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Resumen

En el presente trabajo se expone la sintesis y caracterizacion de ligantes tipo base de
Schiff, que se obtuvieron como producto de la reaccion del 2,4-dihidroxibenzaldehido y
una serie de aminoalcoholes derivados de etanolamina (Esquema 1). Que fueron
posteriormente empleados para la sintesis de compuestos de Sn(lV), utilizando
diclorodifenilestafio(lV) (Esquema 2).

La caracterizacién de estos compuestos se realizé por medio de diversas técnicas
como analisis elemental, Espectroscopia de IR, espectrometria de masas, difraccion de
rayos X de monocristal y RMN de 'H, '3C{'H}, COSY, HSQC y HMBC.

Los compuestos de estafio se sometieron a pruebas de citotoxicidad con el fin de

conocer su potencial como anticancerigenos.

R1

0 R1
, A 2
OH
HO OH OH HO OH

Esquema 1. Reaccidn general de sintesis de ligantes.
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Esquema 2. Reaccidn general de sintesis de compuestos de Sn.
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Capitulo 1 Introduccion

Los compuestos organometalicos de estafio han jugado un papel importante en la
historia de la ciencia, debido a su utilidad en el area industriall’l, bioquimical® y
farmacéutical®l, y por la variedad de métodos de preparacion y de la gran reactividad

que presentan con diferentes ligantes como las piridinas!* y las bases de Schiff(°l.

Los compuestos organoestannicos han sido utilizados en la industria como
estabilizadores de policloruro de vinilo (PVC)®, y como catalizadores para la
produccion de poliuretanol’!l y en las pinturas utilizadas para recubrimiento de barcos,

debido a que actiian como agentes antiincrustantes por sus propiedades biocidas!®l.

La actividad bioloégica de los compuestos organoestannicos es muy amplia, ya que
presentan actividad bactericidal®, antiinflamatorial'®l, antitumoral!l, fungicidal'? y han

presentado actividad citotoxica frente a algunas lineas celulares de cancer('310'4],

Asi como los compuestos de estafio presentan actividad bioldgica, los ligantes como
las iminas (también llamadas bases de Schiff), han llamado la atenciéon de los
investigadores debido a su facilidad de sintesis y la variedad que se puede obtener de

estos compuestos, simplemente haciendo una eleccion de los precursores!'sl.

Las bases de Schiff presentan actividad antibacterianal'®l, antiinflamatoria,

analgésical'’l, antiparasitarial'® y también estan presentes en pesticidas!'?l.

Ademas, destacan por su excelente desempefio como ligantes, ya que estan
presentes en diversos compuestos de coordinacion?2!l y organometalicos!??,

potenciando o cambiando las propiedades que poseen las bases de Schiff por si solas.

Dentro de los compuestos formados a partir de bases de Schiff, se encuentran
catalizadores con Pd(ll) que participan en reacciones de acoplamiento cruzado C-C tipo

Suzuki-Miyaural?®l, Heck!?* y Sonogashiral?! por mencionar algunos.
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2.1 Bases de Schiff

Las bases de Schiff; también llamadas iminas, fueron descritas por primera vez
por el quimico aleman Hugo Schiff en 186426, Este tipo de compuestos son el
producto de la reaccién de condensacion de una cetona o aldehido, con amoniaco

0 una amina primaria.

O + HN—R2 +— BzN—Rz + H,0
R1

Aldehido o Cetona Amina primaria o Amoniaco Base de Schiff

R1

Esquema 3. Reaccién general de sintesis de bases de Schiff.

En este tipo de reaccién se puede observar la formacion de un enlace C=N en
el lugar donde se encontraba el enlace C=0; este grupo es llamado imino o
azometinol?’l. Se puede observar que los grupos R de los precursores se

mantienen y pueden ser grupos alquilo o arilo.

En el esquema de reaccion (Esquema 3) se observa que durante la reaccién se
libera agua, esto puede provocar que la reaccién sea reversible, es decir, que el
producto se separe en sus precursores, por o que se recomienda utilizar algun
tipo de agente desecante (Na2SOs4, CaSOs o MgSO4) para mejorar los
rendimientos de las reacciones. También es comun que estas reacciones se lleven

acabo en presencia de un acido o base los cuales funcionan como catalizadores.

En catalisis acida, como primer paso se produce la protonacién del oxigeno del
carbonilo generando asi un centro electrofilico. La segunda etapa es la adicién
nucleofilica de la amina perdiendo ésta un protén y formando un intermediario
llamado carbinolamina, el cual es muy inestable, por lo que en seguida se lleva

acabo la tercera etapa, que es un equilibrio acido-base generando una pérdida de
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agua en la molécula. En la ultima etapa del mecanismo se desprotona la

carbinolamina y genera asi la imina correspondiente (Esquema 4).

Aldehido o Cetona

H H L .

Imina Carbinolamina

Esquema 4. Mecanismo de formacion de las bases de Schiff en medio acido.

2.2 Aplicaciones de las Bases de Schiff

Las iminas han cobrado gran importancia en los ultimos afos, por la gran cantidad
de usos que se les esta dando en diferentes campos de la quimica como la
analitica, bioquimica y quimica inorganica. También han tomado gran importancia
en el ambiente médico y farmacéutico, ya que estudios han revelado que
presentan actividad como antibacterianos!'®!, analgésicos!'’l, antiparasitarios!'®,
anticonvulsivos/?®l,  antituberculosos!?®, antioxidantes!®?, antidislipidémicos3'],
antidepresivos®?,  antivirales33,  antidiabéticos®*,  antihipertensivos® 'y

anticancerigenos®®! por mencionar algunos®’! usos (Figura 1).
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F )
m@ e oy

Antiparasitario

g Ch

Antibacteriano Pesticida

Figura 1. Ejemplos de compuestos tipo bases de Schiff.

Se ha observado que las bases de Schiff potencian sus efectos cuando se
coordinan a centros metalicos, por lo que este tipo de compuestos han resultado
de interés para su estudio catalitico en reacciones de acoplamiento cruzado de
Kumadal*® o Suzuki-Miyaural®*-4%(Figura 2) y biolégico como anticancerigenos!*'-

43(Figura 3).

Figura 2. Ejemplos de catalizadores derivados de bases de Schiff.
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Figura 3. Ejemplos de compuestos con actividad biolégica derivados de bases de Schiff.

2.3 Estano

El estano es un elemento del grupo 14 cuyo simbolo quimico es Sn, posee el
numero atémico 50 y un peso molar de 118.69 g/mol. Uno de sus usos mas
relevantes es el recubrimiento de envases de acero para conservar alimentos y
bebidas. Esta presente en aleaciones de gran utilidad en la vida actual como las
soldaduras, el bronce y peltre, pero sus usos no solo estan restringidos a la
metalurgia, ya que los compuestos de estafio son utilizados en la industria

agricolal*4, ceramical*! y de produccion de plasticos!#el.

El estafno se obtiene del mineral llamado casiterita, el cual esta compuesto de
SnOz2; dicho compuesto es un polvo de color blanco y es insoluble en disoluciones
acidas o alcalinas. Se utiliza como opacador de brillo y esta presente en ceramicos

de color rosa, amarillo y marrones.

El estafo y las sales inorganicas de estafio no son toxicos y son utilizadas en
productos de uso comun. Por ejemplo, el SnF2 es un compuesto utilizado en
pastas de dientes*’l y el SnCls es utilizado en la industria de perfumes!*® y

jabones; sin embargo uno de los usos mas comunes del SnCls es en la sintesis de
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compuestos organoestannicos, los cuales son toxicos para los seres vivos, de

diferentes formas.

2.4 Compuestos Organoestannicos

Los compuestos organometalicos de estafio presentan al menos un enlace C-Sn,
en el cual el estafo suele tener un estado de oxidacion de +1V; estos compuestos
tiene aplicaciones industriales, sobre todo los que tienen la formula quimica R4Sn,
R3sSnX, R2SnXz y RSnXs, en donde R es un grupo organico como puede ser
metilo, butilo, octilo o fenilo, mientras que X es un sustituyente inorganico que

comunmente suelen ser halogenuros, grupos hidroxilo, carboxilatos o tioles.

Los compuestos organoestannicos son altamente toxicos, por o que su uso es
restringido en gran cantidad de paises. Entre todos los compuestos
organometdlicos de estafio, los que son mas toxicos son los triorganicos*?, como
los compuestos de estario trietilicos%, los cuales son de las sustancias mas
toxicas para el ser humano. Sin embargo también estan los compuestos
tributilicos, los cuales afectan a los peces y hongos, mientras que los compuestos

trifenilicos son demasiado toxicos para el fitoplancton!®'l,

Aun con los efectos toxicos que presentan los compuestos organoestannicos,
han sido muy estudiados debido a las caracteristicas estructurales que presentan,
y las aplicaciones industriales y bioldgicas que se les pueden dar. El estudio de los
compuestos organoestannicos se debe a que funcionan como catalizadores en la
sintesis de poliuretanos!®?, biocidasl®® y en los ultimos afios ha aumentado su
investigacion por su actividad anticancerigenal®. Se ha observado que los
compuestos diorganoestannicos son los que presentan mejor actividad

anticancerigena (Figura 4).
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0
| |
R R
n/ n/
o/S \R O/S \R

R= n-But

Figura 4. Compuestos organoestannicos anticancerigenos.

De los compuestos de estafio que han presentado actividad anticancerigena,
son aquellos que poseen atomos donadores como N y O en su estructura, los que
han presentando mejores resultados. Dichos compuestos han sido comparados
contra cis-platino y han demostrado ser menos toxicos y con una efectividad muy
similarl®®l, Entre los compuestos organoestannicos que se han comparado contra
el cis-platino, resaltan los reportados por M. Gielen, C. Vanbellinghen, J. Gelan y
R. WillemDP®! (Figura 4), ya que estos compuestos poseen una efectividad mejor
que el cis-platino sobre las lineas celulares L1210 y P388, que corresponden a
leucemia de ratdon. Esta investigacion fue una de las que abrieron las puertas a los

compuestos organoestannicos como anticancerigenos.

Una de las peculiaridades de los compuestos organometalicos de estafo, es
que modificando las condiciones de reaccion, los ligantes utilizados y el disolvente,
se pueden obtener especies monoméricas, oligoméricas o poliméricas, lo que
afecta la geometria y las propiedades que presentan estos compuestos; esto se
expone en el articulo de S. K. Hadjikakou y N. Hadijiliadis®’l, en el cual nos
muestra como cambiando las condiciones de reaccion y utilizando el mismo
ligante y precursor de estafio, se obtuvieron siete compuestos diferentes (Figura 5)

y cambios en la actividad anticancerigena en diferentes lineas celulares.
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R 0
R1
. In—O \0 Rl—S”/\OTR m—:':_o/u\a
Rl/ \Rl R © R|1
(A) n=9,17,24 ® ©
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0 I R1 R1= 2-maleimidopropanoato
R
R >\ R1 R1 /<
0 0=
R A
07 S / \\ /

A Rl\ AN
d \Rl >:o Rl/ \ / \ !

DR

R R
(] G)

Figura 5. Compuestos organoestannicos sintetizados por Hadjikakou y Hadijiliadis.

2.5 Compuestos Organoestannicos con Ligantes Iminicos

Los compuestos de estaio(lV) que cuentan con un numero de coordinacién de
cinco, han sido de gran interés, ya que pueden formar complejos con ligantes
tridentados del tipo ONO, formando enlaces con esos atomos electrodonadores.
Aqui es donde las bases de Schiff sintetizadas a partir de aminoacidos y
aminoalcoholes entran en juego, debido a que en su estructura presentan esos

atomos electrodonadores.

Los compuestos organometalicos de estafio con ligantes tipo base de Schiff
tomaron una gran relevancia, cuando en 1992 Wang y su equipo de
colaboradores*'! desarrollaron una nueva forma de sintesis de compuestos de
Sn(lV) pentacoodinados, utilizando salicilaldehido y una serie de aminoacidos;
mientras que a través de la técnica de difraccion de rayos X de monocristal

lograron determinar la estructura de este tipo de compuestos (Figura 6).
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\N
| 0
N~
//S \ O
R? Rl
R=Me, Me,CHCH,, PhCH,, MeS(CH,),
R1=R2= n-But, Ph

Figura 6. Compuestos organoestannicos sintetizados por Wang y colaboradores.

O

En el afio 2001 el equipo de Pettinaril® dio un gran aporte a los compuestos de
organoestano con ligantes tipo base de Schiff, obtenidos a partir de la reaccién de
2-hidroxilanilina y salicilaldehido, y compuestos de cloruro de estafio. Como
resultado de estas reacciones se obtuvieron compuestos pentacoordinados que
presentan una geometria bipiramide trigonal (BPT) distorsionada, en la cual los
atomos de oxigeno del ligante se encuentran en las posiciones axiales, y el atomo
de nitrégeno junto con los grupos organicos unidos al atomo de estafio se

encuentran en las posiciones ecuatoriales (Figura 7).

|\{ /4

~\o

R R

R= Me, n-But, But, Vi o Ph

Figura 7. Compuestos organoestannicos sintetizados por Pettinari y colaboradores.

