espectrometria de Masas. ...........uoiiii i 39
Espectroscopia de iNfrarmOjO..........ii e 40
Espectroscopia de resonancia magnética nuclear de proton, RMN '"Hy *C. ............... 40
Espectroscopia de ultravioleta-visible (UV-VIiS)..............uuuuiuimiimiiiiiiiie 40
Espectroscopia de flUOrE€SCENCIA. ...........ooeviiiiiiii i 40
Estudio del Efecto de la Coordinacion Metélica en los Espectros de Emision del Ligante
BN A 40
RESULTADOS ...ttt e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e aeaeees 42

Espectroscopia de INfrarrOjO ........cii oo 42

Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear de Protén 'Hy de 3C..................... 43

Espectrometria de Masas. ..........oiiii i 45

Espectroscopia de Ultravioleta-Visible (UV-ViS). .........ueiiiiiiiiiicii e 45

Espectroscopia de FIUOrESCENCIA. ..........cuuuuiiiiii e 46

Evaluacién de la Capacidad Sensora del Ligante ESNA, para Metales...........c...ccooovvvivnnnnnn.. 48
Titulaciones espectrofluorimetricas CoON AQ™ ... ... e 50
Titulaciones espectrofluorimEtricas CoN ZN2" ..........c..oeeiiueeeccee e, 51
Titulaciones espectrofluorimétricas con AU ..........c..oeiieii e, 54

CONCLUSIONES ...ttt s sssssssssnsnssnnssnnnnnnnns 56
RECOMENDACIONES ... ..ot 57
BIBLIOGRAFIA ...ttt ettt 58



LISTA DE FIGURAS

Figura Pagina
1. Estructura del igante ESNA...... ...ttt ettt et 12
2. Representacion de un quimiosensor fluorescente. .........ccoveoeiiiiiciiicciceeeee e 17
3. Lainteraccion de la molécula con el metal induce formacion de excimero.. ..........cccceceeuenee. 19
4. Transiciones electronicas entre niveles de energia moleculares..............cccocevieieeieciceecneeneene. 22
5. Diferentes estados electrénicos con direccion de eSpin .........cccoocveviiieciecicicce e, 24
6. Diagrama de energia parcial para un sistema fotoluminiscente. ...........c..cccoccoeiiieiiiiciceeeneene. 26
7. Componentes basicos de Un fIUOMMEIIO ...........oovvoviiiiiceeeeeeeeeeeeeeeeee e 28
8. Esquema de un espectrometro de masas de ionizacion con electrones y sector magnético 29
9. Espectro de masas del propano (CaHg; MM = 44)........coooiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 30
10. Relacién entre vibracion de grupos y absorcion infrarroja ............cccceeeeveeeeeecieeeeeeeeeee e, 32
11. Acomodo de los espines nucleares en presencia y ausencia de campo magnético................ 34
12. Espectro de RMN de protdn del metanol.............cooviieiiiiiiceeeeeeeeeeee e 35
13. Proteccidn y desproteccion del metanol. ... 35
14. Diagrama de un espectrometro de RMN. ...........coiiiiiiiiiiiceeceee ettt 37
15. SINtESIS el IGANIE ESNA. ...ttt ettt et et sttt b e e reesbesteessebeereenns 39
16. Titulacién espectrofluorimétricas para el analisis de complejacion ligante - metal. ................. 41
17. Espectro de IR del ligante ESNA en pastilla de KBr............ccooviieieieiiieececeeeeeeeeee e 42
18. Espectro de RMN de 'H del ligante ESNA e€n DMSO-dB.............c.ccoveviueeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee. 44
19. El espectro de RMN de *C del ligante ESNA en DMSO-d6/Etanol...............ccccoceveveveveveverenennn. 44
20. Espectro de masas por la técnica de impacto electronico del ligante ESNA. ... 45
21. Espectro de absorcion del ligante ESNA, en etanol concentracion 1X10° M. ...........c.c........... 46
22. Espectro electrénico de fluorescencia del ligando ESNA. ...t 47
23. Espectros de emision del ligante ESNA, y de sus complejos en solucion con los iones Ag™,
Cd?*, Au*, Hg*, Ni?* y Zn?*. hex= 273 nm, [M]/[L]= 30. [ESNA]= 1X10® M en etanol............. 49
24. Espectros de emision de ESNA, a diferentes relaciones [Ag?*)/[ESNA] desde 0 a 30
Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X10C M, €N €tANO0L. ........ooveeeeeeeeeeeeeeeeee e 50
25. Espectros de emision de ESNA, a diferentes relaciones [Zn?*)//[ESNA] desde 0a 10
Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X108 M, €N €taNO0L..........c.coovoveeeeeeeeeeeeeeeeeeceeeee e 51
26. Variacion de la razén Iv/le por efecto de Zn?*. Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X10° M, en etanol. ..52
27. Geometria optimizada para la molécula ESNA por el método semi-empirico MP6. .............. 53
28. Geometria optimizada para el complejo Zn?*/ESNA por el método semi-empirico MPS6......... 54



29. Espectros de emision de ESNA, a diferentes relaciones [Au®*)/[ESNA] desde Oa2
Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X108 M, €n €tanol. ...........c.cocoovevevoveveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 55

30. Variacion de I por efecto de la concentracion de Au®*. Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X10° M,
=T 0 = = 1 (o ] USSP 55



OBJETIVOS

Objetivo General

Sintetizar y caracterizar un nuevo ligante con grupos azufre como donadores y naftaleno
como unidad indicadora, y evaluar su respuesta como sensor para metales por espectroscopia

de fluorescencia.

Objetivos Particulares

» Sintetizar el ligante 2,2-(etano-1,2-diilbis(sulfanidiil)) bis (N-naftalen-2-il- metilacetamida).
(ESNA)

» Caracterizar el ligante ESNA por diferentes técnicas como son: punto de fusion,
Resonancia Magnética Nuclear de 'H y '*C, Espectroscopia de Infrarrojo, Ultravioleta-
Visible, Espectroscopia de Fluorescencia, Espectrometria Masas.

> Analizar las propiedades de afinidad del ligante hacia los metales Au®*, Zn?*, Cd?*, Ni?*,

Ag* y Hg?*, mediante espectroscopia de fluorescencia.



RESUMEN

En este trabajo se reporta la sintesis de un nuevo sensor fluorescente aciclico
2,2-(etano-1,2-diilbis (sulfanidiil)) bis (N-naftalen-2-il-metilacetamida) (ESNA) que contiene en
su estructura grupos azufre y grupos amida como donadores de electrones, y unidades de
naftaleno en los extremos como fluoréforo. EI compuesto se obtuvo a partir de la reaccién de
condensacion entre el acido 2,2-(etilenditio)diacético con la amina naftalen-2-ilmetilamina
utilizando como acoplantes diisopropilcarbodiimida (DIC) y el 1-hidroxibenzotriazol (HOBt). El
ligante ESNA se caracterizO por las diferentes técnicas espectroscopicas: Resonancia
Magnética Nuclear de Proton y Carbono (RMN de 'H y 'C), Infrarrojo (IR), Espectroscopia
electrénica (UV-Vis y fluorescencia), ademas Espectrometria de Masas y punto de fusion. Los
resultados indican la obtencién de la molécula esperada. El espectro de absorcion en etanol
muestra una banda estructurada con maximos a 265 nm (emax= 1.38X10* M cm™), 276 nm
(emax= 1.42X10* M cm™) y 287 nm (emax= 0.90X10* M cm™), las cuales puede atribuirse a
transiciones n—n* de los anillos naftaleno. El espectro de emision del ligante en solucion de
etanol muestra una banda intensa centrada a 335 nm y una banda a 404 nm. La primera banda
puede atribuirse a banda de emision de mondémero de naftaleno y la banda de 404 nm a banda
de excimero de naftaleno. Se evalué la respuesta sensora del ligante hacia los metales oro
(Au®*), zinc (Zn?*), cadmio (Cd?*), niquel (Ni?*), plata (Ag*) y mercurio (Hg*). Se encontré que la
presencia de Au®" provocé un apagamiento de la fluorescencia del ligante, la presencia de Zn?*
provoco un aumento en la emisién de excimero de naftaleno. Mientras la presencia de los iones

Cd?*, Ni*, Ag* y Hg* no provocé cambio en las propiedades de emision del ligante.
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INTRODUCCION

La extraccién minera es una de las principales actividades econémicas que se realizan en el
estado (Secretaria de Economia del Estado de Sonora, 2013), sin embargo este tipo de
proyectos ocasionan disturbios al medioambiente provocando una preocupacion para el
bienestar de los sistemas acuaticos y terrestres, y representan un riesgo para la salud. Los
metales pesados se encuentran entre los contaminantes mas téxicos por ejemplo: el mercurio
(Hg), cadmio (Cd), arsénico (As), cromo (Cr), talio (Tl), plomo (Pb), niquel (Ni) y cinc (Zn)
(Ansari y col, 2004). A largo plazo, una exposicion prolongada de estos en el agua, en los
alimentos, en el aire y en la tierra, o una exposicion directa pueden causar o exacerbar muchos
problemas serios de salud en las personas, incluyendo dafos al sistema reproductivo, al

sistema neurologico y cancer (Carvalho, 2011).

Por otra parte, algunos metales representan una fuente econémica importante como son
el oro (Au) y la plata (Ag), en los procesos de extraccion de estos metales se tienen perdidas
que podrian ser detectadas por metodologias espectroscépicas. Esta preocupacion ha
provocado que grupos de investigacion en los ultimos afios se dediquen al disefio y sintesis de
nuevos materiales que puedan detectar a cationes. Para la deteccion de cationes se utilizan los
denominados sensores. Un sensor quimico se define segun la IUPAC como aquel dispositivo
que transforma una informacién quimica en una sefial analitica de utilidad (Pascua, 2005).
Efectivamente, los sensores quimicos se caracterizan por integrar un receptor y un transductor
gue son responsables, respectivamente, del reconocimiento molecular y de la transformacion de
la interaccion analito-receptor en una sefial medible que debe ser procesada y registrada
(Valeur y col, 1997).

El tema del desarrollo de sensores de naturaleza 6ptica ha tenido un marcado auge en
los ultimos afos, por las posibilidades de aplicacion en aspectos del medio ambiente, la

industria y la medicina.
La evaluacion de una molécula como sensor para un material se puede llevar a cabo en

solucion o el material puede estar soportado en un material sélido. La respuesta de una

molécula puede variar dependiendo de su entorno (Jiskoot y col, 2005).
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La investigacion en el area de la quimica supramolecular, se ha centrado en el disefo de
quimiosensores fluorescentes que cumplan con la finalidad de coordinarse especificamente a

algun analito de interés y reflejar la sefal fluorimétricamente (Swager, 1998).

