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Introduccion

Introduccion

La quimica de coordinacion, sin duda es la rama de la quimica inorganica mas
estudiada, no sélo por su amplitud y complejidad, sino por el gran interés que
generan sus compuestos multifuncionales teniendo una amplia distribucion en
sistemas bioldgicos y aplicacion en sintesis organica, catalisis, medicina, farmacia
y analisis quimico.

Fundamentalmente se basa en el estudio de compuestos en los que un grupo

de moléculas, atomos o iones denominados ligantes rodean a un ion o atomo central
que, generalmente, es un metal. El interés de dichos compuestos reside en las
propiedades fisicoquimicas de éstos, que dependeran principalmente de las
caracteristicas del ion metalico central y la naturaleza del ligante.
Hoy en dia, el sintetizar compuestos de coordinacion metélicos con amplia
aplicaciéon o simplemente que reemplacen, optimicen, complementen 0 mejoren
procesos es de gran relevancia para la ciencia. Actualmente se sabe que el uso de
ligantes a base de nitrdgeno, han dado buenos resultados para una gran gama de
procesos. Un ejemplo de ello son las bases de Schiff.

Las aplicaciones de este tipo de ligantes y sus complejos metalicos se
centran fundamentalmente como catalizadores, en catalisis homogéneas vy
heterogéneas para diversas reacciones, que muestran alta reproducibilidad,
selectividad y alta actividad para catalizar reacciones bajo condiciones suaves.
Ademas, estos compuestos estan involucrados en diferentes reacciones bioldgicas,
ya sea como precursores de algunas drogas o como modelos miméticos de
enzimas.

Para el desarrollo de este tipo de sistemas altamente especificos es deseable
que la coordinaciéon de los ligantes al centro metélico, pueda ser facilmente
controlada y en el mejor de los casos predecible, de tal forma que un control en los
posibles sitios de coordinacion de un ligante dado al centro metalico se vuelve
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Introduccion

fundamental. Es por ello, que utilizar metales de transicion es una opcion ideal, por
su alta especificidad y predictibilidad.

De esta forma en el presente proyecto se plantea la sintesis y caracterizacion
de un ligante tipo base de Schiff derivado de 1,3-diamino-2-propanol y 2,4-
dihidroxibenzaldehido del tipo (OH)2-2,4-CsH3-C=N-Rlinker-N=C-CsH3-2,4(OH)2, y
la exploracién de su reactividad frente a materias primas de Cu(ll), y el estudio de
su actividad citotoxica en diversas lineas celulares cancerosas de alta incidencia en
el pais. Asi como el estudio del efecto de las interacciones no covalentes en el

arreglo estructural de estas especies en el estado solido.

OH

Esquema 1: Ligante tipo base de Schiff y compuestos de coordinacion de Cu(ll).



Historia del Arte.

Historia de Arte

En los ultimos afios, se ha gastado un esfuerzo considerable para desarrollar
nuevos compuestos quimicos capaces de detener o revertir el desarrollo del cancer,
asi como enfermedades bacteriales y/o virales.

En la actualidad existen un gran numero de publicaciones, donde se
muestra que los complejos metalicos son de gran ayuda para interferir en la
proliferacion de las enfermedades antes mencionadas. Una clase de compuestos,
que resulta prometedora, en este contexto son las bases de Schiff y sus complejos
metalicos', con una gran variedad de centros metdlicos, como Cu, Ni, Pd, Pt, Co,
Eh, Fe, Ru, Mn, V, etc.

En lo que compete, el desarrollo del presente proyecto, el objetivo central es el
desarrollo de un ligante tipo base de Schiff, derivado de 1,3-diamino-2-propanol y
2,4-dihidroxibenzaldehido, para comprobar su reactividad frente a materias primas
de Cu(ll). Partiendo de ello, el trabajo de investigacidn que se ha llevado a cabo con
este ligante y sus complejos metalicos ha sido muy escaso, a pesar de ser un
excelente ligante por su denticidad y propiedades fisicoquimicas frente a diversas
materias primas. Dicho trabajo es reportado en el articulo:

e Datta, A.; Huang, J. and Sheu, C. Acta Crystallographica Section E.
2013,69, 559.

El trabajo reportado, corresponde a un acta cristalografica, del derivado metalico
del ligante 4,4-((1E, 1'E) - ((2-hidroxipropano-1,3-diilo)bis(benciliden))bis
(metiletiliden))bis(benceno-1,3-diol) frente a una sal de Ni(ll). De igual forma se
describe la parte experimental, propiedades fisicas (color) y rendimientos de
reaccion.

Siendo tan escasa la investigacion, se ha considerado pertinente explorar y
explotar este ligante tipo base de Schiff, con el fin de comprobar su reactividad

frente a materias primas de Cu(ll).



Objetivos

Objetivo General

Sintetizar y caracterizar un ligante tipo base de Schiff y explorar su reactividad
frente a materias primas de Cu(ll), para producir complejos que sean capaces de
inhibir la proliferacion de células cancerigenas y como bacterias en ensayos in

vitro.

Objetivos Particulares

e Sintetizar y caracterizar los compuestos obtenidos (ligante tipo base
de Schiff y compuestos de coordinacion de Cu(ll)), por técnicas
espectroscopicas (IR, RMN, EPR), espectroscopia UV-Vis,
susceptibilidad magnética, espectrometria de masas, analisis
elemental, y cuando sea posible por difraccion de rayos X de

monocristal.

e Llevar a cabo ensayos para encontrar los sistemas adecuados para la
obtencion de monocristales adecuados para su analisis estructural a

través de técnicas de difraccion de rayos-X de cristal unico.

e Evaluar la actividad antimicrobiana y antifungica de la base de Schiff y

sus derivados metalicos.

e Evaluar la actividad citotdxica de los compuestos de coordinacién frente a

lineas celulares cancerigenas de mayor incidencia en México.

e Determinar el ICso para el complejo que presente la mayor actividad

citotdxica.



Hipotesis

Hipotesis

El ligante tipo base de Schiff potencialmente tetradentado permitira la obtencion de
derivados de Cu(ll) de diferente nuclearidad con potencial actividad anticancerigena

y antibacterial.
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Capitulo 1 Antecedentes.

Antecedentes

1.1 Bases de Schiff

Las iminas o mejor conocidas como bases de Schiff fueron descritas por primera
vez en 1864 por Hugo Schiff, a quien deben su nombre." Siendo el producto de
condensacion de una amina primaria y una cetona y/o aldehido. Estos compuestos
han alcanzado un estado privilegiado en la plataforma de ligantes por su gran
capacidad quelatante, ya que forman complejos de coordinacion estables con un
inimaginable numero de iones metalicos de transicion, en diversos estados de
oxidacion por medio del nitrégeno iminico, en un entorno faciimente

modificable"-38:3% (Esquema 2).
NR"
” + 120

c
R/ \R, R/ S

“R——NH, +

l

Amina Primaria

Aldehido o cetona Base de Schiff

Esquema 2: Reaccion de formacién de una base de Schiff.

Las bases de Schiff, se forman por medio de una reacciéon de condensaciéon en
medio acido, la cual inicia con el ataque nucleofilico de la amina al grupo carbonilo,
seguida de una desprotonacion del atomo de nitrégeno, dando lugar a un
intermediario de reaccién muy inestable como es la carbinolamina, finalmente
gracias a una reaccion de deshidratacion se forma un enlace doble entre el carbono
y el nitrogeno, provocando que el hidroxilo se convierta en un buen grupo saliente,
para asi obtener el producto, donde los sustituyentes R varian segun el

caso'2%37.38.39 (Esquema 3).
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o)
. || Adicién | ) Eliminacién
R—NH, + /c\ R—C—R — | . HpO
c
. . . R R’ HN yd \R'
Amina Primaria \R" R

Aldehido o cetona
. . Base de Schiff
Carbinolamina

Esquema 3: Mecanismo de formacion de una base de Schiff.

Existen muchas razones por las que se ha llegado a la conclusion de que este tipo
de ligantes son los mas convenientes y atractivos para la sintesis de complejos
metalicos?®. En primer lugar, los efectos estéricos y electrénicos del ntcleo metalico
pueden ajustarse finamente por una seleccion apropiada de atomos voluminosos
y/o de aceptores o donadores de electrones incorporados en las bases de Schiff 4.
En segundo lugar, los dos atomos donadores, N y O, de la base de Schiff que se
coordinan como un quelato, ejercen dos efectos electronicos opuestos: el oxigeno
del fenolato es un donador duro conocido por su capacidad de estabilizar el estado
de oxidacion mas alto del metal, mientras que el nitrégeno de la imina es un donador
mas suave y, en consecuencia, estabilizara el estado de oxidacion inferior de
metal*#’. En tercer lugar, la sintesis de este tipo de ligantes es una ruta muy
conveniente para sistemas altamente simétricos, sin conducir a mezclas de
productos. En cuarto lugar, es bien sabido que actualmente estos ligantes se
preparan facilmente a través de procedimientos en un solo paso; por la
condensacion de aldehidos con aminas comunes, obteniendo rendimientos

practicamente cuantitativos.* 4045 47
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Capitulo 1 Antecedentes.

1.1.1 Aplicaciones de las bases de Schiff

Las bases de Schiff han recibido una considerable atencion debido a sus versatiles
aplicaciones en varias areas tales como en la industria farmacéutica, como
antimicrobianos, anticancerigenos, asi como en el area de quimica analitica,
organica, inorganica y catalisis.” 314

Sin embargo, entre las mas importantes aplicaciones de estos ligantes se
centran fundamentalmente como catalizadores homogéneos y heterogéneos para
diversas reacciones, tales como reacciones de polimerizacién, oxidacion de
compuestos organicos, reacciones de reduccion de cetonas, la reaccion de Henry,
epoxidacion de alquenos, hidrosilacion de cetonas, entre otras, ya que muestran
alta homogeneidad, reproducibilidad, selectividad y una alta actividad para catalizar
reacciones bajo condiciones suaves.”: 19 2
Oftro tipo de aplicaciones que presentan son la emisién de luz (LED) 37, como
inhibidores de corrosion'™, como intermedios para la obtencién de algunos

compuestos heterociclicos®® y agentes citotdxicos 4° y antimicrobianos °.
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Capitulo 1 Antecedentes.

Cobre

El Cobre es un metal de transicion de color rojizo que se

encuentra en estado puro en la naturaleza o bien en
aleaciones con metales como hierro, zinc, estafo,

aluminio, cadmio, plata, berilio, etcétera. Dicho metal es

conocido desde la antiguedad por sus multiples usos y

propiedades, tales como conductividad, conductividad
térmica, resistencia a la traccién y fatiga, resistencia a la corrosion, facil moldeo,
belleza, pero sin duda el transporte del agua potable y de la electricidad son las que
revisten mayor relevancia ya que ambas acciones estan intimamente ligadas al
desarrollo de la sociedad moderna. 3! 41 46 Sin embargo, su campo de aplicacion no
para ahi, ya que se ha descubierto que este metal tiene una gran participacién en
procesos indispensables para la vida humana, ya que es una mineral esencial para
muchas funciones que se cumplen dentro del organismo. 22 26, 28,42

Para los seres humanos se puede precisar que el cobre es un elemento
requerido en bajas concentraciones que forma parte de varios sistemas
enzimaticos, que intervienen en el desarrollo fetal, en el tejido cardiaco, el proceso
de osificacion del esqueleto, la maduracion del sistema nervioso y también en el
sistema inmune de todos los seres superiores. Ademas, es un componente clave
en las proteinas que participan en los procesos de respiracion celular y rol
antioxidante esencial ayudando a neutralizar los radicales libres que producen
dafos celulares graves (posee un gran potencial para oxidar algunos grupos
quimicos de proteinas y/o lipidos celulares). 33 48,52

Algunas de estas proteinas, que se llaman “enzimas”, tienen como funcion
permitir que se realicen los procesos mencionados anteriormente. En el esquema 4

se muestran algunos ejemplos de las principales enzimas y sus funciones.'® 23,25

La importancia del cobre se manifiesta con la muerte, cuando es extrema, y con la
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aparicion de enfermedades cuando es de menor nivel. En la vida diaria, la manera
mas frecuente de encontrarse con lo esencial que es este elemento, es cuando la

dieta de la persona es pobre en cobre y determina una disminucion de las funciones

esenciales para la vida. 3% 42

IF

N, *+ H,0 CulFe Cu/Fe
02 —_— Hzo

20, —= 0,2 + 0,

2 CUA
N,O

RCH,NH, + O

RCHO + HzOz + NH3

galatosa oxidasa RCH,OH + O,

RCHO + H202

0/\\02 Abscorbato + O,

2

2Cu Cu C

\\_/ Y (CS Deshidroascorbato + H202
+ O,

esejonpai 5 ')

o

Transporte de O,

. OH

Melanina <— Oe— OH
H,0 + (;[

Esquema 4: Enzimas de cobre y proteinas que activan al Oa.
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1.2.1 Estabilidad del cobre

