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INTRODUCCION

En la actualidad, el desarrollo de nuevos materiales cada vez mas complejos es
uno de los objetivos principales para muchas areas de la ciencia; en particular, la
aplicacion de principios de quimica supramolecular ha proporcionado nuevos métodos
para el disefio y sintesis de materiales unidos a través de interacciones no covalentes,
haciéndolos capaces de realizar diferentes funciones en aplicaciones de ciencia béasica y
tecnologia aplicada. Esta nueva clase de materiales presentan caracteristicas
importantes, tal como la poca contaminacion que provoca su uso Y el bajo costo para su
obtencion, asi como el contar con propiedades no convencionales (eléctricas, Opticas,

magnéticas y quimicas).

Con base en lo anterior, es indispensable entender que el desarrollo de huevos materiales
requiere de un proceso integral de investigacion, ya que, problemas como la definicion de
una estructura deseada y la obtencién de un compuesto son de vital importancia para el
desarrollo de un sistema mas complejo que posea propiedades deseables y modulables;
por tal motivo, es necesario explorar como funcionan los sistemas existentes, para asi

utilizar esta informacion en el disefio de nuevos materiales con mejores rendimientos.

En el presente trabajo monogréfico de actualizacion se realizé una revision del estado del
arte de materiales supramoleculares basados en bloques de construccién organicos; por
lo que se investigaron los conceptos principales de cada una de las areas cientificas
involucradas, asi como la investigacidén de las caracteristicas estructurales y propiedades
de tres diferentes tipos de materiales supramoleculares: derivados de cumarina,
polimeros supramoleculares y redes organicas covalentes. Con base en esta primera
revision, se exploraron aplicaciones especificas que han resultado ser de gran utilidad

tanto en ciencia basica como en tecnologia aplicada.



1. ANTECEDENTES

1.1 Quimica e Ingenieria de materiales

La ciencia de los materiales comenz6 su desarrollo en el momento que el humano se
percatd de la capacidad que tenia para modificar los materiales que encontraba en la
naturaleza, asi como en la posibilidad de fabricar nuevos productos en respuesta a
funciones cada vez mas complejas dentro de su vida diaria. A partir de ese momento, a
través de la quimica e ingenieria de materiales ha sido posible establecer un mejor
disefio, uso y eleccidon de materiales para aplicaciones especificas en cualquier industria;
sin embargo, la quimica de materiales representa el conocimiento tedérico-experimental de
la investigacion a nivel molecular y supramolecular, mientras que la Ingenieria de
materiales se enfoca a la procesabilidad y aplicacion de estos en procesos especificos a

nivel industrial.
Por lo anterior, se establecen ciertos principios que se deben tomar en cuenta:

% Los principios que regulan el comportamiento de los materiales estan cimentados
en la ciencia y son comprensibles.

% Las propiedades de un material especifico estan determinadas por su estructura.

% El proceso al que es sometido el material puede alterar la estructura establecida
del mismo, las cuales pueden ser predecibles.

% Las propiedades de los materiales pueden cambiar a través del tiempo, ya que, se
encuentran sometidos a diversos estimulos externos.

Al seleccionar un material que sera utilizado para cierta aplicacion especifica, se
deben realizar pruebas adecuadas para asegurar que es el idéneo para dicha

aplicacion.
Se establece que los cientificos y los ingenieros deben:

s Comprender las propiedades asociadas a los diferentes tipos de materiales
existentes.

¢ Saber porque existen las propiedades y como se pueden alterar a partir de las
condiciones a las que se somete el material.

% Evaluar los aspectos econdmicos que se relacionan con el material y con la

aplicacion.
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« Considerar las reacciones que puede presentar el material con el paso del tiempo,

ya que, las propiedades de los materiales pueden modificarse con el tiempo.

Para tomar una decisién informada en el desarrollo o seleccién de un material, primero se
debe determinar que propiedades son importantes para la aplicacién especifica, al mismo
tiempo se debe reconocer que las propiedades deseadas se pueden modificar mientras el
proyecto avance, convirtiéndose en un reto alin mas dificil. El desarrollar el punto anterior
es el objetivo esencial de la ciencia de los materiales: determinar la necesidad, elegir el
material adecuado, y utilizar los conocimientos adquiridos de ese material para alterar sus
propiedades para asi adaptarlo a los requerimientos de la nueva aplicacién a la que sea
sometido, la cual puede cambiar con el tiempo. En la actualidad la cantidad existente de
materiales es enorme, por tal motivo y para facilitar el trabajo de los ingenieros y
cientificos, se crearon los diagramas de Ashby (Gréfica 1), los cuales, proporcionan un
método sencillo para determinar la diferencia existente entre las diferentes clases de
materiales y como se desempefian los mismos en términos de sus propiedades
especificas, sin embargo, estos diagramas solo presentan un ayuda superficial, ya que,
determinan el tipo de material viable para cierta aplicacion, pero son los ingenieros y

cientificos quienes determinan el material idoneo.™!
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Grafica 1. Diagrama de Ashby que relaciona la densidad con la resistencia a la
conformacion para varias clases de materiales. M. Ashby, et al. 2002.
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La produccion y elaboracion de los materiales hasta convertirlos en productos terminados
constituyen una parte importante de la economia actual. Se debe tener en cuenta que el
empleo de nuevos materiales se encuentra en cambio acelerado.? La seleccion de
materiales no se basa exclusivamente por la mejor combinacién de propiedades quimicas
y fisicas, también es necesario considerar la componente econdémica de su
implementacién. Otro de los factores mas importantes gue ha tomado gran relevancia en
la actualidad, es el impacto al medio ambiente, la ética y el auto interés demandan que los
desarrollos tecnoldgicos continlen de manera mas benéfica para la sociedad y el medio
ambiente, tratando de conseguir sustentabilidad en los procesos de los nuevos materiales

desarrollados, por ejemplo:

7

% Examinar métodos de conservacion de energia y recursos acuiferos.
L)

% Busqueda de oportunidades para reutilizar o reciclar materiales existentes.

«» Seleccion de recursos renovables.

La ruta de un material desde su obtencion hasta su ultimo desecho se conoce como ciclo
de vida, el cual se realiza por medio de un andlisis cualitativo de selecciones y procesos
de materiales para reducir el impacto ambiental; este andlisis desarrolla inventarios y
listas de los materiales usados y emitidos para determinar modificaciones de disefio.
Actualmente se apoya los conceptos de quimica e Ingenieria verdes, los cuales, estan
definidos como “el disefio, la comercializacién y la utilizacion de procesos y productos que
sean factibles y econdmicos, al mismo tiempo que minimicen la generacion de
contaminacién en el lugar de origen y los riesgos a la salud humana y el medio ambiente”.
En conclusién, el objetivo principal de los quimicos e ingenieros de materiales es el
mismo, examinar las propiedades de los diferentes materiales existentes, realizar las
mejoras necesarias y utilizarlos para aplicaciones especificas, aplicando el conocimiento

adquirido para lograr procesar el material con el objetivo de mejorar su funcionamiento.
1.1.1 Tipos de materiales

En la actualidad existe una gran variedad de materiales, estos se pueden clasificar a partir
de los &tomos y arreglos de estos que los conforman o de la aplicacion especifica para la

que pueden ser utilizados, de manera general se pueden clasificar de la siguiente manera:
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1.1.1.1 Materiales Metalicos

Su estructura quimica esta determinada por elementos cuyos &atomos comparten
electrones deslocalizados, de tal forma que cualquier electron dado es capaz de ser
asociado con un gran numero de atomos diferentes. Los metales tienen una estructura
cristalina en la que los &tomos estan dispuestos de manera ordenada, ademas, son
buenos conductores de calor y electricidad, pueden ser derretidos o fusionados
(presentan maleabilidad y ductilidad). Su enlace caracteristico es el enlace metalico, el
cual, provee una conductividad electrénica excepcional, ya que, los electrones son libres

de moverse a través de una amplia nube electrénica alrededor de los atomos.
1.1.1.2 Materiales poliméricos

Los materiales poliméricos constan de largas cadenas o redes moleculares constituidas
por unidades monoméricas, generalmente organicas (precursores que contienen
carbono). La mayoria de estos materiales no son cristalinos, sin embargo, pueden
presentar regiones cristalinas y otras no cristalinas. Debido a su estructura interna
mencionada anteriormente, los polimeros son malos conductores de electricidad, por este

motivo, algunos de estos materiales se emplean como aislantes eléctricos.

Al existir una gran variedad de polimeros, sus propiedades pueden variar y con ello su
aplicacion principal, por ejemplo, existen polimeros para fabricas bolsas que presentan
una resistencia débil (polietileno), mientras que hay otros tipos de polimeros que
presentan gran resistencia y son utilizados para fabricar chalecos antibalas (kevlar). La

clasificacion mas utilizada para los polimeros es la siguiente:

7

% Termoplasticos: Presentan una baja resistencia al calor, por lo que pueden ser
derretidos facilmente (punto de fusién bajo), debido a los enlaces existentes en la
estructura del polimero (pocos enlaces covalentes). Se pueden reciclar facilmente

y presentan una menor resistencia.

X3

%

Termoestables: Presentan una mayor cantidad de enlaces covalentes en su
cadena, por lo que presentan una mayor resistencia, sin embargo, son mas

dificiles de reciclar.
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1.1.1.3 Materiales ceramicos

Los materiales cerdmicos son compuestos inorganicos formados por elementos metélicos
y no metdlicos enlazados quimicamente entre si, estos, pueden ser cristalinos, no
cristalinos y una mezcla de ambos. Son materiales duros pero fragiles (poca
deformacién), resistentes al calor y a la corrosioén, su estructura quimica normalmente se
basa en elementos metélicos combinados con oxigeno, carbono, nitrbgeno o azufre.
Debido a las propiedades aislantes que presentan, ademas de la resistencia al calor y al
desgaste, se convierten en buenos competidores para ser utilizados como revestimiento

de hornos para tratamientos térmicos y fusion de metales como el acero.
1.1.1.4 Materiales compuestos

Se definen como dos 0 mas materiales integrados para formar uno nuevo, por tal motivo
son considerados como materiales complejos. Los materiales que lo constituyen
conservan sus propiedades, mientras el nuevo compuesto presentara distintas a la de los
materiales individuales. Estan formados por un material que funciona como refuerzo y de
una resina aglomerante con el objetivo de generar nuevas caracteristicas y propiedades.
Los constituyentes son insolubles entre si, por lo cual se pueden distinguir fisicamente

debido a la interfaz que se encuentra entre ellos.
Existen tres tipos diferentes de compuestos:

% Granulosos: Presentan una mayor cantidad de particulas gruesas, un ejemplo es
la combinacion de la grava y el cemento que se utiliza en el concreto, logran
generar una mayor resistencia al desgaste.

