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1. Introduccion

El desarrollo de nuestra sociedad en el contexto tecnoldgico actual,
exige métodos cada vez mas eficientes para la nanofabricacién,
teniendo potencial aplicacién, por ejemplo, en el desarrollo de
dispositivos electrénicos y de nuevos farmacos. En este sentido, la
quimica supramolecular y el autoensamblaje molecular, se presentan
como herramientas muy poderosas, ya que a través de esta rama de la
quimica es posible modular las interacciones no covalentes entre
diversas moléculas a manera de conseguir una respuesta especifica ante

distintos estimulos.

Si bien se sabe que los fendmenos de autoensamblaje poseen un
potencial infinito de aplicacion, la informacion existente en la actualidad,
es muy limitada. En este sentido, se requiere hacer un analisis de las
interacciones intermoleculares responsables de la formacién de
supramoléculas, a manera de comprender el efecto de |la
funcionalizacién a nivel molecular en el autoensamblaje de estructuras

en la microescala y la nanoescala.

En este proyecto se busca disefiar rutas de sintesis de nuevos
compuestos tipo salfen, derivados del catecol, con el fin de llevar a cabo
un estudio morfolégico de los procesos de autoensamblaje en los que
éstos participan mediante técnicas de microscopia éptica y microscopia

electrdnica de transmision.
El presente trabajo se divide en cuatro partes:

e La primera parte presenta los antecedentes necesarios para la
comprension del proyecto, como son, la definicion de quimica
supramolecular, la definicién y tipos de autoensamblaje, una
breve descripcidon de las bases de Schiff y compuestos tipo salfen,

la definicion y retos de la nanociencia y la nanotecnologia y por



altimo, los fundamentos de las técnicas de microscopia antes
mencionadas.

e Una segunda parte presenta las metodologias experimentales
llevadas a cabo y los resultados de la caracterizacién de los
compuestos nuevos sintetizados asi como los estudios en
disolucién de las especies presentes y de las arquitecturas
obtenidas tanto en la microescala como en la nanoescala.

e La tercera parte presenta los resultados desarrollados de cada
etapa experimental con su respectiva discusion.

e Finalmente, la cuarta parte describe las conclusiones resultantes

del estudio aqui presentado.

Adicionalmente se anexa un Apéndice en el cual se pueden consultar los
espectros obtenidos para la caracterizacién de los compuestos

sintetizados.
1.1. Objetivos
1.1.1. Objetivo General

Estudiar, mediante técnicas de microscopia, las interacciones no
covalentes entre compuestos tipo salfen derivados del catecol, en la

nanoescala y la microescala.
1.1.2. Objetivos Particulares

e Sintetizar los compuestos 1-4 (Fig. 1).

e Llevar a cabo la caracterizacién completa del nuevo ligante 1 y los
nuevos complejos 3 y 4.

e Evaluar el efecto de la polaridad del disolvente sobre la formacién
de tautdmeros para los ligantes 1 y 2 mediante experimentos de
'"H RMN.

e Proponer el tipo de interacciones predominantes para los

compuestos salfen 1-4.



e Evaluar el efecto de la polaridad del medio en el autoensamblaje
de los compuestos 1-4 mediante experimentos de microscopia
electronica de transmisién y microscopia dptica.

e Proponer una explicacién basada en interacciones no covalentes

para los resultados obtenidos mediante microscopia.

-0 -

L
N OH
U i OH

Figura 1. Compuestos 1-4.

1.2. Hipdtesis

Con base en procedimientos sintéticos descritos para compuestos
analogos, las rutas de sintesis propuestas para los compuestos 1, 3 y 4
deberan ser exitosas y eficientes. Por su estructura molecular y tipo de
conjugacion de enlaces dobles, los ligantes 1 y 2 podrian presentar
equilibrios tautoméricos en medios polares. Como resultado de las
estructuras disefadas para los compuestos 1-4, éstos podran ser
participes en procesos de autoensamblaje que tendran como resultado
la formacion de estructuras observables mediante técnicas de
microscopia, con base en interacciones no covalentes, principalmente
via puentes de hidréogeno, metal-ligante y apilamiento n-n modulables

por la polaridad del medio.



2. Antecedentes
2.1. Quimica Supramolecular

La quimica supramolecular fue definida por uno de sus principales
exponentes, Jean-Marie Lehn, como la quimica de los ensambles
moleculares y del enlace intermolecular. De manera coloquial, se puede

expresar como la quimica mas alla de la molécula.’

La definicion de quimica supramolecular en si misma requiere de la
definicion de quimica molecular. La quimica molecular consiste en la
formacion y/o rompimiento de enlaces covalentes entre precursores
moleculares para la obtencién de una molécula determinada.? De
manera resumida, el objeto de estudio de la quimica molecular es el

enlace covalente.

/ A - \
Interacciones
» . covalentes

moléculas

Interacciones
no covalentes
——

Figura 2. Comparacion de quimica molecular (arriba) y quimica supramolecular
(abajo).

El objeto de estudio de la quimica supramolecular son las interacciones
no covalentes de dos o0 mas componentes. Los primeros trabajos en este
campo buscaban la formacién de supramoléculas que constaran de dos

componentes, un anfitrion y un huésped unidos mediante fuerzas
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intermoleculares.? Dichos sistemas se mantendrian unidos
principalmente por interacciones de tipo puente de hidrogeno, ion-ion,
cation-n, anion-n, n-n, metal-ligante y fuerzas atractivas de Van der

Waals, entre otras.*

Hoy en dia la quimica supramolecular ha unido esfuerzos para el
ensamblaje de pequefas moléculas en agregados de tamano
nanomeétrico y por tanto en ella quizd se encuentre el futuro de la
nanociencia ya que plantea la posibilidad de generar una amplia
variedad de nanoestructuras mediante una aproximacion sintética

supramolecular.”®
2.2. Autoensamblaje

Las interacciones supramoleculares son empleadas para la construccion
de ensambles de moléculas o iones que exhiban propiedades vy
funcionalidades especificas.? En este sentido se define el
autoensamblaje molecular como el acoplamiento espontaneo de
moléculas mediante interacciones no covalentes en agregados
moleculares estructurados y estables.” Una definicidn mdas amplia de
autoensamblaje, que incluye la participacion de iones, lo describe como
la formacién espontdnea de estructuras organizadas a partir de varios
componentes discretos que interactian entre si de manera directa y/o

indirecta a través del medio.’

El autoensamblaje es el responsable del nombre coloquial de quimica
Lego® que se le da a la quimica supramolecular. Partiendo de dicha
analogia en la cual las piezas de plastico son dispuestas para generar
una estructura rigida con caracteristicas especificas, se puede trasladar
tal estrategia hacia el disefio y sintesis de moléculas con formas y
funcionalidades complementarias. Es esa complementariedad molecular
la responsable de que se dé lugar al ensamblaje de estructuras con

geometrias y propiedades especificas, de forma que dichas moléculas

11



estén unidas por medio de interacciones débiles y reversibles, es decir,

interacciones no covalentes.>3

A simple vista y Unicamente de manera conceptual parece sencillo pero
el autoensamblaje no es nada trivial. Uno de los ejemplos mas basicos
de autoensamblaje es el plegamiento de proteinas. Una proteina madura
consta de una estructura compacta y definida con secuencias de
aminoacidos repetitivas con unas cuantas estructuras locales. En
disolucién acuosa, las estructuras de ciertas proteinas tienden a
agregarse de modo que las regiones hidrofébicas de las mismas no
entren en contacto con el medio mientras que las regiones hidrofilicas

son dispuestas al exterior de las proteinas para interactuar con él.>

Todos los sistemas bioldgicos involucran procesos de autoensamblaje y

es a partir de ellos que se plantean ciertas caracteristicas y reglas:

1. La informacidn del ensamblado debe estar codificada en cada una
de las subunidades que lo componen de tal manera que sus
propiedades sean distintas a las de las subunidades entre si.

2. La reversibilidad del autoensamblaje permite la eliminacidon de
errores en la estructura final.

3. La complementariedad en la forma de las moléculas provee el
fundamento para la asociacion de los componentes del
ensamblado.

4. El autoensamblaje implica la asociacion mediante interacciones
supramoleculares de componentes para obtener una
estructura final que represente un minimo termodinamico o en
otras palabras, la estructura mas estable. Esto Ultimo
dependera de que las conexiones entre las subunidades sean

en su conjunto estables.?®

Ademas de las reglas basicas del autoensamblaje, dependiendo de las

caracteristicas que tenga la estructura resultante, se podra distinguir
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principalmente entre dos tipos de autoensamblaje: el autoensamblaje
estatico (en equilibrio o termodindmico) y el autoensamblaje dinamico

(fuera del equilibrio o cinético).’

A grandes rasgos, el autoensamblaje estatico involucra sistemas que se
encuentran en un estado de equilibrio global o local sin flujos
sistematicos de energia mientras que el autoensamblaje dindmico parte
de estructuras estables que se mantengan fuera del equilibrio por un

suministro y subsecuente disipacién de energia.’
En particular, el autoensamblaje estatico cumple con ciertos requisitos:

e Agitacién y reversibilidad: En sistemas pequefos basta con
agitacion térmica de tal manera que las moléculas puedan pegarse
y despegarse de la estructura ensamblada para conseguir un
minimo de energia ya sea local o global.

e Especificidad: Las estructuras autoensambladas deben operar por
medio de interacciones especificas.

e Direccionalidad: Las interacciones deben organizar
direccionalmente a las moléculas en estructuras supramoleculares.

e Conmensurabilidad y complejidad: La cantidad de interacciones
diferentes involucradas en el proceso determinara la complejidad
del autoensamblaje. Entre mas variadas sean las interacciones,
mayor sera el nimero de posibles arreglos para las moléculas, lo

cual a menudo se transforma en polimorfismo.*°

La investigacion en autoensamblaje se ha concentrado principalmente
en sistemas estaticos a pesar de que los conceptos fundamentales del

mismo provengan de sistemas bioldgicos.!!

En este sentido, cabe
sefialar que ningun sistema biolégico opera bajo condiciones de
equilibrio termodinamico, lo cual nos lleva a la necesidad de una mayor
comprension de los fendmenos dinamicos que se traducen entonces en

un sinfin de aplicaciones biomiméticas las cuales podrian potencialmente
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satisfacer problematicas de manufactura en la nanoescala. Es por tanto

que se establecen ciertas reglas para el autoensamblaje dindmico: 2

e Identificar las interacciones pertinentes: Al menos un tipo de
interaccidn actuando en el sistema debe depender y ser regulada
por un suministro externo de energia.

e FElegir interacciones competitivas: Las interacciones del sistema
deben competir entre si. Adicionalmente, fuerzas atractivas vy
repulsivas deben ser de magnitudes similares de tal manera que

se balanceen unas con otras.