Las moléculas que pueden detectar la presencia de iones metalicos a través de cambios
en las propiedades luminiscentes se les llama sensores fluorescentes y el esquema mas util de
la transduccién de ésta clase de sistemas se basa en el amortiguamiento o el realce de la

fluorescencia (Bargossi y col, 2000).

Entre los fluoréforos mas utilizados para la construccion de quimiosensores
fluorescentes se encuentra el naftaleno, antraceno y pireno (Lodeiro & Pina, 2009). En este

proyecto se utiliza como unidad fluoréfora el naftaleno.

Una novedad en el disefio de quimiosensores fluorescentes es la union de dos
fluoréforos idénticos a través de una cadena de interconexidn con propiedades quelantes, a
este tipo de sensores se les conoce como sensores bicromoféricos. La interaccidon con el analito
puede inducir cambios conformacionales que favorezcan la union de las unidades fluoréforas y
la consecuente formacion de excimeros, que son dimeros en estado excitado (De Melo y col,
2002), (Machi y col, 2006). El reconocimiento de una molécula por un catién en particular, va a
depender del diseio de la molécula sensora y de la afinidad que presente el metal por los

atomos donadores.

En este proyecto de tesis se realiz6 la sintesis de un nuevo ligante (ESNA), que en su
estructura tiene grupos donadores de azufre y amida y como unidad indicadora al naftaleno,
como se muestra en la Figura 1. Se evalud la capacidad del ligante de reconocer a ciertos

metales (Au®*, Zn?*, Cd?*, Ni?*, Ag* y Hg*) por la técnica de espectroscopia de fluorescencia.

Figura 1. Estructura del ligante ESNA.
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ANTECEDENTES

Efectos Toxicos de los Metales Pesados

Los metales pesados involucran cualquier metal que tenga una densidad relativamente alta y
que sea toxico aun en bajas concentraciones. Estos no pueden ser eliminados facilmente por
los organismos por que tienden a acumularse (Ansari, 2004). Algunos de estos metales toxicos
son el plomo, cadmio, arsénico, mercurio y niquel, y provocan danos cuando entran en el
organismo. (Agarwal, 2009). Es conocido que las intoxicaciones por metales, ocurren
principalmente por las sales de estos, ya que el metal en su forma elemental en la mayoria de

casos suele ser poco toxico.

Cada vez se incrementa el niumero de intoxicaciones en humanos por metales, debido a
la aparicién de nuevas formas de exposicion. Varias alteraciones neurolégicas degenerativas
consideradas como idiopaticas se han relacionado con la absorcion excesiva de ciertos
metales. Por ejemplo, la intoxicacion por mercurio se han relacionado con empastes dentales y
la exposicion laboral por el uso de técnicas industriales mas sofisticadas como la industria de

semiconductores (Mencias y Mayero, 2000).

Dos tercios de los elementos quimicos son metales, alrededor de 20 son esenciales para
el hombre por su participacion en procesos fisioldgicos. Sin embargo a dosis altas todos los
metales resultan toxicos. Los metales se encuentran en el medio ambiente integrados en ciclos
biogeoquimicos, con transformaciones de especies metalicas mediante la participaciéon de
microorganismos y de cadenas troficas, y pueden llegar al hombre a través de la dieta

(Mencias y Mayero, 2000).

Los residuos mineros y de industrias que emplean metales pueden representar gran
riesgo. Los compuestos metalicos, al contrario de los organicos, no son biodegradables, solo
presentan cambios en su estado de oxidacién, que aumenta o disminuye la toxicidad del
elemento. Esto facilita la entrada de metales a cadenas alimentarias. La toxicidad aumenta con
el caracter electropositivo y la solubilidad de los cationes metalicos, asi como por la existencia

de enlaces covalentes en el compuesto (Mencias y Mayero, 2000).

Los mecanismos de accion toxica de los diferentes metales son muy diversos. Estos

pueden cambiar su estado de oxidacién mediante reacciones de oxidacion-reduccion inducidas
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por enzimas, y con ello estrés oxidativo. También la interaccibn con proteinas y acidos

nucleicos puede producir alteraciones genotoxicas y carcinégenas (Mencias y Mayero, 2000).
Compuestos de Coordinacion

En 1893, Werner propuso la teoria de la coordinacion, postulo que la mayoria de los elementos
presentan dos tipos de valencia: una primaria y una secundaria que corresponden al numero de
oxidacién y el numero de coordinacién respectivamente. Un complejo de coordinacion consiste
en la interaccién de un ligante y un cation. Los metales de transicion tienen una tendencia
particular de formar iones complejos. Los ligantes son moléculas o iones que rodean al metal
formando un compuesto de coordinacion, las interacciones que existen entre el atomo de un
metal y los ligantes se pueden ver como reacciones acido-base de Lewis, la base de Lewis es
una sustancia capaz de donar uno 0 mas pares de electrones, y el atomo de metal de transicion
actua como acido de Lewis. De esta manera, los enlaces metal-ligante casi siempre son
enlaces covalentes coordinados (Chang, 2010). EI nimero de coordinacion esta dado por el

numero de atomos donadores que rodean al metal central en un ion complejo.

Los ligantes se clasifican segin el numero de atomos donadores presentes en
monodentados, bidentados o polidentados, Los ligantes bidentados y polidentados, también se
conocen como agentes quelantes, por su capacidad para sujetar al atomo de un metal como
una pinza. (Chang, 2010). El ion Cloruro es un ejemplo de un ligante monodentado, la
etielendiamina es un ejemplo de un ligante bidentado por tener dos grupos aminos como grupos
donadores y la molécula etilendiaminotetraacético es una ligante polidentado por tener cuatro

grupos carboxilatos y dos grupos aminos como grupos donadores.

La afinidad de las reacciones de iones complejos es muy variable, y dependen segun la
naturaleza del ion metalico y de los ligantes. La estabilidad de los complejos se rige de acuerdo
a la teoria de Pearson de acidos y bases duros y blandos (Harley, 2000), y es adicional a otros
factores que contribuyen a la fortaleza de los enlaces entre el donador y el aceptor. Estos
factores incluyen el tamafo del catién y el atomo donador, sus cargas, sus electronegatividades

y la superposicion de orbitales entre ellos (Housecraft y Sharpe, 2005).

Irving y Wallace al estudiar la estabilidad de los compuestos de coordinacién de cationes

observaron que para un mismo ligando la estabilidad de los complejos aumenta en el orden:

Ba?'< Sr¥*< Ca?'< Mg?* < Mn%*< Fe?'< Co?'< Ni?*
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y que también, determinados ligantes forman con Ag*, Hg?* y Pt** complejos mas estables que
con Ti*, AP*, Co®, mientras que con otros ligantes ocurre lo contrario. Basandose en estas
observaciones tanto los cationes metélicos (acidos de Lewis) como los ligantes (bases de
Lewis), fueron clasificados en dos grupos. El grupo “a” de los cationes esta integrado por
hidrogeno, cationes metalicos del grupo 1, cationes metélicos de los elementos del grupo 2,
Ti**, Cr¥*, Fe** y Co® y en el grupo “b” lo integran cationes de metales pesados en bajos
estados de oxidacion: Cu*, Ag*, Hg?*, Pd?*, Pt?* etc.. El grupo “a” de los ligantes esta integrado
por N, O y F y este grupo tiene afinidad por los cationes del grupo “a” y los ligantes del grupo
“b” esta integrado por P, S, As. Esta terminologia se sustituyd en 1963 a propuesta de Pearson
por los términos “duros” y “blandos” respectivamente. Una base dura, son entidades quimicas
poco polarizables que contiene uno o mas atomos donadores de elevada electronegatividad, en
lo contrario de una base blanda. Un acido duro son aquellos que forman enlaces coordinados
mas estables con las bases duras, son cationes con elevado estado de oxidacién y pequefio

volumen; y lo contrario para un acido blando, (Valenzuela, 1995)

Los compuestos de coordinacion tienen una amplia gama de utilidad en la industria,
medicina y el hogar. En metalurgia la extraccion de plata y oro mediante formacién de
complejos y la purificacion de niquel a través de la conversion del metal en un compuesto
gaseoso son un ejemplo de estos compuestos de coordinacion, asi como también, los agentes
quelantes terapéuticos como el EDTA y la modificacion de detergentes contra el agua dura,
(Chang, 2010).

Quimica Supramolecular

La quimica supramolecular es un campo interdisciplinario de la ciencia que cubre los aspectos
quimicos, fisicos y bioldgicos de las especies quimicas que se mantienen unidas y organizadas
por medio de interacciones no covalentes: atracciones electrostaticas, puentes de hidrogeno,

interacciones aromaticas, hidrofdbicas, Van der Waals, entre otras (Vasiuk y col, 2000).

El estudio de las interacciones intermoleculares y el reconocimiento molecular son
aplicaciones que ayudan significativamente a la investigacion, ya que se realiza la formacién de
nuevas moléculas con alta importancia (Ariga, 2006). El desarrollo de sistemas moleculares con

capacidad de enlazarse a sustratos especificos con una afinidad altamente selectiva y
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especifica, y la capacidad de cambiar sus propiedades (longitud, forma, color mediante

fotoquimica, pH, etc.) son las principales metas (Lehn, 1995)

Otro parte importante de la quimica supramolecular es la necesidad de sintetizar nuevos
materiales que puedan trabajar como sensores selectivos y sensibles, que su respuesta se
pueda monitorear en tiempo real y con aplicaciones en areas como son biolégico, clinico, y
medio ambiental. Es por ello que se estudian los sensores quimicos o quimiosensores, basados
en luminiscencia. Algunos de estos sensores quimicos estan dirigidos a la deteccién de iones
de metales de transicion, ya que algunos de ellos estan presentes en los sistemas biolégicos, y
al mismo tiempo, todos ellos pueden representar un problema ambiental cuando estan

presentes en cantidades no controladas (Prodi y col, 2000).

Los quimiosensores son moléculas capaces de enlazar selectivamente vy
reversiblemente a un analito de interés, donde la interaccién se manifiesta por cambios en las
propiedades del sistema en estudio. Los quimiosensores estan estructurados de tres
componentes diferente: un receptor, responsable de la unién selectiva del analito; una unidad
indicadora, responsable de la respuesta; y en algunos casos un espaciador que modula la
interaccion electrénica entre dos unidades. Existen numerosos métodos para la deteccion de
analitos, como absorcién atémica, cromatografias, etc. que resultan caras y complicadas. En
cambio, los métodos fluorimetricos ofrecen distintas ventajas entre ellas: selectividad, alta

sensibilidad, bajo costo y el andlisis en tiempo real (Valuer, 2002).