Este metal de transicion presenta una configuracion electronica [Ar] 3d'° 4s? con
diferentes estados de oxidacion, por lo que la formacion de sus complejos se ve
muy favorecida, dando lugar a una gran variedad de compuestos de coordinacion.
Entre los estados de oxidacion mas comunes tenemos el Cu(l) y el Cu(ll),
considerandose al Cu(ll) el mas estable en condiciones estandar a comparacion del
Cu(l) que tiende a oxidarse facilmente.334°

La estabilidad relativa de ambos estados de oxidacion en disolucidon acuosa

viene determinada, en principio, por los siguientes valores de potencial:

+
Cupg + ¢ === Cu  pgsnv
C 2+

Yag + ¢ =—= Cug  pis3v

De acuerdo con esto, el proceso de disimulacion de Cu(l) en agua se ve lo
suficientemente favorecido, provocando asi que la especie Cu(ll) y el metal libre
sean predominantes en disolucion. Al calcular la constante de equilibrio para dicha
reaccion, se encuentra que el valor de la constante es lo suficientemente grande, lo
que nos dice que en disolucibn acuosa sbélo pueden existir pequefas
concentraciones de Cu* (ag), debido a su tendencia a dismutar para dar Cu?* (aq) y el
metal libre. Como consecuencia, el agua se encuentra sélo en raras ocasiones

como ligando del Cu(l), mientras que para el Cu(ll) es un excelente ligante 2351,

+ - | (@) ]
= _ =10
2Cu (aq) Cu © T Cu(aq) K - " 5
Cu
(aq)

E°=0.37V
Sin embargo, los dos estados de oxidacion, pueden formar complejos con gran
facilidad, en los que el cation actia como acido de Lewis y los correspondientes

ligantes como bases de Lewis®2.
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1.2.2 Cobre(ll), 3d°

Como ya se menciond el Cu(ll) tiende a formar complejos con gran facilidad con
una amplia variedad de ligantes. Los compuestos formados suelen ser
paramagnéticos, y generalmente, de color azul o verde 8. A diferencia de los demas
iones metalicos de la serie transicional, el Cu(ll) se caracteriza por presentar una
enorme variedad de distorsiones con respecto a su geometria, debido a que su

estereoquimica esta fuertemente influenciada por la distorsiéon de Jahn-Teller. 32

Tabla 1: Estereoquimica de complejos de Cu(ll).

No. de

coordinacion

Geometria

6 e Octaédrica con elongacion tetragonal o rombica
e Piramidal cuadrada con elongacion tetragonal unida a una

distorsion trigonal en el plano base de la piramide.

° e Trigonal, frecuentemente distorsionada hacia una piramide
de base cuadrada
e Tetraédricas comprimida a lo lardo del eje de simetria S4
4 e Cuadrada plana, pudiendo en este caso presentar una

pequena distorsion tetraédrica
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Cobre

Un elemento esencial para la vida

Actualmente se sabe que el cobre es un elemento esencial presente, a niveles de
traza, en casi la totalidad de los seres vivos. De hecho, todos los organismos,
excepto unos pocos procariontes, necesitan este versatil metal de transicion para

su supervivencia 22.

1.2.3.1 Agente biocida

Entre las multiples propiedades con las que cuenta el cobre se encuentra, la
capacidad que posee como agente biocida; dicha propiedad ha hecho del cobre una
fuente de interés para la comunidad cientifica en los ultimos afos. Gracias a ello
hoy se sabe que el utilizar complejos de cobre, para eliminar los contaminantes
microbianos, es lo suficientemente eficaz para combatir cuadros infecciosos frente
a numerosos patdogenos como: Escherichia coli, Listeria monocytogenes,
Salmonella Enterica, Campylobacter jejuni, Staphylococcus aureus MRSA,
Legionella pneumophila, Clostridium difficile, Pseudomonas aeruginosa 'y
otros.23:25:34*43'51

Los mecanismos antimicrobianos del cobre son complejos y pueden actuar a
través de varias vias, ya sea dentro de las células microbianas como en los espacios
extracelulares. Un factor critico en la actividad antimicrobiana es la capacidad del
cobre de donar y aceptar electrones, derivado de su alto potencial de oxidacion y
reduccion. Esta propiedad electroquimica le permite al cobre alterar proteinas
dentro de la célula microbiana de tal modo que éstas ya no puedan cumplir sus
funciones metabdlicas. Los estudios han demostrado, que el cobre es responsable
de inhibir el transporte de electrones a través de la pared celular entre el medio
intracelular y el ambiente, también es capaz asimismo de fijarse en el acido nucleico

(ADN) y desordenar la estructura helicoidal de esta molécula. A través de éstos y
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otros mecanismos redundantes que hacen que el cobre pueda inhibir e incluso
eliminar muchos tipos de microorganismos, ya sean bacterias, virus, parasitos u
hongos, el cobre tiene actividad inhibitoria sobre los microorganismos en funcion de
su concentracion. Es por ello que dependiendo del tipo de microorganismo el cobre
puede actuar como un agente bacteriostatico, inhibiendo su multiplicacion, o como
una sustancia bactericida, es decir eliminando al microorganismo. De forma
paralela la actividad antiviral del cobre ha sido demostrada frente al virus HIV-1, el
virus de la influenza aviar y varios otros virus con y sin envoltura. A lo anterior se
suma la potente actividad que tiene el cobre sobre muchas especies de hongos,
algas y levaduras. % 3 6. 11, 16,23

Otra propiedad muy importante del cobre, es que posee de una potente
capacidad bactericida ademas de una importante accion virucida sobre los virus. Un
estudio efectuado por Sagripanti y colaboradores en 1996** reporté la inactivacion
del HIV-1 por Cu(ll) con una dosis letal 50 muy baja, de entre 0.16-1.6 mM. Se
conocen varios mecanismos por los cuales el Cu puede inactivar el virus, entre ellos
esta la inactivacion de una enzima esencial para la replicacion del virus.?? 44 Estos
hallazgos junto con el desarrollo de una plataforma tecnoldgica que ha logrado
impregnar el cobre en diversas fibras y materiales poliméricos (plasticos),
permitiendo desarrollar recientemente filtros con 6xido de cobre capaces de
inactivar el HIV-1 presente en los medios de cultivo liquidos, obteniéndose
resultados optimos. Borkow y colaboradores’® evaluaron la efectividad de algunos
filtros (0-50 mg de oxido de cobre) sobre diferentes cepas virales incluyendo
aquellos clinicos de pacientes en estadios intermedios de la enfermedad (B y C).
Los resultados mostraron que habia una inactivacion viral dependiente sélo de la
concentracion de cobre, es decir, no estaba relacionada a la cepa viral. Estos
hallazgos son muy interesantes desde el punto de vista de sus proyecciones ya que,
conforme a ellos, el cobre representa una alternativa importante para la inactivacion
del HIV-1 en fluidos. Esto permitiria prevenir en una forma bastante accesible, desde
el punto de vista econdmico, la transmisidn del virus a través de la leche materna o
sangre, por ejemplo, hecho que suele ser mucho mas frecuente en individuos que

habitan paises en desarrollo. 0 334852,
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Parte experimental

Para el desarrollo del presente proyecto se ha utilizado el material habitual en este

tipo de trabajos, disponible en el Laboratorio de Quimica Inorganica 3 del Instituto

de Quimica, UNAM. Asimismo, para la realizacién de la caracterizacion de los

compuestos sintetizados se han aplicado algunas de las técnicas disponibles en los

Servicios Técnicos de Apoyo a la Investigacion del Instituto de Quimica, UNAM.

e Resonancia Magnética Nuclear

e Resonancia Paramagnética

Electrénica
e Espectroscopia Infrarrojo

e Espectroscopia de Ultravioleta-
Visible

e Espectrometria de Masas

e Susceptibilidad Magnética

e Analisis Elemental

e Difraccién de Rayos X

e Puntos de Fusion

Bruker AVANCE 300MHz, utilizando como
disolvente DMSO-ds

JEOL JES-TE300

ESR SPECTROMETER

Bruker TENSOR 27; utilizando la técnica
de pastilla de KBr.

UNICAM UV-300

UV-Visible Spectrometer.

Bruker DALTONICS; Esquire6000.

Magnetic Susceptibility Balance
Sherwood Scientific.
Analizador elemental, marca Thermo
Scientific, modelo Flash 2000.
Bruker SMART APEX; equipado con un
CCD vy

dispositivo a baja temperatura.

detector bidimensional un

Electrothermal 9000.
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2.1 Equipos y Reactivos

Para la sintesis de la base de Schiff y los compuestos de Cu(ll) y su caracterizacion,

se utilizaron los siguientes reactivos y disolventes.

Férmulay
# CAS Reactivo o Disolvente Procedencia
masa molar
95-01-2 2,4-dihidroxibenzaldehido (HO)2 CeH3CHO . .
Sigma- Aldrich
(98%) 138.12 (g/mol)
616-29-5 1,3-diamino-2-propanol NH2CH2CH(OH)CH2NH2
(95%) 90.12 (g/mol) Sigma- Aldrich
Acetato de cobre(ll) Cu(CO2CH:s)2
142-71-2
(98%) 181.63 (g/mol) Sigma- Aldrich
Sulfato de sodio anhidro Naz2S04
7757-82-6
(99.5%) 142.04 (g/mol) Sigma- Aldrich
Metanol CHsOH
67-56-1 Sigma- Aldrich
(grado reactivo) 32.04 (g/mol)
Dimetil sulféxido (CH3)2S0
67-68-5 Sigma- Aldrich
(grado reactivo) 78.13 (g/mol)
2206-27-1 Dimetil sulfoxido-ds (CD3)2S0O . .
_ Sigma- Aldrich
(grado espectroscopico) 84.17 (g/mol)
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Sintesis

2.2.1 Sintesis del ligante tipo base de Schiff

Se sintetizd un ligante tipo base de Schiff, derivado del producto de condensacion
entre un aldehido aromatico y una diamina alifatica primaria. La metodologia
empleada (Esquema 5) se basa en sintesis previas reportadas por el grupo de

trabajo del laboratorio donde se desarroll6 el proyecto.

(o} OH

|
+ MeOH \N/\l/\N/
2 HZN/\/\NH2
HO OH OH Reflujo 24hrs HO OH HO OH

Esquema 5. Sintesis del ligante tipo base de Schiff.

La imina se obtuvo por la reaccion del 2,4-dihidroxibenzaldehido y la 1,3-diamino-
2-propanol, en una relacion estequiometria 2:1; como medio de reaccion se ocupod
metanol, el cual previamente fue tratado en una columna empacada con sulfato de
sodio, con el fin de eliminar el excedente de agua que contiene el disolvente. Dicha
reaccion se dejo a reflujo durante 24 hrs; esto tomando en consideracion la sintesis
de compuestos andlogos previamente reportados en la literatura. '

Al cabo de este tiempo se observa la formacién de un precipitado de color amarillo,
por lo que la mezcla de reaccion se deja enfriar, para favorecer la completa
precipitacion del ligante, de forma que el remanente de materias primas se queda
totalmente soluble en el medio de reaccién. Finalmente se evaporo el disolvente a

presion reducida, obteniendo productos puros.

La base de Schiff se obtuvo en estado sélido con un punto de descomposicién por

encima de 178°C, con rendimientos superiores al 98% (Tabla 6). Esta fue
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caracterizada por Resonancia Magnética Nuclear, Espectrometria Infrarroja,

Espectrometria de Masas y Analisis elemental.

2.2.2 Sintesis de compuestos de coordinacién de Cu(ll)

Con el fin de comprobar la versatilidad, diversidad estructural y amplia denticidad
de las bases de Schiff, en el presente proyecto se sintetizaron dos complejos de
coordinacion de Cu(ll), cuya diferencia principal corresponde al numero de centros
metalicos que contiene la base de Schiff. De esta forma se comprueba que el ligante
puede actuar como un ligante tetradentado para dar lugar a un complejo
mononuclear, o bien como un ligante pentadentado para dar lugar a un complejo

dinuclear.

Compuesto de Cu(ll) [1:1]

El compuesto de Cu(ll) [1:1], se obtuvo por la reaccion equimolar entre la imina
previamente sintetizada y acetato de cobre, (Esquema 6) utilizando metanol como
disolvente de reacciéon durante 2 hrs; esto tomando en consideracion la sintesis de

compuestos analogos previamente reportados en la literatura. 1°

OH
NS 7
/@\/\N/\I/\N/D 1) CHyOH @\A\NQIAN/
/

(1eq.)
Esquema 6. Sintesis del complejo de Cu(ll) [1:1].

