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Introduccidn

En afios recientes uno de los problemas de salud mas importantes a los que se ha
enfrentado la humanidad es el cancer en sus diferentes manifestaciones, las estadisticas revelan
gue en 20 afios el cancer afectard a una de cada tres personas en el mundo, mientras que
actualmente es la causa de alrededor de 1 de cada 4 muertes. Tanto en México como en el
mundo, el cancer es la segunda causa de muerte después de las enfermedades cardiacas. La
Organizaciéon Mundial de la Salud predijo que para el afio 2020 habrd 20 millones de nuevos
pacientes con cancer por afio, ante este problema se han desarrollado diversos farmacos y
tratamientos que puedan aliviar este mal, sin embargo los resultados no han sido los esperados,
por lo que actualmente se desarrollan diversas sustancias que podrian tener actividad
anticancerigena, entre los compuestos mas importantes que se encuentran en estudio
encontramos los compuestos organometalicos de platino, zinc, niquel, cobre y estafio, por

mencionar algunos.

En cuanto a la quimica del estafio, ésta tuvo un desarrollo importante en la década de los
afios cincuenta cuando se descubri6 la aplicacidn practica de algunos compuestos que contenian
este elemento como estabilizadores de PVC y mas tarde como fungicidas, de estos
descubrimientos surgio el interés por estudiar la preparacion de nuevos compuestos derivados de
este elemento con aplicaciones practicas, lo cual condujo a estudiar su toxicidad, influencia en el
medio ambiente y actividad antitumoral. Recientemente se ha demostrado que algunos
compuestos de estafio tienen propiedades citotéxicas semejantes al cis-platino, asi mismo se ha
descrito que algunos de éstos presentan ademas de actividad antibacteriana y actividad

antitumoral in vivo, propiedades de 6ptica no lineal relevantes.

Nuestro grupo de investigacion esta interesado en aportar datos que ayuden a determinar
la actividad bioldgica de derivados de estafio que igualmente presenten propiedades de Optica no

lineal por lo que se desarrollé6 un esquema de sintesis para construirlos.



1. Objetivos

La presente tesis tiene como objetivos:

Realizar la sintesis de dos series de compuestos organometalicos de estafio
hexacoordinados una de ellas a partir de bases de Schiff tetradentadas y la otra por
reaccion directa de un derivado de salicitaldehido con 6xido de dibutil o difenilestafio y o-

fenilendiamina.

Evaluar la actividad citotdéxica de los compuestos que seran preparados, ya que estos
pueden ser utiles como agentes antimicrobianos y anticancerigenos, esta parte sera

realizada en colaboracion con la Dra. Isabel Gracia.

Evaluar la actividad de optica no lineal de lineal tanto de las bases de Schiff como de los

compuestos de estafio.

Caracterizar espectroscépicamente tanto los productos obtenidos como las bases de
Schiff intermedias por las técnicas de resonancia magnética nuclear en una y dos
dimensiones (RMN de H, RMN de "°C {1H} y RMN de'"°Sn), espectrometria de masas,
espectroscopia infrarroja, analisis elemental y para los que cristalicen difraccién de rayos

X.



Resumen

En los ultimos afios los compuestos organicos de estafio han llamado la atencion debido a
la gran variedad de aplicaciones practicas e industriales que estos pueden exhibir, entre los usos
mas comunes los encontramos como estabilizadores de polimeros como el PVC, fungicidas,
pastas dentales, amalgamas, preservacion de la madera y celulosa, en la industria vidriera, como
desinfectantes, antibidticos y hasta en pinturas anticorrosivas para barcos. Recientemente se ha
encontrado que incluso tienen potencial como agentes antitumorales y con propiedades

anticancerigenas.

Resulta de interés la sintesis de nuevos compuestos organometalicos de estafio de tipo
“push pull’, ya que ademas de que pueden ser usados como agentes antitumorales también

pueden exhibir propiedades de Optica no lineal.

En este trabajo se prepararon cuatro compuestos de estafio hexacoordinados, dos de ellos
nuevos. La sintesis se realiz6 en dos etapas, inicialmente se prepararon las bases de Schiff
tetradentadas a partir de un derivado de salicilaldehido con o-fenilendiamina y posteriormente se

hicieron reaccionar con un equivalente de 6xido de dibutil- o difenil-estafio (IV). (Esquema 1)

Mediante esta ruta sintética se lograron aislar las bases de Schiff mono acopladas, las

cuales pueden servir como materias primas para sintetizar iminas mixtas. (Esquema 2)

Los compuestos preparados fueron caracterizados por técnicas espectroscépicas como
resonancia magnética nuclear en una y dos dimensiones (RMN-'H, *3*C {H} y °Sn),

espectroscopia infrarrojo, espectrometria de masas, analisis elemental y difraccion de rayos X.

Los compuestos aqui preparados seran evaluados en cuanto a pruebas de actividad

bioldgica y de 6ptica no lineal.
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Esquema 1. Sintesis propuesta para los compuestos de estafio hexacoordinados derivados de bases de Schiff
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Antecedentes

Generalidades sobre quimica de las iminas

Las iminas son grupos funcionales nitrogenados analogos a los aldehidos y cetonas, en
donde el oxigeno del grupo carbonilo (C=0) es remplazado por el nitrdgeno generando el grupo
imino C=N-R. Al igual que las aminas las iminas son basicas, particularmente cuando las iminas

contienen un sustituyente alquilo o arilo se les llama bases de Schiff'.

Usualmente estos compuestos se preparan por la condensacion de un aldehido o una
cetona con una amina primaria de acuerdo al esquema 3. Recientemente se han descrito bases
de Schiff preparadas por la técnica de microondas, método que implica condiciones libres de
catalizadores y disolventes.?

2 AT N
_C._ - R-NH, C + H,O

Esquema 3. Reaccién general para la s formacién de bases de Schiff

Las bases de Schiff que contienen grupos arilo son sustancialmente mas estables que
aquellas que contienen grupos alquilo las cuales suelen ser inestables, esto se puede explicar
debido a que existe un efecto de conjugacién entre el sistema = del grupo arilo y el nitrégeno

iminico con hibridacion sp?.

La formacién de bases de Schiff de aldehidos y cetonas es una reaccion reversible y
generalmente ocurre empleando catalisis acida o basica, o simplemente por calentamiento a
reflujo utilizando una trampa Dean Stark o un equipo de destilacion para remover el agua

utilizando algun disolvente que forme un azedtropo con ésta.



Muchas bases de Schiff se pueden hidrolizar regresando a las materias primas aldehido

o cetona y amina primaria con tratamiento de una disolucion acuosa ligeramente acida o basica.

El mecanismo de la formacion de las iminas es un caso particular de una adicion
nucleofilica al grupo carbonilo, en este caso el nucledfilo es la amina. En el primer paso del
mecanismo, la amina reacciona con el aldehido o cetona para dar un compuesto inestable

llamado carbinolamina.

Un carbinolamina se transforma a imina mediante la pérdida de agua para formar un
doble enlace. La protonacién del grupo hidroxilo lo transforma en una molécula de agua que es
un buen grupo saliente, el cation resultante sera estabilizado por una estructura resonante
proveniente del movimiento del par de electrones libres del nitrégeno, la posterior pérdida de un

protén da lugar a la imina.? (Figura 1)

Primera parte. La amina se adiciona al grupo carbonilo y posteriormente se protona y desprotona

R 7R, RIGL Re ROSRe
R/’\\L7~H»’\ R,NH carbinolamina
R—NH, H  ho

Segunda parte. Deshidratacién catalizada por acido para formar la imina

H
. H.._H
:Q./\H+ (_O@ R1\@/R2 R1\C’R2 R1\C/R2 H 8
R/C\RZ (lj\ (' Tl Kl + 3
! \NH R\ R R/N\H R/g’Q B R” -
R~ R/NH H0

Figura 1. Mecanismo de reaccién general para la formacion de bases de Schiff®



Un pH adecuado es crucial para la formacion de la imina, si la concentracion de acido es
demasiado elevada, la amina atacante se protona y deja de ser nucleofilica, por lo que el
equilibrio se desplaza hacia reactivos y la formacién de la carbinolamina es inhibida. Por
consiguiente muchas bases de Schiff se preparan en condiciones ligeramente acidas, a pH no

menores a 4.5.

La deshidratacion de carbinolamina también se puede realizar con catalisis basica, esta
reaccion es analoga a una eliminacion E, de haluros de alquilo, excepto que ésta no es una

reaccion concertada, sino que ocurre en dos pasos a través de un intermediario anionico.

Importancia sintética de las bases de Schiff

Las bases de Schiff son una clase de compuestos que tienen gran aplicacion en
diferentes areas, particularmente en sintesis organica donde se han utilizado como precursores
de productos naturales*, como ligantes intermediarios en la preparacion de compuestos
organometélicoss’6 y como catalizadores en diferentes reacciones, las cuales incluyen

epoxidacion asimétrica, oxidacion y reaccion Aza- Diels Alder.”

Otra de las areas donde se han empleado recientemente es en quimica analitica, ya que
a pesar de la relativa inestabilidad de muchas de ellas, se ha reportado el uso de bases de
Schiff como reactivos analiticos especiales, por ejemplo indicadores espectrofluorométricos de

pH 8 y como quimiosensores fluorescentes.’

El grupo de trabajo de Karamé y Tommasino se ha destacado en la sintesis y estudio de
bases de Schiff que han encontrado su principal uso como catalizadores en sintesis asimétrica y
en la preparacion de complejos organometalicos. En el afio 2003 publicaron la sintesis de cuatro
nuevas bases de Schiff quirales tetradentadas que fueron usadas como ligantes para formar

complejos organometalicos de interés catalitico.®



La sintesis inicia con la formacién de una imina simétrica C, (1) que posee dos grupos
nitro como sustituyentes a partir de (1R,2R)-diaminociclohexano y 2-nitrobenzaldehido
(Esquema 4), posteriormente estos grupos nitro son reducidos mediante una hidrogenacion
catalitica con Pd-C al 10% utilizando tamiz molecular y manteniendo la temperatura a 0°C para

evitar la reduccion e hidrolisis de la imina.

Asi la nueva imina (2) se hizo reaccionar con TsCl o anhidrido trifluorometansulfonico
también llamado anhidrido triflico ((CF3S0O;), o bien (Tf,Q)) para formar las bases de Schiff
quirales 3 y 4 que fueron utiles para preparar complejos organometalicos de interés catalitico. La
principal ventaja de este método es la formacién de una imina-amina estable intermedia que

puede ser faciimente modificada segun convenga. (Esquema 4)

N
NO, ~NH, THF Q
& s
NO, O2N
1 91%

Hy, Pd/C
CH,Cl,

Q TsCl, 0°C Q
—N ‘N= —N ‘N=
EtsN, CH,Cl,

NH HN NH, HoN

| |
0=S=0 0=S=0 2 65%
<j Tf,0, -78°C
EtsN, CH,Cl,
3 70%

CC O
oo
0=S=0 O=?=O
|
CF4 CF,

4  67%

Esquema 4. Preparacioén de las bases de Schiff 1-4 con aplicaciones cataliticas trabajadas por el grupo de
Tommasino'



El mismo grupo de trabajo publicé en el 2004 una serie de bases de Schiff incluyendo los
compuestos 3 y 4 que coordinados a centros metalicos fueron probados satisfactoriamente
como catalizadores asimétricos en la hidrogenacién de acetofenona.”” De manera similar al
esquema anterior se preparé una nueva imina empleando ahora como amina (1R,2R)-1,2-
difeniletilendiamina y 2-nitrobenzaldehido como aldehido, como en el caso anterior fue
necesaria una hidrogenacion catalitica para reducir el grupo nitro y tener nuevamente el grupo
imina-amina que fue tratado posteriormente con TsCl a 0°C para formar la imina (1R,2R)-N,N"-
bis-(p-tosilaminobenciliden)-1,2-difeniletilendiimina (6), ésta fue la que obtuvo mejores
resultados en la reduccion de acetofenona, (100% de conversion y 76% de exceso
enantiomérico) la reaccién se realizé en un paso agregando la imina libre y Ru(PPh3);Cl, como
catalizadores donde se cree ocurre la coordinacion del atomo de nitrégeno al de rutenio in situ.

(Esquema 5a)

Asi mismo, la imina 3 también arrojé buenos resultados con una conversion del 100% y
un exceso enantiomérico de 57%, estos resultados permiten concluir que el uso de bases de
Schiff en la catalisis asimétrica es aun un campo que tiene mucho por estudiarse, ademas que
este tipo de iminas y trifenilfosfina como co-ligando incrementan la actividad de catalizadores de

rutenio’’. (Esquema 5b)

a) Ph, Ph

o —

N
Hy, 1 bar =N N=
NO, Ph  Ph Ph,  Ph 0 @C ]@
) .o Pd / C (10%) e TsCl, 0°C W N

=N N=
N NH, CHiClp, 0°C @( ]@E%N’ CHCL  (_do 0=$=0
NH, HoN

5 60%
b)
o) 6  60%
H,, 30 bar OH °
6 (1.2%), Ru(PPha)sCl, (1%) 5
i-PrOH, t-BuOK
IN 100%, 76% ee

Esquema 5. a) Sintesis de la base de Schiff 6 utilizada como catalizador para la hidrogenacion de la

acetofenona (b) Se obtiene el isomero (S) con un exceso enantiomérico de 76%.""