Diseio de los Quimiosensores Fluorescentes

El disefio de sensores fluorescentes es de alta importancia debido a su amplio campo de
trabajo en analitica, bioquimica e investigacion. Por medios fluorescentes se detectan analitos
como cationes, aniones, moléculas neutras y gases que resultan importantes en las areas
anteriormente mencionadas. El desarrollo de sensores quimicos basados en nuevos materiales
artificiales que son capaces de sefalar reversiblemente la presencia de otras especies
quimicas, es de gran importancia, (Basabe y col, 2007). Un sensor quimico se caracterizan por
integrar un receptor y un ftransductor que son responsables, respectivamente, del
reconocimiento molecular y de la transformacion de la interaccién analito-receptor en una senal

medible que debe ser procesada y registrada (Valuer y col, 1997).
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Los sensores fluorescentes se dividen en dos grupos, biosensores fluorescentes vy
quimiosensores fluorescentes. El disefio clasico de un indicador fluorescente incluye dos partes,
un receptor responsable del reconocimiento molecular del analito y un fluoréforo responsable de

senalizar el reconocimiento como se muestra en la Figura 2.

Espaciador

Cation metalico
Receptor

Unidad Activao
fluoroforo E

Figura 2. Representacion de un quimiosensor fluorescente.

Fuente: Prodi y col, 2000.

Hay tres métodos principales para el disefio de sensores fluorescentes para la deteccion
de iones en solucion. El primero se basa en el uso de sondas fluorescentes intrinsecas; son
moléculas fluorescentes donde el mecanismo de transduccion de sefales implica la interaccion
del analito con un ligando que es parte del fluoroforo. ElI segundo mediante sondas
fluorescentes extrinsecas, en el cual, el receptor y el fluoréforo estan unidos covalentemente
pero son electronicamente independientes, debido a que ambos estan proximos se induce una
respuesta fluorescente. El tercero se denomina quimiosensor ensamblado en la cual hay un
ensayo competitivo y la interaccién receptor-fluoréforo se disocia selectivamente (Basabe y col,
2007).

Cuando ocurre la interaccién del analito con el receptor de un quimiosensor fluorescente,
el transductor (fluoréforo) modifica sus propiedades en su banda de emisién como puede ser un

desplazamiento de la banda de emisién, 0 que ocurra un realce o una amortiguacion en la
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banda de emision. También se pueden modificar el rendimiento cuantico y el tiempo de vida del

fluordforo.

Un area de los quimiosensores fluorescentes es la deteccion de metales. Una técnica
utilizada para medir la respuesta de la interaccion entre el metal y el quimiosensor es la
fluorescencia. Las ventajas de utilizar esta técnica analitica es la obtencién de una senal en
tiempo real, con alta sensibilidad y selectividad. Por lo tanto, se han hecho esfuerzos
considerables para desarrollar sensores fluorescentes selectivos y sensibles para iones
metalicos. Una molécula que tenga la capacidad de trabajar como un quimiosensor fluorescente
puede ser disefiada para que la respuesta que se obtenga de la interaccién del receptor-metal
pueda ocurrir por diferentes mecanismos como son el proceso de transferencia electronica foto
inducida (PET), y el sistema de donante-aceptor (DLA). El grupo donante es unido
covalentemente al aceptor, a través de la unidad enlazante rigida o flexible. Una cuestion
importante para el uso exitoso de estos sistemas supramoleculares es la estabilizacion de la
especie de carga separadas para evitar la transferencia de electrones de vuelta. Hay varios
factores que controlan el proceso de transferencia de electrones: el potencial de oxidacion del
donante, el potencial de reduccion del aceptor, la orientacién y la distancia entre el donante y el
aceptor (Pina, 2009)

Otros tipos de sensores son los de transferencia de carga fotoinducida (PCT) y los
basados en la formacién de excimero intermoleculares. Los primeros, deben contener un grupo
electrén-atrayente y un grupo electron-donante, el sustrato es un cation metalico que puede o
no favorecer el estado relajado de transferencia de carga; el segundo, se caracteriza por la
presencia de dos fluoréforos idénticos unidos por una cadena de interconexion, la manifestacion
de la formacién del excimero es por la aparicién de una nueva banda desplazada al rojo con
respecto a la banda del monémero que se genera por la estabilizacién por apilamiento 1 entre
los fluoréforos y a la falta de modos vibracional disponibles para relajar la energia por medios

no emisivos. La Figura 3 muestra un esquema representativo de la formacion de excimero.
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Figura 3. La interaccién de la molécula con el metal induce formacion de excimero.
Fuente: Sanchis, 2005.

Afinidad entre Grupos Donadores y Cationes

El reconocimiento molecular esta determinado por la energia y la informaciéon involucrada en la
seleccion y anclaje del sustrato por una molécula receptora dada. Es un proceso de
reconocimiento a través de un conjunto de interacciones moleculares estructuralmente
definidas, (Lehn, 1995).

Esta informacién se almacena en el receptor, tanto en sus centros de unién como en el
entorno que rodea al lugar en dénde se une el sustrato. Ademas del tamafio y la forma, un
receptor se caracteriza por su dimensionalidad, su conectividad, su conformacion, su quiralidad
y su dinamica. Los centros de union se caracterizan por sus propiedades electronicas (carga,
polaridad y atracciones o repulsiones), por su tamafo, su forma, su numero, y disposicion en el
esqueleto del receptor y también por una eventual reactividad que puede acoplar la
complejacion con otros procesos, como protonacion, desprotonacion, oxidacion o reduccion
(Sanchis, 2005). El entorno que rodea estos centros de unidén juega también un papel

fundamental, ya que de este dependera su estabilidad y selectividad (Steed, 2009).

Para complejos cargados la estabilidad y selectividad viene marcada por las
interacciones cation-anion frente a las interacciones ion-medio. El reconocimiento implica
complementariedad geométrica e interactiva entre las partes asociadas. Complementariedad

de interaccién, por ejemplo presencia de sitios de unidn complementarios (positivo/negativo,
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carga/dipolo, dipolo/dipolo, dador/aceptor de enlace de hidrogeno, etc.) en la correcta
disposicién, (Lehn, 1995).

Un ejemplo de esta complejacién son los enlaces de coordinacién, son interacciones
muy fuertes, por lo tanto el enlace covalente coordinado permite obtener estructuras auto-
ensambladas estables, comparadas con las de interacciones mas débiles. Los iones de metales
de transicion son los mas utilizados en la construccion de estos compuestos y se caracterizan
por presentar numero de coordinacion variable, geometrias definidas, diferente afinidad por un

tipo u otro ligando, propiedades especificas electronicas y magnéticas.

Los ligantes utilizados deben poseer diversos atomos donadores que posibiliten el
reconocimiento y la unién a los metales, combinados con las propiedades fisicas del ion
metalico lo que nos proporcionara la formacidén de una estructura con funcionalidad deseada
(Hakan y Biyiklioglu, 2007). La estabilidad de los complejos se rige de acuerdo a la teoria de
Pearson de acidos y bases duros y blandos (Harley, 2000), y es adicional a otros factores que

contribuyen a la fortaleza de los enlaces entre el donador y el aceptor.

La estabilidad del complejo formado dependera de la afinidad que presente el ligante y el
cation metalico. En esta tesis se presenta la sintesis de un ligante con grupos donadores de
azufre y amida, lo que lo hace altamente selectivo, por lo cual, es importante mencionar que los
iones nitrégeno son mas selectivos para la atraccidén de iones duros, mientras que el azufre
presenta unién preferente a iones blandos como: Cd?*, Au®*, Ag*, Hg?* (acidos blandos). La
selectividad del ligando se puede mejorar combinando sistemas de donadores de atomos en

una misma molécula (Hakan y Biyiklioglu, 2007).

Espectroscopia

En la quimica organica los instrumentos utilizados para la elucidacion de la estructura molecular
asi como la pureza de las mismas son los espectrofotémetros. Existen diferentes tipos de
espectrofotdmetros como son: infrarrojo (IR), resonancia magnética nuclear (RMN de proton y
carbono), fluorescencia y ultravioleta-Visible (UV-Vis). Otra técnica de caracterizacion es la
espectrometria de masas. Estas mismas técnicas se utilizan para estudios de sistemas
supramoleculares. En este apartado, se dara una descripcidon de las técnicas mencionadas

anteriormente.
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Espectroscopia de UV- visible

Las mediciones de absorcion de las regiones UV y visible del espectro electromagnético (REM),
son las mas utilizadas ya que proporcionan informacién cualitativa y cuantitativa sobre
moléculas organicas, inorganicas y bioquimicas (Skoog, 2001). Las transiciones que ocurren en
esta regién corresponden a transiciones electronicos en los orbitales moleculares y en los

orbitales atomicos.

La absorcion de la radiacién UV en moléculas organicas se deben a la excitacion de dos
tipos de electrones: 1) los electrones compartidos por varios atomos que participan
directamente en los enlaces, y 2) los electrones no compartidos que estan localizados
principalmente en los atomos de oxigeno, halogenuros, azufre y nitrégeno (Skoog, 2000). La
region de ultravioleta del espectro electromagnético se extiende del extremo de longitud de
onda de la region visible al extremo de longitud de onda larga de la region de rayos X, pero el

intervalo de ultravioleta de interés es de 200 a 400 nm. (McMurry, 2008)

La longitud de onda en la que absorbe una molécula organica va a depender de la
fuerza con que se sujeten sus electrones. Los que se comparten en enlaces sencillos, como los
de carbono-carbono o carbono-hidrogeno, estan unidos con tal fuerza que solo es posible la
absorcion con fotones mas energéticos que los UV normales. Los electrones que participan en
enlaces dobles y triples se sujetan con menos fuerza y es mas facil excitarlos. Los grupos
funcionales organicos insaturados que absorben en la regiéon UV vy visible se les conoce como
croméforos. La conjugacion entre dos o mas cromoéforos puede ocasionar cambios en el
maximo de absorbancia con longitudes de onda mayores. Muchos de los analitos que no
absorben la radiacion UV o visible pueden reaccionar con grupos funcionales organicos y
formar especies que absorban en estas regiones. La espectrofotometria de absorcion UV vy
visible también se emplea para determinar la estequiometria de las reacciones; en particular en

los estudios de complejos metalicos (Skoog, 2001).