El producto obtenido de color verde se deja enfriar, el disolvente es removido a
presién reducida. Finalmente, el sélido cristalino es lavado con hexano y éter. Cabe
resaltar que las aguas madres obtenidas de los lavados se hacen pasar por una
pipeta Pasteur, para ser depositadas en un frasco de vidrio, con el fin de obtener

cristales.
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El compuesto de Cu [1:1] se obtuvo en estado soélido con un punto de
descomposicion por encima de 114 °C, con rendimientos superiores al 94% (Tabla
6).

Compuesto de Cu(ll) [2:1]

El compuesto de Cu(ll) [2:1], se obtuvo por medio de la reaccién entre un
equivalente de la imina previamente sintetizada y dos equivalentes de acetato de
cobre, (Esquema 7) utilizando metanol como disolvente de reaccion durante 2 hrs;
esto tomando en consideracion la sintesis de compuestos analogos previamente

reportados en la literatura.®

OH
\N/\I/\N/ 1) ;0N /©\/\ D\
L i

HO OH HO OH 2) [ CU(CH3C02)2 ]

(2 eq.) \(

Esquema 7. Sintesis del Complejo de Cu(ll) [2:1].

El producto obtenido, de color azul se deja enfriar, para favorecer la completa
precipitacion del producto debido a su insolubilidad en MeOH, de forma que el
remanente de materias primas se queda totalmente soluble en el medio de reaccidn.
Finalmente, el sdlido obtenido se deja secar a presion reducida, obteniendo
productos puros. Cabe resaltar que las aguas madres obtenidas se hacen pasar por
una pipeta Pasteur, para ser depositadas en un frasco de vidrio, con el fin de obtener
cristales.

El complejo de Cu [2:1] se obtuvo en estado sélido con un punto de descomposicién

por encima de 173 °C, con rendimientos superiores al 96% (Tabla 6).
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Caracterizacion

2.3.1 Caracterizacion del ligante tipo base de Schiff

El ligante tipo base de Schiff antes mencionado, fue caracterizado por diferentes
técnicas espectroscopicas estructurales como son:

e Resonancia Magnética Nuclear de 'H y '3C {'H},

e Espectroscopia Ultravioleta-Visible.

e Espectroscopia de Infrarrojo.

e Espectrometria de Masas (ESI: ionizacion por electroespray).

e Analisis Elemental

e Punto de Fusion

2.3.1.1 Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear de 'H y '3C

Los espectros de Resonancia Magnética Nuclear de 'H y '3C del ligante tipo base
de Schiff, fueron corridos en DMSO deuterado, los cuales se han registrado con un
equipo Bruker AVANCE 300 operando a 300 MHz para 'H y a 75 MHz para "3C.

Con una referencia interna de tetrametilsilano (TMS).

2.3.1.2 Espectroscopia Ultravioleta-Visible.

Los espectros de absorcién de las disoluciones del ligante en DMSO, se han corrido
en el intervalo de longitud de onda comprendido entre 500-290 nm, mediante un
espectrofotometro UNICAM UV-300, con ayuda de celdas de absorcion hechas de
cuarzo, con un centimetro de espesor Optico. Para ello se prepararon las

disoluciones que se presentan en la Tabla 2.
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Tabla 2: Concentraciones de disoluciones en DMSO utilizadas para obtener el

espectro de UV-Vis en el intervalo 500-290 nm, para el ligante tipo base de Schiff.

Concentracion

Compuesto No. [mol/L]

4.134 x10°%°
4.725 x10%°
5.316 x10-%
5.906 x10-%
7.088 x10-%
8.269 x10-%
9.451 x10°0°
8.138 x10°04

Ligante

OH

@(\\NN/\N//Q
OH OH OH OH

ONOOGO PR WN -

2.3.1.3 Espectroscopia de Infrarrojo.

El espectro de infrarrojo fue obtenido en un espectrofotdmetro Bruker TENSOR 27;
utilizando la técnica de pastilla de KBr para el IR medio, para lo cual se tomaron 3
mg del ligante y el KBr de pureza espectroscopica necesario para formar una

pastilla, finalmente el espectro fue corrido en un intervalo de v=400 a 4000 cm™'.

2.3.1.4 Espectrometria de Masas (ESI: ionizacion por electroespray).

Para la obtencién del espectro de masas del ligante tipo base de Schiff, se utilizo la
técnica ESI, empleando un espectrofotdmetro Bruker DALTONICS; Esquire 6000.
Esta técnica como su nombre lo dice, ioniza el analito en forma de spray, asi
conforme el disolvente se evapora, las moléculas de analito se repelen y finalmente
cuando la repulsion de las cargas positivas vence la tension superficial, estallan las
gotas. Dicho proceso se repite hasta que el analito esta libre de disolvente, de modo
que no quedan mas que iones, para ser removidos hacia el analizador de masa.
Finalmente, para el analisis de los resultados se descartan los picos de la matriz
utilizada.
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2.3.1.5 Analisis Elemental

La determinacion del contenido en C, H, N del ligante tipo base de Schiff se llevo a

cabo mediante el analizador elemental Thermo Scientific, modelo Flash 2000.

2.3.1.6 Punto de Fusion

El punto de fusién del ligante tipo base de Schiff se determiné mediante un aparato
Electrothermal 9000.

2.3.1.7 Medidas de Solubilidad

La solubilidad fue ensayada en distintos disolventes con diferentes constantes

dieléctricas. Los disolventes utilizados fueron:

o Agua o Etanol o Hexano
. DMSO . Metanol . Pentano
. Acetona . CH2Cl2 . Eter.

2.3.2 Caracterizacion de los compuestos de coordinacién de
Cu(ll).
Los compuestos de coordinacion de Cu(ll) antes mencionados, fueron
caracterizados por diferentes técnicas espectroscopicas estructurales como son:

e Resonancia Paramagnética Electronica (EPR).

e Susceptibilidad Magnética.

e Espectroscopia Ultravioleta-Visible.

e Espectroscopia de Infrarrojo.

e Espectrometria de Masas (ESI: ionizacion por electroespray).

e Analisis Elemental.

e Difraccién de Rayos X.

e Punto de Fusion.
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2.3.2.1 Espectroscopia de Resonancia Paramagnética Electréonica

Los espectros de Resonancia Paramagnética Electronica para los compuestos de
Cu(ll), fueron obtenidos en estado soélido a temperatura ambiente y en disolucién
congelada a 77 K utilizando DMSO como disolvente, en un equipo JEOL JES-TE300
que trabaja a frecuencias de microondas entre 0.8 a 9.8 GHz, equipado con un
electroiman que barre desde 0 a 1400 mT. Cada uno de los espectros fueron
procesados y simulados en el programa Anisotropic Simulation Version 24-0.
Copyright © 1999-2012 by Jeol-Resonance,Inc.

2.3.2.2 Espectroscopia Ultravioleta-Visible.

Los espectros de absorcién de las disoluciones de los compuestos de Cu(ll) en
DMSO, se han corrido en el intervalo de longitud de onda comprendido entre 500-
290 nm para la primera zona, mientras que para la segunda zona se corrieron en
un intervalo de 450-900 nm, mediante un espectrofotometro UNICAM UV-300, con
ayuda de celdas de absorcion, hechas de cuarzo, con un centimetro de espesor
optico. Para ello se prepararon las disoluciones que se presentan en la Tabla 3 y
Tabla 4.

Tabla 3: Concentraciones de disoluciones en DMSO utilizadas para obtener el

espectro de UV-Vis en el intervalo 500-290 nm, para los compuestos de Cu(ll).

Combuesto No Concentracion Combuesto No | Concentracion
P : [mol/L] P [mol/L]
[1:1] 1 8.694 x106 [2:1] 1 9.766 x10%
2 2.173 x10°% 2 1.953 x10-05
3 3.043 x1095 SN N? 3 2.929 x1095
Q\”N/\“N 4 3.912 x10°05 HOOQ C\u oCu ;I:LOH 4 3.906 x10°05
0"\ oH | 5 4.347 x10°05 0 0 5 4.883 x10°05
6 5.651 x1005 T 6 6.348 x10%
7 6.955 x1005 7 7.812 x1005
8 8.694 x105 8 9.766 x10
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Tabla 4: Concentraciones de disoluciones en DMSO utilizadas para obtener el

espectro de UV-Vis en el intervalo 450-900 nm, para los compuestos de Cu(ll).

Concentracién Concentracion
Compuesto No. [mol/L] Compuesto No. [mol/L]
[1:1] [2:1]
1 1.708 x1003 1 1.084 x1003
2 2.135 x10-3 NN 2 1.355 x10-02
@?N/\V\N 3 2.562x1003 | oji:(o c\/\cg ;I:LOH 3 1.626 x10°03
Sl A A, | 4 3.416 x10%° 0 G 4 2.168 x10°%°
5 4.270 x10°03 T 5 2.710 x10:3

2.3.2.3 Susceptibilidad Magnética.

Las medidas de susceptibilidad para los compuestos de coordinacion de Cu(ll)
fueron medidas a temperatura ambiente por el Método de Gouy, con un balanza
Sherwood Scientific, con el fin de medir la atraccibn o repulsién por
un gradiente de campo magnético, derivada del cambio de energia producido por el
mismo. En la Tabla 5 se registran las masas y alturas correspondientes a cada

compuesto analizado.

Tabla 5: Masa y altura alcanzada en cada tubo portamuestras de la balanza

magnética, para cada compuesto de coordinacion de Cu(ll).

Compuesto

Masa (g)

Altura (cm)

[1:1]

BOGS Cu/\7©

[ 2:1]

oo
HO o- CuOCu 0 OH

00

T

1.0500

0.6200

1.0

1.5
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Basandonos en la técnica antes mencionada, se midio la susceptibilidad por gramo
(x9), Susceptibilidad molar (ym), con ayuda de las correcciones, derivadas de cada
contribucion diamagnética por medio de las contantes de Pascal. Finalmente se
obtuvo el momento magnético efectivo peff de cada compuesto, para asi establecer

el numero de electrones desapareados y el estado de oxidacion del centro metalico.

2.3.2.4 Espectroscopia de Infrarrojo.

Los espectros de infrarrojo para los compuestos de Cu(ll) fueron obtenidos en un
espectrofotometro Bruker TENSOR 27; utilizando la técnica de pastilla de KBr para
el IR medio, para lo cual se tomaron 3 mg de cada complejo metélico y el KBr de
pureza espectroscopica necesario para formar una pastilla, finalmente el espectro

fue corrido en un intervalo de v=400 a 4000 cm.

2.3.2.5 Espectrometria de Masas (ESI: ionizacion por electroespray).

Para la obtencion de los espectros de masas de los compuestos de Cu(ll), se utilizo
la técnica ESI, empleando un espectrofotémetro Bruker DALTONICS; Esquire 6000.
Esta técnica como su nombre lo dice ioniza el analito en forma de spray altamente,
asi conforme el solvente se evapora, las moléculas de analito, se repelen y
finalmente cuando la repulsion de las cargas positivas vence la tension superficial,
estallan las gotas. Dicho proceso se repite hasta que el analito esta libre de solvente,
de modo que no quedan mas que iones, para ser removidos hacia el analizador de
masa. Finalmente, para el analisis de los resultados se descartan los picos de la

matriz utilizada.

2.3.2.6 Analisis Elemental

La determinacién del contenido en C, H, N de los compuestos de Cu(ll), se llevo a

cabo mediante el analizador elemental Thermo Scientific, modelo Flash 2000.
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2.3.2.7 Difraccion de Rayos X

El estudio por difraccion de rayos X de monocristal se llevo a cabo con ayuda de un
difractrémetro Bruker SMART APEX; equipado con un detector bidimensional CCD
y un dispositivo a baja temperatura. Las interacciones no covalentes, asi como sus
valores geométricos fueron obtenidos del programa PLATON, mientras que los
analisis estructurales se realizaron con ayuda del programa Mercury. Las
estructuras moleculares se realizaron con la representacion de elipsoides en el
programa DIAMON, con el cual también se realizaron las figuras de los arreglos

cristalinos.

2.3.2.8 Punto de fusion

El punto de fusién de los compuestos de Cu(ll), se determiné mediante un aparato
Electrothermal 9000.

2.3.2.9 Medidas de Solubilidad

La solubilidad fue ensayada en distintos disolventes con diferentes constantes

dieléctricas. Los disolventes utilizados fueron:

o Agua o Etanol o Hexano
. DMSO . Metanol . Pentano
. Acetona . CH2Cl . Eter.
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Resultados y Discusion.