% Reforzados: El material qgue se encuentra en la capa externa orienta a las fibras
internas y transfiere la carga aplicada a las fibras mas fuertes. Un ejemplo es la
fibora de silicio-carbono utilizada en los motores de aviones. Este tipo de
compuestos pueden encontrarse en aplicaciones mas sencillas como el uso de

paja o alambre al interior de los ladrillos para mejorar la resistencia de estos.

X3

%

Laminares: Consiste en una alternacion de capas de diferentes materiales
enlazados, por ejemplo, el triplay, material que consta de una serie de capas de
madera unidas con capas de resina epoxica entre ellas, con la finalidad de obtener

un material mas ligero.
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1.1.1.5 Materiales de carbono

Son principalmente las formas naturales del carbono, por ejemplo, grafito, diamante, fibra

de carbono, fulerenos y nanotubos de carbono:

X3

%

X3

%

Grafito: Consta de seis anillos de carbono aromaticos enlazados en planos. Los
enlaces covalentes fuertes que presentan estos anillos arométicos hacen que los
planos existentes sean extremadamente fuertes, mientras que interacciones del
tipo Van der Waals son las que conectan los planos. En la industria funciona como
aislante en los reactores nucleares.

Diamante: Presenta una alta cristalinidad de carbono alotrépico y puede ser
utilizado en aplicaciones especificas debido a su gran resistencia. Uno de los
principales usos que presenta en la industria es cuando se emplea como abrasivo
para cortar pozos petroleros.

Fibra de carbono: Fibras altamente ordenadas que se generan a partir de
convertir una fibra precursora (brea o poli-acrilonitrilo) en una fibra de carbono
basicamente aromatica que se acerca al grafito sintético. Son utilizados para la
fabricacion de accesorios para automaviles.

Nanotubos de carbono: Los nanotubos son tubos sintéticos fabricados a partir de
doblar una placa de grafito sobre otra. Su mayor uso se encuentra en aplicaciones
eléctricas.

Fulerenos: Este material consta de redes de atomos de carbono enlazados en
forma de esfera, tubo o elipsoide, por ejemplo, un fulereno consiste en 60 atomos

de carbono enlazados en forma de pelota de futbol.

1.1.1.6 Materiales electrénicos

Los materiales electrénicos son importantes debido a su avanzada tecnologia, el material

electronico més importante es el silicio puro, ya que, gracias a este tipo de materiales se

han logrado fabricar productos de gran importancia, por ejemplo, los satélites de

comunicaciones, computadoras avanzadas, asi como, relojes y robots. Se clasifican por

su capacidad para la conduccién de electrones:

/7
0‘0

Semiconductores: Su conductividad se encuentra entre el rango de aislantes y

conductores.
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% Semiconductores intrinsecos: Son materiales puros, sin embargo, la mayoria de
los semiconductores se les aflade una impureza llamada dopante para mejorar la
conductividad eléctrica. Las tarjetas de silicio utilizadas como base para los

circuitos de celulares, y otras tecnologias son un ejemplo.

1.1.1.7 Biomateriales
Estan enfocados a aplicaciones bioldgicas y se dividen en dos categorias diferentes:

« Biomateriales estructurales: Se disefian para aguantar cargas y proporcionar
soporte a organismos vivos. Los miembros artificiales y uniones de proétesis se

encuentran en esta categorl'a.

X3

%

Biomateriales funcionales: Tienen como propdsito sustituir materiales bioldgicos,
por lo tanto, deben presentar la mayor similitud en sus propiedades. La sangre
artificial, membranas utilizadas para la dialisis y la piel sintética entran en esta

categoria.

1.1.1.8 Materiales moleculares y supramoleculares

Un material molecular es un sistema construido por moléculas responsables de funciones
especificas que pueden utilizarse potencialmente para una determinada aplicacion
tecnolégica. Este tipo de materiales presentan una gran variedad de propiedades fisicas y
quimicas, por este motivo existe una gama amplia de campos de investigacién en los que

cada material puede utilizarse.

Se puede definir como un material supramolecular a todo aquel sistema basado en
unidades moleculares organicas, inorganicas, asi como, la combinacion de ambas
(sistemas hibridos), donde sus propiedades se derivan de la naturaleza de la entidad
molecular Unica o de la interaccién que ocurre entre las moléculas utilizadas para formar
el sistema molecular. El primer caso se define como una propiedad de s6lo una molécula
(una molécula capaz de presentar la misma propiedad para el sistema a escala
molecular), mientras que el segundo caso esta determinado por una propiedad

cooperativa que surge de las interacciones clave entre dos moléculas diferentes.

Una de las grandes ventajas de este tipo de materiales, es la capacidad que tienen de

adaptar su comportamiento fisico y la oportunidad de generar sistemas que presenten
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multiples funcionalidades a nivel molecular o supramolecular. Los sistemas que solo son
capaces de mostrar una sola propiedad fisica son conocidos como materiales moleculares
mono funcionales, mientras que los materiales capaces de presentar mas de una
propiedad que pueda utilizarse en una actividad cientifica especifica son conocidos como

materiales moleculares multifuncionales.

La existencia de multiples propiedades en un solo sistema molecular es frecuente, sin
embargo, para lograr que los materiales presenten mas de una propiedad estable se
necesita disefar los sistemas correctamente, donde el objetivo principal consiste en la
combinacién adecuada de los materiales y en la mayoria de los casos se utilizan sistemas
mono funcionales que explotan los principios del auto-ensamble molecular (proceso en
donde los blogues de construccion sintetizados interactian entre si para producir una

estructura molecular o supramolecular organizada).

Los materiales moleculares que muestran las caracteristicas necesarias para ser
utilizados en combinacion con otro sistema similar se conocen como bloques de
construccién (Figura 1), ya que se utilizan como soporte para la construccion de
arquitecturas mas complejas (estructuras moleculares, supramoleculares o0

nanoestructuras).®

AN DA =\

,/.:> oo - -

Pl A A A A

PEPIIII)

Figura 1. Representacion esquematica de dos tipos de blogues de construccion
moleculares que se ensamblan para formar una nueva estructura. Atzori, Matteo et al.
(2018).

1.2 Quimica supramolecular

Una supramolécula es una entidad organizada y compleja que se crea a partir de la
asociacion de dos o mas especies quimicas unidas por fuerzas intermoleculares (no

covalentes). Las estructuras supramoleculares son el resultado de interacciones aditivas y
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cooperativas, incluyendo enlaces de hidrogeno, interacciones hidrofébicas y de
coordinacién. Ademas, las propiedades resultantes son diferentes, en muchas ocasiones
mejores que la suma de las propiedades de cada componente individual; por lo tanto, una
buena organizacion y una combinacién de elementos supramoleculares conduce a
sistemas con un rendimiento positivo. La quimica supramolecular se basa en como
reconocer moléculas, cédmo influir en las moléculas, y como expresar funciones

especificas debido a las interacciones intermoleculares.

El objetivo fundamental de esta rama se centra en la capacidad de poder formar enlaces
entre diferentes moléculas con la finalidad de encontrar nuevos compuestos capaces de
generar ciertas aplicaciones fundamentales, sin embargo, la quimica supramolecular se
enfoca en unir a las moléculas por medio de interacciones débiles y flexibles.® A nivel
molecular, los receptores en nuestro cuerpo atrapan selectivamente las moléculas que
pueden representar una ventaja para nuestro sistema, en un proceso conocido como
“reconocimiento molecular” (Figura 2). El reconocimiento molecular es la base de la
guimica supramolecular, ya que la construccién de cualquier sistema supramolecular

implica una combinacion molecular selectiva.

w
+ Lock and key

(a) :-'_"-'-'-‘:::_--_
Induced fit

(b)

Figura 2. (a) Modelo llave-cerradura rigida (b) Modelo de ajuste inducido. Steed,
Jonathan et al. (2012).
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El proceso principal para la formacion de los nuevos agregados en disolucion es similar al
complejo enzima-sustrato, ya que debe existir la interaccion entre un huésped y un
anfitrién a través de una interaccién no covalente. En la mayoria de los casos la molécula
con mayor tamafio cumple el papel de anfitrién, y requiere de una cavidad en donde la
molécula que funcionara como huésped pueda unirse y formar el complejo mencionado
(Figura 3). El huésped puede ser un catibn monoatdémico, un anién inorganico simple, un
par de iones 0 una molécula mas sofisticada como una hormona, feromona o
neurotransmisor, o bien, alguna molécula organica. Formalmente, el huésped es la
entidad molecular que posee sitios de unidén convergentes (a&tomos donantes, base de
Lewis, donadores de enlaces de hidrégeno, etc.), mientras que el anfitrién es la entidad
molecular que posee sitios de unién divergentes (cation, acido de Lewis, etc.). Se
concluye que un sitio de union es la capacidad de un huésped o un anfitrién en llevar a
cabo una interaccion no covalente. Una de las caracteristicas mas importantes de estos
agregados es la gran cantidad de uniones que generan una estructura altamente
ordenada.l®

Quimica molecular Quimica supramolecular
Huesped

Precursor

molecular Caracteristicas especificas,
funcion o propiedades:
Reconocimiento
Catalisis
Transporte

Supermolécula {complejo):
|“||r|tad0 Grados de orden

Interaccion entre subunidades

Simetria del embalaje

Interaccion intermolecular

Molécula covalente:
Nauraleza quimica
Forma
Propiedades redox
Homo.-Lumo gap
Polaridad
Vibracion

Rotacidn
Magnetismo
Quiralidad

Figura 3. Definicion tradicional del complejo supramolecular “huésped-anfitribn” en
disolucion. Steed, Jonathan et al. (2012).

Los sistemas supramoleculares muestran propiedades complejas basadas en las
interacciones no lineales; sin embargo, esta claro que hay ciertas propiedades y

caracteristicas que emergen de acuerdo con la escala de longitud en la que se ensambla
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un sistema. A partir de un complejo de inclusién (una molécula que contiene un segundo

tipo de molécula en donde no existen alteraciones estructurales) se pueden apreciar mas

de un punto de vista en los procesos de formacién de un sistema supramolecular.

a)

b)

Clatratos (Figura 4)

El término es especifico para los casos donde el anfitrion se mantiene en una
cavidad similar a una jaula en el sdlido del huésped, sin embargo, el huésped en
un clatrato es solido, asi como cristalino y la cavidad de unién del anfitrion no
necesita ser una propiedad intrinseca de las moléculas del huésped individual,
ademas, el proceso puede ser no estequiométrico, por lo que no todos los vacios
en el cristal son llenados por moléculas invitadas.

