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Abreviaturas y simbolos.

A Aceptor

ADF Absorcion de dos fotones

AFS Agente fotosensibilizador

anh. Anhidro

atm. Atmosfera

CCF Cromatografia en capa fina

D Donador

EMAR Experimento de masas de alta resolucion
GEA Grupo electroatractor

GED Grupo electrodonador

GSA Generacion del segundo armonico
HSQC Coherencia heteronuclear cuantica simple

mL Mililitro

MHz Megahertz
mmol Milimol

nm Nanometro

NO Nitrosilo

ONL Optica no lineal

ppm Partes por millon

RMN Resonancia Magnética Nuclear

sat. Saturada



TFD

tpy

V/m

Terapia fotodinamica

Terpiridina

Voltio/metro

Longitud de Onda

Frecuencia

Constante dieléctrica

Campo magnético

Constante de susceptibilidad 6ptica
Desplazamiento quimico

Constante de acoplamiento



1. Introduccion.

Durante las ultimas décadas la Ciencia se ha enfocado principalmente en el
desarrollo de tecnologias y herramientas que permitan la creacion de un entorno
en el que las personas puedan desarrollar su maximo potencial y llevar adelante

una vida productiva y creativa de acuerdo con sus necesidades e intereses.

La investigacion de materiales con propiedades novedosas ha tomado un papel
trascendental en dicho desarrollo, sobre todo en la resolucion de probleméaticas
como la fabricacién de polimeros biodegradables, el uso de combustibles no

fésiles y el tratamiento a padecimientos como el cancer.

Los materiales que presentan fendmenos de Optica no lineal (ONL); ciencia que
estudia la interaccion de la luz de alta intensidad con la materia; han demostrado
ser una alternativa en la aplicacion de nuevas tecnologias, entre las que figuran la

fotdnica, la terapia fotodinamica (TFD) y la optoelectrénica.

En un inicio, el desarrollo de materiales con propiedades ONL se enfoc6 en
compuestos inorgénicos, sin embargo actualmente se muestra un gran interés en
compuestos organicos, puesto que éstos presentan ventajas en la versatilidad de

Su sintesis y en sus costos de produccion.



En este sentido, los derivados de 2,2:6’,2”-terpiridinas (tpy) (Figura 1) han

presentado resultados prometedores para su estudio en el campo de la dptica.

Estos son compuestos heterociclicos que contienen tres atomos de nitrégeno y
han sido utilizados generalmente en quimica de coordinacion por su capacidad de
actuar como ligantes tridentados para formar complejos con diversos metales de

transicion.

Figura 1. Estructura y numeracion convencional para las 2,2’:6’,2”-terpiridinas.

Dichos complejos, en particular con Ru(ll), presentan actividad ONL y han sido
estudiados como candidatos ideales para la conversiébn de energia solar, por
ejemplo, en dispositivos fotovoltaicos! y celdas electroquimicas emisoras de luz.?
Ademas de aplicaciones biol6gicas en biosensores® y agentes intercaladores

como una alternativa al cis-platino en terapias contra el cancer.*
En el presente trabajo se muestra la sintesis y caracterizacion de compuestos
organicos derivados de 2,2’:6’,2”-terpiridinas 4’-sustituidas con posible actividad

ONL.



2. Antecedentes.

2.1. Optica no lineal.
La Optica, cuyo objetivo es estudiar los fenbmenos que se presentan
cuando la luz interactia con la materia, es una de las ramas de la Fisica que

desde siempre ha tenido gran importancia por los beneficios que tiene su estudio.

Estos fenémenos los podemos clasificar como lineales y no lineales. La
interaccién de la luz con la materia que no modifica sus propiedades como la
longitud de onda (A) o frecuencia (w), produce fendmenos lineales y se presentan
cuando la intensidad de la luz es moderada o baja y son los que observamos
cotidianamente como la refraccion, reflexion y absorcion.® La Ecuacién 1 describe
el comportamiento de la polarizacion de un material al aplicarle un campo eléctrico
que resulta ser linealmente proporcional. Donde & es la constante dieléctrica, E es

el campo eléctrico y y* es el coeficiente de susceptibilidad éptica.

P(E) = goExt

Ecuacion 1. Polarizacion lineal de un material

En cambio, los fendmenos no lineales ocurren cuando alguna de las propiedades
principales de la luz, se ven modificadas al interactuar con materiales especiales.
Sin embargo estos se presentan a campos muy intensos, aproximadamente 108

V/m como las que se obtienen por fuentes laser.®



En este caso la polarizacién sufre modificaciones no lineales al aplicar el campo
eléctrico y es necesario considerar la Ecuacion 2, en donde los coeficientes de
susceptibilidad 6ptica son constantes y particulares para cada sistema. Donde x? y
x® son coeficientes de susceptibilidad O6ptica de segundo y tercer orden

respectivamente.

P(E) = eE(x* + Ex? + E?x3+...)

Ecuacion 2. Polarizaciéon no lineal de un material

2.1.1. Fendmenos 6pticos no lineales.

Algunos fendbmenos ONL que han presentado gran interés en las ultimas
décadas son la generacion de segundo armonico (GSA) o doblamiento de
frecuencia, el cual consiste en generar haces de luz con el doble de frecuencia a
partir de un haz original incidente; y la absorcion de dos fotones (ADF), que es la

absorcion simultdnea de dos fotones transfiriendo su energia a un electron unico.

2.1.1.1. Generacion de segundo armaonico.

Fue en 1961 que Peter A. Franken demostrd la generacion del segundo
armonico (GSA) al incidir con un laser de rubi a A = 694.2 nm sobre un cristal de
cuarzo. El experimento dio como resultado un haz de luz ultravioleta en A = 347.1
nm;’ es decir una disminucién en la longitud de onda inicial y por lo tanto un

aumento al doble del valor de frecuencia inicial (Figura 2a).



En el proceso, dos fotones de frecuencia w interactian con el material generando

uno de frecuencia 2w. (Figura 2b)
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Figura 2. Representacion grafica (a) y diagrama de niveles energéticos en la

generacion del segundo armanico (b)

Este fendbmeno ha sido estudiado en el campo de la informatica, concretamente en
el almacenamiento Optico de informacién, pues actualmente muchos dispositivos
funcionan con haces de luz de longitudes de onda dificiles de obtener
correspondientes al infrarrojo. Estos haces son como pequefios lapices que
escriben informacion y lo deseable es poder enfocar el haz de grabacion en un
punto lo mas pequefio posible para poder incrementar la capacidad de
almacenamiento. Asi, si la longitud de onda de un diodo laser de nitruro de galio-
indio de A = 810 nm se reduce a la mitad, a A = 430 nm (Figura 3), entonces el
tamafio del haz disminuye y la capacidad de informacion puede incrementarse

hasta 4 veces.8



Figura 3. Diodo laser de nitruro de galio-indio con A= 405 nm.°

2.1.1.2. Absorcién de dos fotones.

La absorcion de dos fotones (ADF) fue descrita por primera vez por Maria
Goeppert-Mayer en 19301° y observada por primera vez en 1961 por Wolfgang
Kaiser en un cristal de CaF2:Eu?* con excitacién laser.'! Este fenémeno consiste
en la absorcion simultdnea de dos fotones de la misma o diferente frecuencia por
una molécula que alcanza un estado excitado pasando por un estado virtual en el
que se lleva a cabo la absorcién del segundo fotén.? Esto generalmente provoca
la emision de un foton fluorescente de mayor energia (Figura 4).

a) b)

Estado excitado
y,

hv T
hv Estado virtual

hv
Estado basal —t— i

Figura 4. Representacion gréafica de la transicion energética en la absorcion de un

fotdn (a) y dos fotones (b).
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Actualmente, la microscopia de excitacion de dos fotones representa una técnica
muy importante en el campo de la biotecnologia, debido a que permite la
proyeccion de imagenes fluorescentes de tejidos vivos hasta con una profundidad

aproximada de 1 milimetro.

El tejido que se quiere observar es impregnado comunmente con un fluoréforo con
un espectro de excitacion en el intervalo de A = 400-500 nm y posteriormente es
irradiado con un laser generalmente en el intervalo A = 700-1000 nm (infrarrojo). Si
el fluoréforo absorbe simultdneamente dos fotones infrarrojos, absorbera suficiente
energia para ser elevado al estado excitado. Entonces se emitira un solo foton de

fluorescencia, que es visible con ayuda de un microscopio éptico.*?