Cuando se irradia una molécula organica con energia electromagnética de la radiacion
UV-Vis, la energia absorbida corresponde a la cantidad necesaria para excitar un electrén de un

orbital a otro en una molécula conjugada.

En la irradiacién con la luz UV-Vis se absorbe energia y se promueve un cambio en su

configuracién de electrones de valencia, los cuales ocupan orbitales moleculares de enlace
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sigma y pi (o, 1) y/o orbitales atémicos no enlazantes (n), Figura 4. La promocién del electron
es hacia los orbitales moleculares antienlazantes desocupados o* y m*. Por lo que la transicion
de un electrén desde un orbital molecular de mayor energia ocupado (HOMO) a un orbital de
menor energia desocupado (LUMO), es posible. Para la obtencién de un espectro de UV-Vis el
experimento consiste en hacer un barrido con las diferentes longitudes de onda de la regién UV-
Vis sobre la muestra en estudio, y cuando la energia de la luz con la que se esta irradiando
corresponde al nivel de excitacidon energético, se absorbe energia, la cual se muestra en una

grafica de absorbancia en funcion de la longitud de onda (Hernandez, 2002).
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Figura 4. Transiciones electronicas entre niveles de energia moleculares.

Fuente: Hernandez, 2002.

Por lo tanto, la longitud de onda necesaria para efectuar la transicion de T— 1" en una
molécula conjugada depende de la diferencia de energia entre HOMO Y LUMO, la cual
dependera de la naturaleza del sistema. Las longitudes de onda de los picos de absorcion
pueden correlacionarse con los tipos de enlace en una determinada molécula, y son
importantes para la determinacién de los grupos funcionales presentes (Skoog, 2008). El
disolvente, el pH de la solucion, la temperatura, la concentracion de electrolitos, y la presencia
de sustancias interferentes pueden influir en los espectros de absorcién de los compuestos asi

como el ancho de la banda (Hernandez, 2002).
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Espectroscopia de Fluorescencia

En la fluorescencia, fosforescencia y quimioluminiscencia, las moléculas son excitadas para dar
un espectro de emision que nos proporciona informacion para analisis cuantitativo y cualitativo.
En fluorescencia y la fosforescencia, la excitacion se realiza mediante la absorcion de fotones
(fotoluminiscencia). La quimioluminiscencia se basa en el espectro de emision de una especie
excitada que se forma en una reaccidon quimica. La diferencia entre fluorescencia vy
fosforescencia, es que en la primera las transiciones electrénicas no generan un cambio en el
espin del electrén, y en consecuencia esta presenta una vida corta, apagando la luminiscencia

casi inmediatamente, lo que es contrario en fosforescencia (Skoog, 2001).

La medida de la intensidad de fotoluminiscencia o quimioluminiscencia permite la
determinacion cuantitativa de un conjunto de especies inorganicas y organicas. Uno de los
aspectos importantes de la luminiscencia es su sensibilidad mayor a la espectroscopia de

absorcion, asi como también, sus amplios intervalos de linealidad (Skoog, 2001).

Espin de electron. El principio de exclusién de Pauli establece que en un atomo no
puede haber dos electrones con los cuatro numeros cuanticos iguales, el cual requiere que no
haya mas de dos electrones en un orbital y deben tener estado de espines opuestos, esto
quiere decir que sea diamagnético. Por lo tanto, los radicales libres que contienen electrones

desapareados son paramagnéticos y se atraen en un campo magnético (Skoog, 2001).

Estados de singulete y triplete. Para que una sustancia origine emision
fotoluminiscente es necesario que absorba radiacién electromagnética, mediante transiciones
electronicas entre orbitales 1 enlazantes y antienlazantes (m— 1*). La multiplicidad molecular
M, es:

M=2S+1

donde S es el numero cuantico de espin de la molécula, y es la suma de los espines de cada

uno de los electrones (Hernandez, 2002).

Un estado electronico molecular en el cual todos los espines de los electrones estan
apareados es estado de singulete (S = 0 y M = 1) y en un campo magnético no hay
desdoblamiento de niveles de energia. Cuando uno de los electrones es excitado a un nivel de

energia superior tenemos estados de singulete excitado en el que el espin del electrén continua
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apareado con tiempo de vida media de 10® a 10° s, en ambos casos M=1. En el caso de los
radicales libres, presenta un valor de S= 7%, por lo que la multiplicidad es un estado de doblete y
puede tomar dos orientaciones en un campo magnético con diferencia de energia. En el caso
de triplete, los dos electrones se han desapareado paralelamente y es menos energético que el
anterior con un tiempo de vida media de 10+ a varios segundo, el valorde S=+ %+ %=1y M

= 3, en la Figura 5, se presentan los esquemas de singulete vy triplete (Skoog, 2001).

Estado singulete Estado singulete Estado triplete
fundamenta gxcitado gxcitado

Figura 5. Diferentes estados electrénicos con direccion de espin
Fuente: Skoog, 2008.

La posibilidad de que tenga lugar la excitacién por radiacion de una molécula en el
estado fundamental a un estado triplete excitado es baja, debido a este proceso los picos de
absorcion son varios érdenes de magnitud menos intensos que los correspondientes a las
transiciones singulete/singulete. Sin embargo se ve que en ciertas moléculas, un estado triplete
excitado puede formarse desde un estado singulete excitado observandose la fosforescencia
(Skoog, 2001).

Vias de relajacion de una molécula en estado excitado. Una molécula excitada
puede volver a su estado fundamental mediante una combinacion de varias etapas. La
fosforescencia y fluorescencia se dan por la emisién de un fotén de radiacion. La mejor via para

llegar al estado fundamental es aquella que minimiza el tiempo de vida del estado excitado por
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esto, si la desactivacion de la fluorescencia es mas rapida que los procesos no radiantes, se
observa la emisién. Con base en lo anterior pueden darse procesos en los cuales la

fluorescencia sea menos intensa o desaparezca (Skoog, 2008).

Cuando una molécula absorbe radiacién se produce el paso desde el estado
fundamental a un estado electrénico excitado y cualquiera de los posibles estados vibracionales
excitados. El exceso de energia se pierde inmediatamente como choques entre las moléculas
excitadas y el disolvente, mediante un proceso de relajacion vibracional que resulta altamente
eficaz ya que el tiempo de vida media de una molécula excitada vibracionalmente es 1072 s.
También puede ocurrir que se pase a un estado electronico de mas baja energia sin emisién de
radiacién, lo que produce una conversion interna en un tiempo igualmente pequefo
(Hernandez, 2002). La conversién interna es eficaz cuando dos niveles de energia electronicos
estan lo suficientemente proximos como para que haya un solapamiento de los niveles de

energia vibracional (Skoog, 2008).

La fluorescencia es el proceso de emision de un fotén y ocurre de inmediato después de
la excitacion, por lo que no es posible observar visiblemente la emisién de fluorescencia. Debido
a esta conversién y relajacién, la emision de fotones fluorescentes desde estado excitado
superiores al primero, son muy poco probables. La desactivacion de un estado electronico
excitado por perdida de energia no radiante puede tener lugar mediante conversion interna, si
los niveles vibracionales del estado fundamental se solapan con los del primer estado excitado
mediante conversion externa, la cual implica interaccion y transferencia de energia entre la
molécula excitada y el disolvente; ademas aquellas condiciones que reducen el numero de
colisiones como baja temperatura y alta viscosidad (Hernandez, 2002). Una consecuencia de la
eficacia de la relajacion vibracional es que la banda de fluorescencia para una transicién
electrénica se desplaza a menores frecuencias o longitudes de onda mas largas respecto a la
banda de absorcion, y este efecto se llama desplazamiento Stokes (Skoog, 2008). La Figura 6
es un diagrama de energia en el que podemos observar cada uno de los estados anteriormente

mencionados.

El cruce entre sistemas ocurre por el cambio de espin de un estado de singulete a
triplete y es mas comun en atomos pesados, como el yodo o el bromo. Una vez en estado de
triplete, la molécula puede llegar al nivel vibracional inferior mediante procesos de relajacion

vibracional y emitir un fotén para llegar al estado fundamental y presentar la fosforescencia, el
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tiempo de vida media en un estado de triplete excitado respecto a la emision varia entre 10y

10 s 0 mas, este proceso se muestra en la Figura 6 (Hernandez, 2002).
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Figura 6. Diagrama de energia parcial para un sistema fotoluminiscente.
Fuente: Skoog, 2008.

Factores que afectan a la fluorescencia. La estructura molecular y el entorno
quimico, son aspectos que influyen en la luminiscencia, y son los que determinaran la

intensidad de emisién en fotoluminiscencia (Hernandez, 2002).

Estructura de la molécula:

e La molécula debe tener una estructura capaz de absorber radiacion ultravioleta o visible,

lo que nos lleva a provocar transiciones T— T*y n — ",
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e La rigidez de la molécula favorece la fluorescencia, y es un aspecto importante en la
respuesta fluoréfora con agentes quelantes organicos.

e Los grupos funcionales aromaticos también favorecen este proceso.

o [Efecto del atomo pesado por sustituyentes halégenos, aumenta la probabilidad del

cruzamiento de sistemas y a un aumento de la fosforescencia.

Disolvente:

e La disminucioén en la viscosidad del disolvente aumenta la probabilidad de conversion
externa.

e La fluorescencia disminuye en presencia de atomos pesados o solutos con estos
atomos.

e Los disolventes compuestos con atomos pesados aumentan la fluorescencia.

Temperatura:
e Al aumentar la temperatura aumenta el numero de colisiones y con ello la probabilidad

de desactivacion por conversion externa.

e Un aumento de temperatura también disminuye la viscosidad del disolvente.

pH: los cambios de emisidon por este factor estan relacionado con las especies
resonantes diferentes de un compuesto asociadas con las formas acidas o basicas de las

moléculas.

Presencia _de oxigeno disuelto: este reduce la intensidad de emisibn de una

disolucion fluorescente, debido a las caracteristicas oxidantes, y la amortiguaciéon por las

propiedades paramagnéticas del oxigeno.

Emisiéon y excitacion. Otra ventaja que presenta la técnica de fluorescencia con
respecto a la absorcién de UV-Vis, es que en la primera se pueden monitorear dos bandas con
respecto a una de la segunda técnica. Los espectros de excitacién se obtienen midiendo la
intensidad luminiscente a una longitud de onda fija mientra s se varia la longitud de onda de
excitacion, y el espectro de emision es la intensidad de la emision fluorescente en funcion de la

longitud de onda de emision, a la longitud de onda de excitacion fija (Skoog, 2001)
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Fluorimetro. Los componentes principales de un espectrofluorimetro son: fuente de
radiacién, monocromador; selector de longitud de onda, muestra y detector, como se muestra
en la Figura 7, (Hernandez, 2002).