A pesar de encontrarse informacidn respecto a este Ultimo tipo de
autoensamblaje, es un area de estudio aun en desarrollo. Hasta el afio
2015, solamente un 8.2 % de un total de articulos publicados sobre
autoensamblaje (88,425 manuscritos) correspondian a trabajos
relacionados con autoensamblaje dindmico.!® Explicar los fendmenos
termodinamicos detras de un sistema fuera del equilibrio no es sencillo,
pero el poder hacerlo tendria un impacto inconmensurable en la forma

de hacer ciencia.®®
2.3. Bases de Schiff

Nombradas en honor a Hugo Schiff, fueron descritas en 1864 como
productos de la condensacién de un aldehido con una amina.!* En la
actualidad, el término base de Schiff es usado como sinénimo de imina y
se representa mediante la féormula general R3R,C=NR; donde los
sustituyentes R; y R, pueden ser alquilo, arilo, heteroarilo o uno de ellos
hidrégeno y el sustituyente R; puede ser alquilo, arilo, heteroarilo,

hidrégeno o metal (usualmente Si, Al, B o Sn).%>

El método mas comun para la sintesis de iminas es mediante la reaccién

de un aldehido (o una cetona) con una amina primaria y la eliminacidn

5

de una molécula de agua,'® ver Esquema 1. Cuando la imina proviene

14



de un aldehido se le conoce como aldimina mientras que una imina

proveniente de una cetona se conoce como cetimina.

R
o) OH 1\N

H
+ P R4 e N N —_— |
HyN R4
R; Rs3

Esquema 1. Sintesis de bases de Schiff.

Las bases de Schiff tienen la capacidad de coordinar metales mediante
el nitrégeno de la imina y otros grupos usualmente provenientes del
aldehido (o cetona), a la vez que estabilizan el centro metdlico en varios
estados de oxidacion.’® Son ampliamente usados como bloques
constructores de supramoléculas debido a que permiten disefiar dichas

estructuras en funcién de las propiedades deseadas para las mismas.

Algunas de las aplicaciones de las bases de Schiff desde un enfoque
supramolecular incluyen la catalisis enantioselectiva ya que permiten la

sintesis de productos enantioméricamente enriquecidos.*’
2.4. Compuestos tipo salfen

Los ligantes tipo salfen son bases de Schiff sintetizadas a partir de dos
equivalentes de un derivado del salicilaldehido o una ortohidroxicetona
aromatica y un equivalente de 1,2-fenilendiamina. Estos ligantes
conforman un sistema tetradentado capaz de formar complejos de
geometria cuadrada plana, piramidal cuadrada y octaédrica. En
complejos cuadrados y piramidales los ligantes adoptan geometrias
practicamente planas debido a la coordinacion con un centro metalico

permitiendo asi fuertes interacciones n-n.!®
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Es importante sefialar que los ligantes salfen por su grupo N;O, han
mostrado propiedades termocrémicas y fotocrémicas debido a la
formacion de puentes de hidrégeno intramoleculares que resultan en la

coexistencia de tautdmeros: ceto-amino y enol-imino.!%°

Los compuestos salfen poseen un gran potencial como bloques
constructores de estructuras supramoleculares.?! Esto es debido a que
su estructura quimica permite modular una amplia variedad de
propiedades como una estrategia de configuracion de geometrias
bidimensionales y tridimensionales. De igual manera la estructura de los
ligantes salfen permite modular las interacciones intermoleculares que
presentan en funcién del medio con el que interactian y sus
propiedades electroquimicas y magnéticas en funcion de la coordinacion

con centros metalicos.??

En los ultimos afios se ha estudiado el potencial de este tipo de
compuestos en tratamientos para enfermedades como cancer? vy
Alzheimer®*. Un enfoque distinto resultdé en la obtencidn de redes
artificiales interconectadas a manera de neuronas capaces de alinear
nanotubos de carbono mediante procesos de autoensamblaje
supramolecular, con propiedades eléctricas sin precedentes y con

potencial aplicaciéon en materiales nanoelectrdénicos.?
2.5. Nanociencia y Nanotecnologia

La nanociencia es un campo cientifico multidisciplinario que se encarga
de estudiar estructuras y materiales con tamafos que se encuentran en
el intervalo de la nanoescala.?®?® En la actualidad representa una pieza
clave para la tecnologia debido a que el tamafio de los sistemas
nanoestructurados viene acompafiado de propiedades extraordinarias
aplicables en una amplia variedad de areas cientificas como el

procesamiento de informacidn, la biotecnologia y la medicina.?®
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Hablar de nanociencia implica hablar de nanotecnologia. Una definicidon
de nanotecnologia la describe como la manipulacién deliberada y
controlada, la colocacién precisa, la medicién, el modelado y el
procesamiento de la materia en la nanoescala para crear materiales,
dispositivos y sistemas con propiedades y funcionalidades
fundamentalmente nuevas. Se ha propuesto una amplia variedad de
definiciones de nanotecnologia a partir de las cuales se han resumido

tres aspectos:?’

1. Un proceso universal de fabricacion.
2. Una manera particular de concebir, disefiar y modelar materiales,
dispositivos y sistemas, incluyendo su fabricacion.

3. La innovacion.

Las definiciones de nanociencia y nanotecnologia requieren entonces de
la definicion de un término clave: nanoescala. La nanoescala es un
intervalo de longitud que va de 0.1 nm a 10% nm. El limite inferior de la
nanoescala esta planteado de tal manera que 0.1 nm corresponde al
orden de tamafo de un atomo, considerado desde el campo de estudio
de la nanociencia como la entidad mas pequeiia e indivisible mientras
que el limite superior se encuentra fijado de manera arbitraria en 1072
nm por analogia con la microescala cuyo limite superior es de 10% pm.
Este limite sin embargo parece ser subjetivo y dependiente de las

propiedades del material.?®

Contando ya con un potencial extraordinario de aplicacion en multiples
disciplinas, la fabricacién de nanoestructuras representa todo un reto.?
A grandes rasgos, los métodos de nanofabricacion se dividen en dos
categorias dependiendo de los procesos involucrados en la creacion de
las nanoestructuras: top-down (de arriba hacia abajo) y bottom-up (de
abajo hacia arriba). Los métodos top-down o métodos destructivistas,

como su nombre lo indica, implican partir de estructuras de gran
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tamafo y reducirlas hasta llegar a la nanoescala a partir del uso de
herramientas fisicas. Por otro lado, los métodos bottom-up o métodos
constructivistas, tienen como propdsito construir nanoestructuras
complejas a partir del ensamble de componentes moleculares o
atdmicos usando herramientas quimicas.>® Los métodos bottom-up
tienen ventaja sobre los métodos top-down al no generar material
residual, sin embargo y como se menciond en el subcapitulo 2.2, el

estudio de los ensamblados moleculares esta en pleno desarrollo.

/ VAR S | \
I eeee— 1
| Procesos fisicos
Top-down >
| 2 I
I T — 1
| Pracesns aiiimirns 4 I
\ Bottom-up ® *°® e e e e o > Il /

Figura 3. Comparacion de métodos top-down y bottom-up.

2.6. Microscopia

La microscopia se define como el uso interpretativo de un microscopio.3!
Un microscopio es un instrumento que utiliza una fuente de radiacién
para producir una imagen magnificada de un objeto que es proyectada
sobre la retina del ojo o sobre la superficie fotosensible de un dispositivo

de imagen.>?

El autoensamblaje molecular, como se hizo énfasis en subcapitulos
anteriores (2.2 y 2.5), podria significar el futuro de la nanociencia, dado

que existen varias aplicaciones novedosas que han surgido a partir del

18



estudio de este fendmeno supramolecular. Como es de esperarse, el
autoensamblaje no se limita al mundo nano y llega a manifestarse en un
intervalo de longitudes que oscila entre los nandmetros y los milimetros®
representando asi una estrategia de fabricacidn potencialmente

ilimitada.

Tanto en la nanoescala como en la microescala se ha visto que el
autoensamblaje representa el futuro de los circuitos electrénicos al
proveer una estrategia sintética para la fabricacién de circuitos
moleculares.® Como se ha detallado hasta el momento, aun falta
encontrar las respuestas a las incognitas que arroja el fascinante mundo
del autoensamblaje y es por ello que es de vital importancia estudiar la
morfologia de los ensambles moleculares al nivel de proponer una
explicacion a su estructura con base en interacciones no covalentes
mediante técnicas de microscopia pertinentes al intervalo de longitud de

interés.
2.6.1 Microscopia Optica

La microescala comprende el intervalo de longitudes contiguo a la
nanoescala, es decir abarca longitudes a partir de 0.1 um y llega hasta
10° um. Empiricamente, el limite inferior de la microescala corresponde
a la longitud mas pequefa perceptible a simple vista mientras que el
limite superior corresponde con aproximadamente el doble del diametro

de un cabello humano.33

La microscopia 6ptica es una técnica microscépica que permite percibir
imagenes magnificadas de objetos, especimenes o estructuras que
versen sobre la macroescala (microscopio simple) o la microescala
(microscopio compuesto) empleando luz visible como fuente de

radiacion.

El microscopio 6ptico compuesto requiere de al menos dos lentes, la
lente objetiva y la ocular. La primera produce una imagen magnificada
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del espécimen que es proyectada y amplificada sobre la segunda.3*
Adicionalmente se incluye una fuente de luz y un condensador de tal
manera que la luz proveniente de la fuente es enfocada sobre un area
pequefia del espécimen.>? Las imagenes observadas con un microscopio
se forman a partir de la difraccion de ondas, fendbmeno que ocurre
cuando las ondas (en el caso del microscopio 6ptico) de luz visible,

encuentran obstdaculos en su camino y son desviadas.3*
2.6.2. Microscopia Electronica de Transmision

Como se menciond en el subcapitulo 2.6, un microscopio es un
instrumento que permite observar objetos o especimenes pequefios
empleando radiacién. Las propiedades de las ondas emitidas con este
propdsito determinaran el poder de resolucion del equipo. Esta
propiedad se define como la habilidad de distinguir dos puntos de un

objeto como puntos separados en una imagen.>!