O
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Estos compuestos con atomos de oxigeno suelen interaccionar
intermolecularmente y formar dimeros de los compuestos, tal y como lo muestra la
investigacion de Reyes y colaboradores®®l, donde se muestran dimeros de los

compuestos sintetizados (Figura 8).

R
O-N
N=—
Ra
O——Sn R
Rg /
Sn-..__O
—\( R NO,
1
R=n-But, Ph

R1=0CH;, NEt,
Figura 8. Compuestos organoestannicos sintetizados por Reyes y colaboradores.

La investigacion de compuestos organoestannicos con ligantes tipo base de
Schiff, se incrementd gracias a estas y muchas otras investigaciones, por lo cual
se obtuvieron resultados de compuestos hexacoordinados y heptacoodinados,
esto debido a los cambios realizados en las condiciones de reaccién y en los
ligantes utilizados, ya que se demostré que este tipo de compuestos se obtenian
cuando se utilizaban ligantes tetradentados simétricos. Uno de los ejemplos de
este tipo de compuestos lo muestra la investigacion de Yearwood, Parkin y
Atwood®, quienes obtuvieron compuestos hexacoodinados con ligantes producto
de la reaccion entre 3,5-diterbutil-2-hidroxibenzaldehido y o-fenilendiamina en
relacion 2:1, y posteriormente agregar trietilamina y el triclorobutilestafio; el

disolvente utilizado en estas reacciones fue tolueno. El compuesto obtenido de

18




Capitulo 2 Antecedentes

esta reaccion se analizé por difraccion de rayos X y se determindé que su

estructura tenia una geometria octaédrica distorsionada (Figura 9).

Figura 9. Compuestos sintetizados por Yearwood y colaboradores.

Para la obtencion de los compuestos heptacoordinados se utilizan ligantes
pentadentados simétricos, y como precursores de estafio se suelen utilizar 6xidos
(R2Sn0O).

En un articulo del 2009 escrito por Gonzalez y colaboradores(®, se describe la
sintesis y caracterizacion de compuestos heptacoodinados de estafio, utilizando el
correspondiente ligante y Oxidos de estaiio en una mezcla de disolventes
Tolueno/Metanol, en wuna proporcion 4:1. Los compuestos obtenidos se
caracterizaron por espectroscopia IR sefalando las bandas de vibracion mas
importantes {C=N: viJ= 1565-1627 cm™'}; también se caracterizaron por RMN de
H, 13C {'H} y "°Sn, espectrometria de masas y rayos X. Gracias a esta Ultima
técnica se determind que la geometria estructural de estos compuestos
corresponde a una bipiramide pentagonal, en la que los atomos de nitrogeno y
oxigeno estan en posicion ecuatorial y las cadenas que presentan el enlace Sn-C

se encuentran en posicion axial (Figura 10).
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Figura 10. Compuesto sintetizado por Gonzalez y colaboradores.

2.6 Compuestos Organoestannicos Anticancerigenos

Una de las aplicaciones mas importantes de los compuestos organoestannicos es
como anticancerigenos, ya que muchos han resultado mas efectivos y menos
toéxicos para el ser humano que el cis-platino, como es el caso del compuesto
heptacoordinado mostrado anteriormente (Figura 10), el cual se prob6 en seis

lineas celulares cancerigenas humanas mostrando resultados muy favorables.

En los afos cincuenta se reportaron los primeros compuestos
organoestannicos con actividad anticancerigena, pero en los ultimos afios, debido
al incremento exponencial de los casos de cancer, el numero de investigaciones
de estos compuestos como otra alternativa de tratamiento se ha incrementado

considerablemente.

Uno de los investigadores que mas se ha enfocado en el area de los
compuestos anticancerigenos de estafio ha sido Marcel Gielen, quien en 2002
reportd6 una gran variedad de compuestos anticancerigenos!'®, los cuales
actuaban sobre diferentes lineas celulares y con muy buenos resultados. A

continuacion se muestra uno de los compuestos mas interesantes (Figura 11) y
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que presentd los mejores resultados en las lineas celulares cancerigenas de

mama, ovario, pulmon, riidn y melanoma.

R1 OH
0—"—0

R1 R

R=CH,
R1=n-But

0 HO OH

Figura 11. Compuesto organoestannico anticancerigeno.

Un afo después, en 2003, Beltran y colaboradores®!! desarrollaron
compuestos de organoestafio pentacoordinados utilizando ligantes tipo base de
Schiff, obtenidos de la reaccién entre salicilaldehido, aminoacidos y éxidos de
estafo. Estos compuestos presentaron una geometria de bipiramide trigonal
distorsionada, mismos que mostraron actividad anticancerigena y han seguido
siendo estudiados hasta afios mas recientes como en el caso de Farfan y su
equipo de investigacionl®?, quienes en 2010 reportaron nuevos compuestos
sintetizados (Figura 12) con excelente desempefio sobre lineas celulares

cancerigenas de mama y utero.

R
XN XN

| 0 |
O/S”\\ o n\

R= CH(CH,)CH,CHj R1= CH,Ph

HO

O—0
=
@

Figura 12. Compuestos organoestannicos sintetizados por Farfan y colaboradores.
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Capitulo 3 Hipotesis y Objetivos
Hipétesis

Seran sintetizados ligantes tridentados tipo base de Schiff a partir de 2,4-
dihidroxibenzaldehido y una serie de amino alcoholes derivados de etanolamina
los cuales se caracterizaran estructuralmente y se medira su efectividad sobre
diferentes lineas celulares cancerigenas, para posteriormente ser utilizados como
precursores de compuestos organoestannicos. Los compuestos de estafno
obtenidos se caracterizaran por diferentes técnicas espectroscépicas y
presentaran actividad citotdéxica sobre diferentes lineas celulares de cancer, la cual

sera mayor que la de sus precursores.

Objetivo General

Sintetizar y caracterizar una serie de ligantes tipo base de Schiff derivados de
aminoalcoholes y 2,4-dihidroxibenzaldehido, asi como caracterizar los
correspondientes compuestos de estaio obtenidos a partir de la reaccion de los

ligantes con SnCl2Ph2, para analizar su potencial como anticancerigenos.

Objetivos Particulares

e Sintetizar y caracterizar los compuestos obtenidos (ligantes tipo base de Schiff
y compuestos de estafio) por técnicas espectroscopicas (IR y RMN),
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
cristalizacion de los compuestos, y asi llevar a cabo su andlisis estructural a
través de difraccion de rayos X de monocristal.

e Evaluar la actividad citotoxica de los compuestos obtenidos (ligantes tipo base
de Schiff y compuestos de estano), contra las lineas celulares cancerigenas

de mayor incidencia en México.
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4.1 Ligantes

4.1.1 Sintesis

Los ligantes tipo base de Schiff se obtuvieron de la reaccion de 2,4-
dihidroxibenzaldehido y una serie de aminoalcoholes derivados de etanolamina,
ocupando una relacién molar 1:1 de los precursores. El disolvente utilizado fue
metanol y dejando la reaccion en reflujo y agitacion por 24 horas; esto fue basado

en sintesis previas realizadas en el laboratorio, donde se llevd acabo este trabajo.

MeOH
+ HN
ReﬂUJo 4 horas
HO

R=H, CH
R1=H. CH.. CH.CH NL1:R=R1=R2=H
R2=H.CH, = NL2:R=R1=CH, R2=H

NL3:R=R2=H R1=CH,
NL4:R=R1=H R2=CH,
NL5:R=R2=H R1=CH,CH,

Esquema 5. Reaccion de sintesis de ligantes.

Tabla 1. Estructura y punto de fusién de ligantes.

Ligante  Aminoalcohol utilizado P.f.(°C) Color Rendimiento (%)

OH
NL1 HzN/\/ 144-146  Amarillo 81

HC i
NL2 3 h,/'\/ oH 154-156 Amarillo 79
verdoso
NL3 )\/ H 170-172  Amarillo 75

H

NL4 195-197  Amarillo 84
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Ligante Aminoalcohol P.f.(°C) Color Rendimiento (%)
CH;

NL5 154-156  Amarillo 71
OH

HN

Estos compuestos se obtuvieron como solidos con rendimientos mayores al
70%, y todos presentaron un punto de fusion mayor a 140 °C (Tabla 1).

Se puede observar también que el compuesto NL4 es el que posee un punto
de fusion mayor que los demas compuestos; esto puede ser provocado por las
interacciones tipo puente de hidrégeno intramoleculares, que se presentan en
estado solido debido a la posicidn en que se encuentra el metilo sustituido.

Los ligantes fueron caracterizados por resonancia magnética nuclear,
espectrometria de masas, espectroscopia infrarroja, analisis elemental y difraccién

de rayos X de monocristal.

4.1.2 Espectroscopia RMN 'H

En el espectro de resonancia del ligante NL1 (Figura 13) se pueden observar 3
sefales anchas en 6= 13.69 ppm, 9.96 ppm y 4.88 ppm, que integran para un
protbn cada una y que corresponden a los grupos hidroxilo presentes en la
molécula. Los primeros dos son los que se encuentran unidos al anillo aromatico;
siendo el que se encuentra en 6= 13.70 ppm el que interacciona con el grupo
azometino formando un puente de hidrégeno, por lo cual se desplaza a campo
bajo y corresponde al Hb, mientras que el que se encuentra en 6= 9.96 ppm
corresponde a Ha. La sefal de 6= 4.88 ppm corresponde al hidrégeno Hc, que se
encuentra en el grupo hidroxilo de la parte alifatica del compuesto. Para la
asignacion correcta de los protones se realizaron los experimentos COSY, HSQC
y HMBC (ver en anexos). En 6= 8.26 ppm aparece un singulete que integra para

un protén, el cual nos confirma que la base de Schiff se formd y que dicha senal
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corresponde a H7 ya que se encuentra en el intervalo reportado para los protones
de iminas. Las siguientes sefales que se observan en el espectro corresponden a
los hidrégenos del anillo aromatico: la primera sefial es un doblete en 6= 7.16 ppm,
que integra para un proton y presenta una J= 8.5 Hz, con lo que se determind que
se trata de la sefial de H1. La segunda sefal de la zona de los protones
aromaticos es un doble de dobles con 6= 6.22 ppm, y que integra para un protén;
la multiplicidad de esta sefal se debe al acoplamiento que presenta con los otros
dos hidrégenos en el anillo aromatico (J= 8.5 Hz y J= 2.3 Hz); gracias a esto se
pudo determinar que se trababa de H2. Por ultimo la sefal ubicada en 6= 6.12
ppm que integra para un protén, y presenta una multiplicidad de doblete y una
constante de acoplamiento de J= 2.3 Hz, corresponde a H4. En campo alto se
observan dos sefiales mas con multiplicidad de triplete, y que integran para dos
protones cada una, en 6= 3.61 ppm y 6= 3.55 ppm, las cuales corresponden a los
dos CH2 presentes en la cadena alifatica de la molécula, siendo la sefal que se
encuentra en 6= 3.61 ppm la correspondiente a los protones del CH2 vecino al
grupo hidroxilo (H9: J= 5.3 Hz), y la sefial de 6= 3.55 ppm (J= 5.3 Hz) corresponde

a H8, que son los protones del CHz unido al nitrégeno del grupo azometino.
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Figura 13. RMN de 'H de NL1 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

En el espectro de RMN 'H de NL2 (Figura 14), se pueden observar tres
sefales anchas que corresponden a los grupos hidroxilo presentes en la molécula;
dichas sefales se encuentran en 6= 14.47 ppm, 6= 9.88 ppm y 6= 5.10 ppm,
siendo la primera sefal la correspondiente a Hb, la siguiente sefial de 6= 9.88 ppm
corresponde al Ha, y por ultimo la sefal de 6= 5.10 ppm corresponde a Hc, que es
el proton del grupo hidroxilo de la cadena alifatica. Se observa una sefal con
multiplicidad de singulete que se ubica en 6= 8.28 ppm, que integra para un
protdén, la cual corresponde a H7, confirmandonos la formacién de la imina ya que
esta senal se encuentra en la region en que aparecen este tipo de protones. A
continuacion se muestran las senales de los protones H1, H2 y H4, las cuales se
presentan en 6= 7.16 ppm, 6= 6.14 ppm y 6= 6.03 ppm, respectivamente, y cada
sefal integra para un proton; cada una de estas sefales presenta multiplicidad

debido al acoplamiento que tienen con los otros protones aromaticos; la sefal de
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H1 es un doblete que se acopla con H2 con una J= 8.6 Hz, H2 tiene multiplicidad
doble de dobles ya que presenta acoplamiento con H1 (J= 8.6 Hz) y con H4 (J=
2.3 Hz), y por ultimo H4 cuya sefal es un doblete debido al acoplamiento con H2
(J= 2.3 Hz). La siguiente senal en el espectro se trata de un singulete con 6= 3.35
ppm y que integra para dos protones, siendo esa sefal la que corresponde a H9.
La ultima senal que se observa es un singulete que integra para seis protones y se
encuentra en 6= 1.23 ppm, esta sefal corresponde a los protones H10 que son los

protones de los CHs presentes en la cadena alifatica.