Figura 5. Microscopia de excitacion de dos fotones del intestino de un ratén

obtenido a A = 780 nm usando un laser de titanio-zafiro.4



2.1.2. Materiales y diseiio.

Las aplicaciones de materiales que presentan actividad ONL recaen en la
optoelectronica, que es la rama de la electronica que se dedica a la fabricacion de
dispositivos electronicos cuyo funcionamiento esta relacionado directamente con
la luz porque responden a una frecuencia especifica de radiacion
electromagnética; y en la biofoténica que es la ciencia encargada del uso de la luz
en aplicaciones bioldgicas y médicas para estudiar procesos organicos de manera

no invasiva con el fin de conocer cémo éstos son afectados por la luz.®

A pesar de que en su mayoria estos materiales estan constituidos por compuestos
inorganicos como el LiTaOs o LiNbOs.2® Esto representa en muchas ocasiones
que la fabricacion y purificacion sea laboriosa y costosa, ademas de una baja o
nula versatilidad en su disefio y por lo tanto en la regulacion de sus propiedades

Opticas.

Los cromdforos organicos capaces de absorber energia y excitarse a diferentes
longitudes de onda, han demostrado tener una intensa respuesta no lineal
inclusive mayor que los compuestos inorganicos, debido a la gran versatilidad en

su disefio y sintesis.’

El disefio de estas moléculas comprende diversas arquitecturas; la arquitectura
basica llamada dipolar se basa en un grupo electrodonador (GED) unido a un
grupo electroaceptor (GEA) mediante un puente m; la arquitectura cuadrupolar

comprende compuestos centrosimeétricos y contienen dos GED o GEA unidos por

8



puentes m consiguiendo una mayor conjugacion; y una Ultima arquitectura
denominada octopolar que permite un acomodo espacial de muchas unidades

aceptoras y donadoras en varias dimensiones (Figura 6).

Figura 6. Arquitecturas tipicas en el disefio de moléculas con actividad ONL a)

dipolar b) cuadrupolar c) octopolar

2.1.2.1. Arquitecturas dipolares.

Las moléculas con arquitectura dipolar se basan en arreglos no
centrosimétricos y con una transferencia de carga hacia un solo sentido, lo que las
hace altamente polarizables. Se ha demostrado que al modificar el sistema
conjugado m, la planaridad y la longitud del sistema, la respuesta éptica también

se ve modificada.18



H,N

Figura 7. Ejemplo de una molécula con arquitectura dipolar. p-nitroanilina,

precursor de diversos tintes utilizados industrialmente.'®

2.1.2.2. Arquitecturas cuadrupolares.

Este tipo de arquitecturas son descritas como estructuras centrosimétricas
con una alta conjugacién debido a que en su estructura poseen GED o GEA en los
extremos unidos por puentes m-conjugados. Se ha encontrado que las moléculas

con disefios D-1t-D tienen una mejor respuesta ONL.2°

N
O
OCH,4

Figura 8. Ejemplo de una molécula con arquitectura cuadrupolar. Derivado del

perileno (Vat Red 29) utilizado como pigmento organico.?*

2.1.2.3. Arquitecturas Octopolares.
Generalmente, las moléculas con este tipo de estructuras son no-polares,
puesto que pueden cancelar su momento dipolar debido a su arreglo espacial.

Ademas, la versatilidad en su disefio y sintesis representa una gran ventaja.??

10



Figura 9. Ejemplo de una molécula con arquitectura octopolar. Cristal violeta,
compuesto utilizado como tinte histologico en el método de Gram para clasificar
bacterias.?3

2.2.2,2’:6’,2”-terpiridinas.

En 1932, G. Morgan y F. H. Burstall sintetizaron y caracterizaron por
primera vez la 2,2:6’,2”-terpiridina mediante acoplamiento oxidativo de piridinas al
calentar a 340° C piridina con FeCls anhidro a 50 atm. durante 36 horas. El
compuesto se aislé junto con una gran cantidad de otros productos que contienen

nitrégeno.?*

Posteriormente, se descubrio que la adicion de iones de Fe (II) a una solucion de
compuestos de terpiridina daba lugar a un color parpura, lo que indicaba la
formaciéon de complejos metdlicos,?® los cuales actualmente se han estudiado por
sus propiedades redox y foto fisicas, que en gran medida dependen de la
influencia electronica de los sustituyentes. Estas caracteristicas contribuyeron al

interés en la sintesis de terpiridinas.
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2.2.1. Sintesis.

Es importante mencionar que actualmente existen diversas rutas para la
obtencién de 2,2:6’,2”-terpiridinas, no obstante, las dos rutas sintéticas son
mediante el ensamble de anillo central o por metodologias de acoplamiento
cruzado C-C.

El ensamble de anillos sigue siendo la estrategia méas prevalente, pero debido a su
multiplicidad y eficiencia, los procedimientos de acoplamiento cruzado catalizados
por Pd se han vuelto recientemente muy competitivos y pueden superar los

procesos tradicionales de cierre de anillo.?®

2.2.1.1. Ensamble de Anillo.

En las ultimas décadas se han desarrollado nuevas estrategias sintéticas,
pero quiza la ruta de ensamble de anillo central sigue siendo la mas utilizada,
especificamente la sintesis de Krohnke,?’ la cual involucra la condensacion entre
una chalcona (1) y una sal de piridinio (sal de Krohnke) (2) y para obtener un
compuesto dicarbonilico (3) que conduce a la terpiridina en presencia de una
fuente de amoniaco (Esquema l1a). Una alternativa sintética en un solo pasé es
hacer reaccionar un aldehido (4) con 2-acetilpiridina (5) en medio basico, seguida
de una fuente de amoniaco (generalmente NH4OH) para dar lugar a la 2,2":6’,2"-

terpiridina objetivo (Esquema 1b).

12



a) ‘ — I+ — |
N N‘ X
(0] =
o . N
R™ X ‘ X > 2 |
N EtOH
NH,OAc, Reflujo o
1 -
b)
o | X 1) KOH, EtOH
+ =
R)LH N 2) NH,OH
4 5

Esquema 1. a) Sintesis de 2,2":6’,2”-terpiridinas por el método de Krohnke. b)

Ruta alternativa en un solo paso.

2.2.1.2. Acoplamiento cruzado C-C.

Las reacciones de acoplamiento cruzado C-C catalizadas por Pd(0)
combinan la alta eficiencia y simplicidad con la posibilidad de realizar sustituciones
controladas. Las reacciones de Suzuki, Negishi y Stille son las mas
representativas en este campo. Los acoplamientos cruzados permiten sintetizar
terpiridinas polisustituidas y no simétricas, lo que se traduce como una mayor

versatilidad en su disefio.

R, Rz Pd(PPhy), 6
S Pd (PPh;),Cl,
X + | -

—
» X Me;Sn™ N Tolueno, Reflujo

X=Cl, Br, |

Esquema 2. Sintesis de 2,2’:6’,2”-terpiridinas por acoplamiento cruzado C-C tipo
Stille?.
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2.2.2. Aplicaciones de 2,2’:6’,2”-terpiridinas.

La cantidad de publicaciones relacionadas con terpiridinas ha aumentado
exponencialmente en los Ultimos afos, una tendencia que se predice continuara,
porque representan estructuras fundamentales en el desarrollo de novedosos

polimeros metélicos utilizados en ingenieria de materiales.?®

Asimismo, por sus propiedades redox, estos complejos han sido utilizados en
fotoguimica para el disefio de dispositivos luminiscentes?® o como sensibilizadores
para la conversion de luz a electricidad.°

En quimica clinica y bioquimica, las terpiridinas han encontrado una amplia gama
de posibles aplicaciones, desde determinacién colorimétrica de metales,3' agentes

de unién a ADN,?? hasta investigacion antitumoral.33

2.2.2.1. Celdas solares.

Las celdas solares representan los dispositivos fotovoltaicos mas conocidos
y utilizados sobre todo en los ultimos afios, debido a la creciente necesidad de
buscar nuevas fuentes de energia renovables. En promedio, las celdas solares de
silicio (Figura 10) disponibles comercialmente en la actualidad tienen una
eficiencia de conversion de luz solar en electricidad del 18%, sin embargo, y a
pesar de que este tipo de paneles son altamente estables y con una conversion
energética eficiente, el costo que significa su produccion han hecho que los
compuestos organicos sean una alternativa econOmica y versatil para la

fabricacion de celdas solares organicas.3*

14



Figura 10. Celda Solar convencional de silicio.