Con base en todo lo anterior la fluorimetria es sumamente importante para el
analisis de diferentes muestras, por sus multiples ventajas como la linealidad, su alta
sensibilidad, lectura de concentraciones muy pequefias de hasta 10° y la mas

importante, que el analisis es realizado en tiempo real.

Fuente de Monocromador .

radiacidn de axcitacidn

Medidor o Monocromador
registro - Detector de emision

Figura 7. Componentes béasicos de un fluorimetro.

Fuente: Hernandez, 2002.

Espectrometria de Masas

La técnica de espectrometria de masas tiene varias ventajas sobre otras técnicas
analiticas entre las que destacan: 1) es el método mas directo y exacto para determinar masas
atémicas y moleculares (Chang, 2010); 2) por las librerias existentes es una técnica importante
para la identificacion estructural de compuestos organicos; 3) es altamente sensible y 4) se
requieren cantidades de muestras muy pequenas. El espectro de masas ayuda a establecer la

estructura de una sustancia nueva de distintas maneras: dar un peso molecular exacto; dar una
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formula molecular o reducir las diferentes posiblidades; también puede indicar la presencia de

ciertas unidades estructurales en una molécula (Morrison, 1998).

Existen mas de 20 tipos de espectrometros de masas, pero todos tienen tres partes
basicas (Figura 8): una fuente de ionizacién en el que se ionizan las moléculas, un analizador
de masas en el que se separan los iones por su relacion de masas a carga (m/z), y un detector

en el que se registran los iones separados (McMurry, 2008).

Electraimén
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Pantalla LCD

Figura 8. Esquema de un espectrometro de masas de ionizacion con electrones y sector
magnético.
Fuente: McMurry, 2008.

El primer paso para analizar un compuesto es el de ionizar la muestra. El método mas
comunmente utilizado es el de impacto electrénico, donde el espectrometro de masas
bombardea moléculas en fase de vapor y es irradiado con electrones de alta energia que
elimina un electron de la molécula original, generando el ion molecular, cuyo valor m/z es el
peso molecular del compuesto. La mayoria de los elementos se encuentran naturalmente en
forma de varios isotopos. Por lo general predomina ampliamente el mas liviano, siendo mas
escasos los mas pesados. El pico M+ refleja las moléculas que contienen el is6topo mas comun
de cada elemento (Ning, 2005; Morrison, 1998).
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Una vez generados los iones estos son separados con base en su masa y su carga, y se
representan cada uno de estos en su relacion m/z, en forma de espectros, Figura 9. El conjunto
de iones se analiza de modo que se obtiene una sefial para cada valor de m/e representado; la
intensidad de cada senal refleja la abundancia relativa del ion que produce la sefal. El pico
mayor se denomina pico base, su intensidad se toma como 100; las de los otros maximos se
expresan en relacién con el pico base y el pico que corresponda al radical catién sin fragmentar
se llama pico principal o ion molecular (M+). Los espectros de masas pueden utilizarse de dos
modos generales: (a) para comprobar la identidad de dos compuestos y (b) para ayudar a
establecer la estructura de una sustancia nueva (Morrison, 1998). La Figura 9 muestra el
espectro de masas del propanol.
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Figura 9. Espectro de masas del propano (CsHs; MM = 44).
Fuente: McMurry, 2008.

Al eliminar un electrén de la molécula original, se genera el ion molecular, cuyo valor m/z
es el peso molecular del compuesto. La mayoria de los elementos se encuentran naturalmente
en forma de varios isotopos. Por lo general predomina ampliamente el mas liviano, siendo mas
escasos los mas pesados. Y el pico M+ refleja las moléculas que contienen el isétopo mas

comun de cada elemento (Morrison, 1998).

La masa de cada ion se determina por la magnitud de su desviacion. La cantidad de
corriente que se genera es directamente proporcional al numero de iones. Mediante esta

técnica podemos determinar la pureza de la muestra, a partir de la formula es posible calcular el
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porcentaje con que contribuyen cada elemento a la masa total del compuesto lo que se puede

comparar con un resultado obtenido tedricamente, (Chang, 2010).

Espectroscopia de Infrarrojo

Las aplicaciones mas importantes de la region infrarroja (IR) del espectro electromagnético,
son el analisis cuantitativo y cualitativo de especies moleculares. Esta técnica se divide en tres
categorias segun el tipo de regidon en la que se encuentre denominadas: infrarrojo cercano,
medio y lejano. La primera se utiliza en el analisis cuantitativo de ciertas especies, como agua,
diéxido de carbono, azufre hidrocarburos, etc., la segunda region es la mas utilizada para
analisis cuantitativo y cualitativo mediante espectros de absorcion, emision y reflexion, la tercera
region consiste en la determinacion de estructuras de especies inorganicas y organometalicas

que se basan en medidas de absorcion (Skoog, 2001).

No todas las moléculas pueden absorber en la region del infrarrojo, para que se presente
la absorcion debe presentarse un cambio en el momento dipolar de la molécula. Al ocurrir la
interaccion de la region electromagnética de infrarrojo con la molécula se provocan vibraciones
en los enlaces presentes en las moléculas y esta absorcion corresponde a una energia
especifica de cada enlace. A partir de esto se puede identificar los grupos especificos de las

moléculas, (Christian, 2009).

La absorcién en infrarrojo cercano se debe a armodnicos y bandas combinadas
vibracionales, que son transiciones prohibidas de baja probabilidad. La excitacion de una
molécula desde un estado vibracional fundamental hasta uno de mayor nivel, donde el numero
cuantico de vibracién v sea mayor o igual a 2, causa absorciones armonicas. Las bandas
combinadas de absorcion se producen cuando se excitan dos vibraciones moleculares
diferentes en forma simultanea y la intensidad de las bandas arménicas disminuye. Esto se
debe principalmente a movimientos de alargamiento y flexién de los enlaces C-H, O-H y N-H
(Christian, 2009). Las muestras que presentan absorcion en la regién de infrarrojo medio, para
su lectura se suelen diluir en forma de pastillas de KBr, en peliculas delgadas, polvos o
soluciones. Las transiciones que ocurren en esta regién son mucho mas fuertes con respecto al
infrarrojo cercano. Esta regién es la mas utilizada en la quimica organica, porque es donde se
pueden caracterizar los enlaces presentes en una molécula. Entre los grupos funcionales mas

comunes que se pueden identificar se encuentran los grupos: alcohol, éster carbonilo, olefinas e
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hidrocarburo insaturado aromatico, en la Figura 10 se muestran la region de absorcién de
algunos grupos. Aunque este analisis sea de uso principal para identificacion y deduccion
estructural, es util en el analisis cuantitativo de mezclas complejas de compuestos similares
debido a que algunos maximos de absorcion de cada compuesto se presentan en longitudes de
onda definidas y selectivas, con intensidades proporcionales a la concentracion de la especie
absorbente, (Christian, 2009).
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Figura 10. Relacién entre vibracion de grupos y absorcion infrarroja.

Fuente: Espectroscopia IR. John William Florez.

Para la adquisicién del espectro de infrarrojo de una muestra, la técnica mas utilizada
para manipulacion de sélidos es la formacién de pastillas de KBr. Las sales de haluros tiene la
propiedad de flujo en frio por lo cual, cuando se presiona suficientemente este material
finamente pulverizado presenta propiedades transparentes o translucidas como el vidrio. Al usar
esta técnica, se mezclan a fondo un miligramo o menos de la muestra pulverizada con 100 mg
de polvo de bromuro de potasio. La muestra se puede realizar con un mortero, posteriormente

se presiona la muestra en un troquel especial entre 700 y 1000 kg/cm? (Skoog, 2001).
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Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear

La resonancia magnética nuclear (RMN) es un meétodo de determinacién estructural, no
remplaza ninguna de las anteriormente mencionadas pero si complementa el estudio mediante
el analisis de los nucleos en vez de los electrones exteriores (McMurry 2008). Las bases
tedricas de la RMN fueron propuestas por W. Pauli en 1942, quien sugirié que ciertos nucleos
atémicos deberian tener propiedades de espin y momento magnético, al exponerlos a un
campo magnético, conducirian a un desdoblamiento de los niveles de energia. Pero en 1946
Bloch en Stanford, y Purcell en Harvard, demostraron que los nicleos en un campo magnético
intenso absorben radiacion electromagnética, como consecuencia de un desdoblamiento de
niveles de energia. En los cinco primeros afios de continuar con RMN los quimicos se dieron
cuenta que el entorno molecular influia en la absorcién de la radiacion de radiofrecuencias por
un ndcleo en un campo magneético, y que este efecto se podia correlacionar con la estructura

molecular. Desde entonces la aplicacion de esta técnica ha ido creciendo (Skoog, 2001).

Para que los nucleos presenten absorciéon en la técnica de RMN, deben presentar
numero atémico impar y numero de masa impar. Esta técnica depende de la absorcién de
energia cuando el nucleo de un atomo es excitado de su estado espin de energia menor al
siguiente mayor. Las moléculas organicas (carbono e hidrogeno) tienen isotopos ('H y 3C)

capaces de dar espectros de RMN que son ricos en informacion estructural (Skoog, 2001).

Al igual que los electrones, los protones también presentan nimero de espin de +)2 y
-%. En ausencia de un campo magnético externo, no hay diferencia de energia entre esos dos
estados de espin nuclear (Carey, 2006), y los momentos de protén estan orientados al azar
(Wade, 2004). La absorcidén electromagnética solo puede ocurrir cuando los dos estados de
espin tienen energias diferentes, esto es posible utilizando un campo magnético. Al colocar una
muestra en un campo magnético externo By los protones se orientan - y giran, comportandose
como un iman diminuto y tiene un momento magnético asociado con él, como se muestra en la
Figura 11 (Carey, 2006).

La frecuencia necesaria para la resonancia depende de la fuerza del campo magnético
externo y de la identidad de los nucleos. Si el campo magnético es muy fuerte, la diferencia de
energia es mayor entre los estados de espin y se requiere mayor energia para la inversién de

este, y en un campo magnético mas débil ocurre lo contrario. (McMurry, 2008).
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Figura 11. Acomodo de los espines nucleares en presencia y ausencia de campo magnético.
Fuente: Carey, 2006.