Complejos huésped-anfitrion (Figura 5a)

Los complejos se componen de dos o0 més moléculas o iones unidos en relaciones
estructurales Unicas por fuerzas electrostaticas distintas de los enlaces covalentes.
La alta organizacion estructural se produce generalmente a través de mudltiples
sitios de unién donde al menos existe un huésped y un anfitrion, ademas, este
complejo implica un arreglo estereoelectronico complementario de sitios de union
entre el huésped y el anfitrion. Para el componente huésped los sitios de unién
convergen en el complejo y para el componente anfitrion, los sitios de unién
divergen en el complejo.

Procesos de auto ensamble. (Figura 5b)

El autoensamblaje es definido como la asociacién espontanea y reversible de
moléculas o iones para formar entidades supramoleculares mas grandes y
complejas de acuerdo con la informacién intrinseca contenida en las propias
moléculas. La reversibilidad del autoensamblaje molecular es clave para formar la
estructura termodinamica més favorable formando idealmente una estructura final

estable.
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. Molécula grande
(huésped)

Cristalizacion

() Molécula pequefia
(invitado)

(a)

Figura 4. Puntos de vista de la quimica supramolecular. (a) Estado sélido “clathrate”.

Red de inclusion del complejo huésped-invitado
o “clathrate™ (Estado sdlido)

7

Steed, Jonathan et al. (2012).

* Sintesis

——— —_—
covalente Molécula
pequefia
Molécula
peEqUena Complejo huésped-invitado

Molécula grande “huésped™
)

l Sintesis Espontineo
m —_—
covalente
Molécula pequeha Molécula grande
- Agregado autoensamblado

Figura 5. Puntos de vista de la quimica supramolecular. (b) Complejo molecular huésped-
anfitrion, (c) Auto ensamble. Steed, Jonathan et al. (2012).

1.2.1 Interacciones no covalentes

Las fuerzas covalentes son aquellas fuerzas que determinan la naturaleza del enlace
guimico del par de electrones, mientras que las interacciones no covalentes, no implican
efectos de apareamiento de electrones y se basan en diferentes tipos de fuerzas
(electrostéticas, de induccion, de dispersion, de resonancia, magnéticas, etc.). Aunque las
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interacciones no covalentes son débiles en fuerza, tienen una influencia significativa en la

estructura de moléculas y propiedades macroscopicas de los materiales.

1.2.1.1 Enlace de coordinacién

Esta interaccion tiene un intervalo de energia entre 27 y 90 kJ mol?. En este tipo de
enlace uno de los dos atomos presentes en la interaccién es el que comparte a los dos
electrones que conforman dicho enlace. Generalmente, el &omo que proporciona los dos
electrones presenta un par de electrones no compartidos en su nivel de valencia (orbital
exterior), mientras que, el atomo receptor es deficiente de electrones (capacidad para

recibir electrones en su Ultima capa de valencia).l”!
1.2.1.2 Enlace de hidrégeno

El enlace de hidrogeno es mas débil que una interaccion electrostatica, sin embargo,
puede realizar un papel fundamental en la quimica supramolecular. La unién de un
hidrégeno y otro elemento solo ocurre cuando los grupos funcionales que interactian
estan orientados apropiadamente. Este tipo de enlace se define como una interaccién
entre un atomo de hidrégeno de una molécula o un fragmento molecular X-H, en donde X
es mas electronegativo que H, y un &tomo o un grupo de atomos de la misma molécula o
una diferente. La fuerza del enlace de hidrégeno aumenta con el aumento de la
electronegatividad de los atomos aceptores con los que se enlaza, y en la mayoria de los
casos este tipo de enlace se da entre atomos de H y atomos de N y O (los halégenos F,
Cl, Br e | son potencialmente aceptores de electrones y forman enlaces de hidrégeno mas

débiles). Esta interaccion tiene un intervalo de energia entre 4 y 60 kJ mol™.
1.2.1.3 Apilamiento-n

Las interacciones apilamiento-rt se definen como interacciones atractivas no covalentes
entre anillos aromaticos en situaciones donde un componente es relativamente rico en
electrones y el otro pobre en electrones (Figura 6). Es una interaccion muy importante
para diferentes areas cientificas como la quimica supramolecular y la biologia molecular.
Esta interaccion tiene un intervalo de energia entre 8 y 12 kJ mol. En la asociacién entre
dos anillos aromaticos pueden darse dos disposiciones (dos tipos de interacciones )

aunque una gran variedad de geometrias intermedias es conocida:

7/

% Interaccién cara-cara (face-to-face): Los anillos aromaticos se encuentran

situados de manera paralela, ligeramente desplazados uno con respecto al otro.
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Interaccion borde-cara (edge-to-face): Los anillos arométicos se encuentran
situados de forma perpendicular creando una geometria en forma de T. Esta
interaccion puede ser vista como un enlace de hidrégeno débil entre el a&tomo de

hidrogeno y el anillo aromatico.

= B f’r

=R T =

Sandwich Desplazada en FormaenT
paralelo

Figura 6. Representacion esquematica de una interaccion de apilamiento-1r. Leszczynski,
Jerzy (2015).

1.2.1.4 Interacciones de Van der Waals

Las interacciones de Van der Waals son méas débiles y menos especificas que las
descritas anteriormente, sin embargo, son importantes, ya que este tipo de interacciones
la puede realizar cualquier tipo de molécula. Este fendbmeno es impulsado por las
interacciones de dipolos creados por distribuciones electrénicas no homogéneas

(consecuencia de la polarizacién de una nube electrénica por la cercania con un nucleo).

Aunqgue las interacciones individuales son insignificantes, la contribucién de numerosas
interacciones de Van der Waals logran realizar un cambio significativo, este tipo de
interaccion es direccional y son limitadas para el disefio de sistemas supramoleculares

que requieran de una interaccion selectiva.

% Interaccién I6n — 16n: Esta interaccién tiene un intervalo de energia entre 100 y

350 kJ mol™. Es considerada como la interaccién con mas fuerza.

X3

%

Interaccion 16n — Dipolo: Un ejemplo para reconocer este tipo de interaccion se
genera entre el K* y éteres donde los &tomos de oxigeno interaccionan con el ién
metalico, ya que los pares libres de oxigeno son atraidos por la carga positiva de

K*. Cuando un dipolo se encuentra en un campo eléctrico, este intentara orientarse
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y alinearse al gradiente del campo. Esta interaccion tiene un intervalo de energia
entre 50 y 200 kJ mol™.

« Dipolo — Dipolo: Las fuerzas dipolo-dipolo consisten en la atraccion electrostatica
entre el polo positivo de una molécula y el negativo de otra. El puente de
hidrégeno es un tipo especial de esta fuerza. Esta interaccién tiene un intervalo de
energia entre 5y 50 kJ mol™.

« Dipolo — Dipolo inducido: Ocurren entre una molécula polar (dipolo) y una
molécula no polar, porque su distribucion electrénica se distorsiona (dipolo
inducido) debido a la proximidad de la molécula polar. La facilidad para

distorsionar la distribucion electrénica de una molécula se llama polarizabilidad.

X3

%

Dispersion o de London: Las fuerzas de dispersion o fuerzas de London, se
producen entre los atomos de gases nobles y moléculas no polares; aunque se
supone que los electrones se encuentran distribuidos uniformemente, su
movimiento puede generar un dipolo instantdneo que, a su vez, induce un dipolo
similar en particulas vecinas. Esta interaccion tiene un intervalo de energia entre 1
y 5 kJ mol™.

1.2.1.5Interaccién hidrofébica

Esta es la principal fuerza motriz para que las moléculas hidrofébicas se agrupen en un
medio acuoso, similar a una formacion de una membrana celular. La interaccién
hidrofébica no es una interaccion entre moléculas no afines al agua, esta es una
interaccion relacionada con la estructura de hidratacién presente alrededor de moléculas
hidrofébicas. Las moléculas de agua forman capas de hidratacion estructuradas, mientras
que las sustancias hidrofobicas se agregan para minimizar el nimero de moléculas de
agua involucradas en la capa de hidratacion. Esta interaccion tiene un intervalo de

energia entre 5y 30 kJ mol 2.

1.3 Ingenieria de cristales

Es un area de investigacion que se ha desarrollado en conjunto con la quimica
supramolecular, se define como la compresion de interacciones intermoleculares en el
contexto del empaquetamiento cristalino, y la utilizacion de este conocimiento para el
desarrollo y disefio de nuevos sdlidos cristalinos con propiedades fisicas, quimicas y

biol6gicas deseadas.!*%
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Un cristal es un conjunto regular de entidades moleculares ordenadas en 3D donde este
grado de orden se extiende hasta las dimensiones macroscopicas (Figura 7). Los sélidos
pueden ser de naturaleza cristalina 0 amorfa, los primeros se caracterizan por un orden
3D de largo alcance y exhiben un patron periddico en términos de la disposicion de los
atomos componentes del solido. Un sélido amorfo es termodinamicamente metaestable y
puede transformarse en una estructura cristalina si las barreras cinéticas no son
demasiado grandes. Las diferencias estructurales entre diferentes formas de cristales, asi
como de las formas amorfas de una determinada sustancia pueden dar lugar a diferencias

tanto en propiedades fisicas como quimicas.!*!l

(b)

Figura 7. (a) Patron 2D simple de un objeto (mariposa), (b) Mismo patrén 2D
representado por circulos. Ramachandran, V. et al. (2017).

La ingenieria de cristales trata de predecir la estructura cristalina de bloques de
construccion, los cuales, han sido previamente diseflados dependiendo de las
propiedades fisicas y quimicas requeridas. Igualmente, la ingenieria de cristales exige la
capacidad de organizar y conectar bloques moleculares o i6nicos discretos en
arquitecturas de estado sélido deseadas con topologias y métricas bien definidas.

Algunos de los objetivos de la ingenieria de cristales son los siguientes:

% Obtencién de nuevos materiales.
% Propiedades estructurales (redes con diferentes topologias y dimensiones).

% Propiedades térmicas, magnéticas, opticas, eléctricas y de conductividad.
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1.4 Propiedades de los materiales supramoleculares

Las propiedades de los materiales moleculares pueden ser resultado de las
caracteristicas de las unidades moleculares que los integran. Actualmente su desarrollo
ha incrementado, ya que, las interacciones caracteristicas de estos materiales les otorgan
propiedades interesantes como autoensamblaje molecular, transporte de carga debido a
la riqueza de electrones, medio para crecimiento de cristales, catalizadores, vehiculo de
farmacos, asi como propiedades luminiscentes, de absorcion, e incluso propiedades
reoldgicas.