En el Capitulo 2, se han descrito las condiciones necesarias para realizar la sintesis del ligante tipo base de Schiff, asi como de sus

derivados metalicos. En la Tabla 6 se resumen las propiedades fisicoquimicas de cada uno de estos compuestos.

Tabla 6: Propiedades fisicoquimicas del ligante ycomplejos de Cu(ll).

Estructura, Férmula y Masa Molar Apariencia Puntos de Solubilidad Rendimiento de
(g/mol) fisica descomposicion (°C) Tamb reaccion
~ JOH Soluble: DMSO
Q/\N/\V\N/@ Sodlido cristalino Insoluble: hexano,
OH OH OH OH de color 179.5- 190.2 pentano y éter. 98.5%
amarillo claro (137.02 mg).
C17H18N20s En agua de descompone
330.12
OH Soluble: MeOH, EtOH,
Of\"‘/\\l/;”/j@ Solido cristalino CH2Cl2, acetona y
OH o— ¥ —, OH de color verde 114.0-130.0 DMSO. 94.7%
Insoluble: hexano, (112.08 mg).
C17H16CuN20s pentano y éter.
391.03
En agua de descompone
/(;CN/\(\NT:L Soluble: DMSO, THF
HO o0-cu2-cu-0 OH Sélido cristalino Insoluble: hexano,
o O de color azul 173.0-182.2 pentano y éter. 96.09%
Y (148.93 mg).

C19H1QCU2N207
511.97

En agua de descompone
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Resultados y discusion
del ligante

3.2.1 Resonancia Magnética Nuclear

El ligante tipo base de Schiff, fue caracterizado en disolucién por medio de

Resonancia Magnética Nuclear (RMN) utilizando como disolvente DMSO-d6. En la
Figura 1, se observa el Espectro de RMN de "H.

8()H
Hs X =
N N
Hg
OH OH

OH OH
" I
H7
H3
H6
H5
H8
H9 DMSO
) J L
) S Y
e S ®© o
L5 i4 i3 iz 11 10 9 8 7 6 5 4
PPmM

Figura 1: Espectro de RMN de 'H del ligante tipo base de Schiff, en DMSO-d6 a
300 MHz y 25°C.
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En el espectro se pueden observar 6 sefales diferentes:

1

A 68.29 ppm se observa una sefal simple que integra para dos hidrogenos
perteneciente al H7 (la cual se le asignara al hidrogeno de la imina).

A 67.18 ppm se observa una sefal doble que integra para dos hidrégenos,
cuya constante de acoplamiento es 3Jne-+s = 8.5 Hz perteneciente al H6.

A 6§ 6.25 ppm se observa una sefal doble de dobles que integra para dos
hidrégenos, cuya constante de acoplamiento es 3Jns.Hs = 8.5 Hz y 3JHs.H3 = 2.2
Hz perteneciente al H5.

A 6 6.15 ppm se observa una sefal doble que integra para dos hidrégenos,
cuya constante de acoplamiento es “Jua-+s = 2.3 Hz perteneciente al H3.

A 6 3.90 ppm se observa una sefal doble que integra para un hidroégeno, cuya
constante de acoplamiento es *Jns-+o =12.3 Hz y *Jno-oH = 6.7 Hz perteneciente
al H9.

A 6 3.64 ppm se observa una sefal doble de dobles que integra para cuatro
hidrégenos, cuya constante de acoplamiento es 3Jns-Hs =12.5 Hz y 3Jns-on = 4.3

Hz perteneciente al H8.

Tabla 7: Desplazamientos quimicos para el espectro de RMN de 'H del ligante tipo
base de Schiff, en DMSO-d6 a 300 MHz y 25° C.

Compuesto o
#H J (Acoplamiento)
(ppm)
H7 829 | T
Ligante He 7.18 3Jhe-H5 = 8.5 Hz

Hs 6.25 3JHs-H6 = 8.5 HZ y 3JH5-H3 = 2.2 HZ

\N)\OF/\N/\/@\ Hs | 6.15 4Jnans = 2.3 Hz
OH " o o | Ho 3.90 4JHo-H8 =12.3 Hz y *JHo-0H = 6.7 Hz

Hs 3.64 3JHe-H9 =12.5 Hz y 3JHs.on= 4.3 Hz
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La asignacion inequivoca de las sefiales se realizé con base en el experimento de correlacion bidimensional 'H-'H COSY.

6 4 7 s OH 30
- 4.0
HO 4~ 2 OH HO OH s
r5.5
' g
- 6.0 =y
© L
f6'5
- o j7.0
j7.5
j8.0
W j8.5

8.5 8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5

Figura 2: Espectro de correlacion bidimensional 'H-'H COSY del ligante tipo base de Schiff, en DMSO-d6 a 300 MHz y
25°C.
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Hg H; Hyg
OH
Hs AN =
N N
Hog
OH OH OH OH
T H3
| s rr

j / / /
FJ ,_J J J
H7

H6

T
o

o o N
< Q «x
T T T T T T T T T T T T T T T T \N T T T T T T T T T =i T =i T
8.8 8.5 8.2 7.9 7.6 7.3 7.0 6.7 6.4 6.1
ppm

Figura 3: Ampliacion de la zona aromatica del espectro de RMN de 'H del ligante
tipo base de Schiff, en DMSO-d6 a 300 MHz y 25°C.
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Figura 4: Espectro de RMN de 3C-{'H} del ligante tipo base de Schiff, en DMSO-
d6 a75 MHz y 25°C.
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En el espectro se pueden observar 9 sefiales diferentes, en un intervalo de 5166 a
& 60 ppm, los cuales son de tipo sp?. La asignacion inequivoca de las sefales se
realizd con base en el experimento de correlacion bidimensional 'H-"3C{'H} HSQC
(Figura 5). Los desplazamientos y asignaciones de carbonos, se resumen en la
Tabla 8

Tabla 8: Desplazamientos quimicos para el espectro de RMN de 'H-13C{'H} del
ligante tipo base de Schiff, en DMSO-d6 a 300 MHz y 25°C.

Compuesto # Carbono O (ppm)

C2 166.02

. Cr 165.89

Ligante Ca 162.24

Co 133.62

64 L s QH C 111.21

NIV I T~ 1 .

j@f N"™ Nm Cs 106.83
HO" 4> 20OH HO OH Cs 102.83
Co 69.51

Cs 60.79
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H3
H6
JUL i
o /<<>/j
@ \g;/\/
6 1 7 8 OH
e
HO 4> 2OH HO OH
72 74 70 69 68 67 66 65 64 63 62 61
ppm

Figura 5: Espectro de correlacion bidimensional 'H-"3C{'H} HSQC del ligante tipo base de Schiff, en DMSO-d6 a 300

MHz y 25°C.
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3.2.2 Espectroscopia Ultravioleta-Visible.

Cuando se realiza el estudio por espectroscopia UV-Vis, para compuestos
organicos, las transiciones esperadas son del tipo n— z* o 7—» 7* debido a que
este tipo de transiciones requieren de una energia que conducen a picos en una
region espectral entre 700 a 200 nm. Para diferenciar entre las dos, un criterio de
seleccién es el valor de la absortividad molar, es decir: para las transiciones
n — 7+ los picos asociados a la excitacion son generalmente bajos y oscilan entre
10 y 100 Lecm'mol-', mientras que para la transicion 7 — 7*, los picos asociados a
la excitacion son mas intensos y aparecen en el intervalo de 1000 a 10000 Lcm-

Tmol15°,

Los espectros electrénicos correspondientes al ligante tipo base de Schiff
(Apéndice ), como era de esperarse, presentan dos bandas de absorcion en la zona
ultravioleta localizadas en el intervalo de 500 a 250 nm. (Figura 6)

La primera banda que aparece en la zona ultravioleta se observa a una 1 de 308
nm, se atribuye a una transicion =— w* del grupo C=N de la imina, mientras que la
otra banda que se ubica a una Ade 390 nm, se puede deber a una transicion

n —» 1+ correspondiente a uno de los anillos aromaticos. (Tabla 9).
Tabla 9: Bandas de absorcion en el ultravioleta-visible para el ligante tipo base de
Schiff. El valor que se encuentra entre paréntesis corresponde al coeficiente de

absortividad molar &( L mol' cm™).

Compuesto Zona A (nm); £( L mol' cm™)

Ligante ULTRAVIOLETA 308 (17517)

OH

SN (200 a 400 nm)
0H@;| ;pOH

390 (2685)
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Absorbancia

2
308 nm LIGANTE
1=[4.134 x 10-05 mol/L ] Disolvente: DMSO
2 =[4.725 x 10-05 /L .
[4.725x 10-05 mol/L ] Todas las Concentraciones
3 = [5.316 x 10-05 mol/L ]
15 4 = [5.906 x 10-05 mol/L ]
5 =[7.088 x 10-05 mol/L ] OH
AN =
6 = [8.269 x 10-05 mol/L ] N/\I/\N
——7=[9.451 x 10-05 mol/L ]
OH OH OH
——8=[8.138 x 10-04 mol/L ] OH
1
0.5
0
305 325 345 365 385 405 425 445 465 485

A [nm]

Figura 6: Coleccion de espectros de UV-Vis para el ligante tipo base de Schiff.
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3.2.3 Espectroscopia de Infrarrojo.

El espectro de infrarrojo (Figura 7) para el ligante se corrié en un intervalo de v=400

a 4000 cm™, dicho espectro fue analizado y estudiado con el fin de seleccionar las

bandas adecuadas que indiquen la presencia de grupos funcionales presentes en

el mismo. (Tabla 10).

Tabla 10: Frecuencias vibracionales de Infrarrojo (v en cm-', pastilla de KBr).

Infrarrojo
Compuesto
- - v(C-OH) | v(C-OH)
v(0-H) | v(C=N) | v(C=C) | v(C-N) aromatico | alifatica
Ligante
©/\NN/\N’© 3316 1640 1571 1500 1230 1109
OH OH OH OH

*Unidades en cm™!

El analisis de los espectros de IR para el ligante tipo base de Schiff se realiz6 el

analisis de mayor a menor frecuencia.

Para el Ligante se observan las siguientes bandas:

A v=3316 cm™' correspondiente al estiramiento del enlace O-H de un alcohol

libre.

A v=1640 cm' correspondiente al estiramiento del enlace C=N de una imina.

A v=15671 cm™' correspondiente a los dobles enlaces conjugados del anillo

aromatico.

A v=1500 cm™' correspondiente al estiramiento del enlace C-N de una imina.

A v=1230 cm' correspondiente al estiramiento del enlace C-OH aromatico

y a v=1109 cm' correspondiente al estiramiento del enlace C-OH alifatico.

Para el estudio de ligantes tipo bases de Schiff, es de suma importancia la banda
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vibracional ocasionada por el estiramiento del enlace C=N, puesto que es caracteristica de una imina, por tanto, el

observarla es un excelente indicio de que la imina se ha formado durante la reaccién.

100

90
3315.89
292297 —
245164 —

1
[22]
<

= 2
S v (O-H) B
@® <
N
£ 8 |8
a <
2R X

i
E| 0 o =
Iy e B
8 g8 8= %
© O’)X fe.e]
OH Sl
NN v(C=N) =
N N 8 5
3 @
8
OH OH OH OH =

v (C-N)

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Wavenumber cm-1

Figura 7: Espectro de Infrarrojo del ligante tipo base de Schiff. (Pastilla de KBr).
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3.2.4 Espectrometria de Masas.

(ESI: ionizacién por electroespray).

La caracterizacion de ligante tipo base de Schiff, por espectrometria de masas,

sugiere la obtencion de cada compuesto por el método ESI (ionizacion por

electroespray, por sus siglas en inglés). Esto se confirma al hacer comparaciones

con patrones isotdpicos calculados, los cuales coinciden con precision.

Intens.
x105

3.0

2.5

2.0

0.5

+MS, 0.0-2.0min #(2-177), 100%=267014|

0.0

OH
X =
/©\/\N/\l/\N/\/©\
331.1
OH OH OH OH
m/z = 330.1
OH
AN
OH OH iz =2100
2110
251.0 553.1 661.2
353.1
1519 t 3853 4203 4734 [L 605.4
101.0 . 725.2
N Ll bl lLuuLLmL
100 200 300 400 500 600 700 miz

Figura 8: Espectro de masas (ESI) del ligante tipo base de Schiff.