Desplazamientos quimicos. Los espectros de RMN se representan en graficas que
muestran la fuerza del campo aplicado que aumenta de izquierda a derecha, la parte izquierda
es el lado de campo bajo, y la derecha de campo alto. Los nucleos que absorben en la region
de campo bajo requieren una fuerza menor para la resonancia, por lo que estdn mas
desprotegidos. En contrario los que absorben a campo alto, requieren mayor fuerza y estan mas
protegidos como se muestra en la Figura 12. Para definir la posicion de una absorcion, se
calibra la grafica de RMN y se utiliza un punto de referencia que es el tetrametilsilano (TMS). El
desplazamiento quimico es la posicion de la grafica en la cual absorbe un nucleo, (McMurry,
2008).

Proteccion nuclear y desplazamiento de 'H. Los protones en una molécula estan
unidos a otros atomos por enlaces covalentes y todos estos, afectan el ambiente magnético de
los protones. Un campo magnético externo afecta al movimiento de los electrones en una
molécula, induciendo campos locales caracterizados por lineas de fuerza que circulan en
direccion opuesta al campo aplicado (Carey, 2004). Entonces, si el campo magnético en el

nucleo es mas débil que el campo externo se dice que esta protegido, al ser asi, estos absorben
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radiacién con fuerza de campo mayor (campo alto) comparada con una fuerza de campo menor
(campo bajo). En la Figura 13 el protdn del grupo hidroxilo no esta tan protegido como los del
grupo metilo, por lo que estos absorben en un campo mas bajo que los metilo, quedando el
protén del grupo hidroxilo desprotegido. Si todos los protones estuvieran protegidos, estarian

todos en resonancia para la misma combinacién de frecuencia y de campo magnético (Wade,

2004).
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Figura 12. Espectro de RMN de protén del metanol.
Fuente: (Wade, 2004).
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Figura 13. Proteccion y desproteccién del metanol.
Fuente: Wade, 2004.
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La medida de intensidad de campos proporciona informacion importante: a) nimero de
sefales diferentes, para saber cuantos tipos de protones estan presentes, b) grado de
proteccion, indica la densidad electronica de la molécula proxima a cada tipo de proton, c)
intensidades de las sefales, nos indican cuantos protones de cada tipo estan presentes y d)

desdoblamiento de las sefales, para los protones proximos (Wade, 2004).

Espectroscopia de RMN de '3C. Los espectros de RMN de °C tienen la ventaja de
investigar el esqueleto de carbonos en forma directa. Esta es analoga a la RMN de protén en
que el numero de sefales informa sobre el niumero de clases de carbonos diferentes, y sus
desplazamientos quimicos se relacionan con ambientes quimicos particulares. Solo el 1.1% de
los atomos de carbono en una muestra son *C, y la intensidad producida por los ntcleos de
este es mucho mas débil que la producida por el mismo nimero de nucleos de 'H. El espectro
de ®C es muy simple, se observa un pico distinto separado para cada carbono. Para las
sefales de protones en las moléculas organicas el espectro es de 12 ppm, en cambio los de "*C
abarcan un intervalo de mas de 200 ppm lo que facilita la interpretaciéon de los espectros,
(Carey, 2006).

Los desplazamientos se miden en relacién con los carbonos del tetrametilsilano. Los
factores que mas afectan a los desplazamientos en '*C son: 1) la electronegatividad de los

grupos unidos al carbono y 2) la hibridacion del carbono, (Carey, 2006).

Espectrometro de RMN. El equipo de RMN mas sencillo consta de cuatro partes
(Figura 14), (Wade, 2004):
e Un iman fijo, con un controlador de campo muy sensible que produzca un campo
magnético preciso.
¢ Un transmisor de radiofrecuencia (RF), capaz de emitir a una frecuencia precisa.
e Un detector para medir la absorcion de la energia de RF por parte de la muestra.
e Un registrador para representar la sefial de salida del detector frente al campo

magneético aplicado.
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Figura 14. Diagrama de un espectrémetro de RMN.

Fuente: Wade, 2010.
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MATERIALES Y METODOS

Materiales

Los materiales a utilizar en la sintesis y sus estudios espectroscopicos de coordinacion metalica

estan disponibles comercialmente y se enuncian a continuacion.

e Acido 2,2" (etilenditio)diacético marca Aldrich.

e 2-Naftalen-il-metilamina, marca Karl Industries Inc.
o Diisopropilcarbodimida (DIC) Marca Aldrich.

¢ Hidroxilbenzotriazol hidratado (HOBt), marca Aldrich.
e Diclorometano, marca Aldrich.

e Dimetilformamida marca Aldrich.

e DMSO-d6 marca Aldrich.

e Etanol marca Fago Lab.

e Agua desionizada.

e Cloruro de Zinc marca Aldrich.

e Cloruro de Mercurio marca Aldrich.

e Cloruro de Cadmio marca Aldrich.

e Cloruro de Oro marca Aldrich

o Nitrato de plata marca Aldrich.

e Cloruro de Niquel marca Aldrich.
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Metodologia

Sintesis del Ligante 2,2-(etano-1,2-diilbis(sulfanidiil)) bis (N-naftalen-2-il- metilacetamida)
(ESNA).

El ligante ESNA se obtuvo por la formacion de enlaces amidas entre el acido 2,2"-(etilenditio)
diacético y la amina 2-Naftalen-il-metilamina. Se siguio la siguiente metodologia y la reaccion
general se representa en la Figura 15. En 10 mL de diclorometano (DCM) se disolvieron 0.160g
(0.9 mmol) de Acido 2,2"-(etilenditio) diacético, 0.300 g (1.8 mmol) de 2-Naftalen-il-metilamina,
278 ul (1.8 mmol) del acoplante DIC y 0.244 g (1.8 mmol) del aditivo HOBt. La reaccion se dejé
en agitacién constante por 24 horas a temperatura ambiente. Transcurrido el tiempo de reaccién
se observo la formacion de un polvo sin color el cual se recuperd por filtracion y el producto fue
lavado con agua y acetona para eliminar los reactivos sin reaccionar. El producto obtenido fue

caracterizado por diferentes técnicas espectroscopicas.
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Figura 15. Sintesis del ligante ESNA.

Caracterizacion
Punto de fusién. El punto de fusion del compuesto se obtuvo en el equipo Mel-Temp Il
Espectrometria de masas. El espectro de masas del ligante se obtuvo en un
espectrometro marca Agilent Technologies, modelo 5975C, y las muestras se analizaron por

insercion directa, utilizando el método de ionizacion por impacto electrénico. En analisis se

realizd en el Centro de Graduados e Investigacion en Quimica del Tecnoldgico de Tijuana.
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Espectroscopia de infrarrojo. El espectro de infrarrojo se obtuvo mediante la formacion

de pastillas de KBr, utilizando un espectrometro FT-IR Perkin-Elmer Modelo GX.

Espectroscopia de resonancia magnética nuclear de protén, RMN 'H y "3C. Los
espectros de RMN de 'H y C del ligante se obtuvieron a temperatura ambiente en un
espectrémetro de resonancia magnética nuclear Bruker Avance 400 que opera a 400 MHz. Para

llevar a cabo la medicién el ligante se disolvié en DMSO-d6.

Espectroscopia de ultravioleta-visible (UV-Vis). El espectro de absorcion electrénica,
se obtuvo en un espectrofotometro de ultravioleta-visible marca Agilent modelo 8453. La

muestra se disolvid en etanol.

Espectroscopia de fluorescencia. Los espectros de emision y de excitacion se
obtendran en un espectrofotdmetro de luminiscencia marca Perkin-Elmer, modelo LS50B. La

muestra se disolvid en etanol.

Estudio del Efecto de la Coordinaciéon Metalica en los Espectros de Emision del Ligante
ESNA.

Para el estudio de formacion de complejos metalicos en solucion se llevaron a cabo titulaciones

espectrofluorimétricas a 25 °C en soluciones en etanol.

En la celda de cuarzo del fluorimetro se colocaron 3.0 mL de solucion del ligante ESNA
de concentracion 1x10°¢ M y se adicionaron microlitros de solucién del metal a evaluar (plata,
oro, mercurio, zinc, niquel y cadmio) o de nitrato de plata, para variar la relacion de [M]/[L].
Después de cada adicion la solucion se agitd por 3 minutos utilizando un agitador magnético y
enseguida se tomo el espectro, el esquema de la titulacion se muestra en la

Figura 16.
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Figura 16. Titulacién espectrofluorimétricas para el andlisis de complejacién ligante - metal.
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RESULTADOS

De la reaccion entre el acido 2,2°-(etilenditio) diacético y la amina 2-Naftalen-il-metilamina, se
obtuvo el ligante de cadena abierta tipo biscromoforico 2,2-(etano-1,2-diilbis(sulfanidiil)) bis
(N-naftalen-2-il- metilacetamida) (ESNA), con formula molecular C2sH2sN202S,. Se obtuvo un
polvo blanco, el cual presento un punto de fusion de 167-168 °C, y un rendimiento del 98%. El
ligante fue caracterizado por RMN de proton y carbono, espectroscopia de IR, UV-Vis y

fluorescencia y espectrometria de masas. Los resultados se muestran a continuacion.

Espectroscopia de Infrarrojo

El espectro de IR del ligante se muestra en la Figura 17. El espectro muestra las siguientes
bandas de vibracion: en 3283 cm™ la banda de estiramiento N-H de amida; en 3048 cm™ las
bandas de estiramiento C-H arilicos; en 2913 cm™ las bandas de estiramiento C-H alifaticos; en
1639 cm™ aparece la banda de estiramiento de C=0 del grupo amida; en 1532 cm™' aparece la
banda de flexion N-H del grupo amida; 706 cm™ aparece la banda de estiramiento C-S, y en
483 cm™ aparece la banda de movimiento caracteristico del anillo de naftaleno. La presencia de
estas frecuencias de vibracion corresponde a los diferentes grupos funcionales presentes en el

ligante.
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Figura 17. Espectro de IR del ligante ESNA en pastilla de KBr.
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Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear de Protén 'H y de '3C.