Los complejos de Ru(ll) con terpiridinas han demostrado ser una gran fuente de
investigacion en este campo, un ejemplo claro es la 4,4',4"-tricarboxi-2,2".6",2"-
terpiridina (TCTPY) la cual alcanza una eficiencia de 10.4 % acoplado con ligantes

de tiocianato (NCS) (Figura 11).%°

Figura 11. Complejo de Rutenio con TCTPY y NCS comercialmente llamado tinte
negro N749.

2.2.2.2. Terapia fotodinamica.
La terapia fotodinamica (TFD) se ha consolidado como una alternativa
para la destruccidbn selectiva de células cancerigenas sin los efectos

secundarios de la quimioterapia. Esta involucra la administracion local o

15



intravenosa de un agente fotosensibilizador (AFS) no toxico que se absorbe por
las células en contacto o se distribuye por el torrente sanguineo a todo el cuerpo.

Posteriormente, se ilumina la zona afectada con luz cuya longitud de onda
corresponde a una banda de absorcion del AFS, el cual una vez excitado puede
interactuar con el medio ambiente y producir agentes reactivos de oxigeno que

provoquen un efecto antitumoral (Figura 12).3¢

mratamiento

O Q

AFES OX|g§no
reactivo

Bee o
Células w Tumor
sanas

B

Figura 12. Representacion grafica del mecanismo de la terapia fotodinamica

Luz

convencional.3’

Actualmente, el grupo de trabajo se encuentra estudiando la sintesis de complejos
de nitrosil-Rutenio(ll) con ligantes derivados de terpiridinas que tienen actividad
antitumoral;®® lo que es posible debido a que al irradiar el compuesto con una
fuente de luz intensa, éste libera radicales nitrosilo (NO), que por su actividad
fisiologica en las células es capaz de inhibir el crecimiento tumoral mediante

apoptosis, la cual es una via de muerte celular programada cuya funcién en los

16



organismos es la de controlar el crecimiento de células, debido a que hace posible
la destruccién de células dafiadas evitando la aparicién de enfermedades como el

cancer (Esquema 3).%°

_ +
o]
R N \I'QLI—N_O L—» Apoptosis
/‘ — pop
Cl

Esquema 3. Liberacién del grupo nitrosilo en complejos de Ru(ll).

Sin embargo, para que estos complejos tengan una aplicacion clinica, es
necesario que la liberacion del NO se lleve a cabo dentro de la ventana
terapéutica (600-1300 nm),*® que es cuando la piel permite el paso de fotones
evitando el dafio que pueda ocasionar la exposiciéon a rayos UV (A < 400 nm).
Asimismo, un aspecto importante a considerar es la liberacion del nitrosilo, la cual

debe ser eficiente.

Recientemente, la investigacion de nuestro grupo de trabajo permiti6 comparar
tres complejos metalicos con Ru(ll) basados en una estructura fluoreno-terpiridina
(FT) y su eficiencia al liberar nitrosilo al irradiarlos a A = 405 nm, obteniendo como
resultado una eficiencia en la liberacion del NO de 6 %, 31 % y 10 % para los

complejos 1, 2 y 3 respectivamente (Figura 13). 4!
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Figura 13. Estructuras de la (1) [Ru"(FT)(bipy)NO]J3* y las (2) cis- (CI-Cl)- y (3)
trans (CI-CI)-[Ru"(FT)CI2NO]**.

No obstante, la longitud de onda del experimento esta fuera de la ventana
terapéutica y a pesar de que la liberacion del grupo nitrosilo es moderada, su uso
se ve limitado; por lo que el disefio de ligantes terpiridinicos que permitan una
absorcion de dos fotones, dara como resultado una liberacibn mas eficiente

utilizando longitudes de onda cercanas al infrarrojo (A > 800 nm).

18



3. Objetivo.

e Sintetizar los ligantes mono y bis terpiridinicos |, Il y Il mediante diferentes
rutas sintéticas.

e Caracterizar los compuestos mediante técnicas espectroscopicas como
RMN-'H, RMN-13C, Infrarrojo, y Espectrometria de masas de alta resolucion

EMAR, asi como mediante espectroscopia UV-Visible.

19



4. Hipoétesis.

La introduccién del grupo tiofeno y un puente alquino, otorgard una mayor
planaridad y por lo tanto una mejor comunicacion al sistema terpiridinico con
arquitectura dipolar, obteniendo buenos candidatos para utilizarlos como ligantes

en complejos de nitrosil-rutenio (Esquema 4).

Aceptor y
ligante para
los complejos
con Ru(ll)

Donador y Puente mt que
grupo aceptor otorga

de dos fotones  Planaridad al
sistema

Esquema 4. Disefio general de los ligantes objetivo.

Por otro lado, en el caso del compuesto objetivo lll, la presencia de dos ligantes
terpiridinicos permitird acoplarse a dos moléculas de nitrosilo, aumentando la

eficiencia de liberacion por cada molécula.

20



5. Resultados y discusién.

En el Esquema 5 se muestra la ruta de sintesis para el ligante I, que
comenzo6 por un acoplamiento cruzado tipo Sonogashira entre el 2-bromofluoreno
1 y etiniltrimetilsilano 2, seguida de una desproteccién del grupo alquino en medio

basico.

Los compuestos 3 y 4 se caracterizaron por la técnica de RMN-'H, las cuales
mostraron la presencia y ausencia respectivamente de una sefial intensa en & =
0.27 ppm perteneciente al trimetilsilano, asi como la presencia de una sefial en

= 3.1 ppm correspondiente al alquino terminal de 4.

A continuacién, el compuesto 4 se hizo reaccionar con 5-bromo-2-
tienilcarboxaldehido 5 mediante un acoplamiento de Sonogashira para obtener el
aldehido correspondiente 6 en un rendimiento moderado. Mediante RMN-H se
observé una sefal caracteristica en & = 9.87 ppm perteneciente al hidrogeno del
aldehido H-16 asi como la ausencia de la sefial del alquino terminal del compuesto
precursor 4. En la RMN-3C se observo la seiial del aldehido C-16 en & = 182.4
ppm y de los alquinos puente C-10 y C-11 en & = 82.1 y & = 99.0 ppm

respectivamente.
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3
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7
NaOH 1M
MeOH
6
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Esquema 5. Ruta sintética para obtener el ligante 1.
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La espectroscopia de IR muestra la banda caracteristica del grupo carbonilo en v
= 1656 cm™. De igual manera, se observaron las sefiales de metilos y metilenos

en la regién de v = 3000 cm, asi como la del alquino puente en v = 2197 cm™

(Figura 14).
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Figura 14. Espectro FT-IR (ATR) para el 5-((9H-fluoren-2-il)etinil)tienil-2-
carboxaldehido (6).

Asi mismo, se logré obtener cristales adecuados del aldehido 6 para su estudio
por difraccion de rayos X de monocristal. Las estructuras moleculares se

resolvieron en el grupo espacial monoclinico P2i/ny Z = 4 (Figura 15).
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Figura 15. Estructura cristalina para el aldehido 6.

Posteriormente, el aldehido 6 se hizo reaccionar a través de una condensacion de
Claisen-Schmidt con 2-acetilpiridina 7 en medio béasico y etanol como disolvente
para obtener la chalcona 8. De igual manera su caracterizacién fue por RMN de

Hy 13C.

En el primer caso se observaron las sefales con & = 8.79 correspondiente a H-23
gue se encuentra fuertemente desplazada por la presencia en orto del nitrdgeno
de la piridina, asi como las sefales de los hidrogenos vinilicos H-16 y H-17 en & =
8.01 y & = 8.22 respectivamente. En el espectro de RMN-'3C, se observaron las
sefales caracteristicas del alquino puente en & = 82.81 y & = 97.06 ppm
correspondientes a C-10 y C-11 respectivamente. Asimismo los carbonos
cercanos a heteroatomos siguen presentando un fuerte desplazamiento como los

C-18,C19y C-23 con 0 =188.3,0=154.1y d = 148.9 ppm respectivamente.
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Finalmente, la terpiridina | se sintetizd a partir de la chalcona 8 en presencia de
NHs+OAc y yoduro de 1-[2-oxo-2-(2-piridinil)etil] piridinio, también conocida como
sal de Krohnke 9 Ia cual fue sintetizada a partir de Yodo y 2-acetilpiridina 7.

Posteriormente se le realizd6 un estudio estructural que publicamos

recientemente.?