Importancia biolégica de las bases de Schiff

Las bases de Schiff también aparecen como intermediarios importantes en un gran
numero de reacciones enzimaticas, por ejemplo la interaccion de las bases de Schiff derivadas
de piridoxal (una de las formas activas de la vitamina Bg) y algunos aminoacidos son
considerados como ligantes muy importantes desde el punto de vista bioldgico,'? ya que estos

funcionan principalmente como coenzimas en su forma de fosfato." (Figura 2)

o 0 o
OH [~ Ho-P~0o [
o OH HO OH
- »
N CH3 N CH3
Piridoxal Fosfato de Piridoxal
NH, Q NH,
OH Ho-P~o0
oM HO . OH
» |
N CH; N CHj
Piridoxamina Fosfato de Piridoxamina

Figura 2. Formas activas de la vitamina Bs, las cuales participan en numerosas reacciones enzimaticas por

interaccion de enlaces iminicos'

Otro papel importante de las bases de Schiff se encuentra en las reacciones de
transaminacion, estas reacciones son catalizadas por una clase de enzimas llamadas
transaminasas o aminotransferasas, las cuales se encuentran en la mitocondria y el citosol de
las células eucariodticas. Todas las transaminasas comparten el mismo grupo prostético:
piridoxal — fosfato (PLP), esta es la forma coenzimatica de la vitamina Bg. EI PLP funciona como
un intermedio portador de grupos amino en el sitio activo de las aminotransferasas, esta
generalmente unido de manera covalente al sitio activo de la enzima a través de un enlace imino

(base de Schiff) al grupo g-amino de un residuo de Lisina (Lys). El PLP interviene en una serie

de reacciones de los carbonos a y p de los aminoacidos que son muy importantes a nivel

14,15

biolégico (Figura 3).
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Figura 3. El piridoxal fosfato se une a la enzima mediante interacciones no covalentes fuertes y formacién de

una unién por base de Schiff con un residuo Lys del sitio activo.”™

Muchas bases de Schiff con interés biolégico han sido descritos en la literatura, desde

aquellas con actividad antiviral, antibacterial, antimicética'® " (7-10, 15), anti-convulsiva, anti-

18,19

inflamatoria, en antibidticos (11), pesticidas®® (12), e incluso como agentes antitumorales

(13-14).2%% (Figura 4)

7 R4 = OMe, Ry = NOZ
8 Ry=Cl, R, =ClI
9 R1 = CH3, R2 = N02
10 R1 = NOQ, R2 =ClI

NN

/AI\

13

Figura 4. Algunos ejemplos de bases de Schiff de interés bioldgico, agroquimico y medicinal.



Asi mismo, se han obtenido mejores resultados de estas propiedades con bases de
Schiff coordinadas a un centro metalico entre los que desatacan hierro, cobre, cobalto, niquel,

manganeso, rutenio, aluminio, cromo y estario.> %22

Complejos metélicos de bases de Schiff

Como ya se menciono las bases de Schiff que se coordinan a centros metalicos han
recibido particular atencién debido a las propiedades que muchas de ellas han exhibido,
particularmente como agentes antitumorales, antimicrobianos, antimicoticos, fungicidas y

desarrollo de nuevos materiales.®?4%°

Otra caracteristica importante de algunos complejos metalicos derivados de bases de
Schiff es la actividad de 6ptica no lineal (ONL) que han presentado, esta propiedad los hace de
particular interés por sus posibles aplicaciones en dispositivos electro-6pticos, quimica

supramolecular y quimica de materiales.?”

Propiedades de 6ptica no lineal (ONL)

La interaccion de la radiacion electromagnética con la materia es un fenémeno comun,
cuando un haz luminoso atraviesa un material transparente o semitransparente, por ejemplo, el
vidrio de una ventana, se puede percibir que la radiacion no sufre modificaciones significativas
en sus propiedades, tales como su longitud o frecuencia, su amplitud, su polarizacion,
intensidad etcétera. Este tipo de interaccién que no modifica las propiedades de onda se conoce

como interaccion lineal.



Un fendmeno no lineal ocurre cuando alguna de las propiedades de onda se modifica
(como el doblaje o suma de las frecuencias), como una consecuencia de la interaccién entre el
material y la onda electromagnética, esto se conoce como fendmeno o6ptico no lineal de

segundo orden.

En general, la 6ptica no lineal (ONL) debe entenderse como el estudio de los fendmenos
que se originan a consecuencia de la interaccién de la radiacion electromagnética con la
materia, estos se pueden manifestar cuando se modifica alguna de las propiedades de una
onda, sea longitud, frecuencia, amplitud, polarizacién o intensidad. Sin embargo los fenédmenos
de ONL no son evidentes, se requiere de una fuente de radiacion intensa y no dispersa para ser

observados.

Los origenes de la ONL se remontan a la década de los sesentas con la invencion del
laser y la observacion por primera vez de la generacion del segundo armonico, también
conocido como el doblamiento de la frecuencia, por el grupo de trabajo de Franken.*® Este
doblamiento de la frecuencia se puede ver como un rayo laser en el infrarrojo cercano (de
frecuencia o) que puede ser convertido a luz azul (2w), mediante un material con propiedades
de odptica no lineal. La generacién del segundo armonico (también conocido como doblaje de la
frecuencia) ocurre cuando se aplica un campo eléctrico alrededor de un medio cristalino al cual
se aplica un haz de frecuencia ® y la luz incidente que cruza el medio no es igual al haz
refractado, pues cambia la frecuencia (cambio de color), la amplitud, polarizacién, la trayectoria

y otras caracteristicas de propagacion de luz. (Figura 5)
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Figura 5. El fenomeno de ONL ocurre cuando se da un cambio en la frecuencia que se incide a un material por

lo que se puede generar el segundo y tercer armoénico

Analogamente a la generacion del segundo armonico, el tercer armoénico se produce
cuando un campo 6ptico de frecuencia o entra a un medio con propiedades 6pticas no lineales
de tercer orden, en él se generara una polarizacion con frecuencia 3w, la cual da origen a
radiaciéon electromagnética con la misma frecuencia. (Figura 5) Aunque este campo no ha sido
completamente estudiado hasta ahora, muchos compuestos organicos han exhibido

propiedades en la generacién de tercer armonico.”’

La modificacion de las propiedades de la radiacion electromagnética puede ser utilizada
en aplicaciones tecnoldgicas. La fotonica, que es el empleo de fotones en lugar de electrones
para llevar a cabo procesos similares a los que hoy en dia se consiguen con la electrénica
tradicional es un area de aplicacion de los materiales opticos no lineales. La principal ventaja
que presenta el cambiar la tecnologia electronica por la foténica es que se puede aumentar la
velocidad del procesamiento de informacion, ya que la fotonica se transmite a la velocidad de la

luz.

A partir de que se descubrio el potencial de estos materiales se ha buscado desarrollar
diferentes compuestos que exhiban propiedades de ONL, actualmente muchos de estos tienen
potencial aplicacion en procesamiento de imagenes, interruptores opticos (transmision de la luz
dependiendo del indice de refraccion del material), procesamiento optico de datos y en

generacion de nuevas frecuencias.?>*



Aunque originalmente se habia trabajado solo con materiales inorganicos como el
niobioato de litio (LiINbO3) y el fosfato diacido de potasio (KDP), los cuales presentan efectos
ONL de segundo orden intensos y con buena resistencia al cambio 6ptico, en los Ultimos afos
se ha encontrado que algunos materiales cristalinos y poliméricos de tipo organico y complejos
organometalicos derivados de bases de Schiff muestran mejores propiedades en respuesta de

ONL_25,35—37

El parametro que permite conocer si un material ofrece respuesta en cuanto a
propiedades de o6ptica no lineal (ONL) es la hiperpolarizabilidad (), esto es la generacion del
segundo armoénico (SHG) que experimentalmente se mide con la técnica de campo eléctrico
inducido de segundo arménico (EFISH).**3° Adicionalmente, la eficiencia en estado sélido en
generacion de segundo armonico se evalua con la técnica de polvos de Kurtz-Perry, en donde
se compara la respuesta del material de interés con la de un material de referencia calibrado: la

urea, empleando un laser que opera a 1.064 um 6 1.907 um tipicamente.®*°

Dentro de los requerimientos basicos para que un compuesto organico presente

propiedades Opticas no lineales estan los de tener grupos electrodonadores (D) y
electroatractores (A) unidos por un sistema n conjugado y una carga asimétrica, este tipo de

compuestos son conocidos como “push puII”.41 (Figura 6)

"Push" "Pull”

Donador Aceptor

o] —~ (& —
Puente n

-

n

Moviemiento de e~

Figura 6. Grupo donador - sistema n - grupo aceptor (D-n-A, disefio “push pull”)



Una molécula organica u organometalica del tipo D-n-A (disefio “push pull”) presentara
coeficientes en ONL de segundo orden mas intensos, cuando el puente n conjugado que une a
D y A tenga mayor longitud, porque de esta forma se incrementa el dipolo molecular de los
estados basal y excitado. Pero no pueden ser excesivamente largos porque se pierde poco a
poco la intensidad el haz laser debido a que el cristal absorbe y/o difracta fotones del rayo

incidente.

Las moléculas organicas con propiedades de ONL tienen en su estructura electrones =
deslocalizados que pueden polarizarse en respuesta a un campo eléctrico aplicado, y pueden
verse favorecidas al introducir grupos electrodonadores y/o aceptores en los extremos de la
molécula. Esto representa una ventaja importante, ya que cuando los electrones interactian con
el campo eléctrico oscilante de la luz, mostraran preferencia a moverse del grupo donador al
aceptor. Modificando y seleccionando el tamafo del puente w, asi como el tipo de grupos
electrodonadores y electroaceptores en la molécula, es posible controlar con cierta precision la

intensidad y la direccién del efecto ONL.

Para que un material organico pueda exhibir propiedades de ONL de segundo orden en
estado solido, debe cristalizar en un grupo no centrosimétrico, sin embargo, cerca del 75% de

36,42

las moléculas organicas tienden a cristalizar en un grupo espacial centrosimétrico™ ", esto es

una desventaja en la generacién del segundo armonico, sin embargo si pueden ser Utiles para

aplicaciones de tercer orden.®*'

Algunos de los factores que contribuyen al aumento de las propiedades de 6ptica no

lineal en compuestos organicos son:

1. La posicion relativa de los grupos donador — aceptor (D - A) en un anillo aromatico.



Los mejores resultados para propiedades de ONL se observan cuando los sustituyentes,
el grupo electrodonador (D) y el electroatractor (A) se encuentran en posiciones relativas orto y

para en anillos aromaticos, ya que permiten una mejor deslocalizacién de los electrones, lo que

- +
- +
A D

no ocurre en posicion meta.® (Figura 7)

D

|

}

O
O
O

Figura 7. Posicion relativa de los sustituyentes electrodonador (D) y electroatractor (A) y sus estructuras

resonantes en un anillo aromatico

2. La influencia de los grupos donadores y atractores: siendo el NR, el mejor grupo donador y
el NO, el mejor grupo atractor. Entre los mejores donadores se encuentran los grupos NRy,
NH,, OR, OH, SR, SH, R (donde R es un grupo alquilo o arilo) y halégenos, entre los sistemas =«
se encuentran el benceno, azobenceno, estilbeno, bifenilos y heterociclos, mientras que los

principales grupos atractores son NO,, CN, CHO, COR, CONHR, CF3.

3. La longitud del sistema & constituye otro factor importante, en general se propicia un aumento

en las propiedades de ONL a mayor longitud del sistema.

D A

n

4. Para la aplicacion en estado sélido, como se menciond anteriormente, los compuestos deben
cristalizar en grupos espaciales no centro simétricos, lo cual se puede lograr introduciendo

atomos asimétricos.*®



Compuestos de boro

En afos recientes la quimica del boro ha sido estudiada ampliamente debido
principalmente a que diferentes compuestos organicos de este elemento han sido utiles en
sintesis organica y organometalica, quimica de materiales e incluso en el area de la medicina en

44-52

el tratamiento de ciertos tumores. Particularmente algunos compuestos de boro han

exhibido propiedades de ONL relevantes.®***

En la busqueda de dispositivos moleculares con propiedades de 6ptica no-lineal (ONL),
Farfan y colaboradores® desarrollaron un interruptor molecular construido con una base de
Schiff coordinada a un atomo de boro con dos grupos cromoforos que se encuentran unidos a
ambos extremos del anillo aromatico central, estos pueden rotar cuando la molécula es
sometida a un campo eléctrico intenso. La funcién de interruptor consiste en la re-orientacion de
los sustituyentes del cromdéforo, cuando se aplica dicho campo, estos son orientados en el
mismo lado y el interruptor es encendido, ya que el momento dipolar es diferente de cero 16b
(encendido), y cuando se deja de aplicar el campo, los cromoforos regresan a su estado basal,
en cuyo caso el momento dipolar es igual a cero y el interruptor estara apagado 16a. (Esquema

6)

NO,

=
ST e P
Uiy,

N
S
o @Nv\@
=

16a 16b —

Apagado Encendido

Esquema 6. Sintesis del interruptor molecular de 6rgano-boro con propiedades de 6ptica no-lineal, con sus

respectivos modos apagado 16a y encendido 16b%°



Otra de las aplicaciones de los compuestos de boro es en el area de materiales, por
ejemplo el compuesto 17, ha sido usado como constituyente principal de un polimero foto-
refractivo, el cual ha demostrado que puede grabar imagenes del orden de milimetros y

reproducirlos al orden de nanometros.* (Figura 8)

NO, 5 ]
\E a}
H,CO o] O
17
Cl b)

Figura 8. a) Imagenes fotograficas usadas para generar los hologramas (6 mm), b) Imagenes holograficas

obtenidas por el compuesto 17 fueron reproducidas a 632 nm>®

Compuestos de Niquel

Dentro de los compuestos organometalicos mas importantes se encuentran también los de
niquel, particularmente los que se coordinan a bases de Schiff y poseen una estructura “push-
pull”. EI grupo de trabajo de Di Bella®” publicé una serie de compuestos organicos no-centro
simétrico coordinado a un atomo de niquel, los cuales presentaron una alta estabilidad térmica y
una moderada respuesta en ONL de segundo orden. A pesar de que dicha respuesta fue
modesta comparada con otros compuestos organicos que han exhibido propiedades similares,>®
% |a ruta de sintesis que presentan es de particular interés, ya que se trata de un nuevo método
para preparar complejos organometalicos cromoforos con potencial aplicacion en ONL y en

otras areas.®°



Estos compuestos fueron preparados via condensacion de los derivados de salicilaldehido

apropiados y la correspondiente fenilendiamina sustituida para posteriormente tratarlos con una

disolucién de acetato de niquel (). (Esquema 7)

Ox NH,
OH NH,

Etanol _ =N
. ol
Ri OH

18 Ry =H,
19 R, = OMe
20 R, = H

21 R; = OMe

18a R1 = H, R2 =H
19a R1 = OMe R2=H
20a R1 =H
21a R»] = OMe R2 = N02

e

/j/ : +  2H0
0 R

1
R2=H
R2=H
R2=N02
R2=N02

Ni(OAc),

R2\<; 2}
N + 5
R, = NO, NI\
R o~ O Ry

Esquema 7. Sintesis de una serie de compuestos organicos de niquel (ll) preparados por el grupo de Di Bella®

Compuestos de estafio

El estafo es un metal plateado y maleable del grupo 14 de la tabla peridédica de los

elementos, su configuracion electronica es [Kr]4d'® 5s? 5p?, sus principales estados de valencia

son Sn (IV) y Sn (Il), aunque es mas comun el Sn(lV), el Sn(ll) es muy frecuente en compuestos

inorganicos. Dentro de los isotopos mas estables y utilizados para la técnica de Resonancia

Magnética Nuclear son el ''’Sn y "'9Sn cada uno de ellos con spin Y.