El poder de resolucién de un microscopio depende de la longitud de
onda de la radiacién empleada por el mismo. La relacidon entre ambos
parametros es inversamente proporcional, es decir, longitudes de onda
pequefas resultaran en un mayor poder de resolucién. La microscopia
electrénica de transmision, mejor conocida como TEM por sus iniciales
en inglés, emplea un haz de electrones acelerados cuya longitud de
onda es 100,000 veces menor que la luz visible,® lo cual se refleja en

un poder de resolucién de 10°%a 107% m.!

En esta técnica de microscopia, el paso del haz de electrones a través de

una muestra delgada (entre 5 y 100 nm de grosor)3®

genera una
imagen. La imagen formada es proyectada sobre una pantalla
fluorescente o un detector digital que, en conjunto con un dispositivo de
procesamiento de imagenes, permite capturar la imagen y llevar a cabo

el analisis pertinente.>!
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A grandes rasgos, el microscopio electréonico de transmisidn consiste en
una columna. En la parte superior de la columna se encuentra un
dispositivo que produce el haz de electrones conocido como canon
electrénico. Debajo de éste se encuentran una o varias lentes
condensadoras (electromagnéticas y electrostaticas) que al igual que el
condensador del microscopio Optico, concentran el haz de electrones
sobre la muestra. A continuacidn se encuentra el espécimen y por
debajo de éste, se disponen una serie de lentes electromagnéticas cuya
funcidn es ampliar la imagen electronica y proyectarla sobre la pantalla
fluorescente (o el detector digital), dispuesta en la parte baja del

microscopio.>?

La figura 4 muestra una comparacién de componentes de un equipo de
microscopia oOptica y un equipo TEM. El primero opera de abajo hacia
arriba mientras que el segundo lo hace de arriba hacia abajo. Sin
embargo, es posible ver la similitud entre ambas técnicas y concluir que
la diferencia principal se encuentra en la radiacion empleada para crear

una imagen.

Fuente de
Oculares ——> m \ “"‘" electrones |
A X F

l Objetivo —— ‘ ﬁ e CONdENSAAOT |

i 5 €—— Espécimen ————> ¢ ]

<« Proyector
Condensador swwdy
L]
Fuente de luz e
= < Pantalla

Figura 4. Comparacion de equipos basicos de microscopia.
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Las imagenes obtenidas mediante microscopia electronica de
transmision se presentan en una escala de grises y tienen la desventaja
de dar una representacidon bidimensional de sistemas tridimensionales.3’
Sin embargo, la aplicacion de disenos avanzados que permiten la
obtencion de imagenes de manera multiangular y el desarrollo de
herramientas para el procesamiento de dichas imagenes permite

actualmente elucidar la tridimensionalidad de los resultados.

El poder de resolucion de un microscopio electrénico de transmisidon
permite estudiar la morfologia de estructuras autoensambladas en la
nanoescala por lo cual representa una herramienta muy valiosa para el

desarrollo de la nanociencia.

22



3. Seccidén Experimental
3.1. Generalidades

Todos los reactivos y disolventes fueron adquiridos de fuentes
comerciales y usados sin purificacién. La cetimina I y el ligante 2 fueron

preparados a partir de métodos descritos en la literatura. >8>

Los analisis para la caracterizacion de los compuestos sintetizados se
llevaron a cabo en la Unidad de Servicios de Apoyo a la Investigacién y

a la Industria de la Facultad de Quimica de la UNAM.

Las determinaciones de analisis elemental, se llevaron a cabo mediante

un analizador elemental Perkin Elmer 2400 para CHNS.

Los experimentos de RMN se llevaron a cabo en un espectrometro
Varian VNMRS 400MHz, los desplazamientos quimicos fueron referidos al

disolvente deuterado.

Los puntos de fusién fueron determinados mediante un equipo
Electrothermal IA9000 series, los valores de punto de fusidon no estan

corregidos.

Los espectros de infrarrojo fueron adquiridos con un espectrofotémetro
DE FTIR/FIR Spectrum 400 de Perkin-Elmer.

Los estudios de microscopia optica se llevaron a cabo en un equipo
OLYMPUS BX51.

Los estudios de microscopia electrénica de transmisién se llevaron a
cabo en un equipo JEOL JEM-2010 con rejillas de cobre con soporte de
carbon tipo B marca Ted Pella.

Los analisis de espectrometria de masas fueron adquiridos en el
Laboratorio de Servicios Analiticos del Instituto de Quimica de la UNAM

con un espectrémetro de masas Brucker Esquire.
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3.2. Sintesis de los ligantes

3.2.1. Sintesis del ligante salfen, 1

65°C, 24h

OH

Esquema 2. Sintesis del ligante salfen, 1.

T L) e
= \
N OH
| N OH _MeOH
N OH
©i N OH
NH, ! OH
1 1]

Una disolucion de cetimina, I (500 mg, 1.73 mmol) y 2,3-
dihidroxibenzaldehido (217 mg, 1.57 mmol) en 10 mL de metanol se
mantuvo en agitacidn a 65°C con agitacion magnética por 24 horas. Se
evapord el disolvente y el sdélido rojo marrdon obtenido se lavd con

metanol. Se obtuvieron 426 mg, (66%).

'H RMN (400 MHz, CDCl3): 6=5.73 (s, 1H; OH), 6.74 (ddd, °J,4=8.3 Hz,
?Juw=7.2 Hz, *Juy=1.2 Hz, 1H; CH,), 6.82-6.77 (m, 2H; CH,,), 6.89 (dd,
’Jun=7.9 Hz, *Juy=1.6 Hz, 1H; CHa), 7.00 (dd, °Jyn=7.8 Hz, “Jyy=1.6
Hz, 1H; CHy), 7.12-7.04 (m, 7H; CHa,), 7.21-7.17 (m, 2H; CHa), 7.28-
7.24 (m, 1H; CH.), 7.37 (ddd, °Jy4=8.6 Hz, Juy=7.2 Hz, “Juy=1.7 Hz,
1H; CHar), 8.38 (s, 1H; CHag), 13.57 (s, 1H; OH), 14.05 ppm (s, 1H;
OH). *C{'H} RMN (100 MHz, CDCls): 6= 117.80 (Ca;), 118.22 (Car),
118.85 (Ceuat), 119.11 (Car), 119.72 (Ceuat), 122.94 (Car), 123.34 (Car),
125.69 (Car), 127.33 (Car), 128.04 (Car), 128.45 (Car), 129.12 (Cap),
132.55 (Car), 133.69 (Car), 134.65 (Ceuat), 139.25 (Cipso-N), 141.99
(Cipso-N), 145.28 (Cipso-OH), 149.31 (Cipso-OH), 161.94 (CHa4), 162.71
(Cipso-OH), 175.11 ppm (Ceet). vmax (IR, ATR)/ cm™ 3534.36 (vomst),
3060.52 (vc-Harom), 1603.86 (vc=nst), 1595.49 (vc=nst). Espectrometria de
masas (MALDI-TOF) 408.732 m/z ([M*]). Analisis elemental calculado
(%) para CyeH20N203: C 76.46, H 4.94, N 6.86; obtenido: C 76.23, H
4.66, N 7.51. p.f.: 184-186°C.
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3.3. Sintesis de los complejos Zn-salfen

3.3.1. Sintesis del complejo Zn-salfen, 3

N

_ZN(OAC);" 2H0_ N

T MeOH, 24n /

N

k@ k@a.

1 3

Esquema 3. Sintesis del complejo Zn-salfen, 3.

Una disolucion de ligante 1 (201 mg, 0.49 mmol) y acetato de zinc
dihidratado (108 mg, 0.49 mmol) en 7 mL de metanol Se mantuvo en
agitaciéon a temperatura ambiente por 24 horas. El solido amarillo fue
filtrado. Se obtuvieron 231 mg, (75%).

'H RMN (400 MHz, DMSO-Dg): 6=6.28 (t, *Juy=7.5 Hz, 1H; CHa,), 6.47
(m, 2H; CHar), 6.82 (m, 5H, CHy), 7.17 (m, 4H; CHa), 7.39 (m, 3H;
CHar), 7.55 (d, Jun=8.1 Hz, 1H; CHar), 8.86 (s, 1H; CHau), 8.96 ppm (s,
1H; OH). *C{'H} RMN (100 MHz, DMSO-D¢): 6= 112.45, 113.36,
114.53, 117.05, 117.56, 120.69, 123.14, 124.00, 125.67, 125.86,
128.22, 128.47, 128.63, 133.12, 134.24, 136.86, 139.55, 139.94,
159.84, 162.84, 172.14, 173.58 ppm. vmax (IR, ATR)/ cm™ 3579.69
(vonst), 3055.19 (vc-Harom), 1563.52  (vc=nst), 1535.90 (vc=nst).
Espectrometria de masas (MALDI-TOF) 470.573 m/z ([M*]). Analisis
elemental calculado (%) para CysHigN>O3Zn-2H,0-CH30OH: C 60.07, H
4.85, N 5.19; obtenido: C 60.08, H 3.18, N 5.57.
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3.3.2. Sintesis del complejo Zn-salfen, 4

OH

0 \
~ NH2 (OAC)," 2H,0 NO°
ni C
2 OH #» Zn
MeOH, 24h /N
NH. N o
OH

Esquema 4. Sintesis del complejo Zn-salfen, 4.

Una disolucién de 1,2-fenilendiamina (78 mg, 0.73 mmol), 2,3-
dihidroxibenzaldehido (202 mg, 1.46 mmol) y acetato de zinc
dihidratado (158 mg, 0.72 mmol) en 10 mL de metanol se mantuvo en
agitaciéon a temperatura ambiente por 24 horas. El sélido naranja fue
filtrado. Se obtuvieron 256 mg, (86%).

'H RMN (400 MHz, DMSO-D¢): 6=6.41 (t, >Jyy=7.7 Hz, 2H; CH..), 6.80
(dd, *Jyy=7.32 Hz, “Juy=1.73 Hz, 2H; CHa.,), 6.94 (dd, 3J4,=8.09 Hz,
‘Juy=1.76 Hz, 2H; CH..), 7.40 (dt, *Juy=6.16 Hz, *Jy4=3.63 Hz, 2H;
CHar), 7.93 (dt, 3JHH=7.33 Hz, 4JHH: 3.65 Hz, 2H; CHar), 8.07 (S, 1H;
OH), 9.06 (s, 1H; CHagq). *C{*H} RMN (100 MHz, DMSO-Ds): 6= 112.90
(Car), 113.90 (Cipso-OH), 116.58 (Car), 117.32 (Car), 125.15 (Cipso-N),
127.39 (Cair), 139.21 (Cipso-N), 149.62 (Car), 160.26 (Cipso-O), 162.72
ppm (CHaid). vmax (IR, ATR)/ cm™ 3344.68 (vonst), 3060.54 (vc-Harom),
1610.65 (vc=nst), 1586.35 (vc=nst). Espectrometria de masas (MALDI-
TOF) 410.414 m/z ([M*]). Analisis elemental calculado (%) para
Co0H14N2042Zn-1.5H,0: C 54.75, H 3.91, N 6.39; obtenido: C 54.36, H
3.015, N 6.62.