Figura 14. RMN de 'H de NL2 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

29



Capitulo 4 Resultados

Los ligantes NL3 y NL4 son similares entre ellos, ya que presentan una
sustitucion de un CHs en uno de los CH2 de la cadena alifatica. Se observan las
tres sefales de los grupos hidroxilo de las moléculas en desplazamientos similares
a los dos ligantes previamente sefalados (Figuras 15y 16, Tabla 2). Los protones
iminicos y aromaticos presentan la misma multiplicidad, y desplazamientos
quimicos similares a los de los ligantes previamente mostrados. Las moléculas de
estos ligantes presentan un metino el cual se observa como un multiplete. Se
observan dos sefiales con multiplicidad ddd cada una, debido a que los protones
del grupo metileno (CH2) de las moléculas son diasterotopicos, y aparecen en el
espectro como sefales independientes, que integran para un protén cada una. Por
ultimo se observa un doblete que integra para tres protones, que en ambos casos

corresponde al metilo (H10).

Figura 15. RMN de 'H de NL3 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).
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Figura 16. RMN de 'H de NL4 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

Tabla 2. Desplazamientos quimicos de RMN 'H de NL3 y NL4 (en DMSO-ds).

Desplazamiento quimico (ppm)

Protéon NL3 NL4

H1d 717 7.15
H2dd 6.23 6.21
H4d 6.13 6.11
H7 8.3 8.24
H8' 3.38m* 3.48ddd
H8" - 3.38dad
H9' 3.474ddd 3.81m
H9" 3.36ddd* -
H104 1.16 1.1
Ha 9.93 10.12
Hb 13.86 13.86
Hc 4.85 4.83

d-doblete, dd-doble de dobles, ddd-doble de doble de dobles, m-multiplete, *-sefial traslapada

31




Capitulo 4 Resultados

En el espectro de RMN 'H de NL5 (Figura 17), se observan las sefiales anchas
correspondientes a los protones de los grupos hidroxilo de la molécula, en 6=
13.92 ppm, 6= 9.95 ppm y 6= 4.79 ppm, que pertenecen a Hb, Ha y Hc,
respectivamente. La siguiente sefal observada es un singulete que integra para
un proton y con 6= 8.28 ppm, que corresponde al proton iminico. Las siguientes
tres sefnales al igual que los ligantes previamente analizados, integran para un
proton cada una y pertenecen a los protones aromaticos en 6= 7.18 ppm, 6= 6.24
ppm y 6= 6.14 ppm; se les asignaron a los protones H1, H2 y H4 respectivamente
y las multiplicidades son las mismas que los ligantes anteriores. Las siguientes
sefales observadas son las correspondientes a la cadena alifatica y la cual, de
manera similar a NL3 y NL4, presenta protones diasterotdpicos en su estructura,
provocando que las sefales correspondientes a H9 y H10 se muestren
independientes y cada sefal tenga un valor de integracién de un proton; las
sefales de H9 se encuentran en &= 3.53 ppm y 6= 3.39 ppm, con una multiplicidad
de doble de dobles cada una, y las sefales de H10 en 6= 1.63 ppmy 6= 1.44
ppm, con una multiplicidad de ddd. Al igual que NL3 y NL4, este ligante tiene un
proton de carbono terciario (H8) cuya sefial se observa en 6= 3.11 ppm como un
multiplete. Por ultimo la sefial que se ubica en 6= 0.83 ppm, que presenta una
multiplicidad de triplete y un valor de integracidon de tres protones, corresponde a
H11, los cuales son los protones del metilo presente en la cadena alifatica de la

molécula.

En la figura 18 se presenta el desplazamiento quimico de la sefal
correspondiente al proton de imina (H7) en los compuestos sintetizados. Se puede
observar que en los compuestos NL1 y NL4 dicho protén se encuentra en un
desplazamiento quimico menor que los demas; esto se puede deber a la probable
interaccion que este proton presenta con los grupos sustituidos, a cuatro enlaces
de distancia de los compuestos NL2, NL3 y NL5.

32



Capitulo 4 Resultados

Figura 17. RMN de 'H de NL5 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

Figura 18. Comparacion de la sefial del proton H7 en NL1-5.
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4.1.3 Espectroscopia RMN '3C {'H}

En el espectro de RMN '3C{'H} del ligante NL1 (Figura 19), se pueden observar
las sefiales de los 9 carbonos presentes en su estructura; con ayuda de los
experimentos HSQC y HMBC (ver anexos) se logréo asignar la sefial
correspondiente a cada carbono. En 8= 167.20 ppm y 162.46 ppm se pueden
observar las sefiales de los carbonos C5 y C3 respectivamente los cuales son los
carbonos del anillo aromatico que se encuentran unidos a los hidroxilos. En 6=
165.34 ppm se observa una sefial, la cual corresponde a C7, que es el carbono
del grupo azometino, el cual concuerda con los reportados para este tipo de
carbonos. Las siguientes sefales que se observan corresponden a los 4 carbonos
aromaticos restantes en la molécula C1 (6= 133.71 ppm), C2 (6= 106.67 ppm), C4
(6= 103.01) y C6 (6= 111.01 ppm). Las ultimas 2 sefales observadas en el
espectro corresponden a C8 y C9, que son los carbonos de la cadena alifatica de
la molécula, siendo la que se encuentra en 6= 60.67 ppm la del carbono que se
encuentra unido al grupo hidroxilo (C9), y la de 6= 58.55 ppm C8, que es el

carbono que se encuentra unido al nitrégeno de la imina.

Figura 19. RMN de '3C{'H} de NL1 (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).
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En espectro de RMN '3C{'H} de NL2 (Figura 20) se observan las 10 sefiales,
las cuales corresponden a los 10 tipos de carbono de la estructura prepuesta,
observandose los carbonos ipso C5 y C3, que se encuentran unidos a los grupos
hidroxilo, en 6= 169.60 ppm y 162.82 ppm respectivamente. El carbono iminico se
observa en 6= 160.77 ppm. Los carbonos C1, C2, C4 y C6, que son los carbonos
aromaticos restantes, se observan en 6= 134.19 ppm, 6= 106.19 ppm, 6= 103.33
ppm y 6= 110.83 ppm, respectivamente. Esta molécula presenta 3 tipos de
carbonos alifaticos C8, C9 y C10, los cuales son carbono cuaternario, secundario
y primario respectivamente. C9 se observa a 6= 69.02 ppm, debido a que se
encuentra unido al grupo hidroxilo de la cadena alifatica, y se ve afectado por la
electronegatividad del oxigeno. C8 se observa en 6= 58.98 ppm; este carbono no
correlaciona con ninguna sefial de proton, por lo que tomando en cuenta su
desplazamiento quimico, se determin6é que se trataba del carbono cuaternario de
la molécula. Por ultimo, C10 se observa con un 6= 23.86 ppm y con una intensidad
mayor que las otras sehales, debido a que corresponde a 2 carbonos

equivalentes.

Figura 20. RMN de '3C{'H} de NL2 (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).
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Como se menciond previamente, los ligantes NL3 y NL4 son muy similares en
cuanto a su estructura, por lo que sus espectros de resonancia magnética nuclear
son muy parecidos y presentan sefiales con valores de desplazamientos quimicos
semejantes (Figuras 21 y 22, Tabla 3). Ambos compuestos tiene como férmula
molecular C10H13NO3 y su estructura solo cambia en el carbono de la cadena
alifatica, donde se encuentra sustituido el CHs. En su espectro de RMN de "3C{'H}
se observan 10 sefiales de carbono diferentes. Para determinar los carbonos C8 y
C9 de ambos compuestos, se recurrio al experimento HSQC (ver anexos), ya que
al presentar protones diasterotopicos, se puede observar como una sefal que
correlaciona con 2 sefales de proton. En cuanto a las sefiales de los metilos, se
puede ver un mayor desplazamiento quimico en el que se encuentra sustituido en
el carbono unido al grupo hidroxilo, esto debido a la electronegatividad del

oxigeno.

Figura 21. RMN de 3C{'H} de NL3 (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).
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Figura 22. RMN de *C{'H} de NL4 (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).

Resultados

Tabla 3. Desplazamientos quimicos de RMN 3C{'H} de NL3 y NL4 (en DMSO-ds).

Desplazamiento quimico (ppm)

Carbono NL3 NL4
C1 133.47 133.67
C2 106.64 106.57
C3 161.97 162.38
C4 102.76 103.00
C5 165.93 167.32
C6 111.11 111.01
Cc7 163.57 165.22
C8 63.69 63.45
C9 65.75 65.69
C10 18.27 21.20

37




Capitulo 4 Resultados

En cuanto al ligante NL5 se pueden observar 11 sefales de carbono diferentes
las cuales concuerdan con los carbonos de la molécula de este ligante (Figura
23). Las senales correspondientes a C3 y C5, que son los carbonos aromaticos
con sustituyente hidroxilo, se observan a 6= 161.84 ppm y 6= 165.62 ppm,
respectivamente. Entre estas dos sefiales se observa la sefial de C7, que es el
carbono del grupo azometino, en 6= 164.20 ppm. Al igual que todos los ligantes
analizados previamente, las sefales de los carbonos aromaticos se observan en
desplazamientos muy similares, en este caso C1 en 6= 133.38 ppm, C2 en 6=
106.61 ppm, C4 en 6= 102.69 ppm y C6 en 6= 111.14 ppm. Como se menciono
previamente; los experimentos HSQC y HMBC (ver anexos) ayudaron a asignar
las sefiales de los carbonos, observandose que la senal con un 6= 70.44 ppm
corresponde al carbono terciario de esta molécula (C8). Se observd que hay dos
sefales de carbono que correlacionan con dos sefales de protones cada una,
debido a que C9 y C10 tienen protones diasterotopicos, siendo la sefal de 6=
64.33 ppm la correspondiente a C9 y la que se ubica en 6= 24.73 ppm la sefal de
C10. La ultima sefal que se observa es la que se ubica en 6= 10.38 ppm, que

corresponde a C11, que es el carbono del CHs de esta molécula.

Figura 23. RMN de "*C{'H} de NL5 (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).
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En la figura 24 se muestra la diferencia del desplazamiento quimico del
carbono C7, el cual corresponde a la imina; estos cambios de desplazamiento
quimico se deben a los enlaces de distancia en que se encuentran sustituidos los

grupos en la molécula, con respecto al carbono senalado.

Figura 24. Comparacion de la sefial del carbono C7 en NL1-5.
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4.1.4 Analisis Elemental

Resultados

Los ligantes sintetizados NL1-5 se sometieron a analisis elemental. Los resultados

obtenidos son coherentes con los calculados teéricamente (Tabla 4).

Tabla 4. Resultados de analisis elemental de ligantes.

Ligante Férmula Calculo %C %H %N
Teori 59.65 6.11 7.73
NL1 CoH11NOs3 e<l)r|CO
Experimental 59.56 6.24 7.66
Teori 63.14 7.22 6.69
NL2 C11H15NO3 e(l)rlco
Experimental 63.19 7.21 6.67
Tedrico 61.52 6.71 717
NL3 C10H13NO3 .
Experimental 61.39 6.81 6.99
Tedrico 61.52 6.71 717
NL4 C10H13NO3 _
Experimental 61.24 6.62 7.15
Tedrico 63.14 7.22 6.69
NL5 C11H1sNO3 _
Experimental 63.12 7.15 6.61

4.1.5 Espectrometria de Masas

Se analizaron los ligantes sintetizados con la técnica de espectrometria de masas

por impacto electronico. El espectro de NL1 (Figura 25) nos muestra que el ion

molecular se encuentra en 181 m/z, lo cual coincide con el peso molecular de este

ligante, posteriormente muestra la fragmentacién de esta molécula.
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Figura 25. Espectro de masas de NL1 por impacto electronico.

Los ligantes NL2 (Figura 26) y NL5 (Figura 29) poseen la misma férmula
molecular (C11H1sNO3) ya que son isomeros de constitucion y por consiguiente
tienen el mismo peso molar (209.25 g/mol), por lo que en sus espectros de masas
se observa el ion molecular en 209 m/z y en ambos casos su pico base se observa
en 178 m/z. En el caso de los ligantes NL3 (Figura 27) y NL4 (Figura 28) ocurre lo
mismo que en los dos ligantes anteriores; al poseer la misma formula y peso
molar (C10H13NOs3, 195.22 g/mol), la sefial del ion molecular se ubica en 195 m/z,
sin embargo su pico base no se ve a la misma relacion m/z, ya que la estructura
se fragmenta de una manera distinta; el pico base de NL3 se ubica en 164 m/z
(Figura 27) y el de NL4 en 150 m/z (Figura 28). En todos los espectros se
observan sefales en 150 m/z y 136 m/z, las cuales nos indican la fragmentacion

de la imina.
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Figura 26. Espectro de masas de NL2 por impacto electrénico.
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Figura 27. Espectro de masas de NL3 por impacto electrénico.
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Figura 28. Espectro de masas de NL4 por impacto electrénico.
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Figura 29. Espectro de masas de NL5 por impacto electrénico.
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4.1.6 Espectroscopia Infrarroja

En los espectros de infrarrojo de los ligantes (Figuras 30 a 34) se logra observar la
banda de vibracion del enlace C=N el cual esta reportado en un intervalo de v'=
1690-1520 cm', lo que nos confirma que este enlace se encuentra presente en la
moléculal®®l. Las otras bandas de vibracion relevantes en las moléculas de los
ligantes son las bandas O-H y C-O, de la parte aromatica y de la parte alifatica
(Tabla 5).