Ambos estados de valencia el Sn (ll) y Sn (IV) son estables. ElI Sn (II) normalmente se
encuentra en compuestos de formula general SnX, con angulos de enlace entre 90 y 100°C,
éstos son mas estables cuando estan unidos a un atomo fuertemente electronegativo, por
ejemplo SnF, o SnCl,, o cuando posee ligantes X que son extremadamente voluminosos, de
otra manera pueden oxidarse a Sn(IV) donde el estafio tiene una hibridacién sp® asi mismo los
compuestos de tipo SnX, poseen simetria tetraédrica. Ambos compuestos, tanto los
estanilenos como los estananos tienen orbitales vacantes 5d, asi que pueden presentar
numeros de coordinacion grandes. Los estanilenos (Sn Il) cristalizan cominmente en estructura
piramidal (complejos SnXs, sp®) y bipiramide trigonal (complejos SnX4, sp°d), mientras que los
estananos lo hacen en bipiramide trigonal (complejos SnXs, sp>d) y octaédrica (complejos SnXG,
sp3d2). En ambos casos los grupos X son ligantes que pueden formar una coordinacion
intramolecular, asociacion intermolecular, formacién de fases condensadas, oligdbmeros o
polimeros. Las estructuras basicas de estos compuestos pueden llegar a distorsionarse e

incluso formar compuestos con un niimero grande de coordinacion. ®' (Figura 9)

X
RUBSUN 'Sn “Sno Sn— SUN
x-Snx X | X X/)l( X ¥ \ X X7 X/)l(\X
X X
a) Estructuras de compuestos de Sn(ll) b)  Estructuras de compuestos de Sn(1V)

Figura 9. Estructuras principales observadas en compuestos de estafio () (a) y estaio (IV) (b) (X = Ligante)

Experimentalmente existen diversas técnicas que pueden determinar la estructura de
estas moléculas entre ellas destacan espectroscopia infrarroja, difraccion de rayos X, RMN de
"Sn 6 "9Sn en estado sdlido y en disolucion e incluso técnicas mas sofisticadas como la

espectroscopia M ssbauer '9"Sn 6163



Compuestos organometalicos de estafio

El primer compuesto organico que contenia un atomo de estafo fue preparado por
Frankland en el afio de 1849, se trat6 del dicloro-dietil-estafio (1V), sin embargo no fue hasta el
afo de 1943 cuando se dio la primera aplicacion real de compuestos organicos de estafio al
emplearse como estabilizador de PVC durante el proceso de calentamiento en la preparacion

industrial de este polimero.®

Aunque tradicionalmente el estafio sélo se utilizaba en la industria metal-mecanica y
siderurgica para elaborar aleaciones como el bronce, soldaduras, manufactura y recubrimiento
de materiales metalicos, fue a partir de este hecho que se desarrollaron una amplia variedad de
compuestos de estafio con diferentes aplicaciones bioldgicas e industriales, dentro de las que
destacan su uso en amalgamas, pastas dentales, pinturas anticorrosivas para barcos,
desinfectante de pisos, en la industria del vidrio, preservacion de la madera, retardantes de
flama, materiales poliméricos, catalisis homogénea, como fungicidas, bactericidas, agentes
antimicrobianos, antivirales y antitumorales.®’ 845" En el tratamiento de algunos tumores, la
ventaja que presentan ciertos compuestos organicos de estafio (IV) con ligantes que tienen
nitrégeno y oxigeno es que han resultado con una actividad similar que el cis-platino en ensayos
in vitro dentro de diferentes lineas celulares, asi mismo la ventaja adicional que presentan es

que no son tan toxicos como el cis-platino.®®7°

Recientemente se ha publicado que los compuestos organometélicos de estafio
adicionalmente presentan otra caracteristica que los hace de particular interés en el area de
materiales, ya que algunos de ellos han exhibido propiedades de ONL relevantes, pues los
valores de hiperpolarizabilidad en generaciéon de segundo armoénico (SHG) que han presentado

son en muchos casos mayores al valor de la urea.”""



Estas son sélo algunas razones por lo que en la segunda mitad del siglo pasado y a la

fecha se hayan estudiado mas los compuestos organometalicos de estafio que los inorganicos.

Sintesis de compuestos organometalicos de estafio (IV)

Aunque existen diferentes métodos de sintesis para la preparacion de compuestos
organometalicos de estafio,’’ uno de los métodos que mas se utiliza es a partir de un
compuesto inorganico de estafio como cloruro de estano (IV) (SnCl4) que se hace reaccionar
con algun compuesto organometalico para formar un enlace C-Sn en compuestos de la forma
R4Sn. Estos pueden reaccionar con otro equivalente de cloruro de estafio (IV) para producir
compuestos del tipo R3SnCl, R,SnCl, y RSnClj3, los cuales pueden servir como materia prima
para preparar compuestos organoestannicos mas complejos. (Esquema 8) "

R3SI'1C|
RMgX (Grignard)

\)

SnCl4 R4sn + SnC|4 B —_— stnC|2

6 ARz \
Ran|3

Esquema 8. Preparacién de compuestos o6rgano estannicos, en el primer paso se utiliza un reactivo

organometalico, normalmente el reactivo de Grignard61

El esquema 9 presenta un resumen de la preparaciéon de compuestos organometalicos
de estafio (IV).%" Una de las técnicas mas Utiles son aquellas que parten de hidruros de estafio y
alguna base o un agente reductor fuerte, empleando catalizadores normalmente de paladio o
niquel, para llevar a cabo estas reacciones se deben utilizar disolventes secos como benceno,

tolueno, hexano, acetona, o 1,4-dioxano.



SnCly
RM
R4Sn
Base SnCl, | 200°C
R3SnSnR; <——— R;SnH, Wﬁ / RsSnX x=0OCOR’, OR’, NR’,, SR’
R3;SnClI
Rg,Sncu_A/L }; R3SNOH —» R,SnOSNR;
Base
(RaSn)n -~ R,SnH, W4 l « R,SnXCl — R,SnX,
R,SNCl, /
stnXZ
R,SNCl,L, L o™ XR;SNOSNRyX <——— (R,SnO)n
OoH-

RX
y RSnX; <«—— SnCl

RSNCl;L, <———— RSNCl,
o™ RSN(OH)Cl, — (RSn(OH)O)n

Esquema 9. Resumen de la sintesis de compuestos de estafio (IV) basados en alquilacion de SnCls con

reactivos organometa’alicos61

Algunas alternativas para preparar compuestos organometalicos de estafio parte de
hidruros de estafio con los cuales se pueden preparar compuestos con enlaces no tan comunes

como Csp® — SN, Csp?no aomsicy —SN, SN-Sn y compuestos diméricos o triméricos de estafio, los

cuales han sido Utiles en sintesis organica.t’”® (Esquema 10)
Rs—Sn—C—C—H Ne—¢
/ N\
H
\odd —c=c—
TN
R3SnH ___ X' _ R.sn-
R\
nBulLi, LDA
R3;SnClI KOBu, etc
R3SnSnR3
M /
R3;SnM RySPX

Esquema 10. Sintesis general de compuestos organometalicos de estario a partir de hidruros de estafio.®!



Como ya se menciono los compuestos organicos de estano derivados de bases de Schiff
ocupan un lugar muy importante dentro de los complejos organometalicos y de coordinacion,
estos pueden ser preparados por diferentes rutas, una de ellas parte de algun cloruro de
alquilestafio y un compuesto que funcione como ligante, como una base de Schiff, HoL y
adicionalmente para este caso un par de equivalentes de una base como trietilamina o metdxido

76-78 (

de sodio para neutralizar el acido clorhidrico generado. Esquema 11)

R.SNClyy,  + L = R,SnClyL L = (R-C=N-R)
R = Alquilo
2 Et;N
R,SnCl, + HoL 3 > R,SnL  + 2EtNHCI

Esquema 11. Sintesis de compuestos organometalicos de estafio derivados de bases de Schiff’®

Adicionalmente, se pueden emplear oxidos o hidroxidos de estafio, para formar una
molécula de agua, la cual puede ser removida con una trampa Dean-Stark utilizando algun

disolvente que forme un azedtropo con ésta.®®’ (Esquema 12)

RsSnOH + HL » R3SnL + H,0

2R;SnL + H,0

Y

(RsSn),0  +  2HL

R,SnO +  2HL/H,L » R,SnL/R,SnL, + H,0
L=(R-C=N-R) R = Alquilo

Esquema 12. Sintesis de compuestos de estafo derivados de bases de Schiff a partir de 6xidos o hidréxidos de

estafio®’



Aunque los compuestos de estafio con numero de coordinacion 5y 6 son los que mas se
conocen, también se han reportado derivados de estafio con numero de coordinacién tan
inusual como 1,2y 3,’%® de hecho practicamente se les encuentra en la literatura hasta con un
numero de coordinacion de 7.%% Todos ellos se preparan de manera similar, siendo necesarios

un compuesto de estafio organometalico y un ligante apropiado.

Aplicaciones sintéticas en quimica organica

Actualmente una amplia gama de productos naturales que se obtienen en el laboratorio
son preparados utilizando algun reactivo organometalico, entre los mas importantes se
encuentran los que contienen estafo; antimicéticos, antivirales y antibidticos, como el rhizoxina

D, alisamycina, peridinina e ircinol A solo por citar algunos ejemplos.®5 838°

Una de las reacciones preferidas para preparar compuestos con enlace C-C sp®
utilizando reactivos de estano son las llamadas reacciones cross — coupling o de “acoplamiento
cruzado” conocidas también como la reaccién de Stille, en las cuales se hace reaccionar un
equivalente de bromuro o yoduro de alquenilo (arilo o triflato) con un equivalente de algun
estannano empleando algin metal de transicién (Paladio preferentemente) como catalizador
para obtener el producto organico de acoplamiento liberando el atomo de estafio unido al

halégeno utilizado.® Algunos ejemplos de esta reaccion se muestran en los esquemas 13-15.

Pd, cat
R-Sn-(R;) + R’ -X » R'-R + X-Sn-(Rjy)

Estas reacciones han sido utiles para preparar diferentes productos naturales mediante

acoplamientos sp>sp?, sp>-sp e incluso sp>-sp?. 51870



Un ejemplo de la reaccion de acoplamiento de Stille fue utilizada para la preparacion del
compuesto rhizoxina—D un potente agente antitumoral, en el afo 2002 por White y
colaboradores,® la sintesis procede en diferentes pasos mediante una reaccion intra molecular
alquenil-alquenil siendo los reactivos 22 y 23 las materias de partida que llevan a cabo el

acoplamiento para obtener la rhizoxina-D (25). (Esquema 13)

>—_‘N Me
O~
IS SnMe;

23
PdCl,(MeCN),, DMF

TIPS = tri-isopropilsilil HF, Py

Rhizoxina D

Esquema 13. Sintesis del anti tumoral Rhizoxina D (25) a través de una reaccién “cross coupling” (spz-spz)

utilizando un reactivo organometalico de estafio”'

En cuanto a reacciones de acoplamiento alquenil-alquinil se tienen pocos ejemplos, sin
embargo uno de los compuestos mejor conocidos es la (-)asperpentina (28), un fuerte agente
antimicrobiano que fue preparada junto con otros productos naturales mediante esta técnica a
partir de tri-n-butil(3-metilbut-3-en-1-inil)estannano y un derivado de yodoenona (26), los cuales

presentaron propiedades bioldgicas de interés®. (Esquema 14)



0]
| BU3SH —

0 >

PdClz(PPh3)2, ASPh3

5TBS Cul, THF reflujo

26

TBS = tert-butil-dimetil-silil

Esquema 14. Sintesis del compuesto (-)-asperpentina (28) mediante la reaccién de Stille de acoplamiento

alquenil-alquinil, dicho compuesto presenta propiedades como agente antimicrobiano®

Como ya se menciond este tipo de acoplamientos cubre una gran variedad de

combinaciones en la sintesis de productos naturales, uno de los acoplamientos que se han

descrito en menor medida son los de tipo sp3-sp2, un ejemplo sobresaliente de este caso es la

sintesis de carbapenem 32, un antibiético betalactamico con actividad bactericida. En esta

reaccion el derivado lactdmico 29 reacciona con un derivado de estafio 30 para dar el producto

final 32.% (Esquema 15)
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Pdy(dba)z, P(2-furil);
i-ProNEt, NMP, 60°C, 3h
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Esquema 15. Sintesis del antibiético carbapenem93 32 preparado mediante la reaccion de Stille con un

acoplamiento sp3-sp2


http://es.wikipedia.org/wiki/Antibi%C3%B3tico_betalact%C3%A1mico

Aplicaciones biolégicas y farmacéuticas

Ademas de los ejemplos que ya se han mencionado de productos con propiedades
farmacéuticas de interés. El primer trabajo sobre las propiedades biolégicas de los compuestos
organicos de estafio, particularmente los compuestos tipo R3SnX, fue realizado en la década de
los cincuentas en el Instituto de Quimica Organica de Utrecht, Holanda, por el grupo de trabajo
de van der Kerk, quienes descubrieron la actividad fungicida de los compuestos derivados de

tributil- y trifenil- estafio.**

A partir de este trabajo se han preparado diferentes compuestos de estafio con
propiedades bioldgicas y agroquimicas importantes,® algunos de ellos han sido fabricados a
nivel industrial dando origen a productos quimicos comerciales como el Plictran® 33 (hidroxido
de Triciclohexilestafio ), Torque® 34 (6xido de fenbutatin) y Peropal® 35 (Azociclotin), usados

como agroquimicos, acaricidas, insecticidas y agentes desinfectantes.* (Figura 10)

Flidroxido de triciciohexflestano 5\ Z7<\><© 1—(triciclohexnestanml)-1 H-1,2,4-triazol

33 35

oxido de bisltris(2-metil-2-fenilpropil)estafo]

34

Figura 10. Algunos compuestos de estafio comerciales empleados como agroquimicos

Los primeros reportes de actividad antitumoral de compuestos organicos de estafio
aparecieron en la década de los cincuenta, estos contenian derivados de Oxidos de estafo
(R2Sn0), hidroxidos de estafio (R,Sn(OH)X), diestafio-oxanos [(XR,Sn);0], y di-
metilcarbonilmetoxidos [R.Sn(CH,COMe),], donde R y X son grupos alquilo y halégeno

respectivamente.”’