1.4.1 Campo magnético

Un campo magnético se produce cuando hay una carga en movimiento, esto se puede
asociar con una corriente eléctrica fluyendo en un conductor o puede ser generado por un
iman permanente (Figura 8). Los objetos mas elementales que pueden generar un campo

magnético son:

- Circuito cerrado de un conductor portador de corriente eléctrica a una intensidad i.

- Un dipolo magnético (monopolos de diferente signo separados por una distancia |).

Figura 8. Representacion esquemaética de un circuito cerrado con una corriente eléctrica
(izquierda) y un dipolo magnético lineal (derecha). Atzori, Matteo et al. (2018).

1.4.1.1 Momento magnético
En cualquiera de los dos casos en los que se puede producir un campo magnético existira

un momento magnético asociado m

/7

% En el caso del circuito cerrado el momento magnético es igual al producto de la

corriente i por el area del bucle A (m =i x A)
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% En el caso del momento dipolar el momento magnético es igual al producto de la

resistencia de los polos p y la distancia entre ellos | (m =p x )

Cuando una induccion magnética es generada por un campo magnético, el dipolo
magnético trata de alinearse para que el momento magnético m se encuentre paralelo a
la induccién magnética, esto genera un torque T en el momento dipolar magnético, por lo
que un momento magnético puede expresarse como el maximo torque en un momento

dipolar dividido por la induccién magnética (m = Tmax/ B).
1.4.1.2 Susceptibilidad magnética

Estas cantidades son Utiles, ya que proporcionan una evaluacion de la magnetizacion de
un determinado material independiente del campo magnético aplicado (utilizado para
realizar la medicion). Los valores asumidos por la susceptibilidad magnética y se utilizan
para clasificar las clases de materiales magnéticos.

Los materiales con una y pequefia y negativa (x = -10°) son conocidos como materiales
diamagnéticos, y su respuesta magnética se opone al campo magnético. Los materiales
superconductores son un grupo especial de diamagnéticos en donde y es igual a la
unidad. Los materiales que tienen y un pequefio y positivo (x = 10 - 10°) son conocidos
como materiales paramagnéticos. La magnetizacion de este tipo de materiales es débil,

pero se alinea en paralelo con la direccion del campo magnético aplicado.

El tercer y ultimo tipo de materiales son conocidos como ferroimanes, los cuales
presentan valores de susceptibilidad positiva y mayor a 1, los valores tipicos se

encuentran entre y = 10 — 10°.

1.4.2 Conductividad eléctrica

Esta propiedad fisica cuantifica la capacidad de un material para transportar cargas
cuando es sometido a la accion de un potencial eléctrico. Cuando un material es sometido
a un gradiente de potencial eléctrico, una corriente de intensidad i fluye a través de él. El
valor de la intensidad de corriente depende de la diferencia de potencial aplicado y de la
resistencia del material R, segun lo que se establece en la primera ley de Ohm (i = AV
IR).
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El valor de la resistencia esta relacionado con la con la naturaleza del material (estructura
atomica y electrénica) asi como, de factores geométricos (longitud y seccién), todo esto,

segun lo que se establecio en la segunda ley de Ohm (R=p |/ s).

La resistividad o resistencia especifica p cuantifica la resistencia de un material
independientemente de las caracteristicas geométricas del sistema. Esta propiedad esta
definida como el inverso de la conductividad eléctrica, ya que siempre existe un cierto
porcentaje de colisiones entre electrones existentes en las redes cristalinas de los

materiales y la magnitud de esta barrera esta determinada por la resistividad eléctrica.

Existen tres factores determinantes para afectar a la resistividad de un material: la
temperatura, las impurezas y la deformacion plastica. La conductividad o conductancia
especifica o se define como la propiedad inversa de la resistividad (o = 1 / p). Este valor

permite obtener la clasificacion de cuatro tipos de materiales:

R/
0.0

Aislantes (o <10° S cm™)

R/
0.0

Semiconductores (10 <0 <10 S cm?)
Metales (10< 0 <10’ Scm?)

% Superconductores (o > 10’ Scm?)

R/
0.0

4

La combinacion de dos orbitales diferentes conduce a la formacion de un orbital de enlace
y un orbital de anti-enlace con valores de energia bajos y altos con respecto a las
energias de los orbitales no interactuantes. La combinacién de un gran ndmero de
orbitales hace que los niveles de energia no se logren separar adecuadamente, pero da

lugar a niveles de energia continuos que se logran percibir como una banda de energia.

Una brecha de energia Eg se puede encontrar entre la banda formada por los orbitales de
enlace y la banda formada por los orbitales de anti-enlace y representa valores de energia
prohibidos para los electrones en la estructura del material (Figura 9). Las propiedades
conductoras de un material son dependientes del nivel de las bandas de energia que se

logra llenar y la brecha de energia entre dos bandas.
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Anchura de
banda

Figura 9. Origen de las bandas de energia dentro de un sdlido representado por la

combinacion de un nimero creciente de orbitales. Atzori, Matteo et al. (2018).

Se determina que existen 4 tipos en la diferencia de las bandas de energia (Figura 10):

X3

%

7
'0

*,

Eg > 5eV entonces ningun electrén tiene suficiente energia para ser promovido a
la banda vacia de mayor energia, por lo que el material se comporta como
aislante.

Eg = KgT entonces un cierto nimero de electrones tienen suficiente energia para
ser promovidos (de la banda de valencia hacia banda de conduccién), en este
caso, la conductividad eléctrica se activa térmicamente y el material se comporta
como un semiconductor.

EG = 0 entonces no hay energia que separa las bandas, por lo tanto, se dice que
estan bordeando y solo se necesita una pequefia cantidad de energia térmica para
promover a los electrones de la banda de valencia a la banda de conduccion, en
conclusion, el material se comporta como un metal.

En el caso donde las bandas estan semiocupadas (90% de la banda de valencia y

10% de la banda de conduccién), el material se comporta como un semimetal.

Banda de
Conduccion
5=
5 E ‘3 ) Energia de
= Fermi
Banda de
WValencia

Figura 10. Bandas de energia: (a) aislante, (b) semiconductor, (c) metal, (d) semimetal.

Atzori, Matteo et al. (2018).
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Esta propiedad también presenta dependencia con la temperatura y afecta de una manera

diferente para cada tipo de material (Figura 11):

« Semiconductores: La resistividad aumenta a medida que la temperatura
disminuye hasta un valor maximo a bajas temperaturas correspondiente al valor de

la resistividad de un aislante.

7
0.0

Conductores metdlicos: La resistividad disminuye al enfriarse el material, su
valor minimo lo alcanza a la temperatura mas baja posible.

¢ Superconductores: La resistividad disminuye hasta alcanzar un valor cercano al
cero a la temperatura critica Tc, por debajo de esta temperatura la resistividad ya
no cambia y su comportamiento es el de un superconductor (resistividad casi nula

y conductividad infinita).
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Figura 11. Dependencia de la resistividad p con la temperatura. (a) semiconductor, (b)
metal, (c) metal como superconductor debajo de su Tc, (d) metal sometido a una
transicion aislante por debajo de su Tc. Atzori, Matteo et al. (2018).

Se debe tener en cuenta que las propiedades conductoras de los materiales moleculares
dependen fuertemente de su anisotropia estructural, ya que estos materiales se

caracterizan por presentar estructuras en 1D, 2D y 3D, donde la conductividad presentara
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un maximo. Las interacciones intermoleculares entre diferentes capas son generalmente

mas débiles, por este motivo, la conductividad sera menor en direccion perpendicular.

Para reducir estas desventajas se sugiere que la dimensionalidad del material molecular
se incremente para favorecer las interacciones intermoleculares con el objetivo de
producir una menor desviacion en el comportamiento metalico y lograra favorecer la
conductividad. Por estas razones se determina que los blogues de construccion mas
eficaces para generar estas propiedades son aquellos con estructura plana y atomos

altamente polarizables (S y Se).
1.4.3 Propiedades Opticas lineales

La interaccion de la materia con la luz es un aspecto fundamental de la foto-fisica
molecular, ya que la luz perturba al material irradiado provocando un cambio en su estado
que produce una amplia gama de fendbmenos oépticos. Las propiedades magnéticas y
conductoras estan relacionadas con el estado fundamental de la materia, en cambio, las
propiedades foto-fisicas implican estados excitados con energias mas altas. Por esta
razén, para comprender el comportamiento foto-fisico (6ptico) de los materiales
moleculares, es necesario considerar la evolucion de su naturaleza al interactuar con la
luz. Ademas, una molécula excitada Opticamente es capaz de entrar a un estado
adecuado para experimentar reacciones quimicas, las cuales, por otros métodos no

serian termodinamicamente posibles.
1.4.3.1 Radiacién electromagnética

La luz es radiacién electromagnética, consiste en oscilaciones sinusoidales sincronizadas
de campos eléctricos y magnéticos (ondas electromagnéticas) perpendiculares entre si y
a la direccién de propagacion de la luz. EI campo eléctrico de este fenbmeno puede
ocasionar un desplazamiento de su distribucién de carga induciendo un momento dipolar
(polarizacion) en la especie quimica. Cuando la radiacion incidente alcanza resonancia
con el dipolo inducido a una cierta frecuencia (coinciden las 2 fuentes de energia), se
absorbe un fotén y la energia de la especie quimica se eleva a un estado excitado. La
interaccion de la luz con el material se puede realizar a través de sus electrones, asi como

con todas las cargas que constituyen la materia (Figura 12).
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Esta interaccién se determina por la rapidez con que las cargas pueden moverse, ya que,
los electrones ligeros pueden moverse facilimente bajo el efecto de un campo
electromagnético, sin embargo, nicleos mas pesados solo pueden ser polarizados por luz
de baja frecuencia, provocando que las rotaciones y las vibraciones moleculares solo
sean capaces de generarse cuando las especies son excitadas en el lado de baja energia
de la electromagnética. Para la éptica lineal (LO) la interaccion de la luz con la materia es
un fenébmeno que puede afectar al material de diferentes maneras dependiendo de la
energia de la radiacion electromagnética. En general, los materiales moleculares pueden

responder con los siguientes casos:

% Radiacién de alta energia: Es decir, rayos vy, rayos X y radiacion ultravioleta (UV)
pueden causar un cambio permanente en el estado y en la naturaleza del material.
% Radiacién de menor energia: Es decir, desde la radiacion ultravioleta cercana
(NUV) hasta la region de microondas, se pueden inducir perturbaciones

transitorias que permiten que el material se vuelva a relajar en su estado original.

Es importante mencionar que los fendbmenos mas interesantes surgen de las transiciones
electrénicas transitorias que involucran a los electrones en los niveles de energia exterior
de la molécula, estos fendmenos son generalmente inducidos por las regiones UV-visible-

NIR (cercano infrarrojo).