Tabla 5. Bandas de vibracion en espectros de IR de ligantes (pastilla de KBr).

Ligante v'(C7=N) v'(O-Hc) v'(C5-0) v'(C9-0)
NL1 1647 cm’’ 3393 cm™’ 1164 cm™" 1017 cm™"
NL2 1629 cm’ 3044 cm™ 1220 cm’ 1064 cm"’
NL3 1639 cm’ 3312 cm™ 1230 cm’ 1031 cm’
NL4 1642 cm™ 3233 cm™’ 1193 cm-’ 1026 cm-’
NL5 1646 cm"’ 3352 cm™’ 1211 cm™ 1013 cm™’

Figura 30. Espectro de IR de NL1 (pastilla de KBr).
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Figura 31. Espectro de IR de NL2 (pastilla de KBr).

Figura 32. Espectro de IR de NL3 (pastilla de KBr).
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Figura 33. Espectro de IR de NL4 (pastilla de KBr).

Figura 34. Espectro de IR de NLS5 (pastilla de KBr).
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4.1.7 Difraccion de Rayos X de Monocristal

Se lograron obtener cristales adecuados de los ligantes NL1, NL2, NL4 y NLS5,
para realizar su estudio por técnicas de difraccidén de rayos X. De estos analisis se
obtiene que los compuestos NL1 y NL2 cristalizaron en sistema monoclinico
(poseen un eje de rotacion binario o un plano de reflexién), NL4 en un sistema
trigonal (posee un eje de rotacion ternario) y NL5 en un sistema ortorrombico
(poseen tres ejes de rotacion binarios o un eje de rotacion binario y dos planos de
reflexion), confirmando asi de manera inequivoca la formacién de los ligantes
(bases de Schiff) planteados para este trabajo de investigacién. La tabla 6 muestra

los datos cristalograficos generales para esta serie de ligantes.

Tabla 6. Datos cristalograficos de las estructuras de los ligantes.

NL1 NL2 NL4 NL5

Férmula CoH11NO3 C11H15sNO3 C10H13NO3 C11H1sNO3

PM (g/mol) 181.19 209.25 195.22 209.25

S_iste_m a Monoclinico Monoclinico Trigonal Ortorrémbico
Cristalino

Grupo espacial P2i/c P2, P3. P21242;

a(A) 8.0997(11) 6.991(5) 7.9405(16) 9.8399(3)

b (A) 9.7695(13) 16.736(12) 7.9405(16) 10.5653(3)

c(A) 11.1062(16) 9.074(6) 13.286(3) 10.6933(3)

a (°) 90 90 90 90

B (°) 104.54(4) 95.906(13) 90 90

7 (°) 90 90 120 90

V (A3) 850.695 1056.4 725.472 1111.69

Z 4 4 3 4

d (mg/m3) 1.415 1.316 1.34 1.244

Las distancias y angulos de enlace mas representativos de cada estructura se

muestran en la tabla 7. Las estructuras moleculares de los ligantes NL1, NL2, NL4
y NL5 se pueden observar en la figura 35. La distancia del enlace del grupo imino
C=N es muy similar para todos los compuestos [NL1: 1.295(2) A, NL2: 1.298(6) A,
NL4: 1.298(6) A y NL5: 1.296(4) A]. Misma situacion que ocurre con los enlaces
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C(8)-N(1) [NL1: 1.452(2) A, NL2: 1.476(6) A, NL4: 1.463(6) A y NL5: 1.452(4) A],
todos estos datos estan de a curdo con lo reportado para compuestos similares(®41.
Otros enlaces relevantes que también fueron comparados son los enlaces C-O,

cuyas distancias nuevamente resultaron ser similares en todos los casos

observados.

Figura 35. Estructura molecular de NL1. No se muestran los atomos de hidrogeno por claridad.

Figura 36. Estructura molecular de NL2. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.
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Figura 37. Estructura molecular de NL4. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.

Figura 38. Estructura molecular de NL5. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.
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Tabla 7. Distancias de enlace (A) y angulos (°) seleccionados en ligantes.

NL1 NL2 NL4 NLS
Distancias de Enlace (A)

C3-01 1.347(2) 1.345(6) 1.360(5) 1.349(4)

C5-02 1.305(2) 1.295(5) 1.309(5) 1.299(4)

C6-C7 1.408(2) 1.398(7) 1.419(6) 1.404(4)

C7-N1 1.205(2) 1.208(6) 1.208(6) 1.296(4)

C8-N1 1.452(2) 1.476(6) 1.463(6) 1.452(4)

C9-03 1.415(2) 1.395(6) 1.432(6) 1.417(4)

Angulos de Enlace (°)

C2-C3-01 116.000(1)  115.900(4)  116.800(4)  114.800(3)
C4-C3-01 122.900(1)  123.500(4)  121.500(4)  124.600(3)
C4-C5-02 122.700(1)  122.600(4)  120.600(4)  124.100(3)
C6-C5-02 119.300(1)  119.800(4)  121.900(4)  118.700(3)
C6-C7-N1 124.300(1)  124.600(4)  123.900(5)  125.300(3)
C7-N1-C8 125.500(1)  129.000(4)  125.100(5)  126.500(3)
C8-C9-03  111.100(1)  113.900(4)  106.200(4)  112.000(3)
C9-C8-N1 109.900(1)  107.400(4)  110.500(4)  107.900(3)
C10-C8-N1 - 107.800(4) - 110.800(3)
C10-C9-03 - - 111.300(4) -
C11-C8-N1 - 110.700(4) - -

Por otro lado, entre los angulos de enlace mas importantes analizados se
encuentran justo aquellos conformados por la presencia de los heteroatomos
como el nitrégeno o los atomos de oxigenos presentes en las moléculas. Y que al
igual que para el caso de las distancias de enlace mencionadas anteriormente
estos exhiben gran similitud entre ellos y siendo estos valores coherentes con
valores reportados en compuestos analogos.

Los compuestos NL1, NL4 y NL5 exhiben interacciones tipo puente de
hidrégeno intermoleculares (Figuras 39, 41, 42), entre los grupos hidroxilo y el
atomo de nitrogeno de la molécula con el grupo hidroxilo (O2). El compuesto NL2

también presenta este mismo comportamiento (Figura 40). Sin embargo, debido al
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arreglo molecular que presenta, se logran observar interacciones entre los atomos

senalados con dos diferentes distancias y angulos (Tabla 7).

Figura 39. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL1.

Figura 40. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL2.
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Figura 41. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL4.

Figura 42. Puentes de hidrogeno en la estructura cristalina de NL5.
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De manera adicional, el compuesto NL2 presenta interacciones n-n entre los
anillos aromaticos; la distancia entre los anillos es de 3.637 A, con un angulo de

desplazamiento entre centroides de 69.45° (Figuras 43 y 44).

Figura 43. Interaccion n-r en la estructura cristalina de NL2 (vista lateral).

Figura 44. Interaccion n-n en la estructura cristalina de NL2 (vista superior).
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Tabla 8. Puentes de hidrogeno en las estructuras cristalinas de ligantes.

Compuesto '"tXfﬁl‘_’_";“ d(H--B)(A) d(A-B)(A) <(A-H--B)®) Fuerza
O1-H-02  159(2)  2467(2) 176(2) Fuerte

NL1 03-H-01  1.90(1)  2.759(2) 178(2) Media
N1-H-02  1.86(2)  2.602(2) 139(1) Media

01-H-03  1.80(4)  2.652(5) 171(5) Media

03-H-02  1.70(5)  2.549(5) 170(5) Media

NL2 O1-H-03  1.84(4)  2.653(5) 161(5) Media
03-H-02  1.70(5)  2.561(5) 172(5) Media

N1-H-02  1.88(4)  2.596(5) 136(4) Media

N1-H-02  1.83(3)  2.592(5) 140(4) Media

01-H-02  177(3)  2.717(4) 174(4) Media

NL4 03-H-02  1.87(4)  2.762(4) 156(5) Media
N1-H-02  1.86(5)  2.654(4) 139(4) Media

O1-H-02  161(4)  2.437(3) 178(4) Fuerte

NL5 03-H-01  1.92(5)  2.735(3) 154(5) Media
N1-H-02  1.97(4)  2.623(4) 140(4) Media
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4.2 Compuestos de estano

4.2.1 Sintesis

Los compuestos de estafio se obtuvieron de la reaccion equimolar de los ligantes
sintetizados (NL1-5) y SnCl2(Ph)2 (Esquema 6). Se utilizé metanol como disolvente
y se agregaron dos equivalentes de trietilamina como base con la finalidad de
desprotonar los grupos hidroxilo presentes en los ligantes. La reaccion se llevo a
cabo a temperatura ambiente y con agitacion por 4 horas, tal y como se ha
reportado para compuestos similares. El producto final precipita de la reaccion, el

cual se filtro y se lavo, dando un sdlido blanco estable al aire (Esquema 6).

R
RO cl R1
NN Sln — A T R2 o
re T | CH,OH s + 2ELNHCCI
- S HO cl 4 horas 0 0

H

0 :
NL1: R=R1=R2= H

NL2: R=R1= CH; R2=H
NL3: R= CH; R1=R2=H
NL4: R=R1= H R2= CH,
NLS: R= CH,CH; R1=R2=H

NL1: R=R1=R2= H
NL2: R=R1= CH, R2=H
NL3: R= CH; R1=R2=H
NL4: R=R1= H R2= CH,
NLS: R= CH,CH, R1=R2=H

Esquema 6. Reaccion de sintesis de los compuestos de Sn.

Los compuestos se obtuvieron como soélidos y con un rendimiento superior al
70%, y todos fueron de color blanco (Tabla 9).

Los compuestos se caracterizaron por medio de resonancia magnética nuclear
'H y ™3C{'H}, espectrometria de masas, espectroscopia infrarroja, analisis

elemental y difraccién de rayos X de monocristal.
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Tabla 9. Estructura y punto de fusién de compuestos de Sn.

Compuesto Estructura P.f. (°C) Color Rendimiento

(%)
NN
NL1-Sn d 295 Blanco 73
- AN (Descompone)
ph  Ph
HiC CH;y
=%
NL2-Sn T>g 295 Blanco 78
Sn_ (Descompone)
HO o/Ph/ \PhO
CH;
=
NL3-Sn T/g 290 Blanco 76
s (Descompone)
HO o Ph/ \Ph
\N/>7
NL4-Sn /s'n\o “ 269-270  Blanco 82
HO o7 I\

ph Ph
HC
NL5-Sn mT% 164-165 Blanco 75
HO 0/7"\\0
phPh

4.2.2 Espectroscopia RMN 'H

Al igual que en los espectros de resonancia magnética de los ligantes, para la
asignacion de las senales se utilizaron los espectros bidimensionales COSY,
HSQC y HMBC (ver anexos).

En el espectro de resonancia magnética nuclear de proton del compuesto NL1-
Sn (Figura 45) se puede observar una sefial ancha en 6= 10.29 ppm, que integra
para un proton; esta sefal corresponde al protén del grupo hidroxilo (Ha) de la
molécula. Se puede observar un singulete en 6= 8.60 ppm que integra para uno, y
que corresponde al proton del grupo azometino (H7). A continuacién se observa

una sefnal con multiplicidad de doble de dobles en 6= 7.78 ppm que integra para 4
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protones, los cuales se determiné corresponden a los protones en posicion orto de
los anillos de benceno unidos directamente al atomo de estafio (H11). La siguiente
sefal observada es un multiplete en 6= 7.38 ppm que tiene un valor de integracion
de 6 protones, los cuales, gracias al espectro COSY, se determiné que
corresponden a los protones de carbonos en posicion meta (H12) y para (H13) de
los grupos fenilos unidos al atomo de estano. La sefial ubicada en 6= 7.15 ppm
con multiplicidad de doblete (J= 8.5 Hz) y que integra para un proton, se le asigno
a H1; mientras que las sefales ubicadas en 6= 6.27 ppm y 6= 6.22 ppm que
integran para un protén cada una, y con multiplicidades de doblete (J= 2.3 Hz) y
doble de dobles (J= 85 Hz y J= 2.3 Hz), corresponden a H4 y a H2,
respectivamente. Se observa una sefial en 6= 4.02 ppm con una multiplicidad de
triplete, e integra para dos protones, la cual corresponde a los protones H9 que
son los protones del CHz unido al oxigeno de la cadena alifatica; mientras que la
sefal de 6= 3.65 ppm que también presenta multiplicidad de triplete e integra para
dos protones, corresponde a los protones del CH2 unido al nitrégeno del grupo

azometino.