Actualmente diferentes compuestos de estafio son estudiados debido a sus propiedades
anticancerigenas, los cuales tienen potencial aplicacion en el tratamiento de leucemia, cancer
de colon y otros tumores.*®'% Particularmente algunos han exhibido propiedades similares e
incluso mejores a las del cis-platino, ya que ademas de ser capaces de eliminar un numero igual
o mayor de células tumorales presentaron una menor toxicidad, estos resultados se basan en
estudios comparativos in vitro que miden tanto la capacidad que tienen para eliminar células
tumorales en lineas especificas asi como en determinar sus valores de dosis letal media

(LCSO)-103_1O4

Asi mismo, algunos derivados esteroidales de estafio han sido preparados y estudiados
en busca de actividad similar, Gielen'® y colaboradores trabajaron recientemente con este tipo
de compuestos, los cuales fueron probados en células tumorales humanas, el resultado de este
trabajo permitio concluir que los compuestos 36-40 mostrados en la figura 11 exhibieron
actividad antitumoral in Vitro. En particular el compuesto 40 fue altamente efectivo contra células
cancerigenas, por lo que éste puede ser utilizado como modelo para futuras investigaciones que
permitan establecer una relacion entre la actividad antitumoral y la estructura en este tipo de

compuestos.’®1%

OH SnPhI2 OH SnPhI2
_ ) 0-SnPh;

)

H3;CO R R,
36 37 38

l,PhSn

R 40

Figura 11. Algunos compuestos derivados esteroidales de estafio que han exhibido propiedades

anticancerigenas relevantes’®'%



Compuestos de estafio con actividad de Optica no lineal

El primer reporte de compuestos organicos coordinados a un atomo de estafio con estas
propiedades aparecio en el afio 1991, Mingos107 y colaboradores prepararon y evaluaron una
serie de compuestos derivados de tris-(pirocatecolato)-estanato (IV), donde algunos de ellos
exhibieron buena respuesta en generaciéon de segundo armoénico (SHG). Particularmente el
compuesto bis-(trietilamonio)-tris-(4-nitro-pirocatecolato-O,0) estanato (IV) (41) exhibié una
eficiencia igual a 1.33 veces la de urea en SHG a 1.064 um. Lo mas interesante de este caso
es que cristalizé en un grupo espacial centrosimétrico Pbca, lo cual tedricamente implicaria la

cancelacion de cualquier propiedad en ONL. (Figura 12)

NO2

O2N
38

Figura 12. Compuesto bis-(trietilamonio)-tris-(4-nitro-pirocatecolato-O,0) estanato (IV) (41) preparado por el

grupo de Mingos que exhibio respuesta superior a la urea 1.33 veces en SHG a 1.064 umm

Este trabajo abrié las puertas al estudio de compuestos de estafio con grupos espaciales
centrosimétricos y no centrosimétricos en busca de actividad en ONL."® Un ejemplo de ello es
el trabajo de Simon y colaboradores,’® donde presentaron una serie de compuestos (42 - 45)
con geometria tetraédrica que cristalizaron en un grupo espacial no centrosimétrico tg, los
cuales ofrecieron una respuesta considerable en ONL ya que los valores de hiperpolarizabilidad

(B) en generacion de segundo arménico (SHG) que presentaron fueron superiores a la urea.*?



Dentro de estos, los compuestos 44 y 45 fueron los que obtuvieron mejores resultados
ya que presentaron los valores de p mayores, estos son 159 y 181 x 10°° cm® esu™ a 1.064 um
respectivamente, esto se puede atribuir a la gran hiperpolarizabilidad de la molécula debido al

efecto de longitud en la conjugacion y la presencia del grupo azo. (Figura 13)
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Figura 13. Compuestos de estafio con propiedades de ONL por el grupo de trabajo de Simon ~~, los valores de

hiperpolarizabilidad (B) se encuentran en 10 cm® esu™ a 1.064 um

Asi mismo se han estudiado compuestos de estafio en estructuras poliméricas en busca

de estas propiedades."°

El primer ejemplo de material quiral con propiedades de 6ptica no lineal en un atomo de
estafio fue reportado por el grupo de trabajo de Qu y Xiangm, se trata de una sal de
tricloroestanito derivada del acido (S)-4-(4 -aminofenil)-2-aminobutanoico 46 (figura 14) la cual
cristalizé en el grupo espacial no centrosimétrico |, y tiene la particularidad de presentar
propiedades relevantes de ONL con un valor de SHG 0.8 veces el valor de la urea a 1.064 um y
presentar ademas propiedades ferroeléctricas importantes debido a la quiralidad presente en la

molécula.
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Figura 14. Sal de trocloroestanito derivada de un aminoacido que obtuvo valor de 0.8 veces la urea en SHG a

1.064 pm'"’

En el afo 2004 nuestro grupo de trabajo71 preparé una serie de compuestos de estano
pentacoordinados con estructuras “push-pull” (47 - 50) que fueron evaluados en cuanto a sus
propiedades de ONL, asi mismo se hizo una comparacion de una estructura similar coordinada
a un atomo de boro en vez de estano. Los resultados obtenidos fueron satisfactorios, ya que
todos ellos presentaron respuesta en generacion de segundo armonico SHG, la cual se midio
por la técnica de campo eléctrico inducido de segundo harménico (EFISH),*® en donde se

obtuvieron valores de B entre 27 y 63.5 x 10°° cm® esu™ a 1.907 um.

La sintesis de estos compuestos parti6 de 4-metoxisalicilaldehido 6 4-(dietilamino)-
salicilaldehido, 2-amino-5-nitro-fenol y 6xido de dibutilo y difenilo, los rendimientos obtenidos

fueron superiores a 80% y todos ellos lograron cristalizar exitosamente. (Esquema 16)

Los resultados obtenidos con la difraccion de rayos X mostraron que los derivados de
difenilo exhibieron una geometria de bipiramide trigonal distorsionada, mientras que los

derivados de dibutilo favorecieron una geometria octaédrica distorsionada.
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Esquema 16. Sintesis de los compuestos de estafio “push pull” que ofrecieron buenos resultados en generacion

de SHG con valores de B x 10%° cm® esu™ a 1.907 um””

Adicionalmente, se hizo un comparativo en la respuesta ONL en generacion de segundo
armonico (SHG) medido por la misma técnica EFISH entre estructuras tipo “push pull” que
poseen una conjugacion electronica similar, en donde practicamente sélo cambio el centro
metalico de estafio por boro, los resultados fueron contundentes, ya que los compuestos
coordinados al atomo de estafio (53 — 54) exhibieron un valor de hiperpolarizabilidad  hasta 1.7

veces mayor que los compuestos de boro.”" (Figura 15)

O, = O
R1 0/6;{”0 N02 R1 O/ISTJ/:O NO2
B Bu

u
p
51R=0Me 274 53R =0Me 48.9
52 R=NEt, 46.4 54 R =NEt, 63.5

Figura 15. Comparativo de las propiedades de ONL en generacion de segundo arménico SHG entre compuestos

“push pull” de estafio y boro, los valores de hiperpolarizabilidad B se encuentran x 10°°° cm® esu™ a 1.907 um’’

Recientemente nuestro grupo de trabajo73 preparé una serie de compuestos de estafio
pentacoordinados derivados de bases de Schiff (55 - 58) los cuales exhibieron propiedades

buena respuesta en SHG, con valores de 3 y una eficiencia mayor al de urea a 1.907 pum.



Las propiedades de ONL de estos compuestos fueron investigadas experimentalmente

en estado soélido empleando la técnica EFISH. En particular se observé que el compuesto 56

que se muestra en el esquema 17 exhibié una eficiencia 11 veces mayor que la urea en la

generacion del segundo arménico (SHG) mientras que el compuesto 57 ofrecié una eficiencia 6

veces mayor que la urea a 1.907 pum.

La sintesis para preparar estos compuestos se realizé en dos etapas, inicialmente a

partir de la reaccion de condensacion de 4-(dietilamino)-salicilaldehido con un derivado quiral de

etanolamina para obtener una base de Schiff tridentada, la cual fue utilizada en la segunda

etapa de la sintesis para obtener los compuestos organometalicos de estafio pentacoordinados

55 - 58. (Esquema 17)
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Ri R

N \\\\RZ R )\%Rg,
@?O . HN)\f"; EtOH /@N "Ry
CHsCN | (Ph,SnO)
R4 R R3 R4 A
55 | CHs; H Ph H
56 H Ph H H R
57 H H | CHs | H LR o
58 H Ph H Ph /o

Esquema 17. Compuestos de estafio pentacoordinados preparados por nuestro grupo donde 56 y 57 exhibieron

respuesta en generacion de SHG superiores 11 y 6 veces respectivamente a la urea a 1.907 pm73



Se presume que la respuesta en SHG de estas estructuras y otras similares se debe a la
ruta de conjugacion electrénica que va en direccion de la amina al grupo imino, esto se deriva

de la técnica computacional DFT.”® (Esquema 18)

o

(N\/ /N(E/
h on:
/N /N-

Esquema 18. Conjugacién amina — imina que sugiere la técnica computacional DFT es el origen de las

propiedades de ONL en este tipo de c:ompuesto73
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Resultados y Discusion

La sintesis de los compuestos organometalicos de estafio la y 1b fue realizada en dos
etapas, inicialmente se prepararon las bases de Schiff derivadas de salicilaldehido y o-
fenilendiamina y posteriormente se hicieron reaccionar con un equivalente de 6xido de difenil o
dibutil estafio. (Esquema 19) Para los compuestos 2a y 2b se obtuvieron mejores resultados
realizando la reaccion en un solo paso, todos ellos se purificaron lavando el producto crudo con
hexano grado reactivo y filtrando a vacio, asi mismo se caracterizaron por técnicas de
resonancia magnética nuclear RMN de 'H, **C {*H} vy ''°Sn en una y dos dimensiones,

espectroscopia infrarroja, difraccidn de rayos X, espectrometria de masas y analisis elemental.

(0]
~ NH,
OH
NH, Tolueno
2 + /@[tN N= + 2 H,0
R, HO

Ry OH Ry

R = H, NEt,

1

/@FN N= EtOH / Tolueno g Z H.0
- = = + Hy
9 \5r/N
HO
R OH Ry [ /@\ \ﬁ
! Sn Ry o/Ré g, © R

1 R =H Rz/ \Rz
2 R; = NEt, la Ry =H, R, =nBu
R, =n-Bu, Ph 1b Ry =H, Rz =Ph

2a Rl = NEtz, R2 =nBu
2b Ry =NEt,, R,=Ph

Esquema 19. Sintesis de los compuestos de estafio hexacoordinados que fueron preparados en este trabajo.

Preparacién de las bases de Schiff intermedias
imina N,N"-bis-(salicilaldehido)-1,2-fenilendiimina (1)
El compuesto 1, la base de Schiff cominmente llamada SalophenH, o simplemente SalophH,,

fue preparado en base a la metodologia descrita en la literatura.”®
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Para preparar este compuesto se hizo reaccionar dos equivalentes de salicilaldehido y
un equivalente de o-fenilendiamina empleando tolueno como disolvente, la reaccién se mantuvo
a reflujo por 5 horas obteniéndose un sdlido color amarillo que fue recristalizado de cloroformo
con un rendimiento superior al 90%. (Esquema 20)

Ox NH,

OH NH,

9 . Tolueno = ©\AN N;j@ . 2 H,0
flujo 5h
reflujo 5 OH HO

1
95%

Esquema 20. Sintesis de la imina SalophenH, a partir de salicilaldehido y o-fenilendiamina

El espectro de RMN de 'H de este compuesto (1) confirmo la estructura propuesta, ya
gue en él se observan las sefiales simples debidas al grupo OH, que contrario a lo esperado no
aparecen como una sola sefial por la simetria de la molécula, una de ellas se observé en 13.05
ppm y la otra en 1.61 ppm, ambas sefales integraron para un protdén y para confirmar que se
trataba del grupo OH se hizo el intercambio con agua deuterada con lo que ambas sefales
desaparecieron. Las sefiales arométicas aparecen en la region entre 6.93 y 7.39 ppm, mientras
que la sefial del grupo imino se observa en 8.64 ppm como una sefial simple. En la region
aromatica destacan las sefiales de los protones H-3 y H-6 como sefiales dobles, la primera (H-
3) con un desplazamiento de 7.05 ppm, mientras que el H-6 tiene un valor de 3J = 7.5 Hz a un
desplazamiento de 7.39 ppm. La sefial triple de doble en 6.93 ppm que se origina debido al
protén H-5, éste tiene una constante de acoplamiento orto a tres enlaces de 3J = 7.5 Hz y una

constante meta a cuatro enlaces de *J = 1.1 Hz. (Figura 16)
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Figura 16. Ampliacion del espectro de RMN-"H para la imina SalophenH; (1). (300 MHz, CDCl3)

El espectro de RMN de™*C {*H} present6 las 10 sefiales esperadas para este compuesto,
las sefiales se observan en la regién comprendida entre 117.4 y 163.6 ppm, de ellas destacan
la sefial del grupo imino (C-7) en 163.6 ppm, seguido de la sefal del carbono unido al oxigeno
(C-0) en el anillo aromatico del salicilaldehido C-2 en 161.0 ppm y la sefial debida al enlace C-N

en 142.6 ppm. (Figura 17)

Finalmente, el espectro de masas de este compuesto (1), present6 el ion molecular M*
en 316 unidades (con el 100% de intensidad), lo cual corresponde con el peso molecular

esperado.
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Figura 17. Ampliacién del espectro de RMN-"*C {*H} para la imina SalophenH; (1). (75.4 MHz, CDCl3)

Imina N,N’-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-fenilendiimina (2)

La imina N,N’-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-fenilendiimina (2) no se encuentra
descrita en la literatura por lo que a continuacién se describe la caracterizacion completa. La
metodologia para preparar este compuesto fue un poco distinta al que se siguié para la imina 1,
ya que siguiendo la misma ruta se obtuvieron rendimientos relativamente bajos entre 40 y 50%,
siendo la monoimina (4) el producto que se observa en mayor proporcion, ésta proviene de la
condensacion de un solo grupo amino de la o-fenilendiamina con el grupo carbonilo del 4-

(dietilamino)-salicilaldehido.
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Debido a esto fue necesario utilizar una cantidad especifica de acido acético glacial, los
mejores resultados se obtuvieron agregando 10.5 mmol de éste, casi 5 veces mas que los
reactivos organicos, lo cual indica que su funcion en esta reaccién no es la de catalizador sino la
de un reactivo adicional. Dicha reaccion se mantuvo a reflujo en una mezcla etanol —

isopropanol (1:1) durante 8 horas. (Esquema 21)

O\
OH EtOH - i-PrOH (1:1) Q
2 . —N N= +  2H,0
H,N  NH HAc, cat /C[\ HO
N 2 2 ~N OH N
N P 2 ¢

75%

Esquema 21. Sintesis de la imina N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-fenilendiimina (2)

El producto obtenido fue un solido color amarillo verdoso que precipité después de este
tiempo, posteriormente se lavd con hexano y se torné de un color amarillo tenue, el rendimiento

obtenido fue de 75% y presenté un punto de fusion de 150-151°C.