Espectro visible por el hombre (Luz)
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Rayos  Rayos R x -~ Intarreyo Radar UnF Onda mesia | Frecuenca
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Figura 12. Espectro electromagnético. Ordofiez, Javier (2012).

1.4.3.2 Luminiscencia

La luminiscencia es la capacidad de una especie quimica de emitir luz en estado excitado,

este proceso ocurre con la emision de fotones, y se origina a partir de una transicion
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electronica. La formacion de un estado excitado ocurre después de la absorcién de
fotones, sin embargo, la termodinamica obliga a tal condicion de alta energia a concluir en
un determinado tiempo. Esta evolucion, en donde una especie quimica sufre absorcion y

emisioén de un fotdn de luz puede ser observada en la grafica 2.

En la practica, los espectros de absorcion y emisién generalmente se desplazan entre si;
la banda de emision se encuentra en longitudes de onda mas altas, este efecto es
conocido como desplazamiento de Stokes; esta diferencia es muy importante para los
materiales moleculares, ya que permite que la luz de una determinada longitud de onda
se convierta en radiacion de una longitud de onda diferente. Ademas, es importante
mencionar que los espectros de emisidon suelen ser una imagen especular de los
espectros de absorcion relacionados con la misma transicion, esto ocurre porque se

considera que el proceso de emision se invierte al proceso de absorcion.
1.4.3.3 Fluorescenciay Fosforescencia

La fluorescencia es un fendbmeno de foto-luminiscencia que se basa en la emision de
fotones por parte de un material cuando se ilumina con luz; esta luz emitida es de longitud
de onda mayor que la de luz excitante, es un proceso bastante rapido que dura entre
nanosegundos hasta decenas de microsegundos. La emision de fotones que ocurre a
partir de un estado excitado de diferente multiplicidad de espin se conoce como
fosforescencia (Gréfica 2). La naturaleza de este proceso produce una larga
supervivencia del estado excitado, se podria entender que el electron queda atrapado, por
este motivo la emision fosforescente puede ocurrir en un rango de tiempo de milisegundos
hasta incluso horas. Ademas, el desplazamiento de Stokes en las bandas espectrales de
la fosforescencia es mayor que en el caso de la fluorescencia, es decir, la fosforescencia

se desplaza en rojo con respecto a la fluorescencia.
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Gréfica 2. Esquema general para la emision de materiales fosforescentes. Atzori, Matteo
et al. (2018).

1.4.3.4 Transferencia de energia

Este es uno de los conceptos mas importantes en el campo de los materiales
moleculares, ya que la energia puede ser transferida de una especie excitada a una
entidad no luminiscente provocando que una entidad se vuelva capaz de emitir luz
(proceso conocido como sensibilizacion). El proceso de sensibilizacion permite un control
significativo de la conversion de la luz entre la radiacion absorbida por el donante y la
emitida por el aceptor, ademas, puede ocurrir entre entidades individuales o en diferentes

sitios de la misma especie (Figura 13).
Donador* + Aceptor - Donador + Aceptor*

Sensibilizacion

Apagamiento p -

donador aceptor - \.’n, dmadov-zceptor‘w;

Figura 13. Representacion esquematica del fendmeno de enfriamiento (izquierda) y de
sensibilizaciéon (centro y derecha). Atzori, Matteo et al. (2018).
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Es importante mencionar que la transferencia de energia de un donador a un aceptor solo
se puede producir si se cumple la condicidbn de resonancia, es decir, si existe
superposicion entre las bandas de energia de las especies quimicas (banda de emision

del donante y banda de absorcion del aceptor) (Grafica 3).

Emision del Absorcion del

donador aceptor
N
[\

Absorcion del Emision del
aceptor

donador

Gréfica 3. Condicién de resonancia necesaria para la transferencia de energia. Atzori,
Matteo et al. (2018).

1.4.4 Propiedades Opticas no lineales

La optica no lineal (NLO), investiga la respuesta de la materia de la interaccién con la luz
de alta intensidad. Si la intensidad del campo eléctrico aplicado es muy alta (usando
laseres de gran potencia), la respuesta del material a la radiacion electromagnética (la
oscilaciéon inducida de la nube de electrones) se vera afectada y los efectos Gpticos no
lineales se vuelven significativos. La principal diferencia entre los fendmenos o6pticos
lineales (LO) y los fendmenos 6pticos no lineales (NLO) se debe a que los procesos
lineales implican estados excitados cuantificados reales como resultado de la absorcion
de fotones, mientras que los fenbmenos no lineales ocurren a través de estados de alta

energia virtuales.

1.5 Ejemplos de bloques de construccién

Existe una gran variedad de moléculas que pueden funcionar como bloques de
construccién en la quimica supramolecular, sin embargo, su eleccidon debe ser realizada a

partir de las propiedades que se desean obtener.
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1.5.1 Dipirrinas

Las dipirrinas estan compuestas de un ciclo pirrélico y de un azalfulveno unidos en la
posicion 2 (Figura 14), por tal motivo, la dipirrina se considera como un sitio de
coordinacion para formar complejos metalicos eléctricamente neutros. Ademads, la
dipirrina es un compuesto cromaoforo, presentando fendmenos de absorcion en la regién

visible.!12

Algunas aplicaciones en donde se utiliza a la dipirrina como bloque de construccidén son

las siguientes:

% Polimeros de coordinacion cristalinos de Ni con propiedades magnéticas.
% Complejos metalicos de dipirrina con Si, Ge y Sn que presentan propiedades de

luminiscencia en el infrarrojo cercano.

X3

%

Nuevas estructuras de complejos cristalinos de Cu y dipirrinas com propiedades

magnéticas y electroquimicas.

Ny XY R

N N—
H

\

Figura 14. Estructura del bloque de construccion dipirrina. Martinez, Maria (2015).

1.5.2 Acidos borénicos

Son una clase de compuestos importantes debido a las propiedades, reactividad y baja
toxicidad que presentan. Estos derivados estan formados por &tomos de boro con tres
enlaces, dos de ellos son con grupos hidréxilos y uno con un fragmento de un grupo
alquilo o arilo (Figura 15). Debido a que los &cidos borénicos son direccionales y
presentan geometrias diversas, funcionan como bloques de construccion de arquitecturas
moleculares complejas, ya que, presentan la capacidad de formar macrociclos, polimeros

y calixarenos.

Sus principales aplicaciones son los siguientes:

+» Sintesis de farmacos
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% Elaboracion de biomarcadores de carbohidratos.
+« Sensores de glucosa.
% Sintesis de material poroso polimérico para almacenamiento de gas hidrégeno.

L °'W*‘“

0] !\ H L?H
OH \r 0
H : . ]
\“RN-,’f o, _\“‘RHT/’ F S <"‘
Velcade AN2690 ANDO128

Figura 15. Derivados de acido borénico. Martinez, Maria (2015).

1.5.3 Oligofenilenetinileno (OPE)

Este bloque de construccion es una clase de polimero semiconductor muy utilizado para
generar dispositivos optoelectrénicos, ya que su estructura n-conjugada hace de estos
compuestos organicos interesantes para el estudio de su agregacion organizada por
medio de interacciones n-n. Para su correcto uso es necesaria la existencia de estructuras
ordenadas a escala nanométrica, de esta manera, se han logrado utilizar estructuras de
OPE como bloques de construccion para sintetizar estructuras supramoleculares
susceptibles de funcionar en dispositivos electronicos (Figura 16). Algunas aplicaciones

en donde participan derivados de OPE son las siguientes:[*®!

¢ Obtencién de dispositivos optoelectrénicos.

+ Sintesis de geles con propiedades fluorescentes.
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Figura 16. Estructura de anfifilos no ionicos derivados de OPE. Garcia, Fatima (2013).

1.5.4 Ftalocianina

La ftalocianina es una macromolécula aromatica que presenta la capacidad de acomodar
una gran cantidad de iones metalicos en su cavidad central (Figura 17).[*4 Presenta un
sistema electronico bi-dimensional (rn-conjugado), que le permite realizar modificaciones
en el macrociclo, asi como, sustituir una gran variedad de grupos funcionales, ademas,
tiene propiedades importantes como estabilidad térmica y absorcion oéptica. Algunas

aplicaciones de los derivados de ftalocianina son las siguientes:[*°

+» Crecimiento de monocapas para averiguar el efecto de la orientaciéon del sustrato
sobre la estructura electrénica.
+» Sintesis de maquinas moleculares.

+ Sintesis de fotodetectores y celdas solares.

] SN
N H
N/ \N
NH  N=
N

Figura 17. Bloque de construccion derivado de la Ftalocianina. Tapia, Nelson (2015).
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo General

% Revisién del estado del arte sobre el desarrollo de materiales supramoleculares

utilizando bloques de construccidon organicos.

2.2 Objetivos Particulares

% Exploracion de las propiedades estructurales de bloques de construccion

organicos de materiales supramoleculares.

X3

%

Exploracién de las propiedades fisicas y quimicas de materiales supramoleculares
basados en bloques de construccién organicos.

X3

%

Demostrar la versatilidad de las aplicaciones de materiales supramoleculares

utilizando bloques de construccidon organicos.
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3. MATERIALES SUPRAMOLECULARES DERIVADOS DE CUMARINA

Las cumarinas son compuestos organicos de la familia de las lactonas (conocidos como
ésteres ciclicos).'®! Estos compuestos presentan una base estructural compuesta por un
anillo benceno unido a un anillo lacténico que unidos se conocen como benzo-2-pirona o

2H-2-cromenona (Figura 18) segun la IUPAC, con una estructura del tipo C¢Cs.[*"]

Esta base estructural permite obtener un sistema n-conjugado que posee buenas
propiedades de transporte de carga, asi como la capacidad de establecer interacciones

no covalentes.

X

O O

Figura 18. Estructura de la cumarina. Trejo, Miguel (2014).

3.1 Metodologias de sintesis de la cumarina

3.1.1 Biosintesis
La sintesis natural de la cumarina comienza con el acido trans-cinamico, al cual se
le induce una hidroxilacién en posicion orto a la cadena lateral en presencia de
NADPH, para poder generar un intermediario hidroxicinamico (acido 2-cumérico).
Posteriormente el compuesto sufre un cambio en la cadena lateral de la forma
trans (E) a la forma cis (Z) catalizada por la enzima &cida 2-cumarico isomerasa.