En la Figura 18, se muestra el espectro de RMN de 'H, en DMSO-d6 del ligante. En el espectro
se observan 8 grupos de sefiales. En la regién entre 2.7 ppm aparece un singulete
correspondiente a los metilenos unidos a los grupos tioéter R-S-CH»>-CH>-S-R, etiquetados con
la letra a, la sefial integra para dos hidrégenos; en 3.25 ppm aparece otro singulete
correspondiente a los metilenos que se encuentran entre el grupo carbonilo de amida y el grupo
tioéter, NH-CO-CH»>-S-R etiquetados con la letra b, esta sefal integra para dos hidrégenos. En
4.45 ppm aparece un doblete correspondiente a los protones etiquetados con la letra d,
asignado a los grupos metilenos que se encuentran entre el grupo naftaleno y el grupo amida
Naf-CH>-NH-R, el desdoblamiento de la sefial se debe al acoplamiento con el proton del NH-
amida, la senal integra para dos hidrégenos. En 8.65 ppm aparece una senal en forma de
triplete, correspondiente al protén unido al nitrégeno amida que se acopla con los protones
etiquetados con d, la sefal integra para un protén. En la region aromatica del espectro
aparecen cuatro grupos de sefales, un singlete a 7.7 ppm, un doblete a 7.4 ppm y dos grupos
de sefales aproximadamente a 7.5 y 7.8 ppm, en los que no se puede distinguir claramente la
multiplicidad. El singlete a 7.7 ppm puede asignarse sin problema al proton de la posicién 1 del
naftaleno, porque es el Unico que no tiene protones vecinos, la sefial integra para un hidrégeno.
El doblete a 7.4 ppm corresponde al protdn de la posiciéon 3 del anillo naftaleno, el cual tiene de
vecino al proton 4 y la sefial se manifiesta en forma de doblete, esta sefal integra para un
hidrégeno. La sefial que aparece a 7.5 ppm se asignaron a los protones de las posiciones 6y 7
del anillo naftaleno, corresponden a dos tripletes, pero las sefales aparecen traslapadas, esta
sefal integra para dos hidrogenos. La sefial que aparece en 7.8 ppm, integra para tres
hidrégenos, y esta senal se asigné para los protones de las posiciones 4, 5 y 8, las cuales

corresponden a dobletes que se encuentras traslapados.

El andlisis de espectro, el nimero de senales, la posicion de las sefiales y la relacién de

las areas relativas de las mismas corresponden al producto teéricamente esperado.

En la Figura 19 se muestra el espectro de *C donde se encontraron 17 sefales de
carbonos diferentes. Para este analisis fue necesario preparar la muestra en una mezcla de
solventes, en DMSO-d6 y etanol para aumentar la solubilidad del compuesto. Las sefales que
aparecen en19 y 58 ppm corresponden a la sefial del etanol y la sefial en 39 corresponde a la
senal de DMSO, el resto de las senales corresponden a las senales del ligante sintetizado en

este trabajo, a continuacion se sefiale la asignacién de cada una. La sefial que aparece en 32
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ppm corresponde al carbono etiquetado con la letra a, que se encuentran entre los grupos
tioéter, en 38 ppm aparece la sefal del carbono etiquetado con la letra b, en 42 ppm aparece la
sefal del carbono etiquetado con la letra d. en la regién entre 120 y 140 ppm aparece 10
sefales correspondientes a los carbonos del anillo de naftaleno y en 170 ppm aparece la sefal
correspondiente a carbono de grupo carbonilo de grupo amida. Este analisis nos indica los

diferentes tipos de carbonos presentes en la molécula esperada.
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Figura 18. Espectro de RMN de 'H del ligante ESNA en DMSO-d6.
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Figura 19. El espectro de RMN de *C del ligante ESNA en DMSO-d6/Etanol.
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Espectrometria de Masas.

En la Figura 20 se muestra el espectrograma de masas por la técnica de impacto electrénico del
ligante ESNA. Este método se caracteriza porque la ionizacién se hace por bombardeo de
electrones provocando que la molécula se fragmente y en el espectrograma aparecen las
senales de las diferentes fracciones de la molécula, representado como m/z contra abundancia
relativa de las diferentes fracciones. En 488.2 aparece la sefial del pico base (M+), que
corresponde al pico de la molécula completa. El pico mas abundante aparece en la posicion de
m/z de 141.1, esta sefial corresponde al fragmento del anillo de naftaleno con grupo metileno
unido, esto indica que en el rompimiento ocurrié entre el anillo naftaleno y el grupo amida. En
198.1 aparece una sefal que corresponde a la fraccion de la molécula naftaleno-CH2-NH-CO-
CHs- . La senal que aparece en 231.1, corresponde a la fraccion NH-CO-CH2-S-CH»-CH,-S-
CH2>-CO-NH mas un atomo de sodio. Las diferentes sefiales que aparecen nos indican el peso

molecular del producto esperado.
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Figura 20. Espectro de masas por la técnica de impacto electronico del ligante ESNA.

Espectroscopia de Ultravioleta-Visible (UV-Vis).

En la Figura 21, se muestran el espectro de absorcién del ligante ESNA en etanol con una
concentracion de 1X10° M. El espectro presenta dos bandas una a 230 nm y otra banda

estructurada con maximos a 265 nm (ema= 1.38X10* M1 cm?), 276 nm

45



(emax= 1.42X10* M cm™) y 287 nm (emax= 0.9X10* M' cm™). Por los valores de los coeficientes
de extincién molar las sefales pueden asignarse a transiciones del tipo n—n*, lo cual indica la
presencia de anillos aromaticos en la molécula, y la posicion de la banda a menor energia
coinciden con lo reportado por Grabner G. y colaboradores acerca de los espectros de

UV-visible para la molécula de naftaleno, (Grabner y col., 2000).
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Figura 21. Espectro de absorcién del ligante ESNA, en etanol concentracion 1X10° M.

Espectroscopia de Fluorescencia.

En la Figura 22 se muestran los espectros de excitacién y emision del ligante ESNA en solucion
de concentracion 1X10° en etanol. El espectro de excitacion, presenta dos bandas: una
centrada a 220 nm y otra a 276 nm. Con cualquiera de estas dos longitudes de onda produce
el espectro de emisién. El espectro de emision esta constituido de dos bandas: una banda
estructurada centrada a 338 nm, la cual corresponde a emision de monémero de naftaleno, y
una banda ancha centrada a 404 nm caracteristica de emisién de excimero de naftaleno.
(Machi y col., 2007). La forma de los espectros de fluorescencia es similar a los reportados por
Machi y colaboradores, quienes describen ligantes biscromdéforicos donde la unidad de

interconexion entre los grupos naftalenos es una unidad de EDTA.
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Figura 22. Espectro electronico de fluorescencia del ligando ESNA.

También los espectros de fluorescencia del ligante ESNA coinciden con lo reportado por
el grupo de Investigacion del Dr. Enrique Garcia Espana, quienes han reportado sintesis de
ligantes aciclicos asi como de macrociclicos del tipo poliaza, donde las unidades son grupos de
naftaleno, coincidiendo en la posicion y forma de las bandas de emision. (Rodriguez y col,
2008), (Clares y col, 2004). La formacién de excimeros depende de varios factores como son el
tipo de solvente, la dimensién de la cadena que separa a los dos cromoforos, la geometria de la
molécula, cambios conformacionales en el estado excitado y/o por efecto de la coordinacion.
Esta reportado por Ying-Hsia Li y colaboradores que la polaridad del solvente influye
grandemente en la formacién de los excimeros, favoreciéndose en solventes polares, como es
el caso del estudio en este trabajo, donde las mediciones se realizaron en etanol, un solvente
polar, (Liy col, 1975). Otro factor importante para la formacion de excimero intramoleculares es
la longitud y flexibilidad del grupo espaciador entre los dos fluoréforos, reportes de Seixas de
Melo y colaboradores que trabajaron con moléculas de poliaminas con grupos naftil en los
extremos, encontraron que la formacién de excimero depende de la longitud de la poliamina,
(Seixas de Melo y col, 2002).

Los resultados obtenidos en la caracterizacion del compuesto por las diferentes técnicas

utilizadas nos confirman la obtencién del producto esperado y que se encuentra puro.
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Evaluacion de la Capacidad Sensora del Ligante ESNA, para Metales.

Otro de los objetivos en este trabajo es realizar estudios de coordinacion en solucion y
evaluarlos por la técnica de fluorescencia. La selectividad que presente un ligante hacia un
metal depende de varios factores como: 1) los tipos de atomos donadores que presente la
molécula y 2) la topologia que presente el ligante para que permita la interaccion con el ion

metalico.

En el caso de la molécula sintetizada en este trabajo, la cual presenta como atomos
donadores los grupos tioéter y amidas se eligieron para llevar a cabo estudios de
comportamiento de sensor a los iones Ag*, Cd?*, Au**, Hg*, Ni** y Zn?* por ser cationes suaves,
los cuales presentan compatibilidad con los grupos presentes en la molécula. La evaluacién se
llevé a cabo por la técnica de fluorescencia, esto como resultado que el ligante ESNA presenta

fluorescencia.

Para evaluar la capacidad de reconocimiento del ligante ESNA hacia los diferentes
metales seleccionados, se prepard primeramente una serie de soluciones en etanol del ligante a
diferentes concentraciones desde 1X102 hasta 1X107 M. Se encontré6 que la concentracion

mas adecuada para trabajar fue la de 1X10° M.

Para la evaluacion de la respuesta sensora del ligante con los diferentes metales
seleccionados se llevd a cabo una estudio cualitativo de la formacion del complejo, el cual
consistio en lo siguiente: se colocaron 3 mL de la solucion del ligante de una concentracién de
1X10° M en etanol, en la celda de fluorescencia y se le adicionaron 10 yL de la solucion del
metal a evaluar de concentracion 0.01 M, se agité por 3 minutos y se tomé el espectro de
emision utilizando una longitud de onda de excitacion de 273 nm. Al adicionar el metal este se
encuentra en exceso, 30 veces mas concentrado el metal que el ligante, esto es con la finalidad
de que todo el ligante forme complejo con el metal y evaluar si presenta un cambio en sus
propiedades de emision. Los espectros de este estudio se muestran en la Figura 23. Como se
puede ver en la figura los iones Ni%*, Cd?* y Hg*, no produjeron ningiin cambio en el espectro, lo
que nos puede indicar dos posibilidades: 1) que no existe interaccion entre el ligante y el metal
0 2) que si existe interaccion pero la transduccion de la interaccion no es buena. La presencia
de la plata provoco una disminucion en la banda de emision del ligante y un corrimiento hacia el

azul del maximo de emision de aproximadamente 15 nm. En el caso del ion Zn?*, se observé un
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aumento en la banda de emisién de 400 nm, lo que nos indica que al interaccionar con el ion
favorece el apilamiento de los anillos de naftaleno. En el caso del ion Au®*, se observd un

apagamiento total de la emision de fluorescencia del ligante ESNA.
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Figura 23. Espectros de emision del ligante ESNA, y de sus complejos en solucion con los iones
Ag’, Cd?, Au*, Hg*, Ni?* 'y Zn?*. Aex= 273 nm, [M}/[L]= 30. [ESNA]= 1X10% M en etanol.