En el espectro de infrarrojo se destacan algunas bandas caracteristicas, el grupo OH se
observé como una sefial ancha e intensa en 3424 cm™, en la regién de 2900 a 2800 cm™ se
observaron las bandas caracteristicas debidas a la tensién del enlace C-H alifatico, mientras la

presencia del grupo imino (C=N) se observa como una banda media en 1600 cm™.

El espectro de RMN de *H es similar al compuesto 1, destacando la presencia del grupo
etilo en la zona alifatica debida al grupo dietilamino que se encuentra en la posicion 4, estas
sefiales se aprecian como una sefal triple debida al grupo metilo y una sefial cuadruple debida
al grupo metileno en la zona alifatica, ambas presentaron una constante de acoplamiento

33 = 7.1 Hz. (Figura 18)
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En cuanto al protén iminico H-7 se observa una sefial simple en 8.42 ppm (0.23 ppm
menos que la imina SalophenH,), los protones H-9 y H-10 se observan claramente como un
sistema AA'BB” en el intervalo de 7.22 y 7.16 ppm, el protén H-6 se observa como una sefial
doble en 7.13 ppm con una constante de acoplamiento %J = 8.5 Hz, mismo valor de
acoplamiento orto para el protén H-3 que presenta un desplazamiento en 6.20 ppm y constantes
de acoplamiento *J = 2.5 Hz y %J = 8.5 Hz, el protén H-5 se observa como una sefial mdltiple en
el intervalo de 6.24 a 6.22 ppm (Figura 18). Para la correcta asignacion de H-3 y H-5 se utilizé

un espectro COSY y también fue necesario recurrir a la literatura.®®*
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Figura 18. Espectro de RMN-'H para la imina 2. (300 MHz, CDCl3)

Cabe mencionar que todas las sefiales observadas para el compuesto 2 se vieron
desplazadas a menores frecuencias respecto a la imina 1, esto se debe a la presencia del grupo

dietilamino en la posicion 4 del anillo aromatico, el cual tiene una naturaleza electrodonadora.
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El espectro de RMN C {*H} presentd las 12 sefiales esperadas para este compuesto:
una sefial iminica, nueve aromaticas y dos alifaticas, estas Ultimas corresponden al etilo del
grupo dietilamino, mientras que en la regidon aromatica destaca el carbono C-2 que se observa
en 164.5 ppm, por el efecto de “desproteccion” debido al enlace C-O, asi mismo la sefial del
grupo imino (C-7) se observa en 160.6 ppm seguida por los carbonos C-4 y C-8 en 151.8 y

142.3 ppm respectivamente. (Figura 19)
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Figura 19. Espectro de RMN-"3C {*H} para la imina 2. (75.4MHz, CDCl3)

La figura 20 muestra una ampliacion del espectro de dos dimensiones HETCOR, el cual
fue Gtil junto con el COSY para la asignacion de las sefiales observadas en RMN de *H y *C
{*H} en el se observa la correlacién que tienen las sefiales en el espectro de RMN **C {!H} y

sus correspondientes sefiales en el espectro de RMN de *H.
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Figura 20. Ampliacion del espectro HETCOR para la imina 2. (CDCl3)

Finalmente se obtuvo el espectro de masas de alta resolucion para este compuesto con
la técnica TOF" - HRMS, el valor calculado para C,gH3sN4O, un m/z de 459.2754, el valor
encontrado fue 459.2763 con un margen de error de 1.8439 ppm lo que esta de acuerdo con el
peso molecular esperado. Adicionalmente se obtuvo el andlisis elemental para esta imina, el
porcentaje calculado fue C, 73.33; H, 7.47 y N, 12.22 %, mientras que el encontrado fue C,
73.33; H, 769 y N, 12.22 %, lo que permite asegurar la estructura propuesta para el

compuesto 2.
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Preparacién de las monoiminas

Como ya se menciong, las iminas 1y 2 se emplearon para preparar los compuestos de
estafio correspondientes. Sin embargo para preparar la imina del 4-(dietilamino)-salicilaldehido
(2), se encontré que se necesitaron condiciones mas vigorosas para su preparacion, ya que al
realizar la reaccién de la misma forma que para la imina 1 y sin catalizador el producto que se
obtuvo en mayor rendimiento fue la monoimina N-((2-aminofenil)-4-(dietilamino))-salicilidenimina

(4), por esta razén se empled acido acético glacial para promover la imina simétrica.

Al encontrar las condiciones adecuadas para obtener las monoiminas en este trabajo,
esta situacibn nos abrid la posibilidad de sintetizar bases de Schiff mixtas a partir de
monoiminas de este tipo y asi preparar una nueva serie de compuestos de estafio
hexacoordinados no simétricos y de ser posible con un grupo electrodonador y un grupo

electroatractor dentro de la misma molécula.

El esquema 22 muestra la preparaciéon de la monoimina N-(2-aminofenil)-salicilidenimina
(3), la cual fue obtenida por la condensacion de un equivalente de salicilaldehido y un
equivalente de o-fenilendiamina en reflujo de tolueno por 3 horas, esta metodologia fue la
misma que para la imina 1 con la diferencia de la cantidad de salisaldehido empleado, ya que
en este caso la estequiometria necesaria es 1:1, dicho compuesto se obtuvo como un sélido

color amarillo que se lavé con hexano con un rendimiento de 90%, valor superior al que se

reporta en la literatura de 75%.%*
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Esquema 22. Sintesis de la monoimina N-(2-aminofenil)-salicilidenimina (3)
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Para establecer la estructura de este compuesto (3), se obtuvo su espectro de RMN *H,

del cual destaca la aparicién de una banda ancha debida al grupo NH», que integra para dos

protones, ademas de un sistema complejo en la region aromatica que corresponde a los 8

protones aromaticos esperados, el protén H-7 correspondiente al grupo imino se observé en

8.63 ppm como una sefial simple que integra para un protdén, mientras que para el grupo OH se

observan dos sefiales, una en 13.02 ppm y otra en 1.55 ppm, cada una integra para un proton y

al hacer el intercambio con agua deuterada ambas sefiales desaparecen. (Figura 21)
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Figura 21. Espectro de RMN-'H para el compuesto 3. (300 MHz, CDCl3)
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En el caso de la imina (4) llamada N-((2-aminofenil)-4-(dietilamino))-salicilidenimina, fue
preparada a partir de un equivalente de 4-(dietilamino)-salicilaldehido y un equivalente de o-
fenilendiamina bajo calentamiento a reflujo de tolueno por 48 horas, una vez terminado este
tiempo se obtuvo un soélido color amarillo pardo el cual fue lavado con hexano y posteriormente
recristalizado de cloroformo, obteniéndose un rendimiento de 78% y un punto de fusion de 144-
145°C. (Esquema 23)

)

N

OH Tolueno

+ > =N NH, + H,O
48 h /@i\
HoN NH, SN OH

N
] / 4
78%
Esquema 23. Sintesis de la monoimina N-((2-aminofenil)-4-(dietilamino))-salicilidenimina (4)

El andlisis del espectro de infrarrojo del compuesto (4) presentd las sefiales
caracteristicas esperadas, destacando las bandas caracteristicas de una amina primaria con
dos bandas de tensién debidas al enlace N-H del grupo NH, en 3449 y 3357 cm™y la banda del

enlace C=N del grupo imino como una sefial intensa en 1613 cm™.

En el espectro de RMN-'H (figura 22), las sefiales mas importantes se encuentran en el
intervalo de 7.33 a 6.08 ppm que corresponden a la regién aroméatica, dentro de ella destaca el
protén del grupo imino (azometino, H-7) que se observa como una sefial simple en 8.56 ppm,
los grupos amino e hidroxilo se observan como sefales anchas en 4.87 ppm y 13.31 ppm
respectivamente. En tanto, en la region alifatica muestra las dos sefiales esperadas para el
grupo etilo, una sefial triple debida al grupo metilo en 1.12 ppm con una constante de
acoplamiento de 7.0 Hz y un sefial cuadruple en 3.39 ppm con una constante de acoplamiento

de 7.0 Hz.
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Figura 22. Ampliacion del espectro de RMN-'H para el compuesto 4 (300 MHz, DMSO-ds)

Los espectros COSY y HETCOR fueron de suma importancia para la asignacion

completa de todas las sefiales. El espectro COSY que se muestra en la figura 23 permitid

identificar inequivocamente los protones aromaticos a frecuencias altas. El proton H-6 se

observa como una sefial doble en 7.33 ppm con una constante de acoplamiento 3J = 8.8 Hz, el

cual correlaciona con el protén H-5, y éste se observa como una sefial doble de doble en 6.31

ppm con las respectivas constantes de acoplamiento orto %J = 8.8 Hz y meta *J = 2.3 Hz. Asi

mismo, este protén H-5 correlaciona con el proton H-3, el cual se observa como una sefial doble

en 6.08 ppm y una constante de acoplamiento meta *J = 2.3 Hz.
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En cuanto a los protones aromaticos del anillo proveniente de la o-fenilendiamina, se
observa la sefial doble de doble debida al proton H-9 en 7.03 ppm con las constantes de
acoplamiento orto 3J = 7.7 Hz y meta *J = 1.3 Hz, naturalmente estos valores de constantes de
acoplamiento corresponden con los acoplamientos de los protones H-10, H-11 y H-12, los dos
primeros se aprecian como una sefial triple de doble en 6.59 ppm y 6.93 ppm respectivamente,
mientras que el proton H-12 se observa como una sefial doble de doble en 6.73 con los mismos

valores de constantes de acoplamiento. (Figura 23)

En cuanto al espectro de RMN-'3C {*H} se observan las 15 sefiales esperadas para este
compuesto (4), trece de ellas se deben a carbonos aromaticos, y dos son por el grupo etilo, el
espectro de correlacion heteronuclear (HETCOR) ayudd para la asignacion de estas sefiales
(figura 24). A frecuencias altas destaca la sefial debida al enlace C-O (C-2) debida a la
apreciable diferencia de electronegatividad de estos atomos (C-2) en 163.1 ppm, seguida de la
sefial del C-7 del grupo imino (C=N) en 160.8 ppm, asi mismo los carbonos C-4 y C-13
presentan un enlace C-N, siendo el C-4 el que se encuentra mas desplazado en 151.7 ppm

respecto al C-13 en 142.5 ppm.
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Sintesis y caracterizacién de los compuestos de estafio hexacoordinados
Después de preparar las bases de Schiff intermediarias se sintetizaron los dos
compuestos de estafio hexacoordinados, por la reacciéon de condensacion de los ligantes 1y 2

con el 6xido de dibutil y difenil estafio.

Productos de estafio derivados del ligante 1
Los productos n-dibutil-[N,N"-bis-(salicilaldehido)-1,2-fenilendiiminato] estafio (IV) (1a) y
difenil-[N,N"-bis-(salicilaldehido)-1,2-fenilendiiminato] estafio (IV) (1b) fueron preparados a partir

del ligante 1 y un equivalente de 6xido de dibutil y difenil estafio respectivamente.
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El esquema 24 presenta la ruta de sintesis seguida para preparar los compuestos

organometalicos de estafio.

o]
|| Tolueno : EtOH (1:1)

Y A R e
OH  HO R oo
R R

1a: 78% R =nBu
1b: 70% R =Ph

H,O

Esquema 24. Ruta de sintesis para preparar los compuestos organometélicos de estafio 1ay 1b

El compuesto 1a fue obtenido como un sélido color naranja con un rendimiento del 78%
y punto de fusion de 100 — 102°C, mientras que el compuesto 1b, derivado del 6xido de difenil
estafio se obtuvo también como un solido color naranja pero con un rendimiento de 70% y un
punto de fusion de 226-228°C, estos resultados nos sugieren una mayor estabilidad respecto al

compuesto la debido al sistema aromatico que posee el éxido de difenil estafio.

En cuanto a la caracterizacion de estos, la espectroscopia infrarroja fue atil ya que
evidenci6 la ruptura del grupo OH de la imina de partida, ya que la banda ancha debida a este
grupo (OH) que se observaba en la base de Schiff (1) en 3435cm™ desaparecié, este remplazo
inminente de los protones fendlicos por el &tomo de estafio pudo confirmarse con la aparicion
de nuevas bandas debidas a los enlaces Sn-O, Sn-N y Sn-C, las cuales se ubican en la region

dactilar ubicada por debajo de 700 cm™ (Tabla 1).

Tabla 1. Evidencias principales en espectroscopia infrarroja para los compuestos en cm™ 1, 1a y 1b

Comp | Rend % Pf eC O-H C=N C-H aril C-H alquil Sn-C | Sn-O | Sn-N
1 95 161-162 | 3435 1614 | 3054, 2989 2989 - - -
2954, 2930,
la 78 100-102 - 1608 | 3057,3011 | 2870,2859 | 590 | 604 | 485
1b 70 226-228 - 1606 | 3062, 3051 3051 444 | 696 | 474
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En el espectro de resonancia magnética nuclear de protén RMN-'H desaparecieron las
sefiales simples debidas al grupo OH en los compuestos la y 1b mientras que aparecieron las
sefiales debidas al grupo n-butilo en la region alifatica para la, y las sefales del grupo fenilo
gue tornaron muy compleja la zona aromatica en la regién para 1b, ambos compuestos al igual
gue la base de Schiff de partida presentan una simetria que permite que las sefiales observadas

sean equivalentes entre si.