Figura 45. RMN de 'H de NL1-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).
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En el espectro de resonancia magnética de proton del compuesto NL2-Sn
(Figura 46) se logra observar una sefial ancha en 5= 10.43 ppm, que integra para
un proton, la cual corresponde al proton del grupo hidroxilo de la molécula (Ha). La
sefal correspondiente al proton del grupo azometino es un singulete, se encuentra
en 6= 8.58 ppm e integra para un proton. La siguiente sefial observada, al igual
que en NL1-Sn, presenta una multiplicidad de doble de dobles e integra para
cuatro protones, con un 6= 7.83 ppm, la cual corresponde a los protones H12 de la
molécula. Se observa un multiplete en 6= 7.38 ppm que integra para seis protones
y que, gracias a los espectros bidimensionales, se determin6é que corresponden a
los protones H13 y H14, ya que presentan desplazamientos quimicos similares. La
siguiente sefal se trata de un doblete en 6= 7.29 ppm, que integra para un proton
y presenta una J= 8.6 Hz, dicha sefal se le asigno al protén H1. Se observa una
sefal en 6= 6.30 ppm con una multiplicidad de doblete (J= 2.3 Hz) y un valor de
integracion de un proton, esta sefal corresponde al protén H4. La siguiente senal
observada corresponde a H2 y presenta una multiplicidad de doble de dobles (J=
8.6 Hz y J= 2.3 Hz) que integra para un protén, y se encuentra en 6= 6.24 ppm. Se
logran observar 2 sefiales que se encuentran en 6= 3.74 ppm y 6= 1.27 ppm, y
presentan un valor de integracion de dos protones y seis protones
respectivamente; ambas son singuletes por lo que la sefial de 6= 3.74 ppm

corresponde a H9, y la otra sefal observada (6= 1.27 ppm) corresponde a H10.
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Figura 46. RMN de 'H de NL2-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

Los compuestos NL3-Sn (Figura 47) y NL4-Sn (Figura 48), al igual que los
ligantes, presentan sefiales muy similares. Se observa la banda del grupo hidroxilo
de la molécula en ambos casos. Las sefiales de los protones iminicos de los
compuestos se observan en desplazamientos muy similares, asi como los
protones de los anillos de benceno unidos al atomo de estafo de la molécula, los
cuales presentan la misma multiplicidad en ambos casos. La sefal
correspondiente a los protones H1, H2 y H4 de cada compuesto, se observan muy
similares en cuanto a su desplazamiento quimico y presentan la misma
multiplicidad. Como se comentd en la parte de los ligantes (véase 4.1.2), estos
compuestos presentan protones diasterotopicos, los cuales se observan como dos
sefales que integran para un proton cada una, pero que en el espectro HSQC (ver
anexos) correlacionan con una sola sefial de carbono. Se observa la senal

correspondiente al protdon del carbono terciario la cual presenta en ambos casos
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una multiplicidad de doble de doble de dobles, pero presentan diferente
desplazamiento quimico por la posicidon en la que se encuentran; NL3-Sn mas
cercano al nitrogeno y NL4-Sn mas cercano al oxigeno. Por ultimo la sefal que
corresponde a los grupos metilos de cada molécula los cuales; al estar unidos a

un carbono terciario, presentan una multiplicidad de doblete (Tabla 10).

Figura 47. RMN de 'H de NL3-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).
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Figura 48. RMN de 'H de NL4-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

Tabla 10. Desplazamientos quimicos de RMN 'H de NL3-Sn y NL4-Sn (en DMSO-ds).

Desplazamiento quimico (ppm)

Protén
NL3-Sn NL4-Sn

H1d 7.19 7.14
H2dd 6.23 6.22
H4d 6.29 6.29
H7 8.6 8.57
H8' 3.73ddd 3.654d
H8" - 3.194d
H9' 4.01dd 4.01ddd
H9" 3.83dd -
H10d 1.26 1.24
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Desplazamiento quimico (ppm)

Protén
NL3-Sn NL4-Sn
H12ddd 7.81 7.81
H13m 7.39* 7.39%
H14m 7.39* 7.39%
Ha 10.41 10.38

d-doblete, dd-doble de dobles, ddd-doble de doble de dobles, m-multiplete, *-sefial traslapada

El espectro de RMN 'H del compuesto NL5-Sn (Figura 49) presenta la sefal
del grupo hidroxilo de la molécula en 6= 10.42 ppm, la cual coincide con los
desplazamientos de los otros compuestos. Se observa la sefal del protdn iminico
como singulete con un 6= 8.59 ppm, y un valor de integracion de un proton. Se
observa la sefal de los protones orto (H13) de los anillos de benceno unidos al
atomo de estafio en 6= 7.80 ppm, y con una multiplicidad de doble de doble de
dobles, y que integra para cuatro protones. La siguiente sefal es un multiplete que
integra para seis protones, y corresponden a los protones H14 y H15 y se
encuentra en 6= 7.39 ppm. Se observa un doblete en 6= 7.18 ppm, el cual integra
para un protén y tiene una J= 8.6 Hz, la cual corresponde al protdn H1. La senal
correspondiente a H4 se ubica en 6= 6.29 ppm, y se trata de un doblete con una
J= 2.3 Hz, e integra para un proton. Se observa otra sefial en 6= 6.23 ppm, con
una multiplicidad de doble de dobles (J= 8.6 Hz y J= 2.3 Hz), e integra para un
protdén; dicha sefal corresponde a H2. Las siguientes dos sefiales que se
observan son las correspondientes a los protones diasterotdpicos H9, las cuales
corresponden al carbono que se encuentra unido a un oxigeno, y se encuentran
en 6= 4.10 ppm y 6= 3.93 ppm; ambas sefiales integran para un protén y
presentan una multiplicidad de doble de dobles. EI multiplete que se observa en 6=
3.43 ppm y que presenta una integral de un protdn, corresponde a H8. A
continuacion se observan dos sefiales mas, las cuales corresponden al otro par de

protones diasterotépicos de la molécula (H10); estas sehales se muestran como
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multipletes y ambas integran para un proton, estas sefiales se encuentran en 5=
1.71 ppm y 6= 1.58 ppm. La ultima sefal que se observa en el espectro es un
triplete en 6= 0.86 ppm, y que integra para tres protones; esta sefal corresponde a

H11, los cuales son los protones del CHs de la molécula.

Figura 49. RMN de 'H de NL5-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.).

En la figura 50 se puede observar el cambio de desplazamiento quimico que
presenta el hidrégeno de la imina (H7) en los compuestos de estafio sintetizados.
Comparado con el desplazamiento que presentaba este hidrégeno en los ligantes
libres con el de los complejos, se puede ver que no varia tanto, esto provocado
por la formacién del ciclo, el cual disminuye las interacciones que presentaban los

grupos sustituidos.
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Figura 50. Comparacioén de la sefal del protdn H7 en complejos de Sn.
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4.2.3 Espectroscopia RMN 3C{'H}

Con la ayuda de los espectros HSQC y HMBC (ver anexos), se pudieron asignar
las sefiales en el espectro de resonancia magnética nuclear de '3C{'H} de los
compuestos. En el espectro del compuesto NL1-Sn (Figura 51), se puede
observar en 6= 171.36 ppm la sefial del carbono unido al oxigeno, que se
encuentra enlazado al atomo de estafio de la molécula (C5). En 6= 171.30 ppm se
observa la senal de C7, el cual es el carbono del grupo azometino de la molécula.
La sefial del carbono que se encuentra unido al grupo hidroxilo (C3), se encuentra
en 6= 165.29 ppm. En 6= 141.86 ppm se observa la senal de C10, que es el
carbono de los anillos de benceno que se encuentran unidos al atomo de estafio.
En 6= 137.56 ppm se encuentra la sefial correspondiente a C1. Se determind que
las sefiales que se encuentran en 6= 136.20 ppm, 6= 129.65 ppm y 6= 128.45
ppm, corresponden a los carbonos C11, C13 y C12 respectivamente. Se observa
una sefal en 6= 111.36 ppm, la cual corresponde a C6, que es el carbono
aromatico donde se encuentra sustituido el grupo azometino. En 6= 107.05 ppm se
encuentra la sefal de carbono correspondiente a C2, y en seguida se observa la
sefal que corresponde a C4 en 6= 105.97 ppm. La senal observada en 6= 62.09
ppm, es la correspondiente al carbono de la cadena alifatica unido al oxigeno (C9).
Por ultimo se observa la senal del carbono C8, que es el carbono de la cadena

alifatica que se encuentra unido al nitrégeno de la molécula, en 6= 57.83 ppm.
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Figura 51. RMN de *C{'H} de NL1-Sn (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).

En el espectro de resonancia de carbono del compuesto NL2-Sn (Figura 52),
se logran observar catorce sefales, las cuales corresponden exactamente con los
tipos de carbono que hay presentes en la molécula. En 6= 171.19 ppm se observa
la senal correspondiente al carbono aromatico, que tiene como sustituyente al
oxigeno que esta unido al atomo de estafio de la molécula (C5). Se logra observar
la sefial correspondiente al carbono de la imina (C7) en 6= 168.94 ppm. La sefial
del carbono C3 se observa en 5= 165.48 ppm. En 6= 141.53 ppm se logra
observar la sefial de C11, seguida de la sefal correspondiente a C1 en 6= 138.14
ppm. Las sefiales de los carbonos orto (C12), meta (C13) y para (C14) de los
fenilos que se encuentran unidos al atomo de estano, se observan en 6= 136.23
ppm, &= 128.49 ppm y 6= 129.72 ppm, respectivamente. El carbono C6, que es
donde se encuentra sustituido el grupo azometino, muestra una sefal en 6=
111.05 ppm. Los carbonos C2 y C4 presentan sus sefiales en 6= 107.04 ppm y 6=
105.76 ppm, respectivamente. La molécula presenta un carbono cuaternario (C8),
el cual presenta una sefial en 6= 61.26 ppm. La sefal correspondiente al C9, el

cual se encuentra unido a un oxigeno, se observa en 6= 73.23 ppm. Por ultimo la
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sefal de C10, la cual corresponde a los metilos de la molécula, se observa en 6=
25.03 ppm.

Figura 52. RMN de *C{'H} de NL2-Sn (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).

Los espectros de RMN "3C{'H} de los compuestos NL3-Sn (Figura 53) y NL4-
Sn (Figura 54); como ya se menciond, son muy parecidos debido a que estos
compuestos son isémeros estructurales de constitucion. En los espectros se
logran observar las sefales correspondientes a los carbonos aromaticos unidos al
oxigeno, que se encuentra enlazado al atomo de estafo de la molécula. En un
desplazamiento quimico similar a los observados en los compuestos anteriores, se
muestra la senal correspondiente al carbono del grupo azometino de cada
compuesto. Se observa la senal del carbono aromatico que tiene como
sustituyente al grupo hidroxilo. Se observan a desplazamientos quimicos muy
similares y con la misma intensidad, las sefiales correspondientes a los carbonos
de los fenilos unidos al atomo de estafio de la molécula; estos carbonos (C11,
C12, C13 y C14) se presentan como dos senales, debido a la orientacion espacial
de los grupos metilo que se encuentran sustituidos en la cadena alifatica, ya que
posiblemente se presenta una interaccion entre uno de los fenilos, provocando

que el ambiente quimico de los carbonos ipso, orto, meta y para de cada fenilo
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sea ligeramente diferente, y ocasionando un desdoblamiento de las senales. Se
logran observar las sefnales de los carbonos aromaticos restantes de la molécula
(C1, C2, C4 y C6), en desplazamientos quimicos muy similares. Por ultimo se
observan las sefales de los carbonos de la cadena alifatica, siendo estos muy
diferentes entre ellos, debido a que el grupo metilo se encuentra sustituido en

diferentes posiciones (Tabla 11).

Tabla 11. Desplazamientos quimicos de RMN '3C{'H} de NL3-Sn y NL4-Sn (DMSO-ds).

Desplazamiento quimico (ppm)

Carbono ) 3.sn NL4-Sn
Ci 137.75 137.49
c2 107.07 107.02
c3 165.43 165.27
c4 105.87 105.98
c5 17134 171.41
c6 111.41 111.30
c7 170.63 170.96
c8 60.92 63.58
co 67.59 6714
C10 19.71 28.08
C11s 14151 141.98
C120s 136.18 136.21
C130s 128.47 128.39
C149s 129.72 129.59

ds-dos seifiales
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Figura 53. RMN de '*C{'H} de NL3-Sn (DMSO-ds, 125.758 MHz, . a.).