3.4. Estudios en disolucién *H RMN
En un experimento tipico, se colocaron 10 mg del ligante 1 en 0.7 mL de
disolvente deuterado y se obtuvo el espectro de 'H RMN. De igual

manera se colocaron 10 mg del ligante 2 en 0.7 mL de disolvente

deuterado y se obtuvo el espectro de 'H RMN.
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3.5. Estudios por microscopia éptica en la microescala

En un experimento tipico se depositaron 3 gotas de una disolucion de
concentracion 10 M de ligante o complejo en el disolvente o mezclas
de disolventes correspondientes sobre un portaobjetos de vidrio. Se

colocé la muestra en el microscopio y se obtuvieron las micrografias.

3.6. Estudios por microscopia electrénica de transmision en la

nanoescala

En un experimento tipico, se depositaron 3 gotas de una disolucidon de
concentracion =10 M de ligante o complejo en el disolvente o mezclas
de disolventes correspondientes sobre una rejilla de cobre (200 mesh)
con soporte de carbono tipo B. Se introdujo la muestra en el

microscopio y se obtuvieron las micrografias.
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4. Resultados y discusién
4.1. Generalidades

En este capitulo se lleva a cabo la discusidn de los resultados obtenidos
en la sintesis y caracterizacién de los compuestos nuevos 1, 3 y 4. Asi
mismo, se presenta el anadlisis de los resultados correspondientes a los
estudios de 'H RMN en disolucién y a los estudios en la nanoescala por
microscopia electronica de transmisién y en la microescala por

microscopia oOptica.

Los espectros discutidos en esta seccién, pueden ser consultados en la

seccidon Apéndice.
4.2. Sintesis y caracterizacién de los ligantes
4.2.1. Sintesis y caracterizacion del ligante salfen, 1

La sintesis del ligante 1, se llevé a cabo siguiendo los protocolos tipicos
para la sintesis de ligantes tipo salfen, mezclando en una relacion 1:1
2,3-dihidroxibenzaldehido y cetimina I en metanol. La mezcla de
reaccion se mantuvo en reflujo por 24 horas obteniendo un buen

rendimiento (66%).

En lo concerniente a la caracterizacion del compuesto 1, en primera
instancia, a partir de los datos obtenidos en el espectro de 'H RMN se
puede observar lo siguiente: Las sefales correspondientes a los 3
protones de los grupos OH del compuesto 1 en 5.73, 13.57 y 14.05
ppm. La sefial correspondiente al protén de la aldimina, la cual aparece
en 8.38 ppm, regidn caracteristica de protones base de imina. El
intervalo de 6.74 a 7.37 ppm presenta sefiales, que en conjunto
integran para 16 protones, correspondientes a los protones de los anillos
aromaticos del compuesto 1. Cabe senalar que, entre las sefales de los
protones aromaticos fue posible la asignaciéon de 4 sefiales, dada la

multiplicidad caracteristica de las mismas y sus constantes de
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acoplamiento (ver Seccién Experimental) esto fue corroborado a través
de los experimentos de **C{'H} RMN y HMBC.

Por otra parte, a partir de los datos obtenidos en el espectro de *C{!H}
RMN, lo primero que se puede apreciar es la presencia de 9 sefales
correspondientes a carbonos cuaternarios que coinciden con la cantidad
esperada para el compuesto 1, entre los cuales destaca una sefal en
175.11 ppm, dicho desplazamiento quimico es caracteristico de los
carbonos cuaternarios de las cetiminas. Los carbonos aromaticos
aparecen en un intervalo de 117.80 a 133.69 ppm a excepcion de uno
de los carbonos base de oxigeno que aparece desplazado hasta 162.71
ppm. En un desplazamiento de 161.94 ppm se observa la sefial tipica
del carbono de la aldimina. La asignacidon del resto de los carbonos
cuaternarios identificados fue posible mediante el analisis de los
experimentos de RMN de 'H y HMBC.,

Por otro lado, el espectro de IR permite identificar los grupos
funcionales presentes en el compuesto 1 como los grupos OH (banda
ancha en 3534 cm™), los grupos imino (aldimina y cetimina, en 1603

cm™y 1595 cm™) y los anillos aromaticos (3060 cm™).

Por su parte el resultado experimental del andlisis elemental coincide
con la composicién esperada para el compuesto 1 (Ver Seccion

Experimental).

Finalmente, mediante espectrometria de masas, se observa el pico

correspondiente a 408 m/z del ion molecular.
4.2.2. Sintesis del ligante salfen, 2

La sintesis del ligante 2 se llevd a cabo siguiendo el procedimiento
descrito en la literatura,® para lo cual se mezclaron 2 equivalentes de
2,3-dihidroxibenzaldehido con 1 equivalente de 1,2-fenilendiamina

obteniéndose un rendimiento del 47%, congruente con el valor de
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rendimiento descrito (52%). Su identidad fue comprobada mediante H

RMN comparando los datos obtenidos con los descritos previamente.
4.3. Sintesis y caracterizacion de los complejos Zn-salfen
4.3.1 Sintesis y caracterizacién del complejo Zn-salfen, 3

La sintesis del complejo nuevo de Zn-salfen 3 se llevd a cabo mezclando
en una relacién 1:1 ligante 1 y acetato de zinc dihidratado, en metanol
a temperatura ambiente. Se obtuvo un rendimiento alto (75%) tras la

filtracidon y lavado del producto obtenido.

La caracterizacién del complejo 3, se llevd a cabo mediante las técnicas
espectroscopicas convencionales. A partir de los datos obtenidos por *H
RMN se observa la sefal correspondiente al protén de la aldimina en
8.86 ppm. A 8.96 ppm se observa una sefal ancha correspondiente al
protén del grupo OH que prevalece tras la complejacion con zinc del
ligante 1. El intervalo de 6.28 a 7.55 ppm presenta sefales, que en

conjunto integran para 16 protones aromaticos.

A partir de los datos de *C{!H} RMN se observa que las 22 sefiales
correspondientes a los carbonos del compuesto 3, son muy pequefas, lo
cual podria ser indicador de solubilidad parcial del compuesto lo cual
puede deberse a procesos de autoensamblaje supramolecular en DMSO-
Ds. A 174.58 ppm se observa una sefial que corresponde al carbono de
la cetimina y otra seflal a 172.14 ppm que por desplazamiento quimico
corresponde al carbono de la aldimina. Por su parte la regidon de los

carbonos aromaticos abarca un intervalo de 112.45 a 162.84 ppm.

Por otro lado, el espectro de IR permite identificar los grupos
funcionales presentes en el compuesto 3, como el grupo OH (en 3579
cm™), los grupos imino (aldimina y cetimina, en 1563 cm™ y 1535 cm™)

y los anillos aromaticos (3055 cm™).
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Por su parte, el resultado experimental del analisis elemental coincide
con el resultado esperado para el compuesto 3 dihidratado y coordinado
con una molécula de metanol probablemente debido al caracter oxofilico

del atomo de zinc del complejo (Ver Seccidon Experimental).

Finalmente, mediante espectrometria de masas, se observa el pico

correspondiente a 470 m/z del ion molecular.
4.3.2. Sintesis y caracterizacién del complejo Zn-salfen, 4

La sintesis del complejo 4 se llevd a cabo mezclando dos equivalentes
de 2,3-dihidroxibenzaldehido con un equivalente de 1,2-fenilendiamina y
un equivalente de acetato de zinc dihidratado a temperatura ambiente
en metanol. Tras filtrar el producto se obtuvo un rendimiento muy alto
(86%).

A partir de los datos de 'H RMN se observa en total 7 sefiales
correspondientes a los protones diferentes que se esperan para el
compuesto simétrico 4. La senal correspondiente al proton de la
aldimina aparece en 9.06 ppm mientras que el protdn del grupo OH
aparece en 8.07 ppm, muy cercano a la regién aromatica. En 7.40 y
7.93 ppm se observan dos dt (ver Seccion Experimental y Apéndice).
Estas sefiales se asignan a los protones del anillo aromatico proveniente
de la o-fenilendiamina dado que los protones aromaticos de dicho
compuesto tienden a presentar acoplamientos que derivan en
multipletes poco ordinarios. Se llevé a cabo la asignacién de todas las
sefiales del espectro tomando en cuenta los datos obtenidos en los
experimentos de *C{'H} RMN y HMBC.

A partir de los datos de *C{'H} RMN se observa un total de 10 sefiales
es acorde con la cantidad de sefiales esperadas para el compuesto 4.
Destaca la sefal en 162.72 correspondiente a carbono de aldimina. La
regién de los aromaticos abarca un intervalo de 112.90 a 160.36 ppm.
La asignacion de la totalidad de las sefiales fue posible mediante el
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analisis conjunto de los experimentos de RMN de 'H y HMBC (ver

Seccién Experimental y Apéndice).

El espectro de IR permite identificar los grupos funcionales presentes en
el compuesto 4. Las bandas observadas corresponden a los grupos OH
(3344 cm™), los grupos imino (aldimina, en 1610 y 1586 cm™) y los

anillos aromaticos (en 3060 cm™).

Por su parte el resultado experimental del andlisis elemental coincide
con el resultado esperado para el compuesto 4 con una molécula de

agua de hidratacién (Ver Seccién Experimental).

Finalmente, mediante espectrometria de masas, se observa el pico a

410 m/z correspondiente al ion molecular.
4.4. Estudios en disoluciéon: 'H RMN
4.4.1. Estudios en disolucion para el ligante 1

Se obtuvo el espectro de 'H RMN para el ligante 1 en CDCls, acetona-De
y en DMSO-Dg. Dichos espectros se pueden observar en la Fig. 5
Inicialmente, se observan pocas diferencias entre los espectros
obtenidos en CDCIl; y acetona-De¢. En ambos espectros las sefales
correspondientes a todos los protones presentes en la molécula integran
en conjunto para 16 protones y se identifica un solo producto en ambos
casos, caracterizado por la sefial correspondiente al proton de aldimina
que aparece en 8.38 ppm en el caso de CDClsy en 8.65 ppm en el caso
de acetona-De¢. En ambos casos se observan tres sefiales
correspondientes a los tres grupos OH presentes en el ligante 1, con
desplazamientos quimicos diferentes en funcién de la constante
dieléctrica del medio. En el espectro de CDCl; estas sefiales se muestran
en 5.73, 13.57 y 14.05 ppm mientras que en el espectro de acetona-De,

se observan en 7.76, 13.24 y 13.93 ppm.
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Por su parte, el espectro de DMSO-Dg presenta un equilibrio tautomérico
del ligante 1, identificado por la presencia de dos senales de protéon de
aldimina en 8.77 y 8.83 ppm con proporciones de 1 y 1.47

respectivamente.