A continuacién se muestra el espectro de RMN-'H para el compuesto | (Figura
16), el cual presenta las sefales caracteristicas de los anillos de piridina H-17, H-
20, H-21, H-22 y H-23 presentados como sefiales mudltiples fuertemente
desplazadas entre 6=7.85 y 8.75 ppm, ademas la sefial simple correspondiente a

los hidrégenos del metileno en el fluoreno H-9 en 6 = 3.90 ppm.
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Figura 16. Espectro de RMN- 'H para el ligante | [CDCls, 400MHZz].
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El espectro de RMN-13C mostré dos sefiales pertenecientes al alquino en & = 82.
7y d =95.8 ppm que corresponden a C-10 y C-11 respectivamente. Los carbonos
de la terpiridina se muestran en la region aromatica aunque C-18, C19 y C-23

presentan mayor desplazamiento debido a la cercania con el nitrégeno (Figura

17).
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Figura 17. Espectro de RMN-13C para el ligante | [CDClIs, 100 MHZ].
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El espectro de IR muestra sefiales caracteristicas de metilos y metilenos en la
region v = 3000 cm, asi como la de alquinos y aromaticos en v = 2200 cm™ y

1580 cm* respectivamente (Figura 18).
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Figura 18. Espectro FT-IR (ATR) para el ligante 1.

Se empled el experimento heteronuclear HSQC (*H-3C), con el cual se logré la
asignacion de todas las sefiales de carbonos e hidrogenos correspondientes del
ligante | (Figura 19). Ademas, la formula se confirmé mediante experimento de
EMAR, en donde se observé la especie [M*+H]* en m/z = 504.1529 con un error

de 0.001 ppm con respecto al valor esperado para CsaH22NsS.
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Figura 19. Espectro HSQC (*H-3C) para el ligante | [CDCls, 400 MHZ].

Para la sintesis del compuesto Il, que se muestra en el Esquema 6 y que es un
analogo dihexilado de la terpiridina I, se hizo reaccionar 2-bromofluoreno 1 y n-
bromohexano 10 para obtener el 2-bromo-9,9-dihexilfluoreno 11; posteriormente
un acoplamiento con etiniltrimetilsilano 2 seguido de su desproteccion en medio
badsico 'y posteriormente se realiz6 el acoplamiento con @ 5-

bromotiofencarboxaldehido 5 para obtener el aldehido 14.
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2) NH,OH, reflujo

Esquema 6. Ruta sintética para obtener el ligante II.
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La caracterizaciéon del aldehido precursor 14 se realizd6 mediante RMN en
disolucion, en el caso de la RMN-'H se observa una sefal caracteristica en &=
9.87 ppm perteneciente a H-22 y los hidrogenos alifaticos de los hexilos en la
posicion C-9 del fluoreno aparecen entre 6 = 0.63 y & = 2.01 ppm. El espectro de
IR mostr6 una sefial fuerte en v = 1667 cm, caracteristica del grupo carbonilo

(Figura 20).
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Figura 20. Espectro FT-IR (ATR) para el aldehido 14.

Finalmente, el ligante Il se sintetizé mediante una condensacion aldolica entre el
aldehido 14 y 2 equivalentes de 2-acetilpiridina (7) previamente tratada en medio
basico para obtener su forma enol, seguido de la adicion de NH4OH vy

calentamiento a reflujo, obteniéndose el ligante 1.
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El espectro de RMN-'H del ligante Il (Figura 21), se caracterizé por la presencia
de las sefiales de los anillos de piridina H-23, H-26 H-27, y H-29 presentados
como sefales multiples desplazadas entre & = 7.85 y & = 8.75 ppm; el sistema AB
del tiofeno y el hidrogeno H-28 de la terpiridina se encuentran como una sefial
multiple en & = 7.34 ppm, ademas las sefiales correspondientes a los hidrogenos

alifaticos de los hexilos aparecen entre 8 = 1.99 y 6 = 0.64 ppm.
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Figura 21. Espectro de RMN- *H para el ligante Il [CDClz, 400MHZ].
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La RMN-13C mostro las sefiales caracteristicas del alquino puente en & = 82.6 y &
= 96.2 ppm que corresponden a C-16 y C-17 respectivamente. Los carbonos de la
cadena de hexilos se presentan en la zona alifatica entre d = 40.4 y & = 14.0 ppm.
De manera similar al ligante |, los carbonos de la terpiridina se muestran en la
regibn aromatica, sin embargo los carbonos C-8a y C-9a presentaron un

desplazamiento hacia campo bajo, con respecto al ligante | (Figura 22).
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Figura 22. Espectro de RMN- 13C para el ligante 1l [CDCIsz, 100 MHz].

32



El espectro de IR muestra sefiales caracteristicas de metilos y metilenos en la
region v = 3000 cm-%, asi como la de alquinos y aromaticos en v =2200y v = 1580
cm® respectivamente, ademas de la ausencia de la sefial del grupo carbonilo de la

materia prima 14, (Figura 23).
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Figura 23. Espectro FT-IR (ATR) para el ligante 1.

Se asignaron los carbonos unidos a hidrégenos del compuesto mediante el
experimento heteronuclear HSQC (*H-'3C), (Figura 24) y su férmula se confirmé
mediante experimento de EMAR, en donde se observo la especie [M*+H]* en m/z
= 672.3411 con un error de 0.64 ppm con respecto al valor esperado para

CaeHasN3S.
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Figura 24. Espectro HSQC (*H-3C) para el ligante Il [CDCls, 400 MHZz].

Por ultimo, el tercer ligante objetivo Il se sintetizd por el acoplamiento entre la 4'-
(5-bromotiofen-2-il)-2,2":6',2"-terpiridina 15 y el 2,7-dietinil-9,9-dihexil-9H-fluoreno,
como se muestra en el Esquema 8. Para esto se llevd a cabo la sintesis de la
terpiridina 15 en un solo paso con la condensacion aldélica en medio basico entre

el 5-bromotiofen-2-carboxaldehido 5 y dos equivalentes de 2-acetilpiridina 7.
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Esguema 8. Ruta sintética para obtener el ligante .
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El espectro de RMN-'H de 15, muestra sefiales a campos bajos caracteristicos de
la terpiridina desplazadas entre & = 7.34 y 6 = 8.73 ppm. El sistema AB del tiofeno
se presenta como dos sefnales doblesen d=7.1y d = 7.5 ppm para los H-2 y H-3

respectivamente.

Por otro lado, se hizo reaccionar 2,7-dibromofluoreno 16 y n-bromohexano 10 con
lo cual se obtuvo el 2,7-dibromo-9,9-dihexilfluoreno 17 en un rendimiento alto;
posteriormente se llevd acabo un acoplamiento con 2 equivalentes de
etiniltrimetilsilano 2 y finalmente una desproteccion de los grupos alquinos. Cabe
resaltar que el crudo de reaccion del acoplamiento entre el 2,7-dibromo-9,9-
dihexilfluoreno y el etiniltrimetilsilano se hizo reaccionar nuevamente con las
mismas condiciones después del tratamiento correspondiente, debido a que la
materia prima y el compuesto monosililado se encontraban en mayor proporcion,

con esto se logr6 obtener un mejor rendimiento.
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El espectro de RMN-'H del compuesto Ill se caracterizdé por la presencia de las
sefales de los hidrégenos de los anillos de piridina H-23, H-26 H-27, y H-29 entre
0 =7.87y 0 =28.72 ppm y que integran para cuatro hidrégenos debido a la simetria
del compuesto; las sefiales del tiofeno se observan como sefales multiples en 6 =
733 y & = 7.52 ppm para los H-19 y H-20 respectivamente. Las sefales

correspondientes a los hidrégenos alifaticos de los hexilos aparecieron entre & =

0.62y 6 =2.03 ppm (Figura 25).
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Figura 25. Espectro de RMN- 'H para el ligante Il [CDCls, 400MHZz]
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El espectro de RMN-13C del compuesto Ill, mostré las sefiales caracteristicas del

alquino puente en & = 83.1 y & = 96.0 ppm que corresponden a C-16 y C-17

respectivamente. Los carbonos de la cadena de hexilos se presentan en la zona

alifatica entre 8 =40.4y 6 = 14.0 ppm y de igual manera los carbonos C-8ay C-9a

presentaron un desplazamiento hacia campo bajo (Figura 26).
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Figura 26. Espectro de RMN- 13C para el ligante 11l [CDCIz, 100MHZ]
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El espectro de IR muestra sefiales caracteristicas de metilos y metilenos en la
regién v = 3000 cm, asi como la de alquinos y aromaticos en v = 2193 y v = 1582

cm! respectivamente (Figura 27).
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Figura 27. Espectro FT-IR (ATR) para el ligante Il
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Se relacionaron los carbonos a los hidrogenos asignados con el experimento
heteronuclear HSQC (*H-13C), (Figura 28) y su sintesis se confirmé mediante
experimento de EMAR, en donde se observé la especie [M*+H]* en m/z =
1009.4084 con un error de 0.3572 ppm con respecto al valor esperado para

CaeHasN3S.
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Figura 28. Espectro HSQC (*H-13C) para el ligante 11l [CDCls, 400 MHZz].
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La caracterizacidon mediante Espectroscopia de UV-Visible mostré que las Amax de
absorbancia de los ligantes | y Il se encuentran muy cercanas entre si A = 365.0 y
A = 362.5 nm respectivamente; sin embargo el ligante Il presentd un
desplazamiento batocrémico de aproximadamente 30 nm, A = 394.7 nm, efecto
gue se puede atribuir a la presencia de dos grupos terpiridinicos en el sistema y al

aumento en la conjugacion del sistema.