(Figura 19). Finalmente su ciclacion sintetizara a la cumarina de forma natural.[*®

"%y, _COOH ", -COOH S
\ — — 0
= A on o0

Acido cinamico Acido 2-cumarico (Z)-Acido cumarico

l

Cumarina

Figura 19. Esquema general de la biosintesis de la cumarina. G., Martin (2017).
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3.1.2 Reaccion de Pechmann

Una de las sintesis mas conocidas de la cumarina es la reacciéon de Pechmann (Figura
20), la cual, requiere de fenoles y salicilaldehidos como materias primas. Consiste en la
condensacion de un fenol con un B-cetoéster en medio acido y POCIs. Esta reaccion es

considerada como una sustitucion electrofilica aromatica (SEA:) sobre el fenol.[*?!

o [} .
/O\ M — H
+ —_—
HOI aH CEL
al o
Fesgrcinol [(-retoastar
. Transesterificacion
EtCH Deshidratacion

H.O

Sustitucion Electrofilica
Aromatica

[=]
[u]

HG

Figura 20. Reaccion de Pechmann. Douglas, M. et al. (2011).

3.1.3 Reaccion de Perkin

La reaccion de Perkin es otro de los métodos de sintesis mas conocidos para la obtencion
del nlcleo de las cumarinas (Figura 21). Es una reaccion de condensacién aldélica, entre
un aldehido aromatico con un anién de un anhidrido para producir un acido a,B-
insaturado. Posteriormente el compuesto rompera un enlace para obtener el ciclo cerrado

de la cumarina.l?%
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Figura 21. Reaccion de Perkin. Rabbani, G. (2018).

3.2 Propiedades

La cumarina, asi como sus derivados, han probado tener gran potencial en aplicaciones
biomédicas. Algunos de los usos que se le da a la cumarina en la farmacologia son los
siguientes: antioxidante, antidepresivo, anticoagulante, antiinflamatorio y anti-cancer. Las
propiedades farmacolégicas de la cumarina dependen del patrén de sustitucién de los
grupos funcionales con los que se enlace. Existen muchos ejemplos que se pueden
mencionar en el campo farmacolégico, por ejemplo, derivados de la cumarina sustituidos
con un anillo pirona, han demostrado importantes propiedades antibacterianas y anti-

fungicas.

Algunos derivados de cumarina han demostrado en sus espectros electronicos excelentes
propiedades de fluorescencia, asi como de transferencia de carga intermolecular. Por otro
lado, las propiedades electronicas y Opticas de la cumarina son propiedades
prometedoras para diferentes campos en la industria, por ejemplo, la creacién de nuevas
celdas solares ha recibido una atencién considerable, pues la cumarina es capaz de

desarrollar celdas solares basadas en colorantes organicos de alta eficiencia.
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3.3 Desarrollo y aplicaciones de una sonda fluorescente activada a base de
cumarina para discriminar eficazmente el glutatién de la homocisteinay de la
cisteina en células y organismos vivos?!

Las siguientes moléculas de bajo peso molecular: homocisteina (Hcy), cisteina (Cys) y
glutation (GSH) (Figura 22), juegan varios papeles en los procesos fisiolégicos vy

patolégicos, por ejemplo:

% Algunas enfermedades como el hipotiroidismo, psoriasis, cancer, enfermedades
Oseas y cardiovasculares estan relacionadas con la deficiencia o de niveles

elevados de la homocisteina (Hcy).[?22%

X3

%

La cisteina (Cys) desempefia funciones criticas en procesos de desintoxicacion,
metabolismo de proteinas y sintesis, ademas, se reconoce que la alteracién en los
niveles de esta molécula se pueden producir factores de riesgo para el cuerpo y
enfermedades cardiovasculares. 24

« Por otro lado, la GSH es conocida como “el maestro antioxidante”, sin embargo,
también participa en el sistema inmunolégico, ademas, igual que la cisteina
pueden producirse riesgos en la salud y enfermedades al existir alteraciones en

los niveles de GSH.

SH
0O =
= e~ COCH - H
HS._ _~._ _COOCH HS T HOOG.. ,--«xv,u--xN,AH N__coon
NH NH; H
2 NH, 0
Hcy Cys GSH

Figura 22. Estructura de la homocisteina (Hcy), Cisteina (Cys) y Glutation (GSH). Qi,
Xiaoyi et al (2021).

Debido a que estas moléculas presentan estructuras similares es dificil distinguirlas. Para
contrarrestar este problema, se han aplicado diferentes métodos como la cromatografia
liquida de alto rendimiento (CLAR), electroforesis capilar y espectrometria de masas (EM)
asi como deteccidon electroquimica; sin embargo, existen algunas desventajas
significativas como el alto costo de las técnicas aplicadas o la gran cantidad de muestra

requerida.?
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Por lo anterior, es necesario el desarrollo de nuevas técnicas altamente selectivas, las
cuales, sean faciles de operar y con econémicamente amigables con el objetivo de
detectar de manera eficiente dichas moléculas. Los métodos fluorométricos son los que
presentan una gran ventaja para este tipo de aplicacion, por este motivo, se han

desarrollado sondas basadas en principios de fluorescencia para monitorear a los tioles.

Se ha demostrado que algunos derivados de cumarina son capaces de presentar las
caracteristicas necesarias para funcionar como sondas fluorescentes que logren distinguir
entre los diferentes tioles. En el presente ejemplo, se desarrollé una sonda fluorescente
basada en cumarina (Figura 23). Para esto, se utiliz6 un anillo de benzotiazol, el cual,
funciona como modulador de la longitud de onda de emision fluorescente, a su vez, una
molécula de éster se desempefié como (apagador fluorescente) y de sitio reactivo con
Hcy, Cys y GSH.1#®l

Extintor de la Ajusta londigtud de onda de la emision
fluorescencia

A
o] s S

Br. . /."_7_.,\ (o]
oL T
' ]

Sitio reactivo con Fluordforo
Hcy/CysiGSH

Figura 23. Estructura de la sonda 4-BrCP utilizando cumarina como bloque de
construccion. Qi, Xiaoyi et al (2021).

Para que los diferentes tioles lograran generar fluorescencia al unirse con el nucleo de
cumarina por un proceso TIC (transferencia de carga intramolecular), el grupo azufrado en
la estructura de la Hcy, Cys y GSH sustituiria el atomo de bromo a través de un

mecanismo SNoa.

La diferencia en el proceso anterior para cada una de las moléculas se debe a la
estructura de los diferentes tioles, provocando que las velocidades de ruptura del enlace
éster y los pasos de ciclacion difieran entre si, lo que produce que las propiedades de
fluorescencia producidas sean diferentes. Con este método se logra una completa

discriminacién entre moléculas, ademas, se revisaron diferentes propiedades (estabilidad
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guimica, sensibilidad y selectividad a los tioles) para determinar que la sonda 4-BrCP es
una sonda eficaz y prometedora para aplicaciones biomédicas.

En la figura 24 se aprecia la ruta sintética para la formacion de la sonda objetivo 4-BrCP
(Figura 24) [27. 28I

HO
NH;

% 3 - >~ N CN 4

NC” CN — \ H—' —

SH i Z~g ii

seaaliurs \
\
HO Z~0" 0 Br\/\)LO/J\%O o
5 4-BrCP (7)

Figura 24. Ruta sintética para la sonda 4-BrCP. Qi, Xiaoyi et al (2021).

Como se muestra en la figura 25, se puede apreciar la fluorescencia evaluada en un
buffer acuoso de PBS/DMSO (v/iv = 1/1, 10 mM, pH 7.4) a diferentes condiciones. Se
logra percibir que la sonda libre en la solucién presenta una minima fluorescencia a 455
nm (figura 25a). Cuando se adiciona Hcy, Cys y GSH (a la misma concentracion 50 uM) a
la solucién, se presentan diferentes intensidades de fluorescencia a una longitud de onda
de 495 nm. La intensidad de fluorescencia inducida por la adicién de GSH fue la mas
fuerte, por otro lado, la fluorescencia inducida por Cys y Hcy fueron menores y con un

valor similar entre estos dos tioles (figura 25b).
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Figura 25. (a) Espectro UV-Vis de la sonda con GSH/Cys/Hcy (b) Respuesta fluorescente
de la sonda a GSH/Cys/Hcy. Qi, Xiaoyi et al (2021).
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Figura 26. (a) Selectividad de 4-BrCP a GSH, Cys y Hcy. (b, ¢ y d) Andlisis de correlacion
de los datos cinéticos. Qi, Xiaoyi et al (2021).

Igualmente se determind la selectividad y la cinética dependiente del tiempo de 4-BrCP a

GSH en presencia de Cys y Hcy (Figura 26). Se logré comprobar que el reconocimiento

de GSH por la sonda no se ve afectado aun en presencia de Cys y Hcy (figura 26a), esto

se logra apreciar con la serie de correlaciones que se realizaron, en donde se comparaba
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el perfil cinético de GSH con los datos cinéticos de GSH-Hcy-Cys en un mismo sistema
(figura 26b-d). Se concluye que la sonda es capaz de distinguir a GSH distintamente de
Hcy y Cys. Se logro observar que la intensidad de emisién aumento rapidamente hasta un
tiempo de reaccién igual a 10 minutos, alcanzando la intensidad de emision maxima a los
12 minutos (Figura 27). A partir de los 23 minutos la intensidad de fluorescencia alcanza
una meseta, por lo tanto, se establecié un tiempo de reaccién de 30 minutos, para que 4-

BrCp detectara a la GSH.
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Figura 27. Cambio espectral de la fluorescencia dependiente del tiempo. Qi, Xiaoyi et al
(2021).

Ademas del tiempo, también se llevaron a cabo titulaciones para determinar la
dependencia de la fluorescencia con la concentracion de GSH, y evaluar la capacidad de
la sonda para detectar al tiol (Grafica 4). En ausencia de GSH no se observa algun pico
de emisidn, sin embargo, al incrementar la concentracion de GSH se observa también una

mayor intensidad en una longitud de onda igual a 495 nm.
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Grafica 4. Cambio espectral de la fluorescencia dependiente de la concentracién. Qi,
Xiaoyi et al (2021).
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Por otro lado, se realizaron pruebas a diferentes valores de pH para determinar si existe
algun cambio significativo en la fluorescencia (con GSH y sin GSH), determinando que
existe un cambio apreciable entre el intervalo de pH 6.5-8.0, sin embargo, se considera
gue la sonda sigue siendo estable (Figura 28).
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Figura 28. Cambio espectral de la fluorescencia dependiente del pH. Qi, Xiaoyi et al
(2021).