Con la finalidad de realizar un estudio mas detallado de la respuesta observada en las
pruebas cualitativas, se llevé a cabo un estudio de titulaciones espectrofluorimétricas de los
iones Ag*, Au**y Zn?*, Para el estudio se colocaron 3.0 mL del ligante de concentracion 1X10°
M y se le adicionaron alicuotas de 10 uL de concentracion 3X10° M de la solucion del metal,
para variar la relacion [M]/[L] en proporciones de 0.1 en cada adicién y poder ademas

determinar la estequiometria del complejo.
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Titulaciones espectrofluorimétricas con Ag*

En la Figura 24 se presentan los espectros de emision del ligante en etanol en presencia de
diferentes concentraciones del ion Ag*. En este estudio se observd que el metal no provoca
ningun cambio en la banda de emisién del ligante donde las relaciones de los equivalentes se
encuentran entre 0 y 1, pero a concentracién mayor provoca un amortiguamiento de la
fluorescencia, llegando a un apagamiento del 50% cuando la relacién de equivalentes es de 30.
Se encuentran reportados dos mecanismos por el cual la plata apaga la fluorescencia de grupos
aromaticos como es el naftaleno. Un mecanismo es la formacion de un exciplex entre los
naftalenos con el ion plata, pero en los espectros obtenidos en esta titulacion no se observa una
nueva banda de emision a mayor longitud de onda. Un exciplex se define como la formacién de
un complejo entre el anillo aromatico en el estado excitado y otra molécula o ion en el estado
basal. El segundo mecanismo propuesto es el que el metal provoca un cruzamiento de sistema
del estado de singlete excitado al estado de triplete, provocando el apagamiento de la emision

de fluorescencia, (Masuhara y col., 1984).
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Figura 24. Espectros de emision de ESNA, a diferentes relaciones [Ag?*)//[ESNA] Aex= 273 nm,
[ESNA]= 1X10°M, en etanol.
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Titulaciones espectrofluorimétricas con Zn?*

En la Figura 25 se muestran los espectros de la titulacién con el ion Zn?* a una concentracion 30
veces mayor que la del ligante. Como se puede observar al ir adicionando las alicuotas del
metal, la banda de emisién de excimero se fue intensificando, sin modificarse la banda de
emision del mondmero. Esta respuesta es interesante, debido a que al formarse el complejo, el
arreglo que adquiere la molécula permite que los anillos de naftaleno se acerquen para que se
forme el excimero de naftaleno. Se encuentra documentado que una de los mecanismos de
formacion de excimero es por efecto de la coordinacion, (Kawakami y col, 2002). Kawakami y
colaboradores reportan el reconocimiento selectivo al ion Zn?* con la formacién de excimero
intramolecular en un ligante que presenta grupos ésteres y piridina como unidades coordinantes
y naftaleno una unidad fluoréfora. Al coordinar la molécula induce la interaccion via apilamiento
1 de las dos subunidades de naftaleno, presentando la emisién a 400 nm debido a la formacion
de excimero, el cual coincide con lo encontrado en el estudio de reconocimiento del ligante
ESNA con el Zn?. La posicion de la banda de emision del excimero indica que la orientacion de

los anillos es del tipo cara a cara, (Machi y col, 2006).
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Figura 25. Espectros de emision de ESNA, a diferentes relaciones [Zn%*]/[ESNA] desde 0 a 900
Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X10° M, en etanol.
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Con el propésito de visualizar mejor el cambio en la emisién se grafico la variacion de la
intensidad de mondmero (IM) (a 335 nm) entre la intensidad de excimero (IE) (a 400 nm), con

respecto a la relacién [Zn?*]/[L], la grafica se muestra en la

Figura 26. Como se puede ver en la figura los cambios mas significativos ocurren entre
las relaciones de 0 a 200, y a relaciones mayores el cambio fue menor. Con el fin de poder
explicar los resultados obtenidos en la interaccion del ligante ESNA con el ion Zn?*, se realizo
un estudio de modelado molecular. El modelado molecular es una herramienta que actualmente
es utilizado para modelar, imitar y predecir el comportamiento de una molécula. Para este
estudio se le solicitd ayuda al Dr. Zeferino Ramirez del Departamento de Investigacion en
Polimeros y Materiales. EI modelado se realizd6 empleando el método semi-empirico PM6
(Stewart, 2007). Utilizando el programa MOPAC2012 (Stewart, 2012).
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[ZNn®"] / [ESNA] X100

Figura 26. Variacion de la razon Iw/le por efecto de Zn?*. Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X10° M/etanol.

En la Figura 27 se muestra la propuesta del arreglo de la molécula ESNA en forma libre,
donde se puede observar que los anillos de naftaleno se encuentran cercanos uno del otro, lo

que nos sugiere la formacion de excimero intramolecular, y este arreglo concuerda con lo
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observado en el espectro de emision del ligante libre. El célculo se basa en la molécula en el
estado gaseoso, probablemente al tener la molécula en solucién la interaccion de los anillos de

naftaleno se favorece por las interacciones hidrofébicas.

Figura 27. Geometria optimizada para la molécula ESNA por el método semi-empirico MP6.

Para la optimizacion de la geometria del complejo entre el ion Zn?* y el ligante se utilizo el
mismo modelo de calculo utilizado para el ligante en su forma libre. En este modelado se
considero las posibles interacciones que se pueden llevar a cabo entre la molécula y el ion Zn?*.
Existen varias posibilidades de interaccién, ya que en la molécula presenta grupos donadores
de azufre, oxigeno y nitrégeno. Se realizaron calculos de las posibilidades siguientes: 1)
interaccion con los grupos tioéter y con los oxigenos de los grupos amidas y 2) interaccién con

los grupos tioéter y con los nitrégenos del grupo amida.

En la figura 28 se muestra la propuesta de la coordinacion del ion zinc con el ligante,
donde se puede observar que la coordinacién ocurre con los grupos tioéter y con los nitrégenos
del grupo amida, este arreglo favorece el acercamiento de los anillos de naftaleno, lo que nos
ayuda a explicar el incremento en la intensidad de la banda del excimero. La forma mas comun
del ion Zn?* para coordinar es de tipo tetraédrico lo que concuerda con el modelo obtenido,

aunque también puede presentan octaédrico. (Zhang, 2012).
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Figura 28. Geometria optimizada para el complejo Zn?*/ESNA por el método semi-empirico
MP6.

Titulaciones espectrofluorimétricas con Au?*

En la Figura 29 se muestra la respuesta del ligante a la presencia de los iones Au®", como se
observa en la figura el efecto de la presencia del metal provocé la amortiguacion de emision de
fluorescencia del monémero de naftaleno y en la Figura 30 se muestra como cambio la
intensidad de fluorescencia en la banda de monémero a la longitud de onda de 335 nm a las
diferentes relaciones [Au®*])/[L], como se observa en la figura el cambio fue gradual presentando
los cambios mas marcados en la relacién 0 a 1 y a relaciones mayores los cambios fueron
pequenos. De esta gréfica se puede observar que en la relacion 1 a 1 el metal amortiguo a la
fluorescencia en un 50% y en relacién 2:1 la amortiguacién es del 60%. Revisando en la
bibliografia no se encuentran reportes de sistemas de Au®*" con ligantes bicromoféricos, por lo
que la respuesta obtenida en este trabajo es novedosa, ya que se puede utilizar como sensor
para este metal. Los reportes encontrados donde el Au®" apague la fluorescencia son en
sistemas de tipo nanosensores fluorescentes donde la base es el silicio. La respuesta
presentada por los nanosensores, reportados por Zhiguang Song y colaboradores, a la
presencia del ion Au®* es muy parecida a la del ligante ESNA. El proceso por el cual el metal
apaga la fluorescencia es atribuido a un proceso de transferencia de energia. Este mecanismo
de amortiguacién de la fluorescencia depende directamente de la distancia entre el metal-
fluoréforo. En el sistema estudiado en este trabajo, el que absorbe la energia es el ligante y le
transfiere la energia al ion Au®", que este se relaja por mecanismos no radiativos, (Song y col,
2012).
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Figura 29. Espectros de emision de ESNA, a diferentes relaciones [Au®*]/[ESNA] desde 0 a 2

Aex= 273 nm, [ESNA]= 1X10° M, en etanol.
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CONCLUSIONES

Se sintetizé un nuevo ligante fluorescente bicromoférico a partir de la reaccién entre el acido
2,2’ -(etilenditio) diacético y la amina 2-Naftalen-il-metilamina (ESNA), se obtuvo con un alto
rendimiento del 98%. El analisis de RMN de 'H y 3C, masas, punto de fusién e IR confirmoé la

pureza del producto.

El ligante ESNA presenta en su espectro de emision dos bandas una banda
estructurada centrada a 338 nm, la cual corresponde a emision de monémero de naftaleno, y
una banda ancha centrada a 404 nm caracteristica de emisién de excimero de naftaleno. El
modelado molecular de la molécula por el método semi-empirico PM6 indica que la molécula

presenta un arreglo en que los anillos de naftaleno se encuentran cara a cara.

La evaluacion de la respuesta sensora del ligante ESNA, en solucién en etanol, hacia los
iones Ag*, Ni?*, Cd?*, Hg*, Zn?* y Au® reveld que los iones Ag*, Ni?*, Cd?* y Hg* no provocan un
cambio significativo en las bandas de emision del ligante, mientras que los iones Au®*" y Zn?* la

respuesta fue destacada.

La coordinacién del ligante con el ion Zn?*, provocé un aumento en la emisién de
excimero de naftaleno, mientras que la banda de mondmero se mantuvo constante. La
intensificacién de la banda de excimero indica que al ocurrir la formacién del complejo los
anillos de naftaleno adquieren un arreglo cara a cara. El estudio de modelado molecular por el
método semi-empirico PM6, indica que la posible coordinacién del metal con el ligante ocurre

con los grupos tioéter y con los nitrégenos del grupo amida.
El ligante mostré un apagamiento gradual en su banda de emisibn de monémero al

aumentar la presencia de iones Au®* apagandola en mas del 50% y esto se atribuye al proceso

de transferencia de energia.
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1)

2)

3)
4)

5)

RECOMENDACIONES

Intentar la formacion de cristales, tanto del ligante libre como de los complejos con zinc y
oro para caracterizarlos mediante cristalografia de rayos-X de monocristal.

Realizar un estudio de Job para confirmar la estequiometria de la formacion de los
complejos.

Realizar estudios por fluorescencia de la interaccion con otros iones metales.

Realizar estudios de interferencia de otros iones para evaluar si la respuesta se
mantiene para los iones zinc y oro.

Evaluar la respuesta del ligante en muestras reales.
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