Absorbancia normalizada

200 250 300 350 400 450 500 550 600
Longitud de onda nm

Figura 29. Espectros de UV-Visible de los ligantes I, II, Il [CH2Cl2, 200-600 nm].
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6. Conclusiones.

e Se lograron obtener todos los compuestos objetivos siguiendo diferentes
estrategias de sintesis y se caracterizaron por técnicas de RMN en solucion tanto
monodimensionales como bidimensionales, espectroscopia de UV-Visible, FT-IR

(ATR) y espectrometria de masas de alta resolucion.

e Se sintetizé el ligante monoterpiridinico | mediante una sintesis de Krohnke,
resultando ésta la ruta sintética con mayor rendimiento en comparacion con los

ligantes Il y 111

e La introduccion de las cadenas hexiladas en el compuesto Il no constituyé
un cambio significativo en la Amax del compuesto en comparacion con su analogo |,
aunque tanto los precursores como el ligante final se presentan como liquidos

viscosos, lo que significé un cambio en su solubilidad.

e Se sintetizé el ligante bis terpiridinico Ill mediante un acoplamiento de
Sonogashira y presenté un desplazamiento batocrémico de aproximadamente 30

nm en comparacion con los ligantes 1 y II.
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7. Metodologia.
7.1 Condiciones Generales.
Todos los reactivos fueron comprados de proveedores comerciales y
usados como fueron recibidos. Por otro lado, los disolventes que se emplearon
durante la parte experimental fueron grado quimicamente puros, y se destilaron

antes de su uso. El tolueno y THF, se secaron con sodio metalico y benzofenona.

El avance de las reacciones fue seguido por medio de cromatografia en capa fina
(CCF) en placas ALUGRAM SIL G/UV254 de MACHEREY-NAGEL. Una vez
eluidas, las placas fueron reveladas por exposicion a una lampara de UV. Los
puntos de fusién fueron medidos en un equipo Barnstead Electrothermal 9300 y no

estan corregidos.

Los experimentos de RMN fueron realizados en espectrometros Bruker ARX 300,
Bruker BioSpin GmbH 400, Varian MR-400 y ECZ600R; los experimentos fueron
realizados en cloroformo deuterado (CDCIs) y dimetilsulfoxido deuterado (DMSO-
de), los desplazamientos quimicos son relativos a las sefales residuales del
disolvente, fijadas en & =7.26 y & = 2.50 ppm para RMN-'Hy 6 =77.00 y 6 = 39.52

ppm para RMN-3C respectivamente.

Los experimentos de EMAR se determinaron usando un espectrometro Agilent
Technologies MS-TOF*. Los espectros de IR Y UV-Vis fueron obtenidos utilizando
espectrofotometros FTIR/FIR Spectrum 400 de Perkin-Elmer y Thermo Scientific

Evolution Array respectivamente a 25 °C.
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7.2 Sintesis.

2-etiniltrimetilsilil-9H-fluoreno (3)
12 A un matraz bola de 100 mL que contenia 2-

bromofluoreno (1) (2 g, 8.16 mmol), Cul

(0.0326 g, 0.17 mmol) y Pd(PPhs)2Cl> (0.572
g, 0.816 mmol) en atmésfera de N2 se le agregaron THF (25 mL),
etiniltrimetilsilano (2) (2.5 mL, 17.13 mmol) y (iPr)2NH (2.4 mL, 17.13 mmol) gota a
gota. La mezcla de reaccién se mantuvo en reflujo con agitacién durante toda la
noche, tras lo cual se evaporo el disolvente. El residuo se redisolvié en 70 mL de
CH2Clz, se lavo con NaClsar (2 x 30 mL), NH4Clsat) (2 x 30 mL) y agua (2 x 30 mL).
La fase orgénica se seco con Na2SOanh) y se evaporé a sequedad obteniendo un
sélido de color negro que se purificd por cromatografia en columna usando hexano
como eluyente, obteniendo un sélido de color amarillo (1.7191 g, 80%). Punto de
fusién: 140-142 °C. RMN-1H (400 MHz, CDCls): & 7.76 (d, J = 7.5 Hz, 1H, H-5),
7.7 (d, 3 = 7.9 Hz, 1H, H-4), 7.66 (s, 1H, H-1), 7.54 (d, J = 7.4 Hz, 1H, H-3), 7.50
(d, J = 8.6 Hz, 1H, H-8), 7.38 (d, J = 15.5 Hz, 1H, H-6), 7.32 (d, J = 14.8 Hz, 1H, H-

7), 3.88 (s, 2H, H-9), 0.27 (s, 9H, H-12).

2-etinil-9H-fluoreno (4)
En un matraz redondo de 100 mL se disolvio 3

(1.6191 g, 6.177 mmol) y K2COs3 (0.4536 g, 3.27

mmol) en 45 mL de metanol empleando

sonicacion. La reaccion se agitd por 3 horas a temperatura ambiente, se vertio
[ N N J
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sobre 300 mL de agua/hielo y el sélido formado se colectd, se lavo con agua fria 'y
se purificé por cromatografia en columna empleando hexano como eluyente,
obteniendo un solido cristalino amarillo (0.8526 g, 73%). Punto de fusion: 78-80
°C. RMN-1H (400 MHz, CDCls): 8 7.78 (d, J = 7.4 Hz, 1H, H-5), 7.73 (d, J = 7.9 Hz,
1H, H-4), 7.67 (s, 1H, H-1), 7.54 (dd, J = 21.5 Hz, 2H, H-3/H-8), 7.39 (t, J = 14.9,

1H, H-6), 7.33 (d, J = 16.0 Hz, 1H, H-7), 3.9 (s, 2H, H-9), 3.11 (s, 1H, H-11).

5-((9H-fluoren-2-il)etinil)tienil-2-carboxaldehido (6)

o A un matraz bola de 100 mL que
contenia 4 (0.3 g, 1.57 mmol), Cul (0.03
g, 0.15 mmol) y Pd(PPhzs)2Cl2 (0.082 g,

0.12 mmol) en atmosfera de N2 se

disolvié en THF (25 mL) y se adicionaron 5-bromo-2-tiofencarboxaldehido (5) (0.28
mL, 2.36 mmol) y (iPr)2NH (0.22 mL, 1.57 mmol) gota a gota. La mezcla de
reaccion se mantuvo en agitacion a reflujo durante toda la noche, tras lo cual se
evaporé el disolvente y el residuo se redisolvio en CH2Cl2 (35 mL), se lavd con
NaClsat (2 x 15 mL), NH4Clsat) (2 x 15 mL) y agua (2 x 15 mL). La fase organica se
secO con NazSOus@nh) Y se evapord a sequedad obteniendo un sélido de color
negro, el cual se purifico por cromatografia en columna usando hexano/acetato de
etilo 85/15 como eluyente, obteniendo un sélido color naranja (0.352 g, 75%).
Punto de fusién: 149- 150 °C. RMN-'H (300 MHz, CDClIs): & 9.87 (s, 1H, H-16),
7.79 (d, J = 12.6 Hz, 2H, H-4/H-5), 7.73 (s, 1H, H-1), 7.68 (d, J = 3.9 Hz, 1H, H-
14), 7.57 (d, J = 7.6 Hz, 2H, H-3/H-8), 7.41 (t, J = 7.5 Hz, 1H, H-6), 7.36 (d, J = 7.2