Figura 54. RMN de 3C{'H} de NL4-Sn (DMSO-ds, 125.758 MHz, . a.).
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En el espectro de RMN '"3C{'H} del compuesto NL5-Sn (Figura 55), se
observan las sehales correspondientes a los quince tipos de carbono de la
molécula. En 6= 171.41 ppm se observa la sefal correspondiente a C5, seguido
de una senal en 6= 171.03 ppm que corresponde a C7, el cual presenta un
desplazamiento quimico similar a los de los otros compuestos. En 6= 165.38 ppm
se observa la sefnal correspondiente al carbono aromatico que tiene sustituido el
grupo hidroxilo (C3). En &= 141.29 ppm se observa una sefal doble, la cual
corresponde a los carbonos ipso (C12) de los fenilos unidos al atomo de estafio.
Las sefales de los carbonos orto (C13), meta (C14) y para (C15) de los fenilos
unidos, se observan en 6= 136.18 ppm, 6= 128.50 ppm y 6= 129.76 ppm; todos
presentan dos sefiales debido a la diferencia de ambiente quimico. Los carbonos
del anillo aromatico en el que se encuentra sustituido el grupo azometino, se
observan en 6= 137.75 ppm (C1), 6= 111.27 ppm (C6), 6= 107.16 ppm (C2) y 6=
105.94 ppm (C4). Las siguientes sefales observadas son las correspondientes a
los carbonos de la cadena alifatica de la molécula; C8, que es un carbono terciario
y unido al atomo de nitrogeno de la molécula, presenta su sefial en 6= 67.39 ppm;
C9 en 6= 65.15 ppm, debido a que su enlace se presenta con el atomo de
oxigeno; C10, el cual es el carbono de CH2 unido a C8, presenta su sefial en 6=
26.58 ppm; y por ultimo la sefial que se observa en 6= 10.32 ppm, corresponde al

carbono del metilo de la molécula (C11).

En la figura 56 se muestra la diferencia del desplazamiento quimico del carbono
C7 el cual forma parte de la imina, las cuales al igual que en los ligantes libres
presentan una variacion de su desplazamiento dependiendo de los grupos que se
encuentren unidos, pero en este caso al tener el estafio en la molécula, aumenta

su desplazamiento quimico.
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Figura 55. RMN de "*C{'H} de NL5-Sn (DMSO-ds, 125.758 MHz, t. a.).

Figura 56. Comparacion de la sefial del carbono C7 en complejos de Sn.
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4.2.4 Analisis Elemental

Los compuestos sintetizados, al igual que los ligantes precursores, se sometieron
a analisis elemental, el cual arrojé resultados muy similares a los calculados,

corroborando que los compuestos se obtuvieron con gran pureza (Tabla 12).

Tabla 12. Resultados de analisis elemental de compuestos de Sn.

Compuesto Férmula Calculo %C %H %N
Tedrico 55.79 4.23 3.09

NL1-Sn CatHioNOsSN £ erimental 5570 4.39 3.01
Tedrico 57.53 4.82 2.91

NL2-Sn C23H2sNO3Sn Experimental ~ 57.31 4.88 2.72

Tedrico 56.68  4.54 3.00
NL3-Sn CoHatNOsSN - £ erimental  56.63  4.67 2.96
Tedrico 56.68  4.54 3.00
NL4-Sn Ca2H2NOsSN b erimental  56.43  4.70 2.97
Tedrico 5753  4.82 2.91

NL5-Sn C23H23NO3Sn Experimental 57 16 4.85 2.92

4.2.5 Espectrometria de Masas

Los compuestos sintetizados fueron analizados con la técnica de espectrometria
de masas DART", esto debido a los excelentes resultados que ha arrojado esta
técnica con compuestos de estafio.

El compuesto NL1-Sn presenta dos sefiales en el espectro de masas (Figura
57); la primera, siendo el pico base y ion molecular, en 454 m/z, la cual
corresponde al compuesto de estano, y la segunda, en 182 m/z, la cual
corresponde al ligante libre. EI compuesto NL2-Sn presenta varias sefiales en su
espectro de masas (Figura 58), siendo al igual que el espectro anterior, el pico

base y el ion molecular la sefal que corresponde al compuesto de estafno
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sintetizado, y que se ubica en 482 m/z, mientras que otra de las senales que se
observa en 210 m/z corresponde al ligante libre; las demas sefales que se
observan en el espectro corresponden a la fragmentacion del compuesto de

estafno y del ligante.

Figura 57. Espectro de masas de NL1-Sn por DART".
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Figura 58. Espectro de masas de NL2-Sn por DART".
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El compuesto NL3-Sn presenta dos sefales en su espectro; en 468 m/z se

presenta el ion molecular y pico base, que a su vez corresponde a la sefal del
compuesto de estano, mientras que la otra sefal que se observa en 196 m/z
corresponde al ligante libre (Figura 59).
Muy similar a NL3-Sn, el espectro del compuesto NL4-Sn presenta el ion
molecular en 468 m/z, sefial que corresponde al compuesto de estafio; en 196 m/z
aparece el pico base que corresponde a la sefal del ligante libre; y después de
esta sefial se observan otras que corresponden con algunas de las
fragmentaciones del ligante (Figura 60).

El espectro de masas del compuesto NL5-Sn (Figura 61) presenta su ion
molecular en 482 m/z, y concuerda con el peso molecular del compuesto de
estafno; NL5-Sn presenta su pico base en 210 m/z, el cual corresponde al peso
molecular del ligante libre; en el espectro se logran observar otras sefales, las

cuales corresponden con la fragmentacién del compuesto y del ligante.

Figura 59. Espectro de masas de NL3-Sn por DART".
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Figura 60. Espectro de masas de NL4-Sn por DART".
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Figura 61. Espectro de masas de NL5-Sn por DART".
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4.2.6 Espectroscopia Infrarroja

Resultados

Los espectros de infrarrojo de los compuestos de estafio, (Figuras 62-66) nos

muestran las sefales correspondientes a las bandas de vibracion de C=N, O-H y

C-0, esta ultima tanto de la parte aromatica como alifatica (Tabla 13).

Tabla 13. Bandas de vibracién en espectros de IR de compuestos de Sn (pastilla de KBr).

Compuesto v'(C7=N) v’(O-Ha) v’(C5-0) v’(C7-0)
NL1-Sn 1610 cm’ 3060 cm™ 1228 cm’ 1049 cm’
NL2-Sn 1600 cm’ 3379 cm™ 1175 cm’ 1061 cm’
NL3-Sn 1605 cm™’ 3347 cm’ 1226 cm™’ 1071 cm™’
NL4-Sn 1613 cm™’ 3315 cm-’ 1229 cm™’ 1024 cm™’
NL5-Sn 1601 cm’ 3050 cm™ 1231 cm’ 1034 cm’

Figura 62. Espectro de IR de NL1-Sn (pastilla de KBr).

80




Capitulo 4 Resultados

Figura 63. Espectro de IR de NL2-Sn (pastilla de KBr).

Figura 64. Espectro de IR de NL3-Sn (pastilla de KBr).
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Figura 65. Espectro de IR de NL4-Sn (pastilla de KBr).

Figura 66. Espectro de IR de NL5-Sn (pastilla de KBr).
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4.2.7 Difraccion de Rayos X de Monocristal

De la misma forma, también se obtuvieron cristales adecuados de la serie de
compuestos de Sn(lV) para su estudio por difraccion de R-X de monocristal.
Confirmando de manera inequivoca la estructura de estas especies. Los
resultados obtenidos muestran que con excepcion del complejo NL4-Sn
(ortorrombico), el resto de sus analogos cristalizaron en un sistema monoclinico,

otras caracteristicas relevantes de estos complejos se muestran en la Tabla 14.

Tabla 14. Datos cristalograficos de las estructuras de los compuestos de Sn.

NL1-Sn NL2-Sn NL3-Sn NL4-Sn NL5-Sn

Formula CyH1gNO3Sn| Cu3H2sNO3sSn| CooH2iNOsSn| CaoH2iNOsSn | CasH2sNOsSn

PM 425.10 480.15 466.12 466.12 480.15
(g/mol)

S.lste_ma Monoclinico Monoclinico Monoclinico| Ortorrombico Monoclinico
Cristalino

Grupo P2./c P2./n P24/c Pbca P2./c
espacial

a (A) 10.8406(7) 10.806(2) 10.8479(8) 9.4025(3) 9.4649(3)

b (A) 12.6269(8) 13.956(3) 13.5054(9) 21.3729(6) 29.5365(9)

c (A) 13.6464(9) 13.730(3)| 13.6950(10) 22.0446(6) 15.3972(5)

a (°) 90 90 90 90 90

B (°) 100.9170(10) 94.720(4) 101.301(2) 90| 102.2460(10)

Y (°) 90 90 90 90 90

Vv (A3) 1834.16 2063.58 1967.49 4430.05 4206.5

Z 4 4 4 8 8

d (mg/m?3) 1.637 1.545 1.573 1.494 1.516

Mientras que las distancias y angulos de enlace mas representativas de cada
una de las estructuras se muestran en la Tabla 15 y en la Figuras 67-71 se
presentan las estructuras obtenidas para de cada uno de los complejos.

El analisis de estos resultados muestra que todos los complejos exhiben una
geometria bipiramide trigonal, con los ligantes imino coordinados de manera ONO-
tridentada a través de un atomo de oxigeno del resorcinol y los atomos de
nitrégeno y de oxigeno del aminoalcohol correspondiente; y completando la esfera
de coordinacion dos grupos fenilos coordinados de manera sigma (Sn-Cph) a uno
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de los atomos de carbono de estos grupos. Es importante mencionar que, a

diferencia del resto de las estructuras, el compuesto NL4-Sn cristalizé con una

molécula de metanol en su red, lo que también genera puentes de hidrogeno en

estado sodlido.

Tabla 15. Distancias de enlace (A) y angulos (°) seleccionados de los compuestos de Sn.

NL1-Sn NL2-Sn NL3-Sn NL4-Sn NL5-Sn
Distancias de Enlace (A)
C10-Sn1  2.123(2) - ] - ;
C11-Sn1 ; ; 2129(8)  2.137(3) .
C12-Sn1 - 2.121(3) - - 2.114(3)
C16-Sn1  2.129(2) ; ; ; .
C17-Sn1 - - 2120(8)  2.128(3) ;
C18-Sn1 ; 2.123(3) ; ; 2.135(3)
N1-Sn1 2156(2)  2.168(2)  2.144(6)  2.159(2)  2.159(3)
02-Sn1 2103(2) 2.113(2)  2.108(4)  2.092(2)  2.103(2)
03-Sn1 2.004(1)  2.072(2)  2.091(4)  2.083(2)  2.101(2)
Angulos de Enlace (°)
C5-02-Sn1  133.900(1) 132.500(2) 132.800(5) 130.300(2) 126.300(2)
C7-N1-Sn1  128.300(2) 126.800(2) 127.300(5) 127.600(2) 126.300(2)
C8-N1-Sn1  112.400(1) 113.100(1) 113.200(5) 113.300(5) 112.100(2)
C9-03-Sn1  110.400(1) 109.600(2) 105.800(6) 111.900(4) 113.600(2)
C10-Sn1-C16 116.580(8) - - - -
C10-Sn1-N1  116.890(8) ; i i ;
C10-Sn1-02  93.370(8) - - - -
C10-Sn1-O3 97.940(8) - - - -
C11-Sn1-C17 - - 120.900(3)  123.400(1) -
C11-Sn1-N1 ; ; 120.800(3) 113.210(9) ;
C11-Sn1-02 - - 92.500(2)  94.230(9) -
C11-Sn1-03 - - 95.600(3)  97.260(9) ;
C12-Sn1-C18 - 118.600(1) - - 129.000(1)
C12-Sn1-N1 ; 124.850(9) ; ; 115.500(1)
C12-Sn1-02 ; 89.410(9) ; ; 92.300(1)
C12-Sn1-03 - 98.040(9) - - 96.000(1)
C16-Sn1-N1  126.470(8) - - - -
C16-Sn1-02 91.670(8) - - - -
C16-Sn1-03  97.180(7) - i i ;
C17-Sn1-N1 ; ; 118.400(3)  123.280(9) .
C17-Sn1-02 ; ; 92.600(3)  90.640(9) ;
C17-Sn1-03 - - 96.800(3)  96.900(9) -
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NL1-Sn NL2-Sn NL3-Sn NL4-Sn NL5-Sn

C18-Sn1-N1 - 116.390(9) - - 115.400(1)
C18-Sn1-02 - 93.080(9) - - 92.040(9)
C18-Sn1-03 - 98.090(9) - - 96.800(1)

02-Sn1-03 160.650(7) 161.480(8) 162.100(2) 159.660(7) 159.850(8)
02-Sn1-N1  83.180(7) 83.790(8) 84.200(2) 81.980(8) 82.190(8)
03-Sn1-N1  77.710(7) 78.030(8)  78.000(2)  78.090(8) 77.660(9)

Figura 67. Estructura molecular de NL1-Sn. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.

85



Capitulo 4 Resultados

Figura 68. Estructura molecular de NL2-Sn. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.

Figura 69. Estructura molecular de NL3-Sn. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.
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Figura 70. Estructura molecular de NL4-Sn. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.

Figura 71. Estructura molecular de NL5-Sn. No se muestran los atomos de hidrégeno por claridad.
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Debido a que uno de los grupos -OH del resorcinaldehido no participa en la
coordinacion hacia el metal, este grupo permite la formacion de puentes de
hidrogeno en la celda cristalina de acuerdo con lo mostrado en las Figuras 72, 73,
74 y 76, asi los compuestos NL1-Sn, NL2-Sn, NL3-Sn y NL5-Sn estos puentes de
hidrogeno dan lugar a un arreglo lineal, siendo todos los enlaces de fuerza media
(Tabla 16). Mientras que en el caso del complejo NL4-Sn la molécula de MeOH
participa en esta formacién de puentes de hidrogeno, sin embargo, el arreglo sigue
siendo lineal sobre el eje Y de acuerdo con lo mostrado en la Figura 75.