Adicionalmente, el ligante 1 cuenta con 16 protones aromaticos,
haciendo el calculo para el nUmero de protones aromaticos que debe
presentar una mezcla de tautdmeros de ligante 1 con proporciones
1:1.47 se obtiene que la region de los aromaticos debe integrar en
conjunto para 39.52 protones aromaticos, nimero que coincide en gran

medida con la integracién de 39.48 protones aromaticos que se obtuvo.

33



R e N S T e

R 06 04 02 Q90 B8R 86 B84 R2 8O 7R 76 74 72 70 68 A6 64 62

Acetona\-D6

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,

Figura 5. Estudio en disolucion *H RMN para el ligante 1, equilibrio tautomérico
propuesto para ligante 1.
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4.4.2. Estudios en disoluciéon 'H RMN para el ligante 2

Se obtuvo el espectro de 'H RMN para el ligante 2 en acetona-De y en
DMSO-D¢. El espectro en acetona-De¢ muestra dos sefiales de aldimina
en 8.87 y 8.11 ppm con integracién de 1.00 y 0.10 respectivamente. La
proporcion de dichas sefales permite despreciar un equilibrio
tautomeérico para el ligante 2 en el disolvente de menor polaridad. Por
otra parte, el espectro en DMSO-Dg muestra dos sefiales de aldimina en
8.20 y 8.14 ppm con integracién de 1.00 y 1.39 respectivamente lo cual
se traduce en una mezcla de tautdmeros (ver Fig. 6).
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Figura 6. Estudio en disolucién *H RMN para el ligante 2, equilibrio tautomérico
propuesto para ligante 2.
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4.5, Estudios en la micro y la nanoescala para el ligante 1

4.5.1. Estudios de autoensamblaje para el ligante 1 en

cloroformo

4.5.1.1. Evaluacién por microscopia electrénica de

transmision (TEM)

Para el ligante 1 se observa que la baja polaridad del medio promueve
estados de autoensamblaje de baja dimensionalidad en la nanoescala,
es decir autoensamblados con minimizacién de superficie (Fig. 7). Las
micrografias a-c muestran agregados con forma potencialmente esférica
de didametro aproximado de 300 nm. La naturaleza del disolvente, no
protico apolar, sugiere que las estructuras siguen un proceso de
autoensamblaje en la que los grupos OH se encuentren ocluidos hacia el
interior de los agregados (parte polar), mientras que la parte aromatica
de la molécula apunte hacia el exterior de los mismos (parte no polar).
A mayor magnificacion (p. ej. micrografia b), se observan regiones con
distinta densidad de agregacion de la materia, es decir, nucleos bien
definidos, rodeados de bordes consecutivos de tonalidades distintas, en
una estructura de tipo nucleo-corteza. Tomando en cuenta la posibilidad
planteada anteriormente de tener zonas de mayor polaridad en las
capas exteriores de los autoensamblados en comparacién con las zonas
de menor polaridad en el interior de los mismos, junto con el tipo de
estructura nucleo-corteza obtenida regularmente, se sugiere que las
concentraciones bajas a las que se preparan las muestras analizadas
favorecen procesos de autoensamblaje termodinamicamente controlado.
En dicho caso, la presencia de efectos solvofdobicos por parte de la
region de la molécula que contiene los grupos OH crearia un entorno de
autoensamblaje favorable dentro de condiciones cercanas al equilibrio,
gracias a la porcion solvofilica correspondiente a la parte no polar de la

misma.
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Figura 7. Resultados de evaluacion por TEM del ligante 1 en CHCIs.

4.5.1.2. Evaluacidn por microscopia 6ptica (MO)

Al aumentar 100 veces la concentracion del ligante 1 y estudiar el
sistema mediante microscopia 6ptica, se observa coherencia entre los
resultados obtenidos por TEM a bajas concentraciones, discutidos en el
apartado 4.5.1.1 y los observados por MO a concentraciones mayores.
En la Fig. 8 se observa la presencia de autoensamblados densos, de
formas regulares y tamafios homogéneamente distribuidos (micrografia
a) con un didmetro promedio de 2.4 um y una desviacion estandar de
0.40 um (N=75). Sin embargo, también se observan zonas con una
tendencia ligeramente diferente, ilustrada por la micrografia b en la cual
se observan vesiculas con mayor concentraciéon de materia alrededor de
cada particula y menor densidad de materia autoensamblada en la parte
central. Dichas zonas muestran a su vez vesiculas autoensambladas
entre si, como resultado de una alta adhesividad en las superficies de
cada una de las particulas. La micrografia ¢ muestra por otro lado, un
comportamiento significativamente diferente del observado
anteriormente. En este Ultimo caso, se tienen sistemas
autoensamblados consistentes en redes tipo fractal, rodeadas por zonas
consistentes en peliculas delgadas con la coloracion tipica de la molécula

1 en disolucion. Dichas redes estan formadas aparentemente por fibras
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con grosores comprendidos entre 4 um y 13 um, y longitudes de hasta

15 um.

Figura 8. Resultados de evaluacién por MO del ligante 1 en CHCls.

Es sabido que en un sistema supramolecular autoensamblado tipico, el
patréon geométrico de autoensamblaje termodinamicamente
predominante tiene relacién tanto con los grupos funcionales de las
moléculas como con la geometria conformacional mas estable de las

mismas y su superficie de solvatacién.*%*

Es interesante que los
angulos de bifurcacion de las ramificaciones observadas en la
micrografia ¢ son consistentes con los angulos estimados mediante

modelado molecular para la molécula 1 como se detalla a continuacién.

Efectuando calculos de minimizacién de energia y dinamica molecular
empleando el campo de fuerza parametrizado MM2, mediante el
programa Chem3D Pro 12.0, se determind la conformacidn molecular de
minima energia y la superficie de solvatacion para la molécula 1 (Fig.
9).
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Figura 9. Simulacidon de ligante 1 mediante MM2, a representacion simple, b
representacion de la superficie de solvatacion de la molécula.

A partir de la estructura conteniendo la superficie de solvatacién, se
observan tres planos moleculares dispuestos angularmente entre si.
Dichos planos son resultado de las distintas porciones aromaticas
incluidas en la molécula, la o-fenilendiamina, el anillo aromatico o-
dihidroxilado y los anillos aromaticos de la cetimina. En este sentido, los
angulos mas representativos entre distintos grupos funcionales
presentes en los planos mencionados (Fig. 10), resultan ser los
siguientes: 112° entre el anillo aromatico de la o-fenilendiamina y el
anillo aromatico o-dihidroxilado, 53° entre el anillo o-dihidroxilado y el
anillo aromatico hidroxilado del plano de la cetimina, 120° entre ambos
anillos aromaticos del plano de la cetimina y, 67° entre el anillo
aromatico de la o-fenilendiamina y el fenilo simple del plano de la

cetimina.

39



Figura 10. Ligante 1 visualizado desde distintas perspectivas y angulos formados
entre diversos grupos funcionales presentes en los planos moleculares, a anillo
aromatico del 2,3-dihidroxibenzaldehido y anillo aromatico hidroxilado del plano de la
cetimina, b anillo aromatico de la o-fenilendiamina y anillo aroméatico simple del plano
de la cetimina, c anillo aromatico de la o-fenilendiamina y anillo aromatico
dihidroxilado, d ambos anillos aromaticos de la cetimina.

Al comparar los angulos anteriormente mencionados con los angulos de
las bifurcaciones en las redes observadas en la microescala se puede
observar interesantemente que existe una correlacion aceptable entre

ambos. El panel a de la Fig. 11 presenta angulos de bifurcacion de
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aproximadamente 50, 60 y 70°, valores semejantes a los angulos
medidos en la Fig. 10, paneles a y b. El analisis del panel b, Fig. 11,
indica adicionalmente la tendencia a formar redes hexagonales con
angulos de bifurcacion de 120°, coincidentes con los valores
determinados para la Fig. 10 paneles ¢ y d. Lo anterior sugiere la
existencia de cierto grado de organizacién de las moléculas en las
ramificaciones, siguiendo un patrén geométrico de autoensamblaje

regido potencialmente por los angulos moleculares sefialados.

Figura 11. Angulos de bifurcacién en las ramificaciones de las redes observadas por
MO, a corresponde a la micrografia ¢ de la Fig. 8 y b corresponde a otro fragmento de
la red.

4.5.2. Estudios de autoensamblaje para el ligante 1 en

acetona

4.5.2.1. Evaluacion por microscopia electrénica de

transmision

Aumentando la polaridad del medio al emplear acetona como disolvente
(con una constante dieléctrica casi cuatro veces mayor a la del
cloroformo, ver Apéndice), se observa la formacién de autoensamblados
en la nanoescala de menor tamafo con didmetros del orden de 30 nm

(Fig. 12). Comparando el perfil geométrico de las mismas, existe una
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disminucién de tamafo de 10 veces con respecto a los agregados

obtenidos en cloroformo.

Figura 12. Resultados de evaluacién por TEM del ligante 1 en acetona.

Adicionalmente, el perfil de autoensamblaje observado en la nanoescala
es, al igual que para el ejemplo del cloroformo como disolvente, de tipo
nucleo-corteza, con la peculiaridad de que en el caso de la acetona, los
nlcleos presentan una menor densidad de materia, mientras que las

capas alcanzan grosores del orden de 5 nm en promedio (Fig. 13).