Hz, 1H, H-7), 7.32 (d, J = 3.7 Hz, 1H, H-13), 3.93 (s, 2H, H-9). RMN-13C (150 MHz,
[ N N ]
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CDCl3): & 182.4 (C-16), 143.7 (C-15), 143.3 (C-2), 143.0 (C-8a), 140.8 (C-9a),
136.1, (C-14) 133.3 (C-12), 132.3 (C-13), 130.7 (C-3), 128.3 (C-1), 127.6 (C-6),
127.0 (C-7), 125.2 (C-8), 120.4 (C-5), 120.0 (C-4), 119.8 (C-4a/C-4b), 99.0 (C-11),
82.0 (C-10), 36.8 (C-9). FT-IR (ATR) (v, cm’): 3312.18, 2824.36, 2197.72,
1656.88, 1581.62, 1458.83, 1224.98, 1038.98, 801.89, 797.92, 73.2.65, 503.46.
EMAR (ESI-TOF*) m/z: [M*+H]* observado: 301.0683, calculado para C20H130S:

301.0681, error 0.566 ppm

(E)-3-(5-((9H-fluoren-2-il)etinil)tien-2-il)-1-(piridin-2-il)prop-2-en-1-ona (8)

A una disolucion de 6 (0.30 g,
1.01 mmol) y 2-acetilpiridina
(7) (0.11 mL, 0.98 mmol) en

etanol (15 mL) a 0 °C, se le

agreg6 NaOH 1M (0.1 mL)
gota a gota. La mezcla se dejé en agitacion a temperatura ambiente durante 4
horas y posteriormente se vertié sobre agua/hielo, se filtré y lavdé con metanol frio.
El solido obtenido se purific6 por cromatografia en columna usando
hexano/CH2Cl2 1/1 como eluyente, obteniendo un solido color naranja (0.3113 g,
76%). Punto de fusion: descompone a 150 °C. RMN-H (400 MHz, CDClz3):
8.79 (s, 1H, H-23), 8.22 (s, 1H, H-17), 8.13 (d, J = 15.4 Hz, 1H, H-20), 8.01 (s, 1H,
H-16), 7.94 (t, 1H, H-21), 7.79 (t, 2H, H-4/H-5), 7.72 (s, 1H, H-1), 7.57 (s, 3H, H-
3/H-8/H-14), 7.36 (d, J = 17.0 Hz, 4H,H-6/H-7/H-13/H-22), 3.93 (s, 2H, H-9). RMN-
13C (100 MHz, CDCls): & 188.9 (C-18), 154.0 (C-19), 148.9 (C-23), 143.7 (C-12/C-

15), 143.3 (C-4a), 143.3 (C-2), 142.6 (C-8a), 141.9 (C-4b), 141.0 (C-9a), 137.0 (C-
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21), 136.4 (C-16), 132.8 (C-13), 132.3 (C-22), 130.5 (C-3), 128.0 (C-1), 127.4 (C-
6), 127.0 (C-14), 126.9 (C-7), 125.2 (C-8), 122.9 (C-17), 120.4 (C-20), 120.3 (C-5),
119.9 (C-4), 97.0 (C11), 82.8 (C-10), 36.8 (C-9). EMAR (ESI-TOF*) m/z: [M*+H]*

observado: 404.1104, calculado para C27H1sNOS: 404.1103, error 0.145 ppm

Yoduro de 1-[2-0x0-2-(2-piridinil)etil] piridinio (9)
A una solucién de yodo (6.0 g, 23.8 mmol) en piridina
(35 mL), se adicion6 2-acetilpiridina (7) (2.7 mL, 23.8

mmol) y la mezcla se agit6 a reflujo durante 2 horas.

Se colectd un sélido café que posteriormente se lavd
con CHzCl2 (2x50 mL) y coevaporé con tolueno (3x20 mL) para remover la piridina
residual, obteniendo un soélido cristalino de color gris (5.85 g, 75%). Punto de
fusion: 189-190 °C. RMN-1H (400 MHz, DMSO-ds): & 9.03 (dd, J = 6.6, 1.3 Hz,
2H, H-1/H-5), 8.88 (ddd, J = 4.8, 1.6, 1.4 Hz, 1H, H-12), 8.74 (tt, J = 7.9, 1.3 Hz,
1H, H-3), 8.31-8.27 (m, 2H, H-2/H-4), 8.14 (td, J = 7.6, 1.4 Hz, 1H, H-10), 8.07 (dt,
J=17.6,1.3 Hz, 1H, H-9), 7.84 (ddd, J = 7.6, 4.8, 1.3 Hz, 1H, H-11), 6.52 (s, 2H, H-
6). RMN-13C (100 MHz, DMSO-ds): & 192.0 (C-7), 150.8 (C-12), 150.2 (C-8), 146.9
(C-3), 146.8 (C-1), 138.8 (C-10), 129.9 (C-11), 128.4 (C-2/C-4), 122.9 (C-9), 67.2
(C-6) EMAR (ESI-TOF*) m/z: [M+1] observado: 199.0869, calculado para

Ci12H12N20: 199.0866, error 1.48 ppm
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4’-(5-((9H-fluoren-2-il)etinil)tien-2-il)-2,2°:6’, 2”-terpiridina (1)

Una mezcla de 8 (0.4439 g, 1.1012 mmol), yoduro
de 1-[2-ox0-2-(2-piridinil)etil] piridinio (9) (0.3591
g, 1.1012 mmol) y NH4OAc (1.103 g, 14.3156
mmol) se disolvié en etanol (25 mL) con agitacion
constante y a reflujo por 8 horas. El sdélido se
colecté y lavd con agua y metanol frios y se
purificé por cromatografia en columna usando

hexano/acetato de etilo 7:3 como eluyente,

obteniendo un sélido color naranja (0.2646 g,
48%) Punto de fusién: 175-176 °C. RMN-H (400 MHz, CDCl3): 6 8.75 (d, J = 4.2
Hz, 2H, H-23), 8.68 (s, 2H, H-17), 8.65 (d, J = 7.9 Hz, 2H, H-20), 7.88 (d, J = 15.4
Hz, 2H, H-21), 7.80 (d, J = 15.3 Hz, 2H, H-4/H-5), 7.73 (s, 1H, H-1), 7.69 (d, J =
3.6 Hz, 1H, H-14), 7.57 (d, J = 7.6 Hz, 2H, H-3/H-8), 7.41-7.33 (m, 5H, H-6, H-7, H-
13, H-22), 3.94 (s, 2H, H-9). RMN-13C (100 MHz, CDCls): & 156.1 (C-18), 155.8
(C-19), 149.1 (C-23), 143.6 (C-16), 143.3 (C-15), 142.8 (C-2), 142.8 (C-4b), 142.3
(C-8a), 141.0 (C-9a), 137.0 (C-21), 132.9 (C-13), 130.4 (C-3), 128.0 (C-1), 127.3
(C-6), 127.0 (C-7), 125.9 (C-14), 125.18 (C-12), 125.12 (C-8), 124.01 (C-22),
121.38 (C-20), 120.66 (C-4a), 120.28 (C-5), 119.9 (C-4), 117.0 (C-17), 95.8 (C-11),
82.6 (C-10), 36.8 (C-9). FT-IR (ATR) (v, cm'): 3051.65, 3012.78, 2200.79,
1599.09, 1582.67, 1564.77, 1464.25, 1397.55, 1264.69, 1001.15, 786.76, 771.73,
735.696, 520.55 EMAR (ESI-TOF*) m/z: [M*+H]* observado: 504.1529, calculado

para CzaH22N3S: 504.15289, error: 0.001 ppm

48



2-Bromo-9,9-dihexilfluoreno (11)

En un matraz de bola de 250 mL se agrego 2-
bromofluoreno (1) (3 g, 12.23 mmol), Kl
(catalitico) y se disolvieron en DMSO (50 mL).

Esta solucién se purgd con N2 y en condiciones

5 4 3 de agitacién a temperatura ambiente se le
agreg6 bromohexano (10) (4.3 mL, 30.57 mmol) y KOH (21 mL, 50%). La mezcla
se agitd durante 4 horas y se vertio sobre agua/hielo. Posteriormente se extrajo
con CHzCl: y la fase orgénica se lavé con agua fria, se secd con Naz2SOa4 y purificd
por cromatografia en columna usando hexano como eluyente, obteniendo un
liquido viscoso incoloro (2.6886 g, 53%). RMN-'H (300 MHz, CDCl3s): & 7.66 (m,
1H, H-5), 7.55 (d, J = 8.7 Hz, 1H, H-4), 7.46 (m, 2H, H-1, H-3), 7.32 (m, 3H, H-6,
H-7, H-8), 1.93 (m, 4H, H-10), 1.03 (m, 12H, H-11, H-12, H-13), 0.77 (t, J = 13.9

Hz, 4H, H-14), 0.56 (m, 6H, H-15).