En el caso del compuesto NL5-Sn por la forma en que estdn acomodadas
las moléculas en el cristal, esta presenta dos tipos de puentes de hidrogeno entre
los mismos atomos, pero con diferentes longitudes y angulos de enlace (Figura 76,
Tabla 15).

Tabla 16. Puentes de hidrégeno en las estructuras cristalinas de los compuestos de Sn.

Compuesto '"tgfﬂ‘f_c;" d(H--B)(A) d(A-B)(A) <(A-H--B)(°®) Fuerza
NL1-Sn _ O1-H-03  1.82(3)  2.636(3) 161(3) Media
NL2-Sn __ O1-H-03 __ 1.75(3) __ 2.579(3) 165(4) Media
NL3-Sn __ O1-H-03 __ 1.82(8) _ 2.627(8) 159(8) Media
NLa.sn  O1-H-04  185(4)  2598(4) 166(4) Media

04-H-03  1.91(4)  2.669(3) 167(4) Media
NLs.gn O1H03  173(2)  2.56503) 169(3) Media
01-H-03  1.78(3)  2.620(3) 176(3) Media

Figura 72. Puentes de hidrogeno en la estructura cristalina de NL1-Sn.
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Figura 73. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL2-Sn.

Figura 74. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL3-Sn.

Figura 75. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL4-Sn.
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Figura 76. Puentes de hidrégeno en la estructura cristalina de NL5-Sn.
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4.3 Actividad Citotoxica

Los ligantes y compuestos sintetizados fueron sometidos a pruebas de
citotoxicidad en las lineas celulares de cancer humano mas comunes, y
comparados con la adriamicina (Figura 77) la cual es un farmaco utilizado
comunmente en quimioterapia.

La adriamicina o doxorubicina es un antibiético que forma parte de un grupo de
farmacos llamados antraciclinas, las cuales se obtienen a partir de cultivos de las
bacterias Streptomyces. La adriamicina se utiliza para el tratamiento de diferentes

tipos de cancer como son: mama, estomago, tiroides, ovarios y pulmoén.

O OH (0]
OH
‘ ‘ ‘ "o
H
_0 0 oH 0, _-° CH;
H;C
OH
NH,

Figura 77. Estructura quimica de la adriamicina.

Aun se desconoce el mecanismo de accidon de la adriamicina, pero se piensa
que esta molécula se intercala en el ADN, inhibiendo asi la biosintesis de los
acidos nucleicos debido a que dificulta el avance de la topoisomerasa Il, y
evitando que se libere la doble hélice, obteniendo como resultado la interrupcion
del proceso de replicacion celular.
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Las lineas celulares utilizadas fueron:

e U251: Glia de sistema nervioso central
e PC-3: Prostata

e K562: Leucemia

e HCT-15: Colon

e MCF-7: Mama

e SKLU-1: Pulmoén

e FGH: Cultivo primario de fibroblastos gingivales humanos sanos

Las pruebas con los ligantes fueron llevadas a cabo con una concentracién de
50 uM, y una concentracion de adriamicina de 0.5 uM; para los compuestos NL1-
Sn, NL2-Sn y NL3-Sn se utilizé una concentracion de 1 uM, y para los
compuestos NL4-Sn y NL5-Sn se utilizd una concentraciéon de 10 uM, y una

concentracion de adriamicina de 1 uM.

Tabla 17. Porcentaje de inhibicion de crecimiento de lineas celulares con ligantes.

Porcentaje de inhibicién del crecimiento (%)
Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 | FGH
NL1 33.3 56.1 56.7 76.5 80.8 99.3 52.2
NL2 37.3 33.2 50.0 73.7 83.8 99.3 51.7
NL3 42.2 58.5 49.3 72.8 94.0 99.2 31.4
NL4 442 55.4 49.3 69.8 88.0 99.3 22.2
NL5 22.0 19.4 31.9 54.8 73.5 99.1 -
Adriamicina | 97.8 71.1 91.2 71.9 80.5 99.1 72.6
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Grafico 1. Porcentaje de inhibicion de crecimiento de lineas celulares con ligantes.

Se puede observar que los ligantes solos presentan una gran actividad sobre
células cancerigenas de pulmon, mama y colon, compitiendo con la actividad que
presenta la adriamicina, y en algunos casos superando el porcentaje de inhibicion.
Todos los ligantes muestran una menor inhibicidn de crecimiento de células sanas
(Tabla 17, Grafico 1).

Tabla 18. Porcentaje de inhibicion de crecimiento de lineas celulares con compuestos de Sn.

Compuesto Porcentaje de inhibicién del crecimiento (%)
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 | FGH
NL1-Sn 100.0 | 46.8 | 99.6 17.2 41.5 100.0 59.8
NL2-Sn 100.0 | 70.6 | 100.0 26.8 70.8 100.0 64.9
NL3-Sn 100.0 | 63.6 | 100.0 19.0 77.9 100.0 64.1
NL4-Sn 86.3 | 51.2 | 100.0 9.9 - 77.3 40.0
NL5-Sn 96.3 | 44.5 | 100.0 13.5 - 89.8 64.8
Adriamicina | 96.1 85.2 | 100.0 86.9 99.6 90.9 53.5
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Gréfico 2. Porcentaje de inhibicion de crecimiento de lineas celulares con compuestos de Sn.

Los compuestos de estafio presentaron una gran actividad contra las células
cancerigenas de glia de sistema nervioso central, leucemia y pulmon, al igual que
aumento la inhibicion de crecimiento de células sanas. Se puede observar que los
compuestos de estaio disminuyeron su actividad en células cancerigenas de

mama Yy colon, con respecto a los ligantes solos (Tabla 18, Grafico 2).
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A continuacién se muestra una comparacion entre cada uno de los compuestos

con su respectivo ligante precursor.

Tabla 19. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL1 y NL1-Sn.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)
Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL1 33.3 | 56.1 56.7 76.5 80.8 99.3 52.2
NL1-Sn 100 46.8 99.6 17.2 41.5 100 59.8

Grafico 3. Comparacién de porcentaje de inhibicién de NL1 y NL1-Sn.

Se observa que el ligante presentd mejor actividad en las lineas celulares
cancerigenas de prostata, colon y mama, mientras que el compuesto de estafo
presentd mayor actividad contra las células cancerigenas de glia de sistema
nervioso central y leucemia (pero a la vez dafnando mas células sanas). Ambos
compuestos (tanto ligante como complejo de estafo) presentaron una actividad

muy similar con la linea celular SLKU-1 (Pulmén) (Tabla 19, Grafico 3).
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Tabla 20. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL2 y NL2-Sn.
Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)
Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL2 37.3 33.2 50.0 73.7 83.8 99.3 51.7
NL2-Sn 100 70.6 100 26.8 70.8 100 64.9
HC. B
Y
NL2
HO on HO
He, S
Y
| NL2-Sn
n—
HO oj S

Grafico 4. Comparacion de porcentaje de inhibicion de NL2 y NL2-Sn.

En el caso de NL2 y NL2-Sn se logra ver que el complejo de estafo logro

potenciar las propiedades citotdéxicas del ligante en todas las lineas celulares

excepto en colon y mama. El ligante NL2, al igual que en el ligante NL1, presenta

un menor porcentaje de inhibicién de crecimiento de células sanas. En cuanto al

compuesto

de estafio (NL2-Sn) se puede observar que presenta una gran

citotoxicidad en las lineas celulares U251, K562 y SKLU-1 (glia de sistema

nervioso central, leucemia y pulmdn), sin embargo inhibe el crecimiento de células

sanas en casi un 65% (Tabla 20, Grafico 4).
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Tabla 21. Comparacién de porcentaje de inhibicién de NL3 y NL3-Sn.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)
Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL3 422 | 58.5 | 493 72.8 94.0 99.2 31.4
NL3-Sn 100 | 63.6 100 19.0 77.9 100 64.1

Grafico 5. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL3 y NL3-Sn.

En la comparaciéon del compuesto NL3-Sn y su ligante precursor, se observa
que se mantiene la tendencia de los dos casos anteriores, en las cuales el ligante
posee una mayor actividad en las lineas celulares de colon y mama, mientras que
los compuestos organoestannicos poseen mayor actividad en las demas lineas
celulares, ademas de tener una mayor citotoxicidad en las células sanas (Tabla
21, Grafico 5).
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Tabla 22. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL4 y NL4-Sn.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)

Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL4 442 | 554 49.3 69.8 88.0 99.3 22.2
NL4-Sn 86.3 | 51.2 100 9.9 - 77.3 40.0

XN
HO oh HO NL4
Y
|/}CH3
/S”“‘*o

HO OPh/ \Ph NL4-Sn

Grafico 6. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL4 y NL4-Sn.

En el caso del ligante NL4 y el compuesto de estafio derivado de este (NL4-Sn),
se observa que el ligante presenta actividad en mas lineas celulares que el
compuesto; las lineas celulares en donde el ligante presentdé mejor actividad
fueron prostata, colon, mama y pulmén, ademas de tener un mejor porcentaje de
inhibicion de células sanas. El compuesto de estano NL4-Sn sdlo presentd una
mayor actividad en las lineas celulares U251, K562 y FGH, y una actividad nula en

células de cancer de mama (Tabla 22, Grafico 6).
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Tabla 23. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL5 y NL5-Sn.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)
Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL5 220 | 194 31.9 54.8 73.5 99.1 -
NL5-Sn 96.3 | 44.5 100 13.5 - 89.8 64.8

3
XN
NL5
HO oH HO
HyC
XN
| NL5-Sn
n
HO 0/7 Q;hO
Ph

Grafico 7. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL5 y NL5-Sn.

Al igual que el compuesto NL4-Sn, el compuesto NL5-Sn presenta nula
actividad para la linea celular de cancer de mama, sin embargo presenta una gran
actividad en las lineas celulares de leucemia y glia de sistema nervioso central;
pero a pesar de los excelentes desempefos que presenta sobre esas lineas
celulares se ve opacado debido a que su ligante precursor presenta una gran
actividad contra cancer de pulmon y cancer de mama y no presenta inhibicion de
crecimiento de células sanas, lo cual lo hace ser el compuesto con mas

probabilidades de ser estudiado con mas detalle en un futuro (Tabla 23, Grafico 7).
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Se realizé una segunda comparacion del porcentaje de inhibicion presentada
en los compuestos sintetizados (ligantes y compuestos de estafio), que son

isdmeros estructurales de constitucion, a continuaciéon se muestran los resultados.

Tabla 24. Comparacion de porcentaje de inhibiciéon de NL3 y NL4.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)

Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL3 42.2 58.5 49.3 72.8 94.0 99.2 31.4
NL4 44.2 554 49.3 69.8 88.0 99.3 22.2

CHy

Y
NL3
HO oH HO
Y
/>—CH3
HO oH HO NL4

Grafico 8. Comparacion de porcentaje de inhibicion de NL3 y NL4.

Se observa que los ligantes NL3 y NL4 presentan citotoxicidad muy similar, y una
inhibicion de crecimiento de células sanas semejante, siendo el ligante NL3 el que
presenta mejor actividad en la mayoria de las lineas celulares empleadas, pero
NL4 destaca por su menor inhibicion de crecimiento de células sanas (Tabla 24,
Gréfico 8).
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Tabla 25. Comparacion de porcentaje de inhibicion de NL3-Sn y NL4-Sn.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)

Compuesto
U251 PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL3-Sn 100 63.6 100 19.0 77.9 100 64.1
NL4-Sn 86.3 51.2 100 9.9 - 77.3 40.0
CH,
XN
| NL3-Sn
HO o/;nt"o
pn Ph
Y
|/>7CH3
"o 070" NL4-Sn
ph Ph

Grafico 9. Comparacién de porcentaje de inhibicion de NL3-Sn y NL4-Sn.

Al igual que los ligantes precursores de NL3-Sn y NL4-Sn, éstos presentan
citotoxicidad similar, exceptuando la linea celular de cancer de mama, en la que el
compuesto NL4-Sn no presenta actividad alguna; pero siendo este compuesto el
que presenta un menor porcentaje de inhibicion en células sanas, por lo que es
uno de los compuestos que en un futuro podrian ser utilizados en el tratamiento de
cancer de glia de sistema nervioso central, leucemia y cancer de pulmon (Tabla
25, Gréfico 9).
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Tabla 26. Comparacion de porcentaje de inhibiciéon de NL2 y NL5.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)

Compuesto
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL2 37.3 33.2 50.0 73.7 83.8 99.3 51.7
NL5 22.0 19.4 31.9 54.8 73.5 99.1 -
He s
0
NL2
HO on HO
Hs

Y
NL5
HO oH HO

Grafico 10. Comparacion de porcentaje de inhibicion de NL2 y NLS5.