Como se sabe, puede existir la posibilidad de que la sonda se vea afectada por diferentes
condiciones, asi como, de diferentes sistemas, por este motivo se realizaron diferentes
pruebas para comprobar la respuesta fluorescente de la sonda 4-BrCP a GSH en
presencia de otros aminoacidos biol6égicamente relevantes. Se determind que la adicion
de aminoacidos, iones y algunos compuestos de amina, no generan emisiones
significativas en comparacién con la GSH, concluyendo que la sonda podria ser utilizada
para detectar selectivamente al GSH en sistemas con mayor complejidad (Figura 29).
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Figura 29. Experimentos de selectividad e interferencia de fluorescencia de 4-BrCP a
GSH. Qi, Xiaoyi et al (2021).
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Por ultimo, se realizaron pruebas del rendimiento de la sonda en muestras bioldgicas. Por
lo que se realizaron pruebas de citotoxicidad de la sonda 4-BrCP en células HepG2
mediante ensayos CCK-8, determinando que la sonda no presenta algin riesgo para
células vivas por un periodo de 24 horas (Figura 30).
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Figura 30. Imagenes de fluorescencia de GSH en células vivas, C. elegans y peces
cebra. Qi, Xiaoyi et al (2021).
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Por otro lado, en las pruebas de fluorescencia se aprecian diferentes respuestas:

¢ Cuando las células se incubaron con 4-BrCP durante 1 hora, se logra observar
fluorescencia.

s Cuando las células se pre-tratadas con NEM durante 30 minutos y después
tratadas con 4-BrCP durante 1 hora, la fluorescencia no se logra observar.

K

% Cuando las células se cultivaron con NEM durante 30 minutos, después incubadas

con la sonda durante 1 hora y tratadas con GSH, se logra observar fluorescencia.

Este mismo comportamiento se observé para los nematodos y los peces cebra, por tal
motivo, se considera que la sonda 4-BrCP es una herramienta Gtil para detectar GSH

enddgena en invertebrados y vertebrados in vivo.
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4. POLIMEROS SUPRAMOLECULARES

Un polimero supramolecular esta constituido por unidades monoméricas asociadas a
través de interacciones direccionales no covalentes, siendo los geles supramoleculares
ejemplos de precursores de bajo peso molecular capaces de auto-ensamblarse en redes
tridimensionales. Al presentar enlaces no covalentes, los sistemas se logran adaptar
encontrando la configuracion més estable obteniendo un equilibrio termodindmico (Figura
31).129

Estos materiales son de gran utilidad, ya que son sensibles al ambiente en que se
encuentran, ademas, pueden ensamblarse a otros materiales en condiciones favorables y
desmontarse en diferentes condiciones, por tal motivo, los materiales poliméricos
supramoleculares se pueden ajustar para exhibir diferentes propiedades mediante el uso

personalizado de las interacciones y de las condiciones del proceso.?%

Como se habia mencionado, la sintesis de un polimero supramolecular es un proceso de
equilibrio, por lo que el auto-ensamble de mondmeros en polimeros depende del equilibrio
termodindmico. La longitud del polimero esté relacionada con el tipo de interaccion entre
monodmeros, la concentracion y la temperatura, por lo que es posible clasificar a los

polimeros supramoleculares en funcién de su mecanismo de formacion.
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Mondmero Especie intermedia  Polimero supramolecular

Figura 31. Equilibrio termodinamico y representacion de un polimero supramolecular.
Garcia, Sara (2019).
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4.1 Metodologias de sintesis de los polimeros supramoleculares

Para poder sintetizar estas redes poliméricas supramoleculares se puede utilizar una gran
cantidad de precursores, asi como, polimeros naturales y sintéticos o la combinacién de
ambos, sin embargo, los precursores sintéticos presentan una minima ventaja, ya que
pueden ser modificados para lograr que se adapten con mayor facilidad. Por otro lado, un
porcentaje de las redes poliméricas presenta inestabilidad en agua debido a las
interacciones débiles y la competencia de los grupos funcionales existentes, a su vez,
varios tipos de precursores sintéticos solo son solubles en disolventes organicos, por
estos motivos, es importante apreciar que la combinacién de precursores sintéticos y

naturales para producir redes hibridas es una gran ventaja y un gran reto (Figura 32).
4.1.1 Polimerizacion isodésmica

Ocurre si cada unidad repetitiva se adiciona a la cadena polimérica con la misma
constante de equilibrio. No se requiere de temperatura critica 0 una concentracion

determinada de monémeros para que se realice la polimerizacion.
4.1.2 Polimerizacién cooperativa (nucleacion-elongacién)

La polimerizacién presenta dos etapas diferentes, en donde inicialmente el proceso se
encuentra termodinamicamente desfavorecido hasta la formacién de un nudcleo del cual se
genera el polimero al incrementarse la constante de equilibrio, junto con una mayor

rapidez, se conoce como un proceso polimerizacién supramolecular cooperativo.3l
4.1.3 Polimerizacién anti-cooperativa (cadena de anillo)

Se caracteriza por un equilibrio entre anillos cerrados de monémeros y cadenas lineales.
A una concentracion menor del mondémero, los extremos de las cadenas lineales
presentan una mayor probabilidad para encontrarse y reaccionar entre si; sin embargo, al
superar la concentracion critica la polimerizacion se ve favorecida y el crecimiento

polimérico ocurre mas rapido.k?
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Figura 32. Esquema de los diferentes modelos de polimerizacién supramolecular. Garcia,
Sara (2019).

Existen diferentes maneras de disefio para construir las redes supramoleculares (Figura

33), por ejemplo:

% Cadenas lineales funcionalizadas con algun grupo bloque de construccion o grupo
funcional en ambos extremos de la cadena, en donde los bloques forman nodos
asociativos con una funcionalidad superior a 2.

% Sistemas gue forman cadenas lineales supramoleculares pueden ser entrelazadas
con cadenas poliméricas a través de interacciones laterales.

% Los blogues supramoleculares o grupos funcionales se unen como cadenas
laterales a una columna vertebral del polimero provocando la reticulacién del
polimero.

% Los grupos funcionales o blogues de construccién se pueden introducir en las
cadenas laterales después de la sintesis de la columna del polimero en una etapa

conocida como post-polimerizacion.
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Figura 33. Diferentes tipos de disefio para la preparacion de redes poliméricas
supramoleculares. Seiffert, Sebastian et al. (2015).

4.2 Propiedades y aplicaciones

En la industria de la construccion, existen materiales que pueden presentar grietas, por lo
que, para evitar la propagacion de estas fallas en las construcciones, y poder superar este
problema, se han desarrollado redes de polimeros supramoleculares que tienen la

propiedad de auto-reparacion.

La memoria de forma es una propiedad similar a la auto-reparacién (Figura 34), se
presenta en sistemas que combinan los enlaces covalentes con interacciones no
covalentes, en donde al llegar a un cierto aumento de temperatura se llegan a romper los
enlaces supramoleculares, mientras que los enlaces covalentes no se rompen y permiten
generar una respuesta elastica del material, en consecuencia, cuando la temperatura
vuelve a bajar, los enlaces supramoleculares se asocian de nuevo y la forma del material

se restaura.l®
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Figura 34. Materiales de memoria de forma. (a) Funcionamiento del material (b)
Demostracion del comportamiento del material. Seiffert, Sebastian et al. (2015).

En la industria farmacéutica, existen polimeros supramoleculares para la encapsulacion
de farmacos y su posterior liberacién controlada. La liberacion de los farmacos se puede
realizar a través de autodegradacion del hidrogel por dilucién del medio circundante o a

través de estimulos especificos, como la respuesta al pH.%

4.3 Polimero supramolecular multi-sensible basado en pilar[5]areno controlado
por yodo para la deteccion de fluorescencia de cianuro, mercurio y
cisteinal®®

Los 4tomos de yodo pueden producir interaccion aceptor-donante de electrones con otros
atomos o moléculas para formar aductos (uniéon directa entre moléculas sin producir
cambios estructurales). Ademds, las moléculas de yodo presentan propiedades en
reacciones de 6xido-reduccioén, que les permiten ser aplicadas en reacciones cataliticas y

asi como para establecer de enlaces de halégenos.®]

Por otro lado, la familia de moléculas macro-ciclicas pilar[n]Jareno ha demostrado un gran
desarrollo debido a su arquitectura rigida y simétrica, permitiendo modificar sus
propiedades con facilidad, ademas, es capaz de presentar auto-ensamble, ya que posee
diversas interacciones que actian como fuerzas motrices (hidrofobica, enlace de
hidrégeno, apilamiento 1, etc.), representando una ventaja para la construccion de
sistemas supramoleculares con propiedades interesantes (sensores, maqguinas
moleculares, canales transmembrana, etc.) y para lograr una respuesta a estimulos

controlable.[38 39
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Como se sabe, existe un gran interés para desarrollar nuevos métodos de reconocimiento

selectivo de moléculas o iones importantes en el campo de la ciencia, por ejemplo:

- Cianuro: Anion téxico para el ser humano, ya que puede afectar en las funciones
del cuerpo, desde el sistema visual, el sistema endécrino y el metabolismo.“"!

- Mercurio: Agente altamente reactivo, el cual, puede causar efectos inmunotéxicos,
genotdxicos y neurotdxicos, ademas, igual que el cianuro puede generar dafios a
diversos sistemas del cuerpo humano como el sistema nervioso.“%

- Cisteina: Vista en el ejemplo de la cumarina, es un aminoacido molecular que

desempenfa un gran papel en muchos procesos fisiolégicos del cuerpo humano.

El desarrollo de materiales con propiedades sensibles a estimulos externos ha cobrado
gran relevancia en el campo de la ciencia e ingenieria de materiales; debido a la
naturaleza dinamica y reversible del auto-ensamble de polimeros supramoleculares, ha

sido posible desarrollar nuevos materiales para el reconocimiento selectivo de moléculas.

En el presente trabajo, se logr6 el disefio y desarrollo de un compuesto pilar[5]areno
funcionalizado con naftalimida. Por otro lado, se utilizé yodo como regulador para el
proceso de auto-ensamble, asi como para aumentar el rendimiento de la respuesta a
partir de la capacidad de funcionar como donador-aceptor de electrones y de las

propiedades 6xido-reduccién que presenta.

El polimero supramolecular (PNA-GBP) se sintetiz6 a partir de la conexién de una
fraccion del pilar[5]areno y un grupo 1,8-naftalimida (Figura 35), el producto de esta union
(PNA) no fue capaz de auto-ensamblarse para formar el polimero correspondiente, por lo
que se utilizd un derivado bis-piridina (GBP) para lograr sintetizar el polimero
supramolecular y ademas formar un polimero supramolecular estable en una solucion
binaria DMSO/H-0.
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Figura 35. Ruta sintética de los precursores del polimero supramolecular PNA-GBP. Lin,
Qi et al. (2017).