Acetona [ =

Figura 13. Imagen comparativa del tamafio de los autoensamblados, se observa una
disminucion de tamafio de aproximadamente 10 veces para los agregados observados
en acetona con respecto a los observados en cloroformo.
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4.5.2.2. Evaluacidn por microscopia 6ptica

Al aumentar 100 veces la concentracion de ligante 1 y observar el
sistema mediante microscopia 6ptica (Fig. 14), se observa la presencia
de autoensamblados de forma esférica que preservan el perfil de
autoensamblaje nucleo-corteza anteriormente discutido en los apartados
4.5.1.1 y 4.5.2.1, con la peculiaridad de que la corteza favorece una
aparente estabilizacidn del tamafo de los agregados (micrografia a). Es
importante destacar que en una gran porcion de las superficies
analizadas, dichos agregados poseen diametros de 1.6 um en promedio
(N=90), con una desviacidon estandar de 0.22 um. Por otro lado, existen
zonas que contienen autoensamblados irregulares con dimensiones de
hasta 15 pym de diametro que dan pie a agregados de menor tamafo
mediante un proceso analogo a la divisién celular (micrografia b), en
donde claramente se perciben sitios de invaginacion provenientes de la
particula original. Por dultimo, se observan autoensamblados con
tendencia a adherirse entre si dando lugar a diferentes particulas unidas

en forma de cadena aleatoriamente distribuidas (micrografia c).

Figura 14. Resultados de evaluaciéon por MO del ligante 1 en acetona.
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4.5.3. Estudios de autoensamblaje para el ligante 1 en
DMSO

4.5.3.1. Evaluacion por microscopia electréonica de

transmision

El uso de DMSO como disolvente permite aumentar la polaridad del
medio significativamente con respecto a los anteriores disolventes. El
DMSO posee una constante dieléctrica mas de dos veces mayor a la de
la acetona, y cerca de diez veces mayor a la del cloroformo (ver
Apéndice). En la Fig. 15 se observan autoensamblados esféricos
(micrografia a), de didmetros que oscilan entre 140 y 250 nm en los
que los grupos OH del ligante muy probablemente se encuentran
dirigidos mayoritariamente hacia el exterior de las particulas, mientras
qgue la parte no polar de la molécula se debera encontrar hacia el

interior de los agregados.

Figura 15. Resultados de evaluacién por TEM del ligante 1 en DMSO.

Analogamente a los ejemplos anteriormente discutidos, se observan
autoensamblados de tipo nucleo-corteza (Fig. 15 micrografias b y )

con un grosor de capa de aproximadamente 20 nm (Fig. 16).
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Figura 16. Grosor de capa de aproximadamente 20 nm para la micrografia c, Fig. 15.

4.5.3.2. Evaluacidn por microscopia 6ptica

Los estudios de MO utilizando DMSO permiten observar el perfil de
autoensamblaje del ligante 1 en la microescala, bajo concentraciones
100 veces mayores que la concentracion empleada en los estudios por
TEM. En las micrografias obtenidas (Fig. 17) se observan
autoensamblados mucho mas pequefos que los discutidos con
anterioridad en el apartado 4.5.2.2. Dichos agregados presentan una
aparente adhesividad entre si, para dar lugar a aglomerados de mayor
tamafio (micrografias a y b). De la misma manera, se observa una
distribucion homogénea de autoensamblados localizados en zonas
particulares del area preparativa, especialmente en las regiones limite
del area ocupada por la muestra liquida durante el proceso de
evaporacion. Tal comportamiento sugiere que la densidad de agregados
y su homogeneidad en tamafo es muy probablemente funcién del
patrén de evaporacion del disolvente (micrografia c¢). Dado que la
evaporacion del DMSO es mucho mas lenta que en los casos de los

disolventes anteriores, la formacion de los autoensamblados se deberia
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regir termodinamicamente, justificando asi la presencia de agregados

con un empaqguetamiento mas denso.

Figura 17. Resultados de evaluacién por MO del ligante 1 en DMSO.

4.6. Estudios en la micro y la nanoescala para el ligante 2

4.6.1. Estudios de autoensamblaje para el ligante 2 en

cloroformo

4.6.1.1. Evaluacion por microscopia electrénica de

transmision

Para el ligante 2 en cloroformo, observamos que la baja polaridad del
medio favorece en la nanoescala la generacion de autoensamblados
ovoidales adheridos entre si y en algunos casos, la adhesidon de dichos

autoensamblados mediante capas menos densas de ligante (Fig. 18).

Figura 18. Resultados de evaluacion por TEM del ligante 2 en CHCls.
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La amplificaciéon de la micrografia b de la Fig. 18 permite mostrar con
mayor claridad que la particula analizada consiste en tres particulas
ovoidales de menor tamafo, unidas entre si dentro de un aglomerado
de mayor tamano, de forma que este Ultimo posee limites bien definidos
(Fig. 19). Resulta interesante mencionar que alrededor de |la
aglomeracidon de dichas particulas se puede apreciar la presencia de
materia con una menor intensidad de tonalidad en forma esférica (panel
b). Dicho comportamiento podria indicar un mecanismo de formacién de
los autoensamblados ovoidales mediado por la formacién preliminar de
vesiculas de baja densidad, seguido de la consecuente condensacion

favorecida por el proceso de evaporacién del disolvente usado.

Figura 19. Autoensamblados ovoidales del ligante 2.

4.6.1.2. Evaluacidon por microscopia 6ptica

El ligante 2 en cloroformo muestra en la microescala un comportamiento
francamente distinto al observado en la nanoescala. Las disoluciones del

ligante 2 en concentraciones 100 veces mayores a las empleadas en los
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estudios por TEM (Fig. 20) muestran la generacion de redes regulares
formadas por material autoensamblado (micrografia a). La forma
geomeétrica de las zonas cubiertas por la red no siguen ningln patron
predominante, no obstante, en ciertos casos se observan zonas huecas
con formas ovoidales (micrografias b y ¢). Es importante mencionar que
tales redes cubren grandes &reas sobre la superficie preparativa,
alcanzando dimensiones de hasta 400x300 um. Se espera que el
mecanismo de formacion de redes sea controlado por la cinética de la
evaporacion del disolvente mientras que la formacion de huecos se deba
a la presencia de sitios de inestabilidad que permiten la nucleacién de

areas vacias.

Figura 20. Resultados de evaluacion por MO del ligante 2 en CHCls.

La Fig. 21 muestra algunos de los grosores de fibra medidos para la red
observada en la micrografia a de la Fig. 20 El analisis correspondiente
demuestra que se tiene de forma general un grosor de fibra promedio

de 5.1 um con una desviacion estandar de 1.28 um (N=16).
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Figura 21. Ampliacién de micrografia a de la Fig. 20 y medicion de grosor de fibra.

4.6.2. Estudios de autoensamblaje para el ligante 2 en

acetona

4.6.2.1. Evaluacion por microscopia electrénica de

transmision

El uso de acetona permite aumentar la polaridad del medio en
comparacion con los casos estudiados en cloroformo. En este caso, los
autoensamblados observados en la nanoescala por TEM (Fig. 22)
muestran una riqueza de arquitecturas con algunas particularidades. Por
un lado se tienen agregados esféricos con bordes difusos rodeados por
agregados que cubren parcialmente el diametro de los anteriores con
bordes definidos (micrografias a-b). Por otro lado, dentro de estos
ultimos, se observa la presencia de nanocristales de tipo aparentemente
cubico con aristas del orden de 10 nm (micrografia c). Estos tipos de
agregados se deben muy probablemente a la simetria del ligante 2, la
cual es andloga a la simetria de, por ejemplo, una molécula de agua
(grupo puntual Cy,). Se espera que la simetria de la molécula favorezca

a su vez la formacion de cristales de simetria compatible con el grupo
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puntual del ligante y a su vez, brinde oportunidades de formacion de
agregados esféricos mediante una distribucion molecular muy

probablemente de tipo radial en 3 dimensiones.

Figura 22. Resultados de evaluacién por TEM del ligante 2 en acetona.

La Fig. 23 ilustra los tres tipos de agregados observados en los estudios
por TEM para el ligante 2 en acetona. Los cristales cubicos presentes en
la zona 2 son indicio de que los procesos de agregacion de la materia se
encuentran controlados por medio de procesos termodindmicos mientras
que la zona 1, al tratarse de una modalidad de autoensamblaje de tipo
esférico, muy probablemente siga una ruta cinéticamente controlada,

resultando ademas, en una escasa definicion de bordes.
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Figura 23. Andlisis de ligante 2 por zonas.

4.6.2.2. Evaluacidn por microscopia 6ptica

Al aumentar 100 veces la concentracion de ligante 2 y estudiar el
sistema mediante microscopia O6ptica (Fig. 24), se observa la
preservacion de autoensamblados esféricos sin la presencia de otro tipo
de geometria (micrografia a). En este caso, los autoensamblados
tienden a aglomerarse entre si, siendo este efecto mas evidente en las
micrografias b y c. Dicho efecto se debe muy posiblemente a la alta
adhesividad superficial entre cada una de las particulas individuales. La
preservacion de esferas pese a la adhesién mostrada probablemente sea
soportada por el tipo de simetria del compuesto, de tal manera que las
moléculas se podrian encontrar orientadas radialmente con respecto al
centro de las microesferas. La adhesividad observada sugiere que en
efecto, un tipo de orientacién molecular radial con respecto a cada
agregado de lugar a interacciones por puentes de hidrégeno entre los
grupos OH dispuestos al exterior de distintos autoensamblados. De
forma destacada se puede mencionar que las microesferas adheridas

entre si pueden llegar a dar lugar a la alineaciéon consecutiva de varias
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de ellas, lo cual abre la posibilidad de controlar selectivamente los

patrones de autoensamblaje en dos dimensiones.

Figura 24. Resultados de evaluaciéon por MO del ligante 2 en acetona.

4.6.3. Estudios de autoensamblaje para el ligante 2 en
DMSO

4.6.3.1. Evaluacién por microscopia electrénica de

transmision

Un aumento en la polaridad del medio empleando DMSO (Fig. 25)
permite observar en la nanoescala la presencia de autoensamblados
pequefios (aprox. 100 nm de didmetro) con una alta intensidad de
tonalidad (micrografia a), asi como también una acumulacién irregular
de materia alrededor de las anteriores (micrografias b y ¢). En este caso
no se observa la formaciéon de nanocristales como los observados en
cloroformo, posiblemente debido a un efecto disruptivo por parte del

DMSO sobre los patrones de cristalizacion.
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Figura 25. Resultados de evaluacién por TEM del ligante 2 en DMSO.

4.6.3.2. Evaluacidon por microscopia 6ptica

Al aumentar 100 veces la concentracion de ligante 2 y estudiar el
sistema mediante microscopia O6ptica, se observa la presencia de
particulas pequefas y de alta densidad de materia autoensamblada
(Fig. 26). En comparacién con las muestras preparadas a partir de los
otros dos disolventes, la dramatica reduccion del tamafio de particulas
autoensambladas indica un efecto de desestabilizacion por parte del
DMSO sobre las particulas formadas. Esto se debe a que el DMSO
ademas de ser un disolvente altamente polar, es un agente conocido por

sus capacidades disruptivas hacia puentes de hidrégeno.