Como ejemplo presentamos el espectro de RMN-'H del compuesto 1a (figura 25), como
se comento se observan las sefiales debidas al grupo n-butilo en la region alifatica entre 1.67 y
0.60 ppm destacando la sefial multiple de 1.67 a 0.85 ppm debido a los protones metilénicos y
una sefal triple debida al grupo metilo en 0.62 ppm con una constante de acoplamiento J = 7.3
Hz. En la regién aromatica se observa una sefial triple de doble para el protén H-5 en 6.57 ppm,
con valores de constante de acoplamiento %J = 7.9 y *J =1.1 Hz respectivamente, una sefial
doble para el H-3 en 6.77 ppm, una sefal doble de doble para el H-6 en 7.20 ppm con los
mismos valores de constantes de acoplamiento para orto y meta 3J = 7.9y *J =1.1 Hz y una
sefial simple debida al protén iminico en 8.42 ppm, estos valores fueron claramente
desplazados a frecuencias menores respecto a la base de Schiff 1, sin embargo los protones H-
9 y H-10 conforman el sistema AA'BB” se desplazaron a frecuencias bajas, este resultado

sugiere la coordinacién del &tomo de nitrégeno al de estafio. (Tabla 2)



Resultados y Discusion _

g422
1.665
0624
0.600

0887

750 7.00 .50
ppm (1)

10 CH

Léz\___
=

ool —=

1717'9~|:
A=

10.0 3.0
ppm (1)

Figura 25. Espectro de RMN-'H para el compuesto de estafio 1a (300 MHz, CDCl3)

La estructura de los complejos de estafio 1a y 1b se confirmaron por espectroscopia de
RMN-°Sn, donde se observa una sefial simple en -414 ppm y una -530 ppm respectivamente,
en ambos casos las sefiales se encuentran dentro del intervalo de compuestos de estafio

hexacoordinados, que ademas contienen dos enlaces de coordinacion N-Sn®

Tabla 2. Datos de RMN-'H y B¢ para los compuestos 1, lay 1b en CDCl3 y reportados en ppm

RMN-"H RMN-"3C
Compuesto O-H H-7 H-3 H-5 C-7 cN C-2co | RMN-""sn
1 13.05 8.65 7.05 6.93 163.6 161.0 -
1a - 8.42 6.77 6.57 171.6 163.6 -414.0
1b - 8.52 6.73 6.48 170.1 162.6 -530.0
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Productos de estafio derivados del ligante 2

Los derivados de estafio el n-dibutil-[N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-
fenilendiiminato] estafio (IV) (2a) vy difenil-[N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-
fenilendiiminato] estafio (IV) (2b), se prepararon en un solo paso a partir de dos equivalentes
del aldehido 4-(dietilamino)-salicilaldehido, un equivalente de o-fenilendiamina y uno de 6xido

de dibutil o difenilestafio (esquema 25).

Os NH, 1)
OH NH, | Tolueno : EtOH (1:1) Q
2 + + Sn + 3 Hzo
R A @f e
— —
R _~N O / \ (@] N/\
R R {

2a: 78% R =nBu
2b: 70% R =Ph

Esquema 25. Ruta de sintesis para preparar los compuestos organometalicos de estafio 2a 'y 2b

La razén de no seguir la misma metodologia empleada en la preparacion de los
complejos anteriores (1a y 1b) obedece a que se obtuvieron rendimientos relativamente bajos
en estas condiciones, en el mejor de los casos 50% para el compuesto 2a y 40% para el 2b.
Una posible explicacion que justifigue este hecho radica en la relativa insolubilidad de las
materias de partida, debido a esto se probaron diferentes metodologias hasta que se encontrd
gue cuando se hacia la reaccion en un solo paso disolviendo previamente el 6xido derivado de
estafio y el aldehido correspondiente manteniendo a ambos por 12 horas con calentamiento a
reflujo (una noche) y al dia siguiente agregar gota a gota la o-fenilendiamina en una mezcla de
disolventes etanol-isopropanol (1:1), los rendimientos subieron considerablemente, 78% para

2a y 70% para 2b.

Ninguno de estos compuestos, ni la imina de partida (2) se encuentran descritos en la
literatura por lo que ademas de elucidarlos estructuralmente, proximamente se evaluaran sus

propiedades biolégicas y de 6ptica no lineal.
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Ambos compuestos se obtuvieron como sélidos color naranja, ambos fueron lavados
con hexano vy recristalizados exitosamente utilizando cloroformo como disolvente para 2a y
diclorometano para 2b, el punto de fusion para el compuesto 2a fue de 222 — 224°C mientras
que para el compuesto derivado de fenilo (2b) presentd descomposicion por arriba de los

260°C.

La tabla 3 resume las bandas principales que se obtuvieron con la técnica de
espectroscopia infrarroja, tanto para los compuestos de estafio 2a y 2b y para su respectiva
base de Schiff de origen (2). Las principales diferencias que confirmaron la presencia de los
compuestos organometalicos de estafio radican en la desaparicidn de la sefial ancha debida al
grupo OH que se observaba en la imina (2) en 3424 cm™ y en la aparicién de algunas bandas
debidas a enlaces estafio-carbono en la regién por debajo de 1000 cm™, por ejemplo para el
enlace Sn-N se observaron dos bandas en 488 y 450 cm™ para los compuestos 2a y 2b
respectivamente, asi mismo las bandas de intensidad media debidas al carbonilo del grupo
imino practicamente mantuvieron los mismos valores que la base de Schiff de partida (2, 1600

cm™), 1595 cm™ para 2ay 1612 cm™ para 2b.

Tabla 3. Evidencias principales en espectroscopia infrarroja para los compuestos 2, 2a 'y 2b en cm™

Rendimiento | Punto de

Compuesto % fusidn °C O-H C=N C-H aril C-H alquil Sn-C | Sn-O | Sn-N
2 75 150-151 3424 1600 3076 2968, 2926, 2670 - - -
2a 78 222-224 - 1595 3073 2964, 2923, 2868 521 563 488

2b 70 >260 - 1612 3068 2970, 2924, 2868 634 622 450
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El espectro de RMN-'H del producto 2a presenté una sefial simple debida al protén H-7
del grupo imino (azometino) en 8.06 ppm, ademas se observa la sefial multiple debida al grupo
AA'BB’ en el intervalo de 7.25 a 7.18 ppm, mientras que el sistema ABC presenta la sefial doble
debida al protén H-6 con una constante de acoplamiento ®J = 9.0 Hz en 6.97 ppm, la sefial
doble de doble debida al protén H-5 con las constantes de acoplamiento orto y meta en 3J = 9.0
y *J = 2.4 Hz respectivamente y la sefial doble debida al protén H-3 con una constante de
acoplamiento meta en 3J = 2.4 Hz. Referente a la regién alifatica se observa la sefial cuadruple
debida a los grupos metileno del sustituyente dietilamino en 3.38 ppm con una constante de
acoplamiento de 7.0 Hz, la sefial triple del grupo metilo del sustituyente dietilamino en 1.19 ppm
(J = 7.0 Hz) y la sefal triple debida al metilo del grupo n-butilo unido al estafio con una
constante de acoplamiento de 7.3 Hz en 0.67 ppm, naturalmente la sefial simple en 13.64 ppm
debida al protén del grupo OH del anillo fendlico no fue observada lo que sugiere el nuevo
enlace Sn-O. La simetria para 2a fue corroborada al integrar dicho espectro, ya que de los 50
hidrégenos que se espera que presente la molécula, se observan la mitad de ellos en dicho

espectro: 5 de ellos aromaticos, 19 alifaticos y una sefial debida al grupo azometino. (Figura 26)
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Figura 26. Espectro de RMN-'H para el compuesto de estafio 2a (300 MHz, CDCl3)
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Para la asignacién inequivoca del espectro de RMN-'H fue obtenido el espectro de
correlacion homonuclear COSY (H,H), en él se observa la diferencia de las sefales triples de
los dos grupos metilo que posee la molécula, una de ellas en 1.19 ppm que correlaciona con la
sefial cuadruple del grupo metileno en 3.38 ppm y la segunda que se observa en 0.67 ppm que
correlaciona con los metilenos del n-butilo entre 1.20 y 1.10 ppm. En la regién aromatica sucede
una situacion similar para el sistema ABC, el protén H-6 correlaciona con el H-5 que a su vez se
correlaciona con el protén H-3, esto es congruente con los valores obtenidos de constante de
acoplamiento entre ellos a 3 y 4 enlaces (orto y meta) de 9.0 y 2.4 Hz respectivamente. (Figura

27)
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Figura 27. Espectro de correlacién homonuclear COSY obtenido para el compuesto 2a
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El espectro de RMN-'3C {*H} presenta las 16 sefiales esperadas para este compuesto
(2a), diez de ellas debidas a carbonos aromaticos y seis alifaticas, para la asignacion
inequivoca de cada uno de ellos fue necesario el espectro de correlacion heteronuclear
HETCOR, donde adicionalmente se muestra en el eje de las ordenadas el espectro APT con el
cual se permiten diferenciar carbonos cuaternarios y metilénicos (con fase positiva) de metilicos

y metinicos (con fase negativa).

En la regién alifatica se observa la correlacién de los carbonos metilicos C-14 y C-Me
con sus respectivos protones en 12.9 ppm y en 13.8 ppm, ambas sefales se observan en la
fase negativa, mientras que las restantes tienen la fase positiva lo cual indica que son carbonos
metilénicos. En la regién aromatica comprendida entre 101 y 173 ppm se observan 10 sefales,
cabe sefialar que el carbono C-2 debido al enlace C-O se observa en 172.6 ppm por lo que se
omitié de la figura 27, ya que no correlaciona con ninguna sefial en protén, en tanto el carbono
observado en 159.2 ppm que posee la fase negativa indica que se trata de un grupo metino y al
correlacionar con el proton iminico del grupo azometino se concluye que éste se debe al C-7, en
el caso de los carbonos del anillo AA'BB” fue necesario recurrir a la literatura para poder

asignarlos correctamente.® (Figura 28)

El espectro de RMN-''°Sn presenté una sefial simple en -406.6 ppm que corresponde
con los compuestos de estafio hexacoordinados y estan de acuerdo con los valores descritos en

la literatura.®®*

La Tabla 6 que se muestra mas adelante presenta un resumen de las principales
sefiales observadas de la técnica de Resonancia Magnética Nuclear tanto para los ndcleos de

'H, B {*H} y *°Sn, que aplican a los compuestos 2a, 2b asi como su base de Schiff de partida

).
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Figura 28. Espectro de correlacion heteronuclear HETCOR obtenido para el compuesto 2a

La estructura del compuesto 2a fue corroborada con la técnica de difraccion de rayos X

en la cual se aprecia que el a&tomo de estafio presenté una geometria cuasi-octaédrica con los

sustituyentes n-butilo trans al atomo de estafio central. La figura 29 presenta el diagrama

ORTEP para este compuesto.
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El compuesto 2a cristalizdé en el sistema cristalino monoclinico, con el grupo espacial

C2/c, 4 unidades por celda unitaria (Z = 4) y dimensiones de celda a = 25.9712(5) A, b =

9.8264(2) A, c = 18.6513 (4) A y angulos de enlace de o =y = 90°y B = 133.978 (3)°.
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Figura 29. Diagrama ORTEP al 30% de probabilidad para el compuesto 2a, los hidrégenos se han omitido por

claridad

Los datos cristalograficos mas importantes se muestran en las tablas 4 y 5, en esta
Ultima se encuentran los datos de distancias y angulos de enlace mas importantes, donde se
observa que la distancia entre los atomos de nitrogeno y estafio (N2-Sn) de 2.240 (4) A, lo cual
confirma la coordinacién entre el atomo de nitrégeno y estafio, asi mismo la distancia entre el
atomo de estafio y oxigeno (Sn-O1) fue de 2.183 (4) A. En cuanto al enlace de los atomos de
nitrogeno y carbono del grupo imino (C7-N2) la longitud de enlace fue 1.320 (5) A, la cual tiene

un valor ligeramente superior a este grupo cuando no se encuentra coordinado a ningun centro

metalico (1.270 A).
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Tabla 4. Datos cristalograficos principales obtenidos para el compuesto 2a

Férmula quimica C36Hs50N402Sn a(A) 25.9712 (5)
Peso molecular 689.53 b (A) 9.8264 (2)
Longitud de onda 0.71073 A c(A) 18.6513 (4)
Sistema cristalino Monoclinico oa=v( 90
Tamafio del cristal 0.38 x0.27 x 0.20 mm B () 133.978 (3)
Temperatura de medida (K) 293 Unidades por celda (Z) 4
Densidad calculada (g cm-) 1.337 Volumen de la celda (A% 3425.23 (12)
© méx 30.9° Rint 0.090
O min 3.1° Grupo espacial C2lc
R[F2>2 o(F?)] 0.059 Reflexiones 4122 Parametros 194
WR [F9] 0.151 (A O)max 0.001

En lo referente a los angulos de enlace se logré confirmar la geometria cuasi-octaédrica
propuesta para este compuesto, las principales evidencias que lo confirmaron fueron los
angulos observados entorno al centro metdlico, para los atomos unidos ecuatorialmente al
estafio formaron angulos de enlace cercano a 90°, por ejemplo el angulo que forman los
enlaces N2-Sn-C11" fue de 99.5° (2), el angulo para C11-Sn-O1 fue 87.1° (2), para O1-Sn-N2’
fue de 83.94°(13), para N2-Sn-N2" de 73.46° (19) mientras que para O1"-Sn-O1(°) fue 118.8°
(2) por mencionar algunos. En cuanto a la unién axial entorno al &tomo de estafio, el angulo que
forman los enlaces C11-Sn-Cl1l1lfue de 164.0° (4), mientras que la parte aromatica de la
molécula presenta angulos cercanos a 120°, por ejemplo los enlaces C7-C8-C9 y N1-C4-C3
presentaron angulos de 120.3 (5)° y 123.1 (5)° respectivamente, finalmente los grupos
sustituyentes alifaticos como los n-butilo y etilo presentaron angulos cercanos a 109.5° tipicos
de una geometria tetraédrica, por ejemplo para C11-C12-C13 fue 114.5° (6) y N1-C15-C16 con

114.7 (7). (Tabla 5)
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Tabla 5. Angulos y distancias de enlace mas importantes para el compuesto 2a

Enlace Longitud de enlace (A) Enlace Angulo de enlace (°)
Sn-N2 2.240 (4) C1-C7-N2 130.1 (4)
Sn-01 2.183 (4) C11-Sn-C11” 164.0 (4)
Sn-C11 2137 (7) C2-01-Sn 132.8 (3)
C4-N1 1.365 (7) C4-N1-C17 120.5 (6)
C7-N2 1.320 (5) C8-N2-Sn 116.4 (3)
C15-N1 1.444 (8) N2-Sn-N2’ 73.46 (19)
C8-N2 1.412 (5) C11-Sn-N2 99.5(2)
C7-N2 1.320 (5) 01°-Sn-01 118.8 (2)
C8-N2 1.393 (4) C1’-Sn-O1 87.1(2)
Sn-C11° 2137 (7) C11-Sn-01 84.8 (2)
C17-C18 1.524 (12) N1-C15-C16 114.5 (6)
C1-C2 1.425 (7) C11-C12-C13 116.4 (3)
C2-01 1.288 (6) C7-C8-C9 120.3 (5)
C16-C15 1.481 (5) N1-C4-C3 123.1(5)

El espectro de masas de alta resolucién de este compuesto 2a con la técnica TOF -

HRMS mostré un valor de 691.3034, mientras que el valor calculado fue 691.3028.