El espectro de masas de ligante tipo base de Schiff, presenta dos sefiales

sobresalientes:

e La primera, siendo el pico base del espectro tiene un valor de 331.1 m/z, la
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cual corresponde a la masa molecular tedrica calculada para el compuesto.
e La segunda, siendo un pico secundario del espectro tiene un valor de 211.0
m/z, la cual corresponde a la masa molecular de la formacion de la imina de
un solo extremo, mientras que del otro extremo se encuentra la amina
primaria (Figura 8).
Cabe resaltar que la intensidad de las sefales son notoriamente diferentes, teniendo
al pico base en mayor proporcion; con lo antes mencionado se puede inferir una alta

estabilidad y pureza del ligante sintetizado.

3.2.5 Analisis Elemental.

La reaccion de condensacion entre una amina primaria y un grupo carbonilo, del
tipo cetona o aldehido, ha permitido aislar de forma cuantitativa un ligante tipo base
de Schiff. Como se ve en la (tabla 11), los resultados obtenidos por analisis
elemental coinciden con el valor calculado previamente, lo cual sugiere en primera
instancia la obtencion del compuesto. Se cree que la variacion entre los porcentajes
calculados y encontrados se deben a posibles impurezas en el compuesto, como
es agua residual del etanol utilizado en el proceso de sintesis o por la presencia de

moléculas de disolvente ocluidas en la muestra.

Tabla 11: Analisis elemental para el ligante tipo base de Schiff.

Analisis elemental Analisis elemental
calculado Encontrado
Compuesto %C %H %N %C %H %N
Ligante
\/815\/ 61.81 5.49 8.48 60.95 5.80 7.94
N N
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Resultados y discusion
de los compuestos de Cu(ll)

3.3.1 Resonancia Paramagnética Electronica.

Ei ion Cu(ll) tienen un spin efectivo de s= +1/2 con un momento angular de spin mg
= +1/2, lo que conduce a un estado de spin doblemente degenerado que, en
presencia de un campo magnético se elimina, dicha diferencia de energia entre los
dos estados estara definida por la Ecuacion de Planck. Sin embargo, cuando se
trabaja con compuestos de coordinacion, la degeneracion se elimina por el campo
de los ligantes y el momento angular orbital es reducido para los estados

fundamentales de estos complejos?3.

En la practica, los espectros de EPR, se representan como la primera derivada de
las curvas de absorcion. En la figura 9 podemos encontrar las formas mayormente
adoptadas por los complejos de Cu(ll), las cuales son dependientes del entorno en

el que se encuentra el ion metalico.'®
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Isotépico Axial elongado Axial comprimido

Rémbico elongado Rémbico comprimido

Figura 9: Espectros de EPR obtenidos para diferentes complejos de Cu(ll)'2.

Al analizar los resultados, se encuentra que los espectros en solido a temperatura
ambiente, para el compuesto [1:1] tienen un comportamiento caracteristico de una
distorsion axial comprimida, esto se confirma al observar los valores de g, en los
cuales gL > g| = 2 (Figura 10). Mientras que para el compuesto [2:1] se observa un
comportamiento caracteristico de una distorsidon axial elongada, lo cual se puede
deducir al observar los valores de g, en los cuales g| > g+ > 2 (Figura 11), (Tabla
12).15

Respecto a los espectros de EPR en DMSO a 77 K, para el compuesto [1:1] se
observa un comportamiento caracteristico de tensor axial y la presencia de bandas
hiperfinas (Figura 12); de la misma forma para el compuesto [2:1] se observa un
comportamiento caracteristico de un tensor axial con la presencia de bandas
hiperfinas (Figura 13), (Tabla 12).
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NN
\Cu/
OH o— = 0 OH

Complejo de Cu(ll) [1:1]

Soélido

Temperatura Ambiente

F il encarme=: 16052002 TITLE: SACGACul:l omst JEH. ES-IFRITSITE
DATE: 30 I6AF0 11018 SAMPLE: Tezmb, solido, 5025 COMMENT: Dy, InAvad Morabesl Alspanden Sanches
b
AGTANIT, -Dgerosaa |
st ¥
224760 T WL£ES [T ITISS T
FRLAEALO 0 1] 1B 3 oo MO0 o T W1 7.5 . BT ABOCX SOOLILS| Witk 34« 0L | frmT) TOME COBATANT L o] MILASE D]
POWER:LOZ W] SWTEP TEMEEZjin]  ACCURE | AMPLITUISZ0 % 50 RECTEVER MOOE: b e

Figura 10: Espectro de EPR para el complejo de Cu(ll) [1:1], en sdlido a temperatura ambiente.
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Complejo de Cu(ll) [2:1]

HO O-Cu"Cu-0 OH

0 0 Temperatura Ambiente

If

Filename: Aeasure TITLE: SAGA-Cu2:1 JEOL ES-IPRITSTE
DATE: 20160926 14:07 SAMPLE: T=amb, solxdo, 3039 COMMENT: Dr. DAvid Morales/Alejandra Sanchez

a8 =

§ : BaR2392 | 32400139601
A4S, g-2nosa
e i i
Ngm fas 1) 4'4-"'3&1] mn—m['

FREQ 9501390 [Ghax) FIELD Clontand 73 000w 1] Wiah 40 x MnfnT) MOE PO W0 2 x 1T TIME CONSTANT O 1 jee]  PHASE Ofdeg)
FOWERS. 16 W] SWEEP TIME Mimim]  ACCUM: S AMPLITUDE: S8 x 10 RECEIVER MOOE 1a TEAP

Figura 11: Espectro de EPR para el complejo de Cu(ll) [2:1], en sdlido a temperatura ambiente.
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AATE 3806 WA e 18 80

NN
\Cu/
OH o— = 0 OH

Complejo de Cu(ll) [1:1]
Disolvente: DMSO
A 77 K Procesado

........ Smulado
184,087

)
218 Wo(mT)

[}
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Figura 12: Espectro de EPR para el complejo de Cu(ll) [1

:1], en DMSO a 77K.
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Complejo de Cu(ll) [2:1]

(:(N\/\OK\/N/I:L Disolvente: DMSO
HO">7"0-Cu~"Cu-0" 7 "OH

00 A 77 K Procesado

If

Folemrss 150577 Mok TTLE A g samdt e
DA TE 3WIR#38 Lhat LR | S s b L ST R

(Rl L]

Simulado |peselicsmmmspessoss ol ol bl gieosnsin ot osoumumd

[EE R

" ] ]
218 oy T 81 MRS [T 3701 T

Figura 13: Espectro de EPR para el complejo de Cu(ll) [2:1], en DMSO a 77 K.
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Tabla 12: Parametros EPR de los complejos de Cu(ll).

Parametros
Compuesto DMSO (77K) Sélido (t.a)
g| Al o g- AL oL G g g-
[1:1] 2.246 17.850 45000 | 2.049 1.3500 | 1.4500 | 5.020 2.0528 2.0525
[2:1] 2368 | 13.500 | 4.2000 | 2.069 | 0.6000 | 3.1000 | 533 | 2.0984 | 1.3969
[1:1] [2:1]
CINTM
O\AN/\V\N HO OCuOCu 0"~ OH
¢ 00
"~ OH T

*Unidades en mT

3.3.1.1 Determinacion del estado fundamental

Para determinar el estado fundamental de los complejos, fue necesario determinar
el parametro geométrico (G); para ello fue necesario utilizar los parametros g| y g+,

que fueron sustituidos en la siguiente ecuacion.

G=(9|-2)/(g+-2) Ecuacion 1

Para los complejos [1:1] y [2:1], los valores obtenidos se ubican dentro del intervalo
de (3.5-5.5), lo cual confirma que el estado fundamental para cada complejo
corresponde a (dx*y? )', lo que es coherente con los resultados de difraccion de
rayos X de monocristal que senalan una geometria alrededor del ion Cu(ll) de

cuadrado plano distorsionada.3% 3
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3.3.1.2 Determinacion del caracter covalente del enlace M-L.

Segun Nivelson y Neiman, el parametro g| tiene una delicada relacion con el grado
de covalencia de los enlaces metal-ligante, postulando que cuando g| > 2.3 el
entorno tiene un caracter i6nico, mientras que en valores donde 2.3 > g| los
entornos tienen un caracter covalente. En el caso del complejo [1:1], el valor de g
es menor a 2.3, lo que indica un caracter mayormente covalente del enlace metal-
ligante, mientras que para el complejo [2:1] el valor de g| es mayor a 2.3, por lo que

se espera un caracter mayormente iénico en los enlaces metal- ligante.'®

Para confirmar ello, los parametros de EPR g|, gty A| y Edad ( energia de la banda
correspondiente a la transicién d-d, del espectro electrénico en disolucion de
DMSO), seran de gran ayuda para calcular los parametros o, 5’y »°, que son una
medida del grado de covalencia de los enlaces c en el plano, = en el plano y = fuera

del plano respectivamente. (Tabla 13)

El valor del parametro de enlace o? se calcula mediante la siguiente ecuacion:30 3

’=A|/0.0036 + (g —2.0023) + (3/7 (gL - 2.0023)) + 0.04 Ecuacion 2

Los factores de reduccién orbital K| = a?f°? y KL= a?y? , se calcularon utilizando

las siguientes expresiones:

Kj= (9] — 2.0023) Ead / (8%0) Ecuacion 3
Ki= (gL —2.0023) Edd / (2h0) Ecuacion 4

siendo Asla contante de acoplamiento spin-6rbital, con un valor de 828 cm™' para el

sistema Cu(ll).3
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Tabla 13: Parametros de covalencia y de reduccién orbital de los complejos de
Cu(ll).
Complejo a iz 4 K| K

[1:1]

N/\l/\N 0.7995 | 0.9645 | 0.8455 | 0.7711 | 0.6760
Cu\

OH

[2:1]

LN T
HO OCuOCuo OH 0.8092 | 1.1397 | 0.9735|0.9223 | 0.7878

00

i

De acuerdo con Hathaway: 30 3
e Para enlaces c puros: K| = KL= 0.77
e Paraenlaces n en el plano: K| < KL

e Para enlaces = fuera del plano: K| > Kt

Partiendo de ese postulado se dice que para el complejo [1:1] existe la presencia
de enlaces zfuera del plano, lo cual se confirma con los parametros de covalencia
o Py ¥ los cuales son menores de 1.0 en todos los casos (siendo 1.0, el valor
esperado para un caracter idnico puro y decreciendo conforme aumenta el grado de

covalencia).3% 31

En el caso del complejo [2:1] se observa que el entorno que rodea al ion metalico
predominantemente es idnico, primero se debe a que el valor de g| que es mayor a
2.3 y porque al calcular los parametros de covalencia oy )’ no todos son

menores a 1.0, siendo #° mayor a 1.0.
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3.3.2 Espectroscopia Ultravioleta-Visible.

Los espectros electronicos correspondientes a los complejos de Cu(ll) (Apéndice 1)
como era de esperarse son muy parecidos, debido a la similitud estructural de los
compuestos. Dichos compuestos tienen un comportamiento tipico de un compuesto
de coordinacion tetracoordinado, con una geometria cuadrado plana.
Tedricamente para el caso de Cu(ll), de acuerdo a la geometria de un cuadrado
plano distorsionado se espera la presencia de tres bandas transicionales:
[(d2%)"] «— [(:%*)"], [(dxy)'T*+— [(&A)Ty [(dy2)'], [(dx?)'] *+—— [(dy?)'].

[(dyz)'] [*]

Tog . [(dx2)'] %
o JIRREN [(dxy)"]  Iexy)
! (N [(dz2)"]
\\ 2E ’///
—— 2,,2)1 2,,2\1
e l@AAT Xy
Octaédrico Plano cuadrado Plano cuadrado

distorsionado

Figura 14: Diagrama de niveles de energia del Cu(ll)para una geometria
octaédrica, cuadrada plano y cuadrada plana distorsionada. Nota: (*) los niveles

energéticos podrian intercambiarse.

Al obtener los espectros de absorcidon, se confirma obteniendo tres bandas de
absorcion, localizadas en un intervalo de 900-250 nm.