Figura 26. Resultados de evaluacién por MO del ligante 2 en DMSO.
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Sin embargo, es relevante destacar que a pesar de la reduccidon en
tamafo de particula a causa del disolvente usado, se pueden observar
grados superiores de autoensamblaje selectivo entre distintas particulas.
En dicho caso, se pueden observar particulas adheridas entre si
mayoritariamente en pares y en algunos casos, incluso la aglomeracion

de hasta tres particulas (ver Fig. 27).

Figura 27. Aglomeracion de particulas de ligante 2 en DMSO. Las flechas indican la
posicion de particulas adheridas entre si.

4.7. Estudios en la micro y la nanoescala para el complejo 3

4.7.1. Estudios de autoensamblaje para el complejo 3 en

mezcla de cloroformo y DMSO 1:9

La baja solubilidad del complejo 3 en cloroformo impide llevar a cabo los
estudios de autoensamblaje en dicho disolvente por lo cual es necesario
partir de una mezcla que garantice la disolucion del complejo a la vez

que permita estudiar la influencia de la polaridad del medio en el
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autoensamblaje del compuesto. En este caso, se encontrdé que una
mezcla cloroformo:DMSO en proporcién 1:9 v/v permite cumplir con los

requisitos anteriormente mencionados.

4.7.1.1. Evaluacion por microscopia electronica de

transmision

Para el compuesto 3, se observa que una disminucion en la polaridad
del medio ocasiona un cambio drastico de morfologia en los
autoensamblados con respecto a su ligante de partida (ligante 1). En la
Fig. 28 se observa la formacidn de agregados anisotropicos vy
fenomenos de cristalizacion en la nanoescala (micrografia a). Los
agregados poseen una forma cuasieliptica con sitios locales de
discontinuidad (micrografia b). Alrededor de dichos agregados
encontramos estructuras aparentemente cristalinas con relaciones
longitud:ancho hasta del orden de 9 (micrografia c), lo cual sugiere que
los agregados de mayor tamafio probablemente se formen por

empaquetamiento colineal de nanocristales.

Figura 28. Resultados de evaluacion por TEM del complejo 3 en una mezcla de
disolventes CHCIs y DMSO en proporcidén 1:9 v/v.
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4.7.1.2. Evaluacidn por microscopia optica

Al estudiar mediante microscopia dptica (Fig. 29) muestras preparadas
con el complejo 3 a una concentracién 100 veces mayor a la usada para
los estudios por TEM, se observa la presencia de agregados de forma
irregular (micrografia a) mientras que predomina la formacién de
peliculas delgadas de material autoensamblado sobre el vidrio de los
portaobjetos (micrografias b y c¢). Dichas peliculas delgadas se forman
con un grosor aparentemente homogéneo, tal y como puede apreciarse
gracias a la similar intensidad del color de las peliculas sobre el campo
analizado. El comportamiento de los autoensamblados irregulares con
respecto a la morfologia inmediata contigua en la pelicula delgada
(micrografia €) sugiere un mecanismo de formacién en el que el factor
dominante es la atraccion de materia hacia éstos durante el proceso
evaporativo, generando estrés irregular que a su vez, provoca la ruptura
y propagacién de grietas sobre la pelicula de material, mientras que las
grietas se encuentran radialmente opuestas a la ubicacidn de dichos

autoensamblados.

Figura 29. Resultados de evaluacién por MO del complejo 3 en la mezcla de
disolventes CHCI5 y DMSO en proporcidén 1:9 v/v.
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4.7.2. Estudios de autoensamblaje para el complejo 3 en

mezcla de acetona y DMSO 1:9

La baja solubilidad del complejo 3 en acetona impide llevar a cabo los
estudios de autoensamblaje en dicho disolvente por lo cual se parte de
una mezcla que garantice la disolucion del complejo a la vez que
permita estudiar la influencia de la polaridad en el autoensamblaje del
complejo. En este caso, se encontré que una mezcla acetona:DMSO en
proporcion 1:9 v/v permite cumplir con los requisitos mencionados

anteriormente.

4.7.2.1. Evaluacidon por microscopia electrénica de

transmision

Al emplear la mezcla de disolventes acetona:DMSO 1:9 v/v y analizar
mediante TEM disoluciones del compuesto 3 preparadas en dicho medio
(Fig. 30), se observa la formacion de autoensamblados ovoidales
(micrografia a). Dada la mayor polaridad de la mezcla acetona:DMSO
con respecto a la mezcla cloroformo:DMSO utilizada en la seccién 4.7.1,
existe la posibilidad de que en los autoensamblados observados, el
grupo OH libre del complejo 3 se encuentre en mayor grado orientado
hacia el exterior de los agregados, y por consiguiente, la parte menos
polar de la molécula (mas solvofdbica) esté orientada al interior de los
mismos dando lugar a bordes definidos. La posicion del grupo OH de las
moléculas de 3 permitiria entonces la adhesion de ciertos
autoensamblados por medio de puentes de hidrégeno no comprometidos
por el medio, tal y como se observa en la micrografia b y facilitaria a su

vez la superposicion de autoensamblados (micrografia c).
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Figura 30. Resultados de evaluacion por TEM del complejo 3 en una mezcla de
disolventes acetona y DMSO 1:9 v/v.

Es interesante hacer notar que los autoensamblados observados para el
complejo 3 en la mezcla de acetona:DMSO resultan similares a los
observados en la nanoescala para el ligante 1 en DMSO (ver Fig. 31).
Esto sugiere que podria existir alguna relacién entre el tipo de
estructura observada por autoensamblaje en dicha escala y la posicidon

del grupo OH libre presente en ambas moléculas.

Figura 31. Imagen comparativa de a ligante 1 en DMSO y b complejo 3 en mezcla de
disolventes acetona y DMSO 1:9 v/v.
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4.7.2.2. Evaluacidon por microscopia 6ptica

Al aumentar 100 veces la concentracién de complejo 3 y observar el
sistema mediante microscopia 6ptica (Fig. 32), se observa de nuevo la
formacion de una pelicula delgada de grosor aparentemente
homogéneo, si se toma en cuenta la uniformidad en la intensidad del
color observado en las areas recubiertas (micrografias a y b). Debido a
la existencia de un grupo OH libre en la estructura de 3, y a que el
vidrio utilizado como soporte es un material hidrofilico, existe una alta
probabilidad de que en dicha pelicula delgada, las moléculas se
encuentren interactuando con el sustrato mediante la porcion hidroxilo.
Asimismo, se observa la formacidon de microcristales largos y delgados
(micrografia ¢) anisotropicamente unidos entre si, lo cual podria guardar
relacion con la baja simetria del bloque constructor y con la presencia

del grupo OH libre.

Figura 32. Resultados de evaluacién por MO del complejo 3 en la mezcla de
disolventes acetona y DMSO 1:9 v/v.

4.7.3. Estudios de autoensamblaje para el complejo 3 en
DMSO

4.7.3.1. Evaluacion por microscopia electronica de

transmision

Empleando Unicamente DMSO como disolvente, se observa la presencia
de autoensamblados geométricamente homogéneos aparentemente

esféricos de bordes definidos, muy probablemente formados gracias a la
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mayor inhibicion de puentes de hidrogeno por parte del medio usado
(Fig. 33).

Figura 33. Resultados de evaluacién por TEM del complejo 3 en DMSO.

Las estructuras esféricas se presentan con distintos diametros (Fig.34),
que van aproximadamente de los 34 nm a los 6 um (ver panel a), pero
sin seguir un patron de distribucidn gaussiana en tamafio (panel b).
Destaca en el analisis grafico de los datos la presencia de una moda
correspondiente al intervalo de 30 a 330 nm. Es interesante que mas del
80% de las particulas medidas poseen diametros menores a 640 nm, lo
cual demuestra que el complejo 3 ve favorecida la formacion de
particulas discretas de tamafios comprendidos mayoritariamente en la

nanoescala.
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Figura 34. Autoensamblados esféricos de didmetro variable del complejo 3 en DMSO,
a Imagen de TEM mostrando ejemplos con algunos didmetros determinados, b
histograma de distribucion porcentual de particulas medidas (N=129).

4.7.3.2. Evaluacién por microscopia 6ptica

Al aumentar 100 veces la concentracién de complejo 3 y analizar la
muestra mediante MO (Fig. 35), se aprecian los autoensamblados
esféricos de distinto tamafio observados previamente en el estudio por
TEM (micrografias a y b). También se puede observar la formacién de
una pelicula delgada poco estable, con una gran cantidad de grietas
distribuidas sobre la misma (micrografia ¢) a manera de teselado
irregular. Debido a la naturaleza del disolvente usado, existe una alta
probabilidad de que tal comportamiento sea resultado de la disrupcién
de los puentes de hidrégeno entre el grupo hidroxilo libre de la molécula
y el vidrio utilizado como soporte, con lo cual se inhibiria la afinidad de

la pelicula delgada de complejo hacia la superficie hidrofilica empleada.
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Figura 35. Resultados de evaluacion por MO del complejo 3 en DMSO.

4.8. Estudios en la micro y la nanoescala para el complejo 4

4.8.1. Estudios de autoensamblaje para el complejo 4 en

mezcla de cloroformo y DMSO 1:9

La baja solubilidad del complejo 4 en cloroformo impide llevar a cabo los
estudios de autoensamblaje en dicho disolvente por lo cual se parte de
una mezcla que garantice la disolucion del complejo a la vez que
permita estudiar la influencia de la polaridad en el autoensamblaje del
complejo. En este caso, se encontré que una mezcla cloroformo:DMSO
en proporcion 1:9 v/v permite cumplir con los requisitos mencionados

anteriormente.

4.8.1.1. Evaluacion por microscopia electronica de

transmision

Para el compuesto 4, se observa que el efecto de la coordinacién del
centro metalico sobre el ligante 2 da como resultado morfologias
distintas en la mezcla cloroformo:DMSO a las observadas para el mismo
ligante libre en cloroformo puro (Fig. 36). Los estudios muestran
autoensamblados sin geometria definida, predominando formas
ovoidales y amorfas en la nanoescala (micrografias a y b). Tomando en
cuenta que el complejo 4 se encuentra en este caso disuelto en un

medio menos polar que el DMSO puro, se puede suponer que las
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porciones solvofébicas de la molécula jugaran un papel clave en la
estabilizacion interior de las particulas observadas. No obstante, el
hecho de que el DMSO posee también propiedades inhibitorias de la
presencia de puentes de hidrodgeno podria explicar a su vez la

irregularidad en la forma de los agregados (micrografia c).