Los espectros de masas para 2a y 2b muestran el idn molecular en todos los casos y la

presencia del estafio fue facilmente detectada por la presencia de la contribucién isotdpica del

estaiio: 1°Sn 14.54%, 'Sn 7.68%, 8Sn 24.22%, 1°Sn 8.59%, 2°Sn 32.58%, ?2Sn 4.63%,

1245n 5.79%.5!
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En cuanto al compuesto difenil-[N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-
fenilendiiminato] estafio (IV) (2b), el espectro de resonancia magnética nuclear de protén (RMN-
'H) presentd entre las sefiales mas importantes la sefial simple debida al grupo imino en la cual
se pueden aprecian las pequefias sefiales satélites de acoplamiento originadas por el
acoplamiento de estafio **’Sny *°Sn en 8.22 ppm, los protones debidos al grupo fenilo (H-o, H-
m y H-p) se observan como sefiales multiples entre 7-64 y 7.06 ppm; el sistema AA'BB” de la
imina central se observa en el intervalo de 7.40 y 7.17 ppm, en tanto, los tres protones del
sistema aromatico ABC se observan como una sefial doble para el H-6 en 6.94 ppm con una
constante de acoplamiento 3J = 9.1 Hz, una sefial doble de doble para el H-5 en 6.06 ppm, con
sus respectivas constantes de acoplamiento 3J = 2.5 Hz y 2J = 9.1 Hz, y una sefial doble para el

H-3 en 5.87 ppm con una constante de acoplamiento 3J = 2.5 Hz.

En la regién alifatica simplemente aparecen las dos sefales debidas al grupo etilo del
sustituyente 4-(dietilamino), una de ellas como una sefal cuadruple en 3.36 ppm para los
protones metilénicos y la otra como una sefial triple en 1.17 ppm para los protones metilicos,

ambas con una constante de acoplamiento de 7.1 Hz. (Figura 30)
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Figura 30. Espectro de RMN-'H para el compuesto 2b (300 MHz, CD,Cl;)

El espectro de RMN-'3C {*H} present6 las 16 sefiales esperadas para este compuesto,
destacan las sefales en la regién aromatica del grupo imino (C-7) en 158.3 ppm, el carbono
unido al oxigeno en 171.4 ppm y finalmente para los atomos de carbono unido a heteroatomos
C-4 y C-8 unidos a nitrégeno en 155.1 y 150.5 ppm respectivamente. En cuanto a los carbonos
del grupo fenilo unido al atomo de estafio, el carbono ipso (C-i) se observa en 139.1 ppm, el
carbono orto (C-0) en 135.2 ppm con una constante de acoplamiento 23**°Sn-*C= 30 Hz.
Finalmente la regidn alifatica present6 las dos sefiales esperadas para este compuesto 2b en

44.6 ppm para el carbén metilénico y 12.7 ppm para el metilico. (Figura 31)
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Figura 31. Espectro de RMN-"C {*H} para el compuesto 2b (75.4 MHz, CD,Cl,) Las sefiales satélites de

acoplamiento para el carbono orto se muestran con una flecha, %J=30Hz

En la figura 32 se muestra el espectro HETCOR donde la sefial en RMN-'H en 8.22 ppm
correlaciona con la sefial en 158.3 ppm del espectro de RMN-*3C {*H} correspondiente al grupo
imina, asi mismo se logré identificar la sefial multiple observada entre 7.64 y 7.60 ppm que
corresponde inequivocamente con la sefial en 135.2 ppm del espectro de RMN-3C {*H} debida
al carbono orto del grupo fenilo, donde incluso se observan las sefiales satélites de
acoplamiento con los nlcleos de estafio 117 y 119. Asi mismo se observan las correlaciones de
las sefiales del sistema aromatico ABC en RMN-3C {*H} en 138.6 ppm para el C-6, 103.8 para

el C-5y 101.5 para el C-3.
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Figura 32. Ampliacion del espectro de correlacion heteronuclear HETCOR para el compuesto 2b

En cuanto a la técnica de espectrometria de masas de alta resolucion se encontré un

valor de m/z 731.2406, mientras que el valor calculado para este compuesto C4H42N40,Sn fue

731.2402 (m/z) 2b.

Finalmente, la tabla 6 muestra un resumen de las principales sefiales observadas entre

la imina 2 y sus respectivos compuestos de estafio 2a y 2b en resonancia magnética nuclear.

Se puede observar que igual que para la serie de compuestos anteriores (1,1a y 1b), la sefial

del protén del grupo azometino se desplazé a frecuencias menores respecto a la base de Schiff

de partida (2) en la técnica de RMN-H.
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Esto se debid a la coordinacion del atomo de nitrégeno al estafio, esto fue confirmado
en el espectro de RMN-"*C {*H} ya que la sefial del grupo azometino también fue desplazada a

frecuencias menores, sin embargo la sefial del C-2 (C-O) fue desplazada a mayores partes por

millén, debido a la ruptura del enlace O-H y la formacién del O-Sn.

La RMN '°Sn presentd una sefial simple para estos compuestos en -406.6 y -531.6

ppm, que corresponden a 2a y 2b respectivamente, estos valores corresponde con lo descrito

en la literatura para compuestos de estafio hexacoordinados.®®*

Tabla 6. Resumen de los compuestos 2, 2a 'y 2b en RMN

Compuesto O-H H-7 H-3 H-5 Cc-7 C-2 C-4 Sn
2 13.64 8.42 6.20 6.24-6.22 160.6 164.5 151.8 -

2a - 8.06 5.89 6.07 159.2 172.6 154.7 -406.6

2b - 8.22 5.87 6.06 158.3 171.3 155.1 -531.6
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Desarrollo Experimental

Instrumentacién y métodos

Espectrémetro de Infrarrojo

Los espectros de infrarrojo se obtuvieron en un espectrémetro de IR-FT Perkin-Elmer®
FTIR 1605 de la USAI de la Facultad de Quimica de la U.N.A.M. Las determinaciones se

realizaron utilizando el método de pastilla con KBr y las unidades se encuentran en cm™.

Espectrémetro de Resonancia Magnética Nuclear

Los espectros de Resonancia Magnética Nuclear de protén y carbono-13, (RMN-'H, 3C
y 1%Sn) se realizaron en los espectrémetros Varian Unity Inova® 300, Bruker Avance 300 y el
JEOL® Eclipse+400 de 400 MHz. utilizando tetrametilsilano (TMS) como compuesto de
referencia y CDCl; y DMSO-dg como disolventes. Todos los desplazamientos quimicos estan
dados en partes por millén (ppm) y las constantes de acoplamiento (J) en Hertz (Hz). Para la
asignacion de las sefiales se utilizan las siguientes abreviaturas: s = sefial simple, d = sefial

doble, dd = sefial doble de dobles, t = sefial triple, ¢ = sefial cuadruple, m = sefial mdltiple.

Espectrémetro de masas

Los espectros de masas fueron realizados en un espectrémetro JEOL® JMS SX 102 con
doble sector de geometria inversa, la técnica empleada fue espectrometria de masas por
bombardeo rapido de atomos, deteccién de atomos positivos (FAB® por sus siglas en ingles,
“Fast Atom Bombardment”). Esta técnica emplea muestras no volatiles o térmicamente
inestables, la muestra fue disuelta en alcohol 3-nitrobencilico (3-NOVA), de esta forma la
muestra y el disolvente son bombardeados con un haz de atomos rapidos para resorber los

iones y fragmentos de ambos.
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Rayos X

La determinacién de las estructuras cristalinas mediante rayos-X se obtuvieron en un
equipo Enraf Nonius-Fr 590 Kappa-CCD (Amoke =0.71073 A, monocromador de grafito, T =
293K, CCD modo de escaneo de imagenes rotatorias) de la USAI de la Facultad de Quimica,

UNAM.

Andlisis elemental

Los espectros de anélisis elemental se realizaron en un equipo FISONS® modelo EA-
1108, en donde se pesaron aproximadamente 1.5 mg de muestra en una capsula de estafio,
ésta se introdujo a un reactor de combustion a 1020°C, el cual tiene el catalizador de anhidrido
tingstico, a la vez se inyectan 10 mL de O,, los gases resultantes de la combustién son CO; y
H,O, si hay presencia de nitrégeno, los diversos 6xidos que se forman son reducidos con cobre
elemental a nitrégeno molecular (N;). Después pasa a una columna empacada a 65°C y son
separados y cuantificados por medio de una curva de calibracion en donde se utiliz6 como

estandar acetanilida. Las determinaciones se hicieron por duplicado.

El seguimiento de las reacciones asi como la determinacion de la pureza de los
productos se determind por cromatografia en capa fina (ccf) utilizando placas de 2.0 x 5.0 cm
cubiertas con silica gel 60 GF-254 Merck ® como absorbente y como reveladores vapores de
yodo, revelador de cobalto, cerio y una ldmpara de luz ultravioleta (UVSL-25).

Los puntos de fusion estan corregidos y se encuentran grados centigrados °C, fueron

determinados en un equipo Fisher-Johns. ®
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Lista de reactivos y disolventes

Todos los reactivos son productos comerciales de la compafia Aldrich, mientras los disolventes
son grado reactivo, los cuales fueron secados de acuerdo a procedimientos descritos en la
literatura.

2-hidroxi-benzaldehido (salicilaldehido); 2-hidroxi-4-(dietilamino)-benzaldehido; 1,2-
fenilendiamina; 6xido de dibutilestafio (IV); 6xido de difenilestafio (IV); tolueno anhidro, etanol

grado reactivo, isopropanol grado reactivo y hexano grado reactivo.

Método general utilizado para la sintesis de las bases de Schiff intermedias

En un matraz de bola seco provisto con agitacion magnética y bajo atmosfera de
nitrégeno se coloco el derivado de benzaldehido (2eq.) respectivo con 1,2-fenilendiamina (1eq.),
posteriormente se adapté un sistema de reflujo utilizando ademas una trampa Dean-Stark para
eliminar el agua producida en el matraz de reaccion, para ello se utilizé un disolvente apropiado
(tolueno o etanol) para formar un azeétropo con ésta, finalmente el sistema se mantuvo bajo
atmésfera inerte de nitrégeno. La reacciéon se mantuvo en calentamiento a reflujo de 4 — 48
horas, después de este tiempo se dejé enfriar a temperatura ambiente y se removio el
disolvente a vacio, el residuo resultante se lavé con 50 mL de hexano grado reactivo, el solido
resultante es la base de Schiff, la cual es recristalizada con un disolvente apropiado.

Numeracioén establecida para las bases de Schiff intermedias:

10
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Sintesis de la imina N,N"-bis-(salicilaldehido)-1,2-fenilendiimina. (1)

El compuesto 1 (1.23g, 95%), se obtuvo a partir de salicilaldehido (0.89 mL, 8.19mmol) y
1,2-fenilendiamina (0.44g, 4.09mmol) con calentamiento a reflujo de tolueno por 5 horas, se
llavé con hexano frio y recristalizado con cloroformo. Es un sélido amarillo con formula
C2oH1sN20, y punto de fusion 161-162°C. IR vpnax (KBr): 3435(0OH), 3054, 2989, 1614 (C=N),
1586, 1562, 1544, 1482, 1450, 1404, 1374, 1363, 1277, 1226, 1193, 1151, 1115, 1103, 1045,
978, 944. cm™. RMN-'H (300 MHz, CDClIs) [3, ppm]: 13.05 (s, 1H, OH), 8.64 (s, 2H, H-7), 7.39
(d, 2H, H-6, J = 7.5 Hz), 7.37-7.32 (m, 4H, H-4, H-9), 7.27-7.23 (m, 2H, H-10), 7.05 (d, 2H, H-3,
J = 8.2 Hz), 6.93 (t, 2H, H-5, J = 7.5, 1.1 Hz). 1.61(s, 1H, OH). RMN-'3C (75.46 MHz, CDCls) [5,
ppm]: 163.6 (C-7), 161.0 (C-2), 142.6 (C-8), 133.3 (C-4), 132.3 (C-6), 127.7 (C-10), 119.7 (C-9),
119.2 (C-1), 119.0 (C-5), 117.4 (C-3). EM (m/z, %): 318 (M+2, 4), 317 (M+1, 27), 316 (M*, 100),

315 (19), 300 (12), 299 (53), 223 (35), 211 (14), 210 (83), 197(11), 196 (39).

Sintesis de la imina N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-fenilendiimina. (2)

El compuesto 2 (0.89g, 75%) se obtuvo a partir de 4-(dietilamino)-salicilaldehido (1g,
5.17 mmol) y 1,2-fenilendiamina (0.28g, 2.59 mmol). Inicialmente se mantuvo la o-
fenilendiamina con calentamiento a reflujo usando una mezcla de disolventes de etanol—
isopropanol en una relacién 1:1 durante una noche, posteriormente se agreg6 gota a gota el
aldehido correspondiente disuelto en la misma mezcla de disolventes, la reaccion fue catalizada
por 0.6 ml de &cido acético glacial (1.05 g/ml, 10.49 mmol) y mantenida en calentamiento a
reflujo por 8 horas, tiempo en el cual se observé un precipitado color amarillo (2) que se filtré y
lavé con hexano frio, el punto de fusién de este compuesto fue 150-151°C. IR vmax (KBr): 3424
(OH), 2968, 2928, 2870, 2682, 1632, 1600 (C=N), 1574, 1518, 1482, 1446, 1422, 1376, 1352,
1302, 1286, 1240, 1228, 1203, 1132, 1104, 1078, 1006, 896, 824, 786, 756, 696 cm™. RMN-'H
(300 MHz, CDCl3) [8, ppm]: 13.64 (s, 2H, OH), 8.42 (s, 2H, H-7), 7.22-7.16(m, 4H, AA" BB" H-9,
H-10), 7.13 (d, 2H, H-6, J = 8.5 Hz), 6.24-6.22 (m, 2H, H-5), 6.20 (d, 2H, H-3, J = 2.5 Hz), 3.38

(c, 8H, CH;,J=7.1Hz),1.19 (t, 12H, CH3, J = 7.1 Hz).
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RMN-3C (75.46 MHz, CDCls) [8, ppm]: 164.5 (C-2), 160.6 (C-7), 151.8 (C-4), 142.3 (C-
8), 133.7 (C-6), 126.0 (C-10), 119.1 (C-9), 109.4 (C-1), 103.6 (C-5), 98.1 (C-3), 44.5 (CH,), 12.7
(CH3). TOF' - HRMS calculado m/z para C,gH3sN4O,: 459.2754, encontrado: 459.2763, error
1.8439 ppm. Analisis elemental calculado: C, 73.33; H, 7.47; N, 12.22. Encontrado C, 73.33; H,

7.69; N, 12.22 %.