Como su nombre lo dice, el espectro de UV-Vis se compone de dos zonas: la
ultravioleta que va de 4 200 a 400 nm y la visible que va de 4 400 a 800 nm.
Partiendo de ello, el entendimiento de los espectros obtenidos sera de mayor
facilidad.
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Absorbancia

15

0.5

1 =[8.694 x10-06 mol/L
2 =[2.173 x10-05 mol/L
3 =[3.043 x10-05 mol/L

]
]
]
———4=[3.912 x10-05 mol/L ]
=5 =[4.347 x10-05 mol/L ]
——6=[5.651 x10-05 mol/L ]
——7=1[6.955 x10-05 mol/L ]

]

— 8 =[8.694 x10-05 mol/L

Complejo de Cu (Il) 1:1
Disolvente: DMSO

Todas las Concentraciones

NN
Cf el
OH o— = 0 OH

290 340 390
A [nm]

Figura 15: Coleccion de espectros de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:

440 490

1], en la zona del ultravioleta.
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Absorbancia

2 1 =[9.766 x10-06 mol/L ]

2 =[1.953 x10-05 mol/L ]
290 nm
3 =[2.929 x10-05 mol/L]

—— 4 =[3.906 x10-05 mol/L ]

——5=1[4.883 x10-05 mol/L ]

1.5 =6 = [6.348 x10-05 mol/L ]

357 nm =7 =[7.812 x10-05 mol/L]

——8=1[9.766 x10-05 mol/L ]

0.5

293 343 393
A [nm]

Complejo de Cu (ll) 2:1
Disolvente: DMSO

Todas las concentraciones

\N/\(\N/
\ 0./
HO O-Cu " Cu-O OH
o O

T

443 493

Figura 16: Coleccion de espectros de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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En la zona ultravioleta se observan dos bandas; la primera que para el complejo
[1:1] aparece a una A de 291nm (Figura 15) y para el complejo [2:1] aparece a una
Ade 290nm (Figura 16), se atribuye a una transicion =—» z*dentro del ligante,
mientras que la segunda banda que para el complejo [1:1] aparece a una A de 353
nm y para el complejo [2:1] aparece a una A de 357 nm, por su gran intensidad y
energia puede ser asignada a la trasferencia de carga del metal al ligante,
provocada por la excitacion de un electrén de un orbital dn del metal a un orbital

dz*del ligante (Tabla 14).

Tabla 14: Bandas de absorcion en el ultravioleta-visible para los complejos de
Cu(ll). El valor que se encuentra entre paréntesis corresponde al coeficiente de

absortividad molar £ ( Lmol' cm™).

Compuesto Zona A (nm); £( L mol' cm™)
[1:1] Ultravioleta 291 (23982)
K;CNMN (200 a 400 nm) 353 (12238)
CU\ OH Visible
617 (194)
(400 a 800 nm)
[2:1]
Ultravioleta 290 (20348)
/(:?N/\(\WI:L (200 a 400 nm) 357 (12298)
HO o- Cu ‘Cu-0 OH
o_0o Visible
T 649 (366)

(400 a 800 nm)

En la zona visible se observa una banda a una 1 de 617 nm para el complejo [1:1]
yauna A de 649 nm para el complejo [2:1], la cual sin duda alguna se atribuye a la
transicion d-d de un orbital t2g a un orbital eg por el electron desapareado del metal;
esto se afirma ya que segun la literatura para una geometria cuadrada plana las
posiciones de las bandas de una transicién d-d se ubican en el intervalo de 4 =130
—200 cm™.
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Dicha banda es de gran relevancia para los compuestos de coordinacion, ya que es
la causante de su color; sin embargo, casi siempre suele ser de muy baja intensidad
comparada con las de mayor energia pertenecientes a la zona ultravioleta, razén
por la cual se decidio trabajar a una concentracion mayor, (Tabla 14). Al normalizar
la concentracion intermedia para los dos complejos, es de gran importancia
puntualizar que notoriamente tenemos dos longitudes de onda diferentes a pesar

de que los dos compuestos tienen el mismo centro metalico (Grafico 1).

1.8
6 [ 1:1]
[2.562 x10°03 M]
1.4
12 617 nm — [21]
649 nm [1.626 x10703 M]
1
0.8
0.6
0.4
0.2
0
450 500 550 600 650 00 750 800 850 900 950
}\fnm]

Grafica 1: Espectro de Absorcion normalizado para la zona visibles, para los

complejos de Cu(ll).

En el caso del complejo [1:1] la banda de absorcion aparece en, una 4 =617nm
absorbiendo en el naranja y por ende emite en el azul- verdoso (Figura 17); en el
caso del complejo [2:1] la banda de absorcion aparece a una A =649 nm
absorbiendo en el rojo y por ende emite en el verde- azulado (Figura 18). Para los

dos casos, concuerda perfectamente con el color de cada compuesto.
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Absorbancia

0.9

0.8
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0.5

0.4

0.3
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0.1

500

550

617 nm

600

650

700
A [nm]

Complejo de Cu(ll) 1:1
Disolvente: DMSO

Todas las Concentraciones

™ ()}* =
NN
\\\\(:u///
OH o— = o OH

1 =[1.708 x10-03 mol/L ]
——2=[2.135x10-03 mol/L ]
——3=[2.562 x10-03 mol/L ]
——— 4 =[3.416 x10-03 mol/L]

——5=1[4.270 x10-03 mol/L]

750 800 850 900

Figura 17: Coleccion de espectros de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del visible.
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Absorbancia

0.9

0.8

0.7

0.6

0.5

0.4
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0.1

500

Complejo de Cu(ll) 2:1
649 nm Disolvente: DMSO

Todas las concentraciones

g N/\I/\N =
N O
HO O-Cu " Cu-O OH

O O

Y

1=[1.084 x10-03 mol/L ]
——2 =[1.355 x10-03 mol/L ]
——3=[1.626 x10-03 mol/L ]
=4 =[2.168 x10-03 mol/L]

——5=1[2.710 x10-03 mol/L]

550 600 650 700 750 800 850 900
A [nm]

Figura 18: Coleccién de espectros de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del visible.
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3.3.3 Susceptibilidad Magnética.

Para los compuestos de coordinacidon de Cu(ll) se midié la susceptibilidad
magnética, la susceptibilidad molar (corregida por las contribuciones diamagnéticas
por medio de las contantes de Pascal)'®, y el momento magnético efectivo a

temperatura ambiente (Tabla 15).

Tabla 15: Comportamiento magnético de compuestos de coordinacién de Cu(ll) a
25°C, donde yg=Susceptibilidad por gramo, ym= Susceptibilidad Molar y'm=

Susceptibilidad molar corregida y pef’= momento magnético efectivo.

Xo A Am’ Herr (MB)
Compuesto
(cm’g”) (cm®mol™) (cm®mol™) Encontrada
[1:1] 1.79
OH 4.0401x10° 1.5798x102 1.7287x102 (1e)
oSy
Cu/
OH o— o OH
[2:1]
~ = -5 1.6280x102 1.9798x102 1.98
HOOQ%/}CN/D\ 3.7659x10
-Cu""'Cu-0 OH 1 e-)
OTO (

Finalmente, el determinar el momento magnético es de gran ayuda, ya que con
dicho parametro se puede afirmar que en los complejos sintetizados; es decir, [1:1]

y [2:1], existen atomos de cobre con electrones desapareados.

En la Tabla 15 se observa que para el compuesto [1:1] el momento magnético
obtenido segun el método de Gouy corresponde a 1.79 MB, mientras que para el
compuesto [2:1] es de 1.98 MB, lo cual nos indica que los dos compuestos tienen
un electron desapareado. Con ello, se confirma que la configuracion electrénica

para el metal es d° (t2g® eg 2), haciendo posible la existencia de un Unico término
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espectral (D), lo cual corresponde perfectamente con el estado de oxidacion del

centro metalico (Il).

3.3.4 Espectroscopia de Infrarrojo.

Los espectros de infrarrojo (Figura 19 y 20) de los complejos de Cu(ll) se corrieron
en un intervalo de 1v=400 a 4000 cm', dichos espectros fueron analizados y
estudiados con el fin de seleccionar las bandas adecuadas que indiquen la

existencia de grupos funcionales presentes en cada compuesto sintetizados (Tabla
16).

Tabla 16: Frecuencias vibracionales de infrarrojo (v en cm™', pastilla de KBr).

Infrarrojo

Compuesto i i
0(OH) | 0(C=N) | 0(€=C) | v(CN) | romich | aifatica

[1:1]

~Na

Q?\N/@’LN/ 3050 1604 1561 1489 1224 986
OH o— "o OH

[2:1]

S N/Y\N 2
HOO\AO_C\\U,OC{,_Q@OH 3085 1602 1554 1487 1222 985

o O

i

*Unidades en cm™!

El andlisis de los espectros de IR para los complejos de Cu(ll) se realiz6 el analisis
de mayor a menor frecuencia.
Para el complejo [1:1] se observan las siguientes bandas:
e A v=3458cm-" correspondiente al estiramiento del enlace O-H de un alcohol
secundario.
e A v=3050 cm™' correspondiente al estiramiento del enlace O-H de un alcohol.

e A v=1604 cm™' correspondiente al estiramiento del enlace C=N de una imina.
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e A v=1561 cm™' correspondiente a los dobles enlaces conjugados del anillo
aromatico.

e A v=1489 cm™ correspondiente al estiramiento del enlace C-N de una imina.

e A v=1224 cm™' correspondiente al estiramiento del enlace C-OH aromatico y

a v=986 cm"! correspondiente al estiramiento del enlace C-OH alifatico.

Para el complejo [2:1] se observan las siguientes bandas:
e A v=3085 cm™ correspondiente al estiramiento del enlace O-H de un alcohol.
e A v=1602 cm-' correspondiente al estiramiento del enlace C=N de una imina.
e A v=1554 cm correspondiente a los dobles enlaces conjugados del anillo
aromatico
e A v=1487 cm™ correspondiente al estiramiento del enlace C-N de una imina.
e A v=1222 cm' correspondiente al estiramiento del enlace C-OH aromatico y

a v=985 cm" correspondiente al estiramiento del enlace C-OH alifatico.

Cabe resaltar que, para el estudio de los compuestos sintetizados, la banda
vibracional ocasionada por el estiramiento del enlace C=N es de suma importancia,
ya que es caracteristica de las bases de Schiff; por tanto, el observarla sera un
excelente indicio de que la imina se ha formado durante la reaccion. Al observar la
frecuencia a la que aparece dicha banda en el ligante (Tabla 16) se muestra la
banda de vibracién v (C=N) aproximadamente a una v de 1638 cm!; sin embargo,
para el complejo [1:1] dicha banda vibracional la observamos a una v de 1604 cm™’
mientras que para el complejo [2:1] la observamos a una v de 1602 cm™. Al
comparar los valores es claro que existe un pequefio desplazamiento a frecuencias
menores debido a la formacion del enlace imina-metal, haciendo asi que las bandas
vibracionales correspondientes al enlace C=C y C-N sufran el mismo fenémeno.
Dicho fendmeno, se ve mas evidente, al aumentar el numero de centros metalicos

presentes en el compuesto de coordinacion.
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Figura 19: Espectro de Infrarrojo del complejo de Cu(ll) [1:1]. (Pastilla de KBr).
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3.3.5 Espectrometria de masas.

(ESI: ionizacién por electroespray).

La caracterizacion de los compuestos de coordinacién de Cu(ll) por espectrometria

de masas, sugiere la obtencion de cada compuesto por el método ESI. Esto se

confirma al hacer comparaciones con patrones isotopicos calculados, los cuales

coinciden con precision.

Complejo de Cu(ll) [1:1]

Intens.
x105

1.25

1.004

0.757

0.50

OH

0.25

NVN
___——(;u \\
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| T

4140

OH

OH
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N/\‘/\N
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OHJ)
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849.4
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ONa
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761.4
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Figura 21: Espectro de Masas (ESI) del complejo de Cu(ll) [1:1].

El espectro de masas de complejo de Cu(ll) [1:1],

sobresalientes:

200 300

400

600

700

800 400 miz

presenta tres sefales

e La primera, un valor de 391.0 m/z, corresponde a la masa molar tedrica
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calculada para el compuesto mononuclear.

e La segunda, siendo el pico base del espectro tiene un valor de 414 m/z,
corresponde a la masa molar tedrica calculada para el compuesto en
presencia de un ion de sodio enlazado a un oxigeno terminal, derivada de la
columna donde se realiza la técnica de caracterizacion.

e La tercera, siendo un pico secundario del espectro tiene un valor de 806.9
m/z, corresponde a la masa molar de la formacion del complejo mononuclear,
enlazado a dos ligantes como se muestra en la Figura 21. De la misma forma

iones de sodio son enlazadas a los oxigenos terminales.

Complejo de Cu(ll) [2:1]

intens WS, 0.0-1 Omin #(2-75), 100%=59658
e 5349 in #2-T8

\N/\(\N/

o- Cu Cu (0] ONa

e
NN E

Na 'C((;Cu Cu/0j©\0Na

m/z = 533.9 §< >§

612.9

m/z=611.9

4734 551.4
2389 1
aps g 4294
4
% 271.8 3989 3500 8493 o3
0 _A-l‘l—.-.h-l.\_‘\._h-L‘. | S 8
200 300 400 500 600

700 800 miz

Figura 22: Espectro de Masas (ESI) del complejo de Cu(ll) [2:1].