Figura 36. Resultados de evaluacion por TEM del complejo 4 en una mezcla de
disolventes CHCl; y DMSO 1:9 v/v.

4.8.1.2. Evaluacidon por microscopia éptica

Al aumentar 100 veces la concentracién de complejo 4 y observar el
sistema mediante microscopia O6ptica, se observa la formacién de
cristales en la microescala (Fig. 37). Los cristales observados presentan
una alta relaciéon de aspecto, siendo considerablemente delgados (de 2.4
a 4.4 uym) y con longitudes de hasta 58 um (micrografias a y b). De
igual manera, en gran parte del area analizada se observa la presencia
de peliculas delgadas bastante homogéneas, con la ocasional formacion
de grietas, como resultado del proceso de evaporacién de disolvente
(micrografias b y c). Este hecho resulta particularmente interesante ya
que a pesar de que el DMSO es un agente inhibidor de puentes de
hidrégeno, la presencia de peliculas homogéneas es un indicativo de
cierto grado de afinidad entre el compuesto 4 y la superficie hidrofilica

del vidrio empleado como soporte. Dicha afinidad deberia ser gobernada
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por interacciones favorables entre la superficie de silicato y al menos

uno de los grupos OH libres presentes en la molécula.

Figura 37. Resultados de evaluacién por MO del complejo 4 en la mezcla de
disolventes CHCl; y DMSO 1:9 v/v.

4.8.2. Estudios de autoensamblaje para el complejo 4 en

mezcla de acetona y DMSO 1:9

La baja solubilidad del complejo 4 en acetona impide llevar a cabo los
estudios de autoensamblaje en dicho disolvente, por lo cual se parte de
una mezcla que garantice la disolucion del complejo a la vez que
permita estudiar la influencia de la polaridad en el autoensamblaje del
complejo. En este caso, se encontré que una mezcla acetona:DMSO en
proporcion 1:9 v/v permite cumplir con los requisitos mencionados

anteriormente.

4.8.2.1. Evaluacion por microscopia electronica de

transmision

El uso de la mezcla de disolventes acetona:DMSO 1:9 v/v en la
preparacion de disoluciones del compuesto 4 permite la obtencidon de
autoensamblados de dos tipos (Fig. 38). Por un lado, se observan
nanocristales de aproximadamente 300 nm de grosor y hasta 600 nm de
largo (micrografias a y b), mientras que por otra parte, se obtienen
también agregados relativamente amorfos (micrografia «¢). Es

importante destacar que el efecto de formacion de nanocristales
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observado en este caso es similar al observado en la nanoescala para el
ligante 2 en acetona, lo cual podria ser originado por la alta simetria del

complejo 4.

Figura 38. Resultados de evaluacién por TEM del complejo 4 en la mezcla de
disolventes acetona y DMSO 1:9 v/v.

4.8.2.2. Evaluacidon por microscopia 6ptica

Al aumentar 100 veces la concentracién de complejo 4 en la mezcla de
disolventes acetona:DMSO vy estudiar el sistema mediante microscopia
optica (Fig. 39), se observa la presencia de una pelicula delgada de
grosor aparentemente homogéneo (micrografia a), junto con particulas
esféricas de aproximadamente 1.5 pym de diametro, asi como también
una menor cantidad de grietas en comparacién con los casos analizados
en cloroformo:DMSO de la seccién 4.8.1. La existencia de una pelicula
formada sobre la superficie del portaobjetos es un indicativo de afinidad
entre el compuesto 4 y el vidrio hidrofilico utilizado. Tal afinidad es muy
probablemente se deba a la formacion de puentes de hidrégeno entre
las moléculas del complejo y la superficie de silicato del portaobjetos,
mientras que la menor cantidad de grietas observadas con respecto a
las obtenidas en el apartado 4.8.1.2 indica una mayor robustez relativa
en la estructura de dicha pelicula. La mayor estabilidad observada en la

pelicula delgada formada sugiere que existen fuerzas intermoleculares
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entre las moléculas de 4 que estabilizan el sistema de manera global,
siendo una posibilidad la interaccién de los anillos aromaticos de
distintas moléculas via apilamiento n-n. Al mismo tiempo se observa la
formacion de cristales con relaciones de aspecto largo:ancho bastante
altas (superiores a 30), con longitudes de hasta 49 um y grosores de 1

um a 7 um (micrografias b y c).

Figura 39. Resultados de evaluacion por MO del complejo 4 en una mezcla de
disolventes acetona y DMSO 1:9 v/v.

4.8.3. Estudios de autoensamblaje para el complejo 4 en
DMSO

4.8.3.1. Evaluacion por microscopia electronica de

transmision
El uso de DMSO como disolvente en la preparacion de disoluciones del
complejo 4 permite obtener autoensamblados de dos tipos. En primer
lugar, se obtienen agregados de hasta 2.13 um de largo y 0.90 um de
ancho sin geometria clara, con bordes bien definidos (micrografia a, Fig.
40). En segundo lugar, se observan particulas esféricas y ovaladas de
aproximadamente 500 nm de diametro, que de acuerdo con la
intensidad de la tonalidad en las imagenes deberian poseer una alta

densidad de materia dentro de los mismos (micrografias b y c).
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Figura 40. Resultados de evaluacién por TEM del complejo 4 en DMSO.

Por ultimo, y de manera interesante, en el caso de la micrografia a se
puede apreciar el solapamiento de dos tipos de agregados distintos
entre si, a su vez cubiertos por una capa de complejo 4 (Fig. 41). En la
magnificacion correspondiente es posible observar una serie de
agregados ovoidales contenidos al interior de un aglomerado mayor, en
donde los autoensamblados interiores poseen una mayor intensidad de

tonalidad que el material que las contiene.

Figura 41. Solapamiento de agregados de complejo 4 en DMSO.
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4.8.3.2. Evaluacidn por microscopia optica
Al aumentar 100 veces la concentracién de complejo 4 en DMSO, el
analisis del sistema mediante microscopia dptica permite la apreciacion
de peliculas delgadas con agregados vesiculares de diverso tamano
adheridos a la superficie (Fig. 42). En este caso, la presencia
simultdanea de ambos tipos de autoensamblaje implica la coexistencia de
interacciones de distinta naturaleza, pero en equilibrio entre si. Por una
parte, la estabilizacidn de una pelicula delgada sobre el sustrato debera
ser resultado de interacciones favorecidas entre distintas moléculas del
complejo 4, asi como también entre el compuesto y la superficie de
vidrio del portaobjetos, mediante procesos de interaccién igualmente
importantes entre si (micrografias a y b). Por otro lado, las vesiculas y
agregados obtenidos sobre las peliculas delgadas deberian ser
estabilizadas principalmente por interacciones favorecidas entre

solamente moléculas del complejo 4.

Figura 42. Resultados de evaluacion por MO del complejo 4 en DMSO.

4.9. Resumen del trabajo realizado.

. Se sintetizaron los ligantes y complejos 1-4.

. Se llevd a cabo la caracterizacién de los compuestos nuevos
1, 3 y 4 mediante técnicas espectroscopicas de H y 13C{*H}
RMN, IR, andlisis elemental y espectrometria de masas.

. Se comprobdé la identidad del ligante 2 mediante la
comparaciéon de su espectro de 'H RMN con los datos

descritos en la literatura.
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. Se llevd a cabo el estudio en disolucion del efecto de la
constante dieléctrica del disolvente sobre los ligantes 1y 2y
su relacién con la formacion de tautémeros de los mismos.

. Se llevaron a cabo estudios mediante técnicas de TEM y MO,
evaluando el efecto de la polaridad de distintos disolventes
sobre el autoensamblaje de los compuestos 1-4 en la

nanoescala y la microescala.
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5. Conclusiones

Todas las fases del procedimiento experimental fueron
llevadas a cabo de manera satisfactoria, obteniendo buenos
rendimientos y altas purezas.

El estudio en disolucion para el ligante 1 muestra la
presencia de un equilibrio tautomérico en DMSO-Dg con una
relacion de 1:1.47 para las dos especies presentes.

El estudio en disolucion para el ligante 2 muestra la
presencia minoritaria de un equilibrio tautomérico en
acetona-Dg y la fuerte presencia de un equilibrio tautomérico
en DMSO-D¢ con proporcion 1:1.39 para las dos especies
presentes.

Las interacciones predominantes en los compuestos tipo
salfen sintetizados son de tipo puente de hidréogeno e

interacciones n-m.

Los estudios de autoensamblaje en la nanoescala y la microescala a

partir de técnicas de microscopia permiten concluir que:

Medios apréticos no polares favorecen las interacciones de
tipo puente de hidrégeno orientados hacia el interior de los
autoensamblados por efectos solvofdbicos.

Medios aproticos polares permiten la adhesividad de
autoensamblados mediante interacciones de tipo puente de
hidrégeno al exterior de los mismos.

El efecto del DMSO sobre el autoensamblaje de los
compuestos sintetizados difiere en gran medida del efecto
de acetona dada su capacidad para la disrupcién de puentes
de hidrdégeno lo cual resulta en una baja adhesividad entre
las estructuras autoensambladas.

El efecto de la coordinacién de Zn?* sobre los ligantes se

manifiesta principalmente en una disminucién de sitios para
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interactuar via puentes de hidrogeno permitiendo la
competencia de dichas interacciones intermoleculares con
las de tipo n-n y M-O a manera de evidenciarse una
tendencia hacia la formacion de peliculas de material
autoensamblado.

La simetria de los compuestos 2 y 4 permite en algunos
casos un alto grado de ordenamiento lo cual se traduce en la

formacion de micro y nano cristales.
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Espectro de HMBC del ligante 1
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Espectro de 'H RMN del complejo 4
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Espectro de HMBC del complejo 4
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Espectro de masas MALDI-TOF del complejo 4
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Constantes dieléctricas de los disolventes empleados

Disolvente
Cloroformo
Acetona

Dimetilsulfoxido

Ecuaciones

Promedio

Desviacion estandar muestral

Constante dieléctrica (u.e.s)
4.8
21

474

_  Ix
X=—
N

Donde x corresponde al valor medido
y N al niumero total de mediciones.

Elx—x)?
s = /—
N-1

Donde =x corresponde al valor
medido, x al promedio y N al numero
total de mediciones.*?
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