Sintesis de la imina N-(2-aminofenil)-salicilidenimina (3)

El compuesto 3 (0.78g, 90%) se obtuvo a partir de salicilaldehido (0.5g, 0.44mL, 4.09
mmol) y 1,2-fenilendiamina (0.44g, 4.09 mmol) como un solido color amarillo con un punto de
fusién de 174-176°C. La reaccion se mantuvo con calentamiento a reflujo por 3 horas utilizando
tolueno como disolvente. IR vmax (KBr): 3450(NH,), 3364(NH,), 3030, 2983, 2749, 1616 (C=N),
1601, 1570, 1498, 1487, 1456, 1393, 1366, 1324, 1299, 1277, 1226, 1178, 1156, 1114, 1034,
983, 932, 907, 814, 794, 753 cm™. RMN-'H (300 MHz, CDCls) [8, ppm]: 13.02 (s, 1H, OH), 8.63

(s, 2H, H-7), 7.43-6.77 (m, 8H, H-Ar), 4.01 (s, 2H, NH,), 1.55(s, 1H, OH).

Sintesis de la imina N-((2-aminofenil)-4-(dietilamino))-salicilidenimina (4)

El compuesto 4 (0.58g, 78%) se obtuvo a partir de 4-(dietilamino)-salicilaldehido (0.5g,
2.59 mmol) y 1,2-fenilendiamina (0.28g, 2.59 mmol) como un soélido color amarillo pardo con un
punto de fusién de 144-145°C. La reaccién se mantuvo con calentamiento a reflujo por 48 horas
empleando tolueno como disolvente posteriormente éste se elimind al vacié y finalmente el
soélido obtenido se lavé con hexano grado reactivo. IR vpax (KBr): 3449 (NH,), 3357 (NH,),
2968, 2926, 1635, 1613 (C=N), 1593, 1578, 1521, 1493, 1445, 1420, 1376, 1349, 1301, 1245,

1221, 1190, 1136, 1081, 1014, 983 cm™.



Desarrollo Experimental _

RMN-'H (400 MHz, DMSO-de) [5, ppm]: 13.31 (s, 1H, OH), 8.56 (s, 1H, H-7), 7.33 (d,
1H, H-6, J = 8.8 Hz), 7.03 (dd, 1H, H-9, J = 7.7, 1.3 Hz), 6.93 (td, 1H, H-11, J = 7.7, 1.3 Hz), 6.73
(dd, 1H, H-12, J = 7.7, 1.3 Hz), 6.59 (td, 1H, H-10, J = 7.7, 1.3 Hz), 6.31 (dd, 1H, H-5, J = 8.8,
2.3 Hz), 6.08 (d, 1H, H-3, J = 2.3 Hz), 4.87 (s, 2H, NH,), 3.39 (c, 4H, CH,, J = 7.0 Hz), 1.12 (t,
6H, CH3, J = 7.0 Hz). RMN-'3C (100.0 MHz, DMSO-dg) [5, ppm]: 163.1 (C-2), 160.8 (C-7),
151.7 (C-4), 142.5 (C-13), 135.5 (C-8), 134.4 (C-6), 126.9 (C-11), 118.5 (C-9), 117.4 (C-10),
115.5 (C-12), 109.6 (C-1), 104.2 (C-5), 97.4 (C-3), 44.5 (CH,), 13.1 (CH3). EM (m/z, %): 285
(M+2, 1), 284 (M+1, 8), 283 (M*, 45), 282 (80), 281 (100), 278 (15), 267 (19), 266 (49), 238 (10),

178 (44), 150 (19), 119(10), 44(19), 43 (14).

Preparaciéon de los compuestos de estafio hexacoordinados.

Numeracién establecida para los compuestos de estafio:

10

R = H, NEt,
R, = nBu, Ph
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Sintesis del compuesto n-dibutil-[N,N"-bis-(salicilaldehido)-1,2-fenilendiiminato] estafio
(V) (1a)

El compuesto l1a (0.67g, 78%) se obtuvo a partir del compuesto 1 (0.5g, 1.58mmol) y
oxido de dibutilestafio (0.45g, 1.58mmol) como un sélido naranja con férmula CsH3,N,0,Sn y
punto de fusibn 100-102°C. Ambos compuestos se colocaron en un matraz bola donde se
disolvieron en una mezcla de disolventes etanol-tolueno 1:1. La mezcla de reaccion se mantuvo
6 horas con calentamiento a reflujo, el producto obtenido se lavé con hexano y fue recristalizado
de cloroformo. IR vmax (KBr): 3054, 2954, 2927, 2867, 2861, 2715, 1607 (C=N), 1586, 1562,
1277, 1193, 1151, 1115, 1103, 1045, 978, 944, 605, 587, 482 cm™. RMN-'H (300 MHz, CDCl3)
[5, ppm]: 8.42 (s, 2H, H-7), 7.44-7.32 (m, 6H, H-4, H-9, H-10), 7.20 (dd, 2H, H-6, J = 7.9, 1.1 Hz),
6.77 (d, 2H, H-3, J = 8.6 Hz), 6.57 (td, 2H, H-5,J = 7.9, 1.1 Hz). 1.67-0.85 (m, 12H, CH,), 0.62
(t, 6H, CH3, J = 7.3 Hz). RMN-'3C (75.46 MHz, CDCl5) [5, ppm]: 171.6 (C-7), 163.6 (C-2), 140.8
(C-8), 137.2 (C-4), 136.1 (C-6), 128.3 (C-10), 124.3 (C-9), 119.7 (C-1), 117.9 (C-5), 114.9 (C-3),
28.0 (CH»-0), 26.3 (CH,-B), 26.2 (CH,-y), 13.5 (CH,-8). EM (m/z, %): 547 (M*, 1), 545 (1), 497
(1), 496 (5), 495 (517), 494 (4), 493 (17), 492 (27), 491 (100), 490 (43), 489 (70), 488 (31), 487
(38), 485 (2), 484 (1), 435 (8), 434 (12), 433 (9), 432 (9), 341 (9), 339 (7), 298 (1), 223 (1), 211

(1), 210 (2), 196 (1).

Sintesis del compuesto difenil-[N,N"-bis-(salicilaldehido)-1,2-fenilendiiminato] estafio (IV)
(1b)

El compuesto 1b (0.65g, 70%) se obtuvo a partir de la imina 1 (0.5g, 1.58 mmol) y 6xido
de difenilestafio (0.46g, 1.58 mmol). Este compuesto fue preparado de forma similar a 1a, con la
diferencia que la mezcla de reaccién se calent6 a reflujo por 9 horas, el producto obtenido se
lavé con hexano y fue recristalizado de cloroformo. Se obtuvo como un sélido color naranja con

punto de fusion 226-228°C.
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IR vmax (KBr): 3062, 3051, 1606 (C=N), 1580, 1530, 1477, 1458, 1440, 1389, 1316,
1281, 1246, 1182, 1150, 1128, 1073, 1033, 976, 944, 860, 801, 750, 696, 606, 532, 474, 444
cm™™. RMN-'H (300 MHz, CDClI3) [8, ppm]: 8.52 (s, 2H, H-7), 7.59-7.04 (m, 8H, H-4, H-5, H-6, H-
9, H-10, Ph-Sn), 6.73 (d, 2H, H-3, J = 8.6 Hz), 6.48 (t, 2H, H-5, J = 7.6 Hz). RMN-*C (75.46
MHz, CDCls) [8, ppm]: 170.1 (C-7), 162.6 (C-2), 145.8 (C-8), 139.2 (C-i), 136.9 (C-m), 135.2 (C-
4), 134.1 (C-6), 127.8 (C-p), 127.5 (C-0), 127.3 (C-10), 123.8 (C-9), 119.1 (C-1), 117.1 (C-5),

114.7 (C-3). RMN-"°Sn (100.74 MHz, CDCl5) [8, ppm]: -530.0

Sintesis del compuesto n-dibutil-[N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehido)-1,2-
fenilendiiminato] estafio (V) (2a)

El compuesto 2a (1.39g, 78%) se obtuvo a partir de 4-(dietilamino)-salicilaldehido (1g,
5.18 mmol), 1,2-fenilendiamina (0.28g, 2.59 mmol) y 6xido de dibutilestafio (0.74g, 2.59 mmol).
Inicialmente se colocé el 4-(dietilamino)-salisaldehido y el 6xido de dibutilestafio en un matraz
bola utilizando una mezcla de disolventes etanol — tolueno (1:1), la mezcla de reaccion se
mantuvo por calentamiento a reflujo durante una noche (12 horas) e inmediatamente después
de agregd gota a gota la 1,2-fenilendiamina disuelta en la misma mezcla de disolventes, la
reaccién se mantiene aproximadamente 6 horas con calentamiento a reflujo hasta que la
solucién se tornd color durazno tenue. Finalmente el disolvente se evapord a vacio y el sélido
resultante se lavé con hexano, se obtuvo un sélido color naranja punto de fusién 222-224°C
(descompone) IR vimax (KBr): 3073 (C-H aril), 2964, 2923, 2868, 1611 (C=N), 1595, 1562, 1510,
1486, 1455, 1432, 1401, 1371, 1350, 1322, 1285, 1244, 1202, 1177, 1142, 1110, 1094, 1078,
1013, 967, 858, 827, 773, 748, 702, 632, 620, 563 (Sn-0), 521 (Sn-C), 488 (Sn-N), 422 cm™.
RMN-'H (300 MHz, CDCls3) [8, ppm]: 8.06 (s, 2H, H-7), 7.25-7.18 (m, 4H, AA" BB" H-9, H-10),
6.97 (d, 2H, H-6, J = 9.0 Hz), 6.07 (dd, 2H, H-5, J = 9.0, 2.4 Hz), 5.89 (d, 2H, H-3, J = 2.4 Hz),
3.38 (c, 8H, CH;, J = 7.0 Hz), 1.54-1.35 (m, 8H, H-11, H-12), 1.20-1.10 (m, 4H, H-13), 1.19 (t,

12H, CHs, J = 7.0 Hz), 0.67 (t, 6H, H-14, J = 7.3 Hz).



Desarrollo Experimental _

RMN-3C (75.46 MHz, CDClI3) [5, ppm]: 172.6 (C-2), 159.2 (C-7), 154.7 (C-4), 141.3 (C-
8), 138.0 (C-6), 125.9 (C-10), 116.7 (C-9), 112.0 (C-1), 103.0 (C-5), 101.5 (C-3), 44.5 (CH>),
28.1 (C-11), 26.5 (C-13), 25.9 (C-12), 13.8 (C-14), 12.9 (CH3). RMN-''Sn (100.74 MHz, CDCl5)
[6, ppm]: -406.6. TOF" - HRMS calculado m/z para C3sHs:N4O,Sn: 691.3028, encontrado:

691.3034, error 0.7915 ppm.

Sintesis del compuesto difenil-[N,N"-bis-(4-(dietilamino)-salicilaldehid0)-1,2-
fenilendiiminato] estafio (V) (2b)

El compuesto 2b (1.32g, 70%) se obtuvo a partir de 4-(dietilamino)-salicilaldehido (1g,
5.18 mmol), 1,2-fenilendiamina (0.28g, 2.59 mmol) y 6xido de difenilestafio (0.75g, 2.59 mmol).
La metodologia utilizada para preparar este compuesto fue la misma que para 2a, este
compuesto resulto ser un solido color naranja con punto de fusién >260°C (descomp), IR vmax
(KBr): 3068 (C-H aril), 2970, 2924, 2868, 1611, 1595 (C=N), 1562, 1509, 1486, 1455, 1432,
1401,1371, 1350, 1322, 1285,1244, 1202, 1177, 1141, 1110, 1094, 1078, 1013, 967, 858,
827,773, 745,702, 631, 620, 563 (Sn-0), 521 (Sn-C), 488 (Sn-N), 422 cm™. RMN-'H (300 MHz,
CD,Cl,) [8, ppm]: 8.22 (s, 2H, H-7), 7.64-7.60 (m, 4H, H-0), 7.40-7.35 (m, 2H, H-9, BB"), 7.22—
7.17 (m, 2H, H-10, AA"), 7.16-7.06 (m, 6H, H-m, H-p), 6.94 (d, 2H, H-6, J = 9.1 Hz), 6.06 (dd,
2H, H-5, J = 9.1, 2.5 Hz), 5.87 (d, 2H, H-3, J = 2.5 Hz), 3.36 (c, 8H, CH,, J = 7.1 Hz), 1.17 (t,
12H, CHg, J = 7.1 Hz). RMN-'3C (75.46 MHz, CD,Cl,) [5, ppm]: 171.4 (C-2), 158.3 (C-7), 155.1
(C-4), 150.5 (C-8), 139.1 (C-i), 138.6 (C-6), 135.2 (C-o0, 23*9Sn-*C= 30 Hz),127.4 (C-m), 127.3
(C-p), 126.1 (C-10), 116.2 (C-9), 111.6 (C-1), 103.8 (C-5), 101.5 (C-3), 44.6 (CH,), 12.7 (CH3).
RMN-°Sn  (149.08 MHz, CD,Cl,) [, ppm]:-531.6. TOF" - HRMS calculado m/z para

C40H43N40,Sn: 731.2402, encontrado: 731.2406, error 0.4752 ppm.



Conclusiones

e Se lograron sintetizar cuatro compuestos de estafio hexacoordinados de tipo “push
pull” asi como sus bases de Schiff de partida, todos los compuestos fueron

caracterizados por métodos espectroscipicos.

e Los compuestos de estafio derivados del 4-(dietilamino)-salicilaldehido fueron
preparados en un sélo paso con buenos rendimientos comparados con la sintesis
en dos pasos empleada para preparar los compuestos de estafio derivadas de

salicilaldehido.
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