El espectro de masas de complejo de Cu(ll) [2:1], presenta dos sefales
sobresalientes:
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La primera, siendo el pico base del espectro tiene un valor de 534.9 m/z,

corresponde a la masa molar teorica calculada para el compuesto en

presencia de dos iones de sodio enlazado a un oxigeno terminal, derivada

de la columna donde se realiza la técnica de caracterizacion.

La segunda, siendo un pico secundario del espectro tiene un valor de 612.9

m/z, corresponde a la masa molar de la formacién del complejo dinuclear,

enlazado a dos iones de acetatos, derivados de la sintesis, como se muestra

en la Figura 22. De la misma forma iones de sodio son enlazadas a los

oxigenos terminales.

3.3.6 Analisis Elemental.

La reaccion del ligante tipo base de Schiff con la sal de Cu(ll) a diferentes

proporciones estequiométricas, ha permitido aislar de forma cuantitativa dos

productos diferentes de Cu(ll). Como se ve en la Tabla 17, los resultados obtenidos

por analisis elemental coinciden con el valor calculado previamente, lo cual sugiere

a primera instancia la obtencion de los compuestos. Se cree que la variacion entre

los porcentajes calculados y encontrados se deben a posibles impurezas en el

compuesto; como es agua residual del etanol utilizado en el proceso de sintesis o

por la presencia de moléculas de disolvente ocluidas en la muestra.

Tabla 17: Analisis Elemental para los complejos de Cu(ll) sintetizados.

Analisis Elemental Encontrado

Compuesto (Tedricos)
%C %H %N
[1:1]
OH 4r.27 4.60 6.32
O?\NQC?N/ (47.72) (4.71) (6.55)
OH o— o OH
[2:1]
[ :[ SN N7 42.70 4.42 4.40
HO O-QU'O‘c{:-DQOH (42.79) (5.69) (4.16)
OTO
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3.3.7 Difraccion de rayos X.

La estructura cristalina de los complejos [1:1] y [ 2:1] se pudo obtener por difraccién
de rayos-X de monocristal; con ello fue posible caracterizar inequivocamente los
compuestos sintetizados al utilizar diferentes estequiometrias de reaccién. Los

datos cristalograficos se encuentran resumidos en la tabla 18.

Tabla 18: Datos cristalograficos para los complejos de Cu(ll).

[1:1] [2:1]
©\/\ cu/\/j@\ 210 HO/Qf;F‘::\;;;:/O\/@\OH P
Y

Formula C17H16CuN20s5, 2(H20) C21H26Cu2N209
Masa molar (g/mol) 427.89 577.52
Sistema cristalino monoclinico Monoclinico
Grupo espacial P21/n P21/n
a (A) 8.1325(2) 8.3066(4)
a (A) 17.9110(5) 12.2901(6)
a (A) 11.7983(4) 21.7106(10)
a(°) 90 90
B(°) 93.703(2) 90.513(2)
7 (°) 90 90
V (A3) 1714.97(9) 2216.32(18)
z 4 4
p (g/cm?) 1.657 1.731
MoKa (mm-1) 1.319 1.976
F (000) 884 1184
Temperatura (K) 150 150
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3.3.7.1 Analisis estructural del compuesto [1:1]

El compuesto [1:1] mononuclear de Cu(ll), cristalizd6 en un sistema monoclinico y
grupo espacial P21/n. El compuesto se obtuvo como un dihidrato con una molécula
del complejo y dos moléculas de agua por unidad asimétrica. El atomo central se
presenta tetracoordinado con una geometria de cuadrado plano ligeramente
distorsionada, con los cuatro sitios de coordinacion ocupados por el ligante a través
de los atomos O1 y O3 provenientes de los fenolatos, y los atomos N1 y N2

provenientes de los grupos imina (Figura 23).

Figura 23: Estructura molecular del compuesto mononuclear de Cu(ll).

El ligante coordina al metal como un especie tetradentado formando tres anillos de
seis miembros con valores de angulos de mordida de 93.31(13), 91.0(2) y 94.6(2)°
para O1-Cu1-N1, O3-Cu1-N2 y N1-Cu1-N2, respectivamente. Las distancias Cu-O
presentan valores de 1.921(3) y 1.932(3) A, mientras que las distancias Cu-N
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presentan valores de 1.977(3) y 1.976(8) A. La estructura molecular (Figura 20) nos
muestra la presencia de tres grupos hidroxilo (O4, O2, O5) en el complejo y de dos
moléculas de agua (06, O7); por lo tanto, es de esperar que el arreglo estructural

esté dirigido principalmente por enlaces de hidrogeno del tipo O-H---O.

Tabla 19: Valores de distancias y angulos de la esfera de coordinacion de Cu(ll).

La representacion de elipsoides se muestra a 50% de probabilidad.

Distancias de Angulos de enlace
enlace (A) (°)
Cu1-O1 1.921(3) 01-Cu1-03 80.72(12)
Cu1-03 1.932(3) 0O1-Cu1-N1 93.31(13)
Cu1-N1 1.977(3) 03-Cu1-N2 91.0(2)
Cu1-N2 1.976(8) N1-Cu1-N2 94.6(2)

Son identificados enlaces de hidrogeno entre las moléculas de agua (06, O7) con
los hidroxilos del anillo aromatico (02, O4), las interacciones formadas son O2-
H2---O7, O4-H4---06, 06-H6B---0O2 y O7-H7A---O4. Las moléculas de agua
también interactuan con los atomos O3 y O1 pertenecientes a los fenolatos unidos
al atomo de Cu(ll) [O6-H6A---O1, O7-H7B---O3]. Estas interacciones forman dos
anillos de doce miembros (ll, Il) como se muestra en la figura 24. El arreglo es
complementado por la presencia de una interaccion n-rt entre los anillos aromaticos
C1-C6 y C8-C13; la distancia medida entre los centroides es de 3.443(3) A. Los
ciclos se extienden a lo largo del eje a dando lugar a un arreglo lineal (Figura 24).
Los arreglos lineales se conectan por la interaccion O5-H5---O6 contribuyendo al

arreglo tridimensional.
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Cg(C8-C13)

Figura 24 a) Representacion de las interacciones O-H---O formando ciclos de 12
miembros, b) representacion de la interaccion n-n. Los atomos de hidrogeno que

no intervienen en las interacciones se omiten por claridad.
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Figura 25: Arreglo lineal generado por las interacciones O-H---O y n-n. Sélo se representan los atomos de hidrégeno que

intervienen en los enlaces de hidrégeno.
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En el arreglo cristalino también son identificadas dos interacciones del tipo C-H---O [C14-H14---O5, C16-H16---0O4], estas
interacciones se presentan entre moléculas vecinas del complejo metalico. La interaccién C14-H14---O5 genera un ciclo
de doce miembros entre dos moléculas del complejo, estos ciclos se conectan por la interaccién C16-H16---O4 dando lugar

a un arreglo laminar como se muestra en la figura 26. Los valores de las interacciones de enlace de hidrégeno son

resumidos en la Tabla 19.

Figura 26: Arreglo generado por las interacciones C-H---O en el compuesto mononuclear de Cu(ll).
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3.3.7.2 Analisis estructural del compuesto [2:1]

El compuesto [2:1] dinuclear de Cu(ll), cristaliz6 como solvato con dos moléculas
de metanol por una del complejo dimetalico en la unidad asimétrica. Cristalizé en un
sistema monoclinico y grupo espacial P21/n con cuatro unidades en la celda
unitaria. Los atomos de Cu(ll) son tetracoordinados con una geometria cuadrado
plana distorsionada (Figura 27); tres sitios de la esfera de coordinacién de cada
metal esta ocupada por dos atomos de oxigeno y un atomo de nitrdgeno
provenientes del ligante; el cuarto sitio es ocupado por un atomo de oxigeno del
ligante acetato (CH3COO-).

gﬁbOSI 029

L5 , C30

Figura 27: Estructura molecular del compuesto dinuclear de Cu(ll).

El ligante funciona como ligante pentadentado formando dos anillos de cinco
miembros [CUNCCO] y dos anillos de seis miembros [CUOCCCN] al coordinarse
con los centros metélicos de Cu(ll). Los anillos de cinco miembros son formados
con los nitrogenos de iminas (N4, N15) y el alcoxido (O1); este oxigeno funciona
como puente entre los metales con un angulo Cu1-O1-Cu2 de 131.41(12) A, y
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valores de enlace Cu-O de 1.904(2) y 1.910(2) A. Los anillos de seis miembros son
formados cuando el ligante quelata a los atomos de cobre a través de los nitrogenos
N4 y N15, y los oxigenos de los fenolatos (012, O23). El ligante acetato (026, 025)
esta funcionando como un ligante puente entre los atomos de cobre Cu1 y Cu2,
dando lugar a un anillo de seis miembros (Figura 27), con un angulo de apertura del
ligante acetato 026-C27-025 de 126.1(3)°. La distancia entre los atomos de cobre
d(Cu1-Cu2) es de 3.476 A, valor mayor a la suma de radios de van der Waals de
dichos nucleos (rdw=1.40 A, rdw=2.80 A).

Tabla 20: Valores de distancias y angulos mas significativos. La representaciéon de

elipsoides se muestra a 50% de probabilidad.

Distancias de Angulos de enlace
enlace (A) )
Cu1-O1 1.904(2) 023-Cu1-026 85.70(10)
Cu1-023 1.895(2) 0O1-Cu1-026 95.52(10)
Cu1-026 1.935(2) 023-Cu1-N15 93.93(11)
Cu1-N15 1.927(2) 0O1-Cu1-N15 84.85(10)
Cu2-0O1 1.910(2) 012-Cu2-025 85.74(9)
Cu2-012 1.913(2) O1-Cu2-N4 84.14(10)
Cu2-025 1.935(2) 01-Cu2-025 95.65(10)
Cu2-N4 1.932(3) 012-Cu2-N4 94.13(10)

Al igual que en el compuesto monuclear, en el compuesto dinuclear se presentan
grupos hidroxilo en el ligante y el disolvente, por lo tanto su arreglo cristalino se ve
dirigido por enlaces de hidrégeno O-H---O. Las moléculas dinucleares se unen entre
ellas utilizando como puente de unién las moléculas de metanol. Los hidroxilos
(013, O24) forman enlaces de hidrégeno con los oxigenos de metanol (029, O31)
[013-H13:--:031, 024-H24---029], y los hidroxilos (-OH) del metanol forman
enlaces de hidrégeno con los oxigenos (012, 023) del fenolato [029-H29---012,

031-H31---023] llevando formando un anillo de 16 miembros (I) segun se muestra
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en la Figura 28a. Los hidroxilos también forman interacciones con los oxigenos del
carboxilato (025, 026) [029-H29---025, O31-H31---026] formando ciclos de cuatro
miembros (Il, Ill) [CuOHO] junto con la interaccion del hidroxilo del metanol y el
fenolato. Adicionalmente se identifica la interaccion C28-H28A---0O13 que junto con
las interacciones O13-H13:--031 y O31-H31-:-O26 forman un anillo de 8 miembros
(IV). Estas interacciones llevan a arreglo linseales (Figura 28b). Los valores

geomeétricos de los enlaces de hidrogeno son mostrados en la Tabla 20.

a)

Figura 28: a) Interacciones de enlaces de hidrégeno, asi como los motivos que
generan; b) arreglo lineal generado por los enlaces de hidroégeno. Los hidrogenos

que no intervienen en las interacciones son omitidos.
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Los arreglos lineales se conectan por las interacciones entre los ciclos formando interacciones del tipo n-rn. Se identifican
cuatro interacciones principales con distancias entre 3.542 y 3.899A A. Las cuales estan resumidas en la figura 29a, al
extenderse las interacciones entre los anillos se observa la formacidén de un arreglo lineal (Figura 29), que al combinarse

con el arreglo de enlaces de hidrégeno dan lugar al arreglo tridimensional.

Cy(l) | CaW) | d(Cg-Cg) (A)
Cu101C2C14N15 Cu2012C7C6C5N4 3.630
Cu101Cu2025C27026 | C6-C11 3.542
Cu1023C18C17C16N15 | C6-C11 3.680
Cu2012C7C6C5N4 Cu2012C7C6C5N4 3.899
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b)

Figura 29: a) Resumen de las interacciones de tipo n-r, b) arreglo lineal generado por estas interacciones. Los atomos

de hidrégeno se omiten por claridad.
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Tabla 21: Valores geométricos de los enlaces de hidrogeno.