2-(etiniltrimetilsilil)-9,9-dihexilfluoreno (12)

A un matraz bola de 100 mL que contenia 11
(2.68 g, 6.50 mmol), Cul (0.18 g, 0.93 mmol)
y Pd(PPhs)2Clz (0.45 g, 0.65 mmol) en

atmosfera de N2, se agrego tolueno seco (50

mL), etiniltrimetilsilano (2) (1.3 mL, 9.3
mmol) y (iPr)a2NH (1.3 mL, 9.3 mmol) gota a gota. La mezcla de reaccion se
mantuvo en reflujo con agitacion durante toda la noche, tras lo cual se evaporo el

disolvente. El residuo se redisolvié en 70 mL de CH2Clz, se lavé con NaClsay (2 X
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30 mL), NHaClsay (2 x 30 mL) y agua (2 x 30 mL). La fase organica se seco con
Na2SOanh) Y se evapord a sequedad obteniendo un sdlido de color negro que se
purificd por cromatografia en columna usando hexano como eluyente, obteniendo
un liquido viscoso de color amarillo (2.1862 g, 78%). RMN-'H (300 MHz, CDClz3): &
7.67 (m, 1H, H-5), 7.64 (d, J = 7.8 Hz, 1H, H-4), 7.45 (d, J = 10.1, 2H, H-3, H-8),
7.31 (m, 3H, H-1, H-6, H-7), 1.94 (t, J = 16.4 Hz, 4H, H-10), 1.03 (m, 12H, H-12),

0.76 (t, J = 7.4 Hz 6H, H-15), 0.56 (m, 4H, H-14), 0.29 (s, 9H, H-18).

2-etinil-9,9-dihexilfluoreno (13)

En un matraz bola de 250 mL, se agité durante 3
horas una mezcla de 12 (1g, 2.32 mmol), KOH
(3.11 g, 55 mmol), agua (15 mL), metanol (40

mL) y THF (25 mL). La mezcla se vertié sobre

agua/hielo y se extrajo con CH2Cl2 (2x30 mL). El
liqguido se purificO por cromatografia en columna empleando hexano como
eluyente, obteniendo (0.7486 g, 90%) de un liquido viscoso de color café. RMN-H
(400 MHz, CDCl3): & 7.68 (m, 1H, H-5), 7.64 (d, J = 7.7 Hz, 1H, H-4), 7.48 (d, J =
9.3 Hz, 2H, H-3, H-8), 7.33 (m, 3H, H-1, H-6, H-7), 3.14 (s, 1H, H-17) 1.95 (t, J =
16.5 Hz, 4H, H-10), 1.11 (m, 12H, H-12), 0.76 (t, J = 7.4 Hz, 6H, H-15), 0.59 (m,

4H, H-14).
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5-((9,9-dihexil-fluoren-2-il)etinil)tienil-2-carboxaldehido (14)

En un matraz bola de 100 mL se
colocaron 13 (1.0 g, 2.79 mmol), Cul
(0.05 g, 0.279 mmol) y Pd(PPhs)2Cl2

(0.14 g, 0.209 mmol) en atmosfera de

N2, se agregé tolueno (75 mL) y 5-
bromo-2-tiofencarboxaldehido (5) (0.5 mL, 4.18 mmol) y (iPr)2NH (0.4 mL, 2.79
mmol) gota a gota. La mezcla de reaccion se mantuvo en agitacion a reflujo
durante toda la noche, tras lo cual se evapord el disolvente y el residuo se
redisolvio en CH2Cl2 (35 mL), se lavd con NaClsay (2 x 15 mL), NH4Clsay (2 x 15
mL) y agua (2 x 15 mL). La fase orgénica se secO con Na2SOaanh) y Se evaporo a
sequedad obteniendo un solido de color negro, el cual se purificd por
cromatografia en columna usando hexano/CH2Cl2 1/1 como eluyente, obteniendo
un liquido viscoso color naranja (0.2394 g, 18%). RMN-H (400 MHz, CDClI3): &
9.87 (s, 1H, H-22), 7.69 (m, J = 3.1, 2H, H-4/H-5), 7.67 (s, 1H, H-1), 7.54 (d, 1H, H-
3), 7.51 (d, 1H, H-8), 7.34 (m, 4H, H-6, H-7, H-19, H-20), 1.97 (t, J = 16.6 Hz, 4H,
H-10), 1.1 (m, 12H, H-12), 0.76 (t, J = 14.2 Hz, 6H, H-15), 0.56 (m, 4H, H-14).
RMN-13C (100 MHz, CDCl3s): & 182.3 (C-22), 151.1 (C-8a), 150.9 (C-9a), 143.7 (C-
21), 142.6 (C-18), 140.0 (C-4b), 136.1 (C-3), 133.3 (C-2), 132.3 (C-19), 130.8 (C-
1), 127.9 (C-6), 126.9 (C-7), 125.9 (C-8), 122.9 (C-20), 120.2 (C-5), 119.9 (C-4),
119.8 (C-4a), 99.3 (C-17), 82.0 (C-16), 55.2 (C-9), 40.3 (C-10), 31.5 (C-11), 29.7
(C-12), 23.7 (C-14), 22.6 (C-13), 14.0 (C-15). FT-IR (ATR) (v, cm): 2952.78,

2928.17, 2853.85, 2197.01, 1884.63, 1667.79, 1456.57, 1219.43, 1039.75, 830.18,
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804.89, 737.82, 666.78, 513.49. EMAR (ESI-TOF") m/z: [M*+H]" observado:

469.2563, calculado para Cs2Hs7OS: 469.2559, error 0.715 ppm.

4'-(5-((9,9-dihexil-9H-fluoren-2-il)etinil)tien-2-il)-2,2".6',2"-terpiridina (I1)

A una disolucién en agitaciéon de 14
(0.2394 g, 0.51 mmol) en etanol (3mL),
se le agregé una disolucion de 2-
acetilpiridina (7) (0.1 mL, 1.02 mmol) y
KOH (0.057 g, 1.02 mmol) en etanol (2
mL) previamente agitado durante 30
minutos a temperatura ambiente. La

mezcla resultante se agitd durante 15

minutos mas y después se agregd
NHsOH (1.0 mL, 25%). La reaccion se llevd a reflujo por 3 horas. Una vez
consumidas las materias primas, el precipitado formado se colectd, lavé con etanol
frio y se purificé por columna hexano/acetato de etilo 7:3 para obtener un liquido
viscoso de color naranja. (0.0543 g, 16%). RMN-'H (400 MHz, CDCIl3): 5 8.74 (d, J
= 4.0 Hz, 2H, H-29), 8.68 (s, 2H, H-23), 8.64 (d, J = 7.9 Hz, 2H, H-26), 7.87 (t, J =
7.7 Hz, 2H, H-27), 7.70 (m, 3H, H-1/H-4/H-5), 7.53 (d, J = 5.9 Hz, 2H, H-3/H-8),
7.35 (m, 6H, H-6/H-7/H-19/H-20/H-28), 1.99 (t, J = 16.4 Hz, 4H, H-10), 1.07 (m,
12H, H-12), 0.78 (t, J = 14.1 Hz, 6H, H-15), 0.64 (m, 4H, H-14). RMN-13C (100
MHz, CDClzs): & 155.8 (C-24), 155.6 (C-25), 151.1 (C-8a), 150.1 (C-9a), 148.9 C
(C-29), 142.8 (C-22), 142.7 (C-21), 141.8 (C-4b), 140.3 (C-2), 137.2 (C-27), 132.9

(C-20), 130.5 (C-3), 127.62 (C-6), 126.9 (C-7), 126.1 (C-1), 125.8 (C-8), 125.3 (C-
[ N N ]
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18), 124.1 (C-19), 122.9 (C-28), 121.5 (C-26), 120.7 (C-4a), 120.0 (C-5), 119.7 (C-
4), 117.2 (C-23), 96.2 (C-17), 82.6 (C-16), 55.2 (C-9), 40.4 (C-10), 31.5 (C-11),
29.7 (C-12), 23.7 (C-14), 22.6 (C-13), 14.0 (C-15). FT-IR (ATR) (v, cm1); 3059.89,
2924.97, 1698.42, 1562.84, 1464.93, 1398.37, 1263.87, 789.95, 773.49, 737.77,
499.97. EMAR (ESI-TOF*) m/z: [M*+H]* observado: 672.3411, calculado para

Ca6H46N3S: 672.3407, error: 0.64 ppm.