En la tabla 26 y el grafico 10, se puede ver la comparacion del porcentaje de
inhibicién de NL2 y NLS5. El ligante NL2 presenta mayor citotoxicidad en todas las
lineas celulares, sin embargo el ligante NLS5, el cual presenta una gran actividad
en las lineas celulares MCF-7 y SKLU-1, es el que tiene mas futuro en

tratamientos contra cancer, debido a que no inhibe el crecimiento de células

Sanas.
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Tabla 27. Comparacion de porcentaje de inhibicion de NL2-Sn y NL5-Sn.

Porcentaje de inhibicion del crecimiento (%)
U251 | PC-3 | K562 | HCT-15 | MCF-7 | SKLU-1 FGH
NL2-Sn 100 70.6 100 26.8 70.8 100 64.9
NL5-Sn 96.3 44.5 100 13.5 - 89.8 64.8

Compuesto

HO (0]

HO O

Grafico 11. Comparacion de porcentaje de inhibicion de NL2-Sn y NL5-Sn.

En la tabla 27 y el grafico 11, se muestran los porcentajes de inhibicién de NL2-Sn
y de NL5-Sn. Al formarse los compuestos de estafo aumenta la inhibicién de
crecimiento de las células sanas, y en el caso de NL5-Sn es muy claro este
efecto, ya que su precursor no presentaba inhibicién alguna. Sin embargo el
compuesto NL2-Sn, al igual que su ligante precursor, presenta mayor actividad en

las lineas celulares estudiadas.
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Se lograron sintetizar cinco ligantes tipo base de Schiff de una manera facil y
sencilla, asi como los compuestos organometalicos de estano producto de las

reacciones de cada uno de los ligantes con diclorodifenilestafio.

Se caracterizaron los compuestos obtenidos (ligantes tipo base de Schiff y
compuestos de estafo) por técnicas espectroscopicas como IR, en la que los

espectros mostraron las bandas esperadas para estos compuestos.

En cuanto a la RMN 'H y 3C{'H}, en las cuales las sefales obtenidas
corresponden exactamente con el numero y tipo de protones y carbonos de las

estructuras de los compuestos sintetizados.

En la espectrometria de masas se comprob6é que los compuestos obtenidos
poseian la masa molecular esperada, mientras que el analisis elemental nos
demostré que los compuestos se obtuvieron de forma muy pura, y asi se logro

comprobar que se obtuvieron los compuestos propuestos en un inicio.

Se obtuvieron cristales de nueve compuestos (cuatro ligantes y cinco
compuestos de estano), por lo que se logro llevar a cabo el estudio estructural de
los compuestos obtenidos (ligantes tipo base de Schiff y compuestos de estaio) a
partir de los datos obtenidos de los experimentos de difraccion de rayos X de
monocristal, y asi se determinaron las distancias y angulos mas representativos de
cada estructura, asi como el sistema cristalino y los puentes de hidrégeno
presentes en las estructuras en estado sdélido, también se logré determinar que
todos los compuestos de estafio cristalizaron en un geometria molecular de

bipiramide trigonal distorsionada.
Se realizaron pruebas de citotoxicidad para los compuestos obtenidos (ligantes

tipo base de Schiff y compuestos de estafio), y mostraron diferencias en cuanto a

su selectividad hacia las lineas celulares cancerigenas, excepto en las lineas
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celulares de cancer de pulmén y préstata, en la cual tuvieron actividades muy

similares.

Los ligantes actuaron mejor sobre células de cancer de colon y mama, siendo
los compuestos NL4 y NL5 los que tendrian mayor posibilidad en ser utilizados en
futuros tratamientos contra el cancer, ya que presentaron la menor inhibiciéon de
crecimiento de células sanas, sin presentar grandes cambios de actividad sobre

las lineas celulares mencionadas, con respecto a los otros ligantes sintetizados.

Los compuestos de estafio presentaron una mejor actividad contra células
cancerigenas de glia de sistema nervioso central y leucemia, siendo los
compuestos NL1-Sn y NL4-Sn los que presentan la menor inhibicion de

crecimiento de células sanas.
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6.1 Material y Reactivos

Las reacciones de sintesis de los ligantes fueron llevadas a cabo a reflujo en un
matraz bola, mientras que las reacciones de sintesis de compuestos de Sn se
realizaron a temperatura ambiente en un matraz Erlenmeyer. Los disolventes
utilizados en las reacciones de sintesis, recuperacion y cristalizacion de los
ligantes y compuestos son de grado reactivo.

Los reactivos 2,4-dihidroxibenzaldehido, etanolamina, 2-amino-2-metil-1-
propanol, DL-alaninol, 1-amino-2-propanol, 2-amino-1-butanol, trietilamina vy
diclorodifenilestafio fueron obtenidos comercialmente de Sigma-Aldrich Co. Los

reactivos fueron usados tal y como fueron recibidos.

6.2 Instrumentos

Se utilizé una balanza analitica Ohaus Explorer Pro con una precision de 0.1 mg
para llevar a cabo la determinacion de la cantidad de reactivos a utilizar; para la
recuperacion de los productos de reaccion se utilizd un equipo de evaporacion
rotatoria Buchi R210.

La determinacién de puntos de fusién se llevd a cabo en un aparato
electrothermal 1A9200. Los experimentos de RMN de 'H, '3C{'H}, COSY, HSQC y
HMBC fueron realizados en un equipo Bruker Ascend™ 500. El analisis elemental
se llevo a cabo en un equipo Thermo Scientific/Flash 2000. Los experimentos de
espectrometria de masas de impacto electronico se llevaron a cabo en un equipo
Jeol SX 102 A. La espectrometria de masas DART* se realizé en un equipo Jeol
The AccuTOF JMS-T100LC. La espectroscopia infrarroja se llevd a cabo en un
equipo FT-IR Bruker Tensor 27. Los analisis de difraccion de rayos X de

monocristal se realizé en un equipo Bruker Smart Apex II.
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NL1. Se colocaron 210 mg (1.5 mmol) de 2,4-dihidroxibenzaldehido y 93 mg
(1.5mmol) de etanolamina en un matraz bola; se agregaron 30 mL de metanol y se
dejo reaccionar a reflujo la mezcla por 4 horas. Una vez transcurrido este tiempo
se concentro la disolucion obtenida en la minima cantidad de disolvente, a la cual
se le agreg6 acetona y se sonico para inducir la precipitacion del ligante. Se filtro

al vacio y se obtuvo un polvo de color amarillo. Se obtuvo un rendimiento del 81%.

NL2. Se colocaron 210 mg (1.5 mmol) de 2,4-dihidroxibenzaldehido y 136 mg
(1.5mmol) de 2-amino-2-metil-1-propanol en un matraz bola; se agregaron 30 mL
de metanol y se dejé reaccionar a reflujo la mezcla por 4 horas. Una vez
transcurrido este tiempo se concentro la disolucion obtenida en la minima cantidad
de disolvente, a la cual se le agregé acetona y se sonico para inducir la
precipitacion del ligante. Se filtré al vacio y se recuperd un polvo de color amarillo

verdoso. Se obtuvo un rendimiento del 72%.

NL3. Se colocaron 210 mg (1.5 mmol) de 2,4-dihidroxibenzaldehido y 115 mg
(1.5mmol) de DL-alaninol en un matraz bola; se agregaron 30 mL de metanol y se
dejo reaccionar a reflujo la mezcla por 4 horas. Una vez transcurrido este tiempo
se concentrd la disolucidon obtenida en la minima cantidad de disolvente, a la cual
se le agregd acetona y se sonico para inducir la precipitacion del ligante. Se filtro
al vacio y se recuperé un polvo de color amarillo. Se obtuvo un rendimiento del
75%.

NL4. Se colocaron 210 mg (1.5 mmol) de 2,4-dihidroxibenzaldehido y 115 mg
(1.5mmol) de amino-2-propanol en un matraz bola; se agregaron 30 mL de
metanol y se dejo reaccionar a reflujo la mezcla por 4 horas. Una vez transcurrido
este tiempo se concentré la disolucién obtenida en la minima cantidad de

disolvente, a la cual se le agregd acetona y se sonico para inducir la precipitacion
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del ligante. Se filtré al vacio y se recuper6 un polvo de color amarillo. Se obtuvo un

rendimiento del 84%.

NL5. Se colocaron 210 mg (1.5 mmol) de 2,4-dihidroxibenzaldehido y 136 mg
(1.5mmol) de 2-amino-1-butanol en un matraz bola; se agregaron 30 mL de
metanol y se dejé reaccionar a reflujo la mezcla por 4 horas. Una vez transcurrido
este tiempo se concentrd la disolucion obtenida en la minima cantidad de
disolvente, a la cual se le agreg6 acetona y se sonico para inducir la precipitacion
del ligante. Se filtré al vacio y se recupero un polvo de color amarillo. Se obtuvo un

rendimiento del 71%.

6.4 Sintesis de Compuestos

NL1-Sn. Se colocaron 55 mg (0.3 mmol) de NL1 en un matraz Erlenmeyer, y se
agregaron 10 mL de metanol; posteriormente se agregé trietilamina (99% de
pureza) en una proporcion 2:1 con respecto al ligante y 104 mg (0.3mmol) de
diclorodifenilestafio; se agrego suficiente metanol hasta tener 30 mL de disolvente
y se dejo reaccionar por 4 horas. Se formé un precipitado de color blanco. Se filtro
al vacio y se recuperd el producto soélido de color blanco. Se obtuvo un

rendimiento del 73%.

NL2-Sn. Se colocaron 63 mg (0.3 mmol) de NL2 en un matraz Erlenmeyer, y se
agregaron 10 mL de metanol; posteriormente se agregé trietilamina (99% de
pureza) en una proporcion 2:1 con respecto al ligante y 104 mg (0.3mmol) de
diclorodifenilestafio; se agrego suficiente metanol hasta tener 30 mL de disolvente
y se dejo reaccionar por 4 horas. Se formé un precipitado de color blanco. Se filtro
al vacio y se recuperé un solido de color blanco. Se obtuvo un rendimiento del
78%.
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NL3-Sn. Se colocaron 59 mg (0.3 mmol) de NL3 en un matraz Erlenmeyer, y se
agregaron 10 mL de metanol; posteriormente se agregé trietilamina (99% de
pureza) en una proporcion 2:1 con respecto al ligante y 104 mg (0.3mmol) de
diclorodifenilestafo; se agrego suficiente metanol hasta tener 30 mL de disolvente
y se dejo reaccionar por 4 horas. Se formoé un precipitado de color blanco. Se filtro
al vacio y se recuperé un sélido de color blanco. Se obtuvo un rendimiento del
76%.

NL4-Sn. Se colocaron 59 mg (0.3 mmol) de NL4 en un matraz Erlenmeyer, y se
agregaron 10 mL de metanol; posteriormente se agregé trietilamina (99% de
pureza) en una proporcion 2:1 con respecto al ligante y 104 mg (0.3mmol) de
diclorodifenilestafio; se agrego suficiente metanol hasta tener 30 mL de disolvente
y se dejo reaccionar por 4 horas. Se formé un precipitado de color blanco. Se filtro
al vacio y se recuperé un sélido de color blanco. Se obtuvo un rendimiento del
82%.

NL5-Sn. Se colocaron 63 mg (0.3 mmol) de NL5 en un matraz Erlenmeyer, y se
agregaron 10 mL de metanol; posteriormente se agregé trietilamina (99% de
pureza) en una proporcion 2:1 con respecto al ligante y 104 mg (0.3mmol) de
diclorodifenilestafio; se agrego suficiente metanol hasta tener 30 mL de disolvente
y se dejo reaccionar por 4 horas. Se formé un precipitado de color blanco. Se filtro
al vacio y se recuperé un sélido de color blanco. Se obtuvo un rendimiento del
75%.
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Figura 78. RMN 2D COSY de NL1 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 79. RMN 2D COSY de NL1-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 80. RMN 2D COSY de NL2 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 81. RMN 2D COSY de NL2-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 82. RMN 2D COSY de NL3 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 83. RMN 2D COSY de NL3-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 84. RMN 2D COSY de NL4 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 85. RMN 2D COSY de NL4-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 86. RMN 2D COSY de NL5 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 87. RMN 2D COSY de NL5-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)

128



Capitulo 8 Anexos

Figura 88. RMN 2D HSQC de NL1 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 89. RMN 2D HSQC de NL1-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 90. RMN 2D HSQC de NL2 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 91. RMN 2D HSQC de NL2-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 92. RMN 2D HSQC de NL3 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 93. RMN 2D HSQC de NL3-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 94. RMN 2D HSQC de NL4 (DMSO-ds, 500 MHz, . a.)
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Figura 95. RMN 2D HSQC de NL4-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 96. RMN 2D HSQC de NL5 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 97. RMN 2D HSQC de NL5-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 98. RMN 2D HMBC de NL1 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 99. RMN 2D HMBC de NL1-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, . a.)

140



Capitulo 8 Anexos

Figura 100. RMN 2D HMBC de NL2 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 101. RVMN 2D HMBC de NL2-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 102. RMN 2D HMBC de NL3 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 103. RMN 2D HMBC de NL3-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 104. RMN 2D HMBC de NL4 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 105. RVMN 2D HMBC de NL4-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 106. RMN 2D HMBC de NL5 (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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Figura 107. RMN 2D HMBC de NL5-Sn (DMSO-ds, 500 MHz, t. a.)
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