[1:1]

D-H-A D-H (A) H-—A (A) D-A (A) ZDHA (°)
02-H2---07 0.83(4) 1.80(4) 2.625(5) 168
04-H4---06 0.84(4) 1.83(3) 2.649(4) 165
06-H6A---01 0.84(3) 1.92(4) 2.740(4) 169
06-H6B---02 0.34(15) 2.15(2) 2.910(5) 153
O7-H7A---04 0.84(3) 2.03(3) 2.810(5) 156
O7-H7B---03 0.83(4) 1.94(4) 2.761(4) 168
05-H5---06 0.84 1.96 2.783(19) 166
C14-H14---05 0.95 2.44 3.364(18) 165
C16-H16---04 1.00 2.54 3.342(11) 137
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Tabla 22: Valores geométricos de los enlaces de hidrogeno.

[2:1]

D-H-A D-H (A) H-—A (A) D-A (A) ZDHA (°)
013-H13---031 0.87(4) 1.86(4) 2.714(3) 169(4)
024-H24---029 0.88(5) 1.79(4) 2.659(4) 172(4)
029-H29---012 0.85(2) 1.945(18) 2.747(3) 157(4)
029-H29---025 0.85(2) 2.51(4) 3.121(4) 130(3)
031-H31---023 0.84(4) 1.95(4) 2.737(4) 156(3)
031-H31---026 0.84(4) 2.53(3) 3.152(4) 132(3)
C28-H28A---013 0.98 2.43 3.305(4) 149
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Capitulo IV Evaluacion Citotoxica.

Evaluacion Citotoxica

La evaluacion de la citotoxicidad contra lineas celulares de cancer humano, se llevo

a cabo para el ligante tipo base de Schiff y los compuestos de coordinacion de Cu(ll).
Dicha prueba fue divida en dos fases:

e Primero se realiz6 una proyeccion general del porcentaje de inhibicién de

crecimiento celular a una concentracion de 50 mM (Tabla 23), frente a
diversas lineas celulares como:

e U251= glia de sistema nervioso central.

e K562= leucemia
e HCT-15= colon

e MCF-7= mama

e SKLU-1= pulmon.

Tabla 23: Porcentaje de inhibicion determinado para seis lineas celulares de cancer,

para el ligante tipo base de Schiff y los complejos de Cu(ll) sintetizados.

Compuesto U251 K562 HCT-15 MCF-7 SKLU-1

Ligante

AP 18.27 0 8.6 56.9 78.45 14.9
NN
OH% ;pOH

[1:1]

\Cu/
o— o OH

Q\ANN"“AN/ 0 0 0.9 20.37 30.87 0
OH

[2:1]

SNTYTONT 0 08.96 51.22 24.5 75.47 35
HOOQ-Qu'O“cﬁ—;D\OH

o_0O

i
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Grafico 2: Porcentaje de Inhibicion determinados para seis lineas celulares de

cancer, para el ligante tipo base de Schiff y los complejos de Cu(ll) sintetizados.

Al analizar los resultados, es evidente que la inhibicidon de los compuestos hacia

diversas lineas celulares en su mayoria es selectiva. (Grafico 2).

Con ello, se dijo que, el mayor porcentaje de inhibicion se presento en las siguientes

lineas:
1. Ligante: MCF-7 (78.45%)

2. Complejo [2:1]: MCF-7(75.47%), (98.96%) y K562 (51.22%)

Respecto al complejo [1:1], al presentar un porcentaje de inhibicidn muy bajo se

decidié no mandar ningun estudio de ICso.

e Tomando en consideracion estos resultados, se realizé la segunda faceta,
siendo la determinacion del ICso para los compuestos con mayor porcentaje

de inhibicién antes mencionados para las lineas celulares de mama, prostata

85



Capitulo IV

Evaluacién Citotoxica.

y leucemia obteniendo los resultados resumidos en la tabla 24. Para este

ensayo se utiliza el compuesto cis-platino como referencia.

Tabla 24: Valores de ICso determinados para células de cancer de PC-3= préstata,

K562= leucemia y MCF-7= mama. Referencia: Cis- platino. Nota: SA (Sin actividad).

Compuesto

K562

MCF-7

Ligante

X P~

OH
OH OH OH OH

9.90+0.9

SA

SA

[2:1]

\N/\/\N/
Ao V4
HO O-Cu” " Cu-O OH
o_0

T

34.73+£3.3

SA

23.16 £ 1.1

Cis- Platino

Cl,  .NHj

Yoty P t‘\“'
cl”” “SNH,

9.3

3.2

5.8

Finalmente, los resultados obtenidos, no muestran tendencia como se pensaba, es

decir; al aumentar el numero de centros metalicos, el poder de inhibicion de cada

complejo aumentara.

El ligante tiene una gran selectividad frente a la linea cancerigena de préstata

necesitando una muy pequena concentracion para que muestre actividad, casi tan

pequefia como la necesaria con cis-platino. Mientras que el complejo de Cu(ll) [2:1]

muestra gran actividad frente a las lineas cancerigenas de prostata y mama.

Es de relevancia mencionar que, a pesar de que estos valores corresponden a

citotoxicidad media, estudios recientes han demostrado que las pruebas in vivo

muestran mayor selectividad hacia las lineas cancerigenas antes mencionadas,

alcanzando un mayor avance en las pruebas a nivel de ensayos en clinica, todo

comparado con las pruebas in vitro. Razon por lo cual, el realizar ensayos in vivo,

al menos para el ligante tipo base de Schiff es una forma competitiva de trabajar

contra el cancer de préstata.
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Conclusiones

e Al sintetizar un ligante tipo base de base de Schiff, se logré6 comprobar la
reactividad de este tipo de compuestos frente a materias primas de Cu(ll).
Con ello; se sintetizaron dos complejos de Cu(ll) en diferentes proporciones
estequeométricas, obteniendo como producto final, compuestos de

coordinacioén: mononuclear y dinuclear.

e Se lograron caracterizar por diversas técnicas espectroscoépicas, el ligante
tipo base de Schiff y sus derivados metalicos. Para los complejos de Cu(ll)

fue posible la caracterizaron por difraccion de rayos X de monocristal.

e El ligante tipo base de Schiff fue reconocido como un agente multidentado,
ya que puede actuar como un agente tetradentado en compuestos
mononucleares cuyos enlaces presentan un caracter covalente en su
totalidad, y como un agente pentadentado en compuestos dinucleares cuyos

enlaces presentan un caracter mayormente ionico.

e Los compuestos de coordinacién de Cu(ll) sintetizados, a pesar de tener el
mismo ligante en su estructura, presentan diferentes propiedades
fisicoquimicas y biolégicas, las cuales van desde el color hasta su

comportamiento bioldgico frente a virus, bacterias, células cancerigenas, etc.

e Cabe mencionar, que el estudio del comportamiento del ligante y complejos
frente a pruebas bioldgicas en virus y/o bacterias, siguen en proceso. Ya que

presenta grandes expectativas, esto relacionado con la literatura.
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Se realizaron las pruebas de citotoxicidad, para los tres compuestos,
encontrando excelentes y selectivos resultados frente a lineas celulares
cancerigenas de mayor incidencia en México, lo cual los hace buenos
candidatos para posteriores experimentos, de manera particular hacia las

lineas cancerosas de mama, prostata y leucemia.

Se realizd la prueba de ICs0, para los complejos que presentaron mayor
actividad de inhibicion frente a células cancerigenas. Es de relevancia decir,
que el ligante tipo base de Schiff presenta una gran selectividad frente a la
linea cancerigena de prostata necesitando una muy pequefia concentracion
para que muestre actividad inhibitoria, casi tan pequefia como la necesaria
con cis-platino, razén por lo cual, el realizar ensayos in vivo, es una forma

competitiva de trabajar contra el cancer de prostata.
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Apéndice | Sintesis de compuestos.

Apéndice |

Sintesis del ligante tipo base de Schiff.

Para la obtencion del ligante tipo base de Schiff se hacen reaccionar 100 mg (0,7240
mmol) de 2,4-dihidroxibenzaldehido y 32.6238 mg (0,3620 mmol) de 1,3-
diaminopropano-2-ol en 25 mL de metanol. La mezcla se deja a reflujo durante 24
horas. Se deja enfriar para favorecer la precipitacion y asi secar a vacio el producto
final de color amarillo claro. Rend. 98,5% (137.02 mg).

P. des.: 190-192°C. RMN'H (400MHz, DMSO-d6, 5): 8.29 (s, H7), 7.18 (d, 3JHe-H5 =
8.5Hz, H6), 6.25 (dd, 3Jus-He = 8.5Hz y 3JHs-H3 = 2.2Hz, H5), 6.15 (d,*JH3-H5 = 2.3Hz,
H3), 3.90 (dd, *Jr9-He = 12.3Hz y *Jng-on = 2.6.7Hz, H9), 3.64 (dd, 3Jns.He= 12.5Hz y
3Jns-on=4.3Hz, H8) ppm. RMN'3C (75 MHz, DMSO-d6, §): 166.02 (C2), 165.89 (C7),
162.24 (C4), 133.62 (C6), 111.21 (C1), 106.83 (C5), 102.83 (C3), 69.51 (C9), 60.79
(C8) ppm. ESI (m/z): 331.1 [M+H]* (100%). IR (KBr) v: 3316 (O-H), 1640 (C=N),
1571 (C=C), 1500 (C-N), 1230 (C-OHaromatico), 1109 (C-OHaiitatico) cm™'. Anal. Calc
para C17H1sN20s; C, 61.81; H, 5.29; N,8.48. Encontrado: C, 60.95; H, 5.80; N,7.94.
UV-Vis A(nm)= 390 (2685), 308 (17517) Lmol'cm-".

Sintesis del complejo de Cu(ll) [1:1]

Para la del complejo de Cu(ll) [1:1] se hacen reaccionar 60.4377 mg (0.3027 mmol)
de Cu(CH3CO2)2:H20 y 100 mg (0.3027 mmol) del ligante tipo base de Schiff en 25
mL durante 2 horas a temperatura ambiente. Se evapora el disolvente a presion
reducida y se hacen lavados con 25 mL de éter y/o hexano, para obtener un sélido
de color verde. Rend.94.7 % /112.08 mg).

P. des.: 114-130°C. EPR (77K, DMSO): g||= 2.246, A|= 17.850, ¢|=4.500, gL =
2.049, AL=1.350, G=5.020. (t.a., DMSO): g|= 2.0528, gL=2.0525. ESI (m/z): 414.0
[M+H]* (100%). IR (KBr) v: 3050 (O-H), 1604 (C=N), 1561 (C=C), 1489 (C-N), 1224
(C-OHaromatico), 986 (C-OHaiitatico) cm™. Anal. Calc para C17H16CuN20s; C, 47.72; H,
4.71; N,6.55. Encontrado: C, 47.27; H, 4.60; N,6.32. UV-Vis A(nm)= 618 (194), 353
(12238), 291 (23982) Lmol-'cm'. Sucep. Mag. 1.79MB.
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Sintesis del complejo de Cu(ll) [2:1]

Para la del complejo de Cu(ll) [2:1] se hacen reaccionar 120.8754 mg (0.6054 mmol)
de Cu(CH3CO2)2-H20 y 100 mg (0.3027 mmol) del ligante tipo base de Schiff en 25
mL durante 2 horas a temperatura ambiente. Se deja enfriar para favorecer la
precipitacion y asi secar a vacio el producto final de color azul. Rend. 96.09% (148-
93 mg).

P. des.: 173-182.2°C. EPR (77K, DMSO): g|= 2.368, A|= 13.500, ¢||=4.200, g+ =
2.069, AL=0.600, G= 5.33. (t.a., DMSO): g||= 2.0984, gL = 1.3969. ESI (m/z): 534.9
[M+H]* (100%). IR (KBr) v: 3085 (O-H), 1602 (C=N), 1554 (C=C), 1487 (C-N), 1222
(C-OHaromatico), 985 (C-OHaiifatico) cm-'. Anal. Calc para C19H19Cu2N207; C, 42.79; H,
5.69; N,4.16. Encontrado: C, 42.70; H, 4.42; N, 4.40. UV-Vis A(nm)= 649 (366), 357
(12298), 290 (20348) Lmol'cm™. Sucep. Mag. 1.98MB.
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Figura 1a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 2a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 3a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 4a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 5a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 6a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 7a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 8a: Espectro de UV-Vis para el ligante base de Schiff, en la zona del ultravioleta.
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Figura 9a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 10a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 11a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 12a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 13a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 14a : Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 15a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 16a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 17a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del visible.
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Figura 18a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del visible.
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Figura 20a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del visible.
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Figura 19a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del visible.
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Figura 21a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [1:1], en la zona del visible.
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Figura 22a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 23a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 24a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 25a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 26a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 27a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 28a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 29a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del ultravioleta.
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Figura 30a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en |la zona del visible.
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Figura 31a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del visible.
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Figura 32a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del visible.
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Figura 33a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del visible.
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Figura 34a: Espectro de UV-Vis para el complejo de Cu(ll) [2:1], en la zona del visible.
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