4'-(5-bromotien-2-il)-2,2":6',2"-terpiridina (15)

A una disolucibn en agitacion de 5-bromo-2-
tienilcarboxaldehido (5) (1.25 mL, 10.47 mmol) en
etanol (50 mL), se le agregd una disolucion de 2-
acetilpiridina (7) (2.34 mL, 20.93 mmol) y KOH (1.17

g, 20.93 mmol) en etanol (35 mL) previamente

agitado durante 30 minutos a temperatura ambiente.
La mezcla resultante se agitdé durante 15 minutos mas y después se agrego
NH4OH (22 mL, 25%). La reaccion se llevdé a reflujo por 3 horas. Una vez
consumidas las materias primas, el precipitado formado se colecto, lavé con EtOH
frio y se purificé por columna hexano/acetato de etilo 7/3 para obtener un sélido de
color café claro. (0.5006 g, 12%). RMN-'H (400 MHz, CDCls): 8 8.72 (d, J = 7.5
Hz, 2H, H-12), 8.62 (d, J = 10.0 Hz, 2H, H-9), 8.59 (s, 2H, H-6), 7.84 (td, J = 7.5
Hz, 2H, H-10), 7.52 (d, J = 3.9 Hz, 1H, H-3), 7.36 (ddd, 2H, H-11), 7.12 (d, J = 3.9

Hz, 1H, H-2).
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2,7-dibromo-9,9-dihexilfluoreno (17)

En un matraz de bola de 250 mL se agrego

14

15
2,7-dibromofluoreno (16) (2 g, 6.17 mmol), Ki

(catalitico) y DMSO (50 mL). Esta solucion se

purg6é con N2 y en condiciones de agitacion a

temperatura ambiente se le agrego
bromohexano (10) (2.2 mL, 15.42 mmol) y KOHac) (21 mL, 50 %). La mezcla de
reaccion se vertié sobre agua/hielo después de 4 horas y el precipitado se lavo
con agua, obteniendo un sélido color blanco (3.0390 g, 99%). Punto de fusion:
66-67 °C. RMN-!H (400 MHz, CDCl3): & 7.52 (d, J = 7.9 Hz, 2H, H-4/H-5), 7.45 (d,
J = 9.6 Hz, 4H, H-1/H-3), 1.90 (t, J = 8.1 Hz, 4H, H-10), 1.1 (m, 12H, H-12), 0.78 (t,

J = 14.3 Hz, 6H, H-15), 0.57 (m, 4H, H-14).

2,7-bis(etiniltrimetilsilil)-9,9-dihexilfluoreno (18)

A un matraz bola de 100 mL que
contenia 17 (2.5 g, 5.07 mmol), Cul
(0.28 g, 1.5 mmol) y Pd(PPh3)2Cl2

(0.351 g, 0.5 mmol) en atmosfera de

N2, se agrego tolueno seco (50 mL),
etiniltrimetilsilano (2) (2.1 mL, 5.21 mmol) y (iPr)2NH (2.1 mL, 5.21 mmol) gota a
gota. La mezcla de reaccion se mantuvo en reflujo con agitacion durante toda la
noche, tras lo cual se evaporo el disolvente. El residuo se redisolvio en CH2Cl2 (70
mL) se lavé con NaClsar (2 x 30 mL), NH4Clsary (2 x 30 mL) y agua (2 x 30 mL). La

fase organica se secO con Na2SOas@nh) Y Se evapord a sequedad obteniendo un
[ N N J
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sélido de color negro que se purificd por cromatografia en columna usando hexano
como eluyente, obteniendo un liquido café viscoso (1.8701 g, 70%). RMN-'H (400
MHz, CDCls): & 7.59 (d, J = 7.8 Hz, 2H, H-4/H-5), 7.45 (ddd, J = 7.8, 1.3 Hz, 2H,
H-3/H-6), 7.42 (s, 2H, H-1/H-8), 1.93 (td, J = 16.6 Hz, 4H, H-10), 1.11 (m, 12H, H-

12), 0.77 (t, J = 7.3 Hz, 6H, H-15), 0.53 (m, 4H, H-14), 0.29 (s, 18H, H-18).

2,7-dietinil-9,9-dihexilfluoreno (19)

En un matraz bola de 250 mL, se agit6
durante 3 horas una mezcla de 18
(0.8745 g, 1.67 mmol), KOH (2.24 g, 40

mmol), agua (10 mL), metanol (25 mL) y

THF (15 mL). La mezcla se vertié sobre
agua/hielo y se extrajo con CH2Cl2 (2x30 mL), se lavé con agua y se secd con
Na:SOa. El sélido se purificdé por cromatografia en columna empleando hexano
como eluyente, obteniendo (0.5909 g, 93%) de un liquido café. RMN-H (400 MHz,
CDCls): 8 7.63 (d, J = 7.8 Hz, 2H, H-4), 7.49 (d, J = 7.8, 2H, H-3), 7.46 (s, 2H, H-
1), 3.15 (s, 2H, H-17), 1.94 (t, J = 16.7 Hz, 4H, H-10), 1.14 (m, 12H, H-12), 0.77 (t,

J = 14.3 Hz, 6H, H-15), 0.57 (m, 4H, H-14).
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4' 4"-(((9,9-dihexilfluoren-2, 7-diil)bis(etin-2, 1-diil))bis(tien-5,2-diil))di-2,2":6',2"-

terpiridina (111)

A un matraz bola de 100 mL que contenia 19 (0.64 g, 1.65 mmol), 15 (1.3 g, 3.31
mmol), Cul (0.06 g, 0.34 mmol) y Pd(PPhs)2Cl2 (0.23 g, 0.34 mmol) en atmosfera
de Nz, se agreg6 tolueno seco (30 mL), y (iPr)2NH (0.23 mL, 1.65 mmol) gota a
gota. La mezcla de reaccién se mantuvo en reflujo con agitacién durante toda la
noche, tras lo cual se evaporoé el disolvente. El residuo se redisolvié en 30 mL de
CH2Clz, se lavé con NaClsat (2 x 15 mL), NH4Clsay (2 x 15 mL) y agua (2 x 15 mL).
La fase orgénica se sec6 con Na2SOanh) y se evaporé a sequedad obteniendo un
sélido de color negro que se purific6 por cromatografia en columna usando
hexano/acetato de etilo 7/3 como eluyente, obteniendo un sélido de color naranja
(0.2043 g, 12%). Punto de fusion: 177-178 °C .RMN-'H (400 MHz, CDCl3): &
8.72 (d, J = 4.0 Hz, 4H, H-29), 8.66 (s, 4H, H-23), 8.62 (d, J = 7.9 Hz, 4H, H-26),
7.85 (t, J = 16.6 Hz, 4H, H-27), 7.68 (m, 4H, H-3/H-4/H-5/H-6), 7.53 (m, J = 7.4 Hz,
4H, H-1/H-8/H-20), 7.34 (m, 6H, H-19/H-28), 2.01 (m, 4H, H-10), 1.07 (m, 12H, H-
12), 0.78 (t, J = 14.1 Hz, 6H, H-15), 0.64 (m, 4H, H-14). RMN-13C (100 MHz,

CDCl3): & 156.1 (C-24), 155.7 (C-25), 151.2 (C-8a/C9a), 149.1 (C-29), 143.0 (C-
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22), 142.6 (C-21), 141.0 (C-2/C-7), 136.9 (C-27), 132.9 (C-19), 132.1 (C-3), 132.0
(C-6), 131.9 (C-4b), 130.7 (C-20), 125.9 (C-1), 125.8 (C-8), 125.3 (C-18), 123.9 (C-
28), 121.5 (C-4a), 121.3 (C-26), 120.1 (C-4/C-5), 117.0 (C-23), 96.0 (C-17), 83.1
(C-16), 55.3 (C-9), 40.4 (C-10), 31.6 (C-11) 29.7 (C-12), 23.8 (C-14), 22.6 (C-13),
14.0(C-15). FT-IR (ATR) (v, cm-): 3057.19, 2924.26, 2193.95, 1582.42, 1464.92,
1397.97, 788.88, 743.70, 658.50, 515.00. EMAR (ESI-TOFY) miz: [M*+H]*

observado: 1009.4084, calculado para CsH46N3S: 1009.4080, error: 0.3572 ppm.
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9. Espectroscopia de compuestos sintetizados.
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Espectro de RMN-3C para 5-((9H-fluoren-2-il)etinil)tienil-2-carboxaldehido [CDCls, 150 MHZz]
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Espectro de RMN-13C para 5-((9,9-dihexil-9H-fluoren-2-il)etinil)tiofen-2-carboxaldehido [CDCls, 100 MHZz]
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