A partir de una prueba de RMN (Figura 36a) en donde se compararon las diferentes
especies del GBP en el proceso de sintesis, se logr6 apreciar que las sefales de
resonancia de los protones H1, H2, H3 y H4 presentes en el GBP exhibian valores
diferentes tras la adicion de PNA, esto indic6 que los grupos de piridinio del huésped GBP
estaban en la cavidad de los grupos pilar[5]areno de dos PNA huéspedes. Ademas, a
partir de un espectrometro de masas de alta resolucion (Figura 36b), se logré determinar
que el anfitrion PNA y el huésped GBP se conectaron a través de una interacciéon
huésped-anfitrion, confirmando la presencia de un complejo de inclusién estable. Por otro
lado, a partir de una prueba de otra RMN (Figura 36¢) se determind que al existir un
aumento de la concentracién de PNA-GBP, un H+ del grupo GBP mostraba cambios en el
campo, indicando que el proceso de inclusibn mejoraba con el aumento de la

concentracion.
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Figura 36. Técnicas espectrales (a) RMN de GBP y complejo PNA-GBP (b) HRMS de
PNA-GBP (c) RMN de PNA-GBP dependiente de la concentracion. Lin, Qi et al. (2017).

A su vez, los atomos de hidrogeno del Precursor PNA presentaron cambios en las

sefales de resonancia, indicando la presencia de dos interacciones del tipo apilamiento-n
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involucradas en el proceso de auto-ensamble. Se logroé determinar que el PNA y el GBP
se auto-ensamblaron en cadenas unidimensionales para formar el polimero
supramolecular, las cuales se auto-ensamblan en redes bidimensionales a través de las
interacciones n-x, las cuales, fueron extruidas en micro-esferas por interaccion hidrofébica
(Figura 37).

Figura 37. Representacion de la morfologia del polimero supramolecular PNA-GBP. Lin,
Qi et al. (2017).

Se encontré que la solucién PNA-GBP/DMSO-H20 (T > T4e) del polimero supramolecular
presenta una fluorescencia insignificante, sin embargo, cuando la temperatura contintia
bajando (Tge < T) la intensidad de fluorescencia muestra un aumento y un cambio
batocromico a una longitud de onda de 469 nm hasta alcanzar un estado constante a 530
nm. Por otro lado, cuando la solucion PNA-GBP se logra transformar en un gel estable, se
obtuvo una fluorescencia a 365 nm, indicando que la fluorescencia del gel podria
atribuirse a la emision inducida por agregacion (Figura 38).
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Figura 38. Dependencia de la fluorescencia (a) PNA-GBP (80 mM) con la temperatura (b)
PNA-GBP (50 uM) con la concentracion de H.O en DMSO/H0. Lin, Qi et al. (2017).

El efecto de emision inducida por agregacion (AIE), se puede comprobar al observar la
imagen anterior, ya que, al aumentar gradualmente la concentracion de H,O en la
solucion DMS/H-0, el polimero PNA-GBP comienza a aumentar la intensidad de emision

a una longitud de 530 nm alcanzando un estado estable.

Como se habia mencionado, se deseaba obtener un polimero supramolecular capaz de
presentar una respuesta controlable a ciertos estimulos, para esto se introdujo una
molécula de yodo como reguladora para controlar la respuesta del polimero PNA-GBP.
Tras la adicién de 0.1 equivalentes de |, en PNA-GBP, la fluorescencia del polimero se
apag6 completamente aun en estado de gel, sin embargo, al exceder el rango de 1 — 2
equivalentes el polimero PNA-GBP fue destruido. Ademas, el I, se encontraba en la
cavidad del pilar[5]areno provocando la destruccion del complejo de inclusion del

pilar[5]areno y del bis-piridina, generando la terminacion de la fluorescencia (Figura 39).
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Figura 39. Dependencia de la fluorescencia de PNA-GBP con la adicion de I, y transicion
fisica del polimero PNA-GBP tras la adicién de I,. Lin, Qi et al. (2017).

A partir de la obtencion del polimero supramolecular modificado con yodo para apagar su
propiedad de fluorescencia, se realizaron diferentes experimentos. Se investigé la

respuesta aniénica del polimero PNA-GBP'l; a través de la adicién y difusién de 1

equivalente de diferentes aniones, en donde se determin6 que la fluorescencia del gel
vuelve a encenderse tras la adicion de 1 equivalente de CN- (Figura 40). Ademas, se
calculé el limite de deteccion (LOD) para dicho anién, obteniendo un valor de 4.1x10°%,
concluyendo que el polimero PNA-GBP presenta una alta sensibilidad de deteccién para
CN-.

El proceso anterior puede ser explicado a partir pruebas ESI-MS y de las propiedades
redox de I, determinando que se llev6 a cabo una reaccion entre CN"y Iz, en donde, el
CN- se oxid6 a la especie CNI en condiciones basicas causadas por la hidrolizacion de
CN-, mientras que, el I, fue reducido a I. A partir de esta explicacién se determina que el

polimero PNA-GBP fue generado de nuevo, sin la presencia de ..
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—PNASGBP:I; + CN

[ — '
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Figura 40. Fluorescencia de PNA-GBP:I; tras la adicién de 1 eq. de CN" y respuesta de la
fluorescencia del gel PNA-GBP:I; a la presencia de diferentes aniones. Lin, Qi et al.
(2017).
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A partir del experimento anterior, se investigo la respuesta cationica del polimero PNA-

GBP a través de la adicién y difusibn de 1 equivalente de diferentes iones metalicos
(Figura 41). Se logré determinar que la fluorescencia del polimero PNA-GBP'l; vuelve a

generarse con la presencia del ion metalico Hg?*. Igualmente, se realiz6 el calculo LOD
para Hg?*, en donde se obtuvo un valor igual a 1x107, concluyendo que el polimero PNA-
GBP presenta una alta sensibilidad de deteccién para Hg?". En este experimento la
reaccion redox se llevé a cabo a partir de la oxidacion de I, en 10* por el ion Hg?*.

600 - — PNASGBP'I:

PNADGBP I, + Hg*'

400
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Figura 41. Fluorescencia de PNA-GBP'I, tras la adicion de 1 eq. de Hg?" y respuesta de
la fluorescencia del gel PNA-GBP'l; a la presencia de diferentes iones metdlicos. Lin, Qi et
al. (2017).

Finalmente, se realizdé un experimento similar para determinar la respuesta del polimero
PNA-GBP hacia diferentes aminoacidos (Figura 42), por lo tanto, tras la adicién y difusion
de 1 equivalente de los aminoacidos, se determin6é que el gel PNA-GBP'l, puede

reconocer selectivamente a L-Cys, ademas, el valor de LOD obtenidos fue de 3.3x107%,
indicando que el polimero es capaz de presentar una alta deteccion L-Cys. Por su parte,
se determind que L-Cys logro reducir al I, mientras que el aminoacido fue oxidado a Cys-
Cys.
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Figura 42. Fluorescencia de PNA-GBP'I tras la adicién de 1 eq. de L-Cys y respuesta de
la fluorescencia del gel PNA-GBP'l, a la presencia de diferentes aminoacidos. Lin, Qi et
al. (2017).

Al observar los resultados anteriores, se logra determinar que la presencia de |, para

controlar la respuesta del polimero supramolecular resulta ser de gran ayuda, ya que, a
partir de este hecho, el polimero PNA-GBP'l; es capaz de mostrar una respuesta selectiva

para CN-, Hg?*, L-Cys con una gran sensibilidad en su estado de gel y en solucién binaria
de baja concentracion (50 uM) en DMSO/H0.

Debido a los buenos resultados obtenidos, se realizaron pruebas en células vivas para
determinarla viabilidad del polimero supramolecular de funcionar como sensor de las

especies antes mencionadas. Inicialmente se realizé una prueba de citotoxicidad del
polimero PNA-GBP'l; hacia las células vivas, demostrando que la viabilidad de la célula

HeLa no varia después de un periodo de incubacién por 24 horas a diferentes
concentraciones. Después, las células HelLa se incubaron con 300 uM de PNA-GBP
durante 3 horas. Una vez realizada la incubacion de las células, se logro observar el inicio
de una fluorescencia amarilla, la cual, con el transcurso del tiempo aumentaba su
intensidad, ademas, se determind que el PNA-GBP ingresa a la célula por medio de

endocitosis y tifie especificamente la region del citoplasma (Figura 43).
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Figura 43. Imagenes de fluorescencia en células HelLa. Lin, Qi et al. (2017).

Como se muestra en la imagen anterior, se realizaron pruebas con una solucién de I, (30

MM), demostrando que la fluorescencia presenta el mismo comportamiento, apagandose
una vez formado el polimero PNA-GBP'l,. Finalmente, estas células se incubaron por

separado en 300 uM de L-Cys, CN"y Hg?*. Se logr6 observar que la fluorescencia volvia a

presentarse en los 3 medios diferentes concluyendo que el polimero supramolecular PNA-

GBP'l; podria activar la deteccion fluorescente de L-Cys, CN"y Hg?* en células vivas.
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5. REDES ORGANICAS COVALENTES (COF’s)

La quimica reticular se encarga de unir unidades moleculares por fuertes enlaces en
marcos cristalinos extendidos.[*? Esta rama de la quimica permitié el desarrollo de redes o
marcos organicos covalentes (COF’s), los cuales, son materiales altamente cristalinos y
porosos sintetizados a partir de bloques de construccion organicos unidos por enlaces

covalentes.

Los COF’s son una clase emergente de polimeros organicos (Figura 44), ademas, se
pueden disefiar con gran sencillez, ya que, las redes 2D y 3D predefinidas se pueden
obtener a través de una formacion de enlaces covalentes a través de un auto-ensamble
automatico y preciso de bloques de construccidbn organicos. La simetria, tamafo,
conectividad de los monémeros, geometria y topologia resultante se pueden producir con
gran éxito. Su construccién se realiza a partir de elementos ligeros (C, H, B, N y O),
provocando que los materiales obtenidos presenten densidades mas bajas, gran

superficie, tamafio de poro ajustable y una facil funcionalizacion.

Dependiendo de la dimensionalidad de los bloques de construccion los COF’'s pueden
crecer en sistemas 2D y 3D. Los bloques de construccion organicos individuales se unen
dentro de un plano para formar capas 2D altamente regulares, las cuales, se apilan una
encima de la otra manteniéndose juntas a partir de interacciones intermoleculares y de
apilamiento-t. Ademas, las interacciones no covalentes controlan la adherencia de las
capas 2D provocando un impacto en el mecanismo de polimerizacién y que la cristalinidad

del COF’s se vea afectada.!*!
a)

{}

+ —

¥

9
b)

A

+ —

Figura 44. Representacion de las redes orgénicas covalentes. (a) COF 2D (b) COF 3D.
Arroyo, Paloma (2021).
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5.1 Metodologias de sintesis de los COF’s

La sintesis de COF’'s requiere de reacciones reversibles donde los enlaces covalentes
pueden formarse y romperse para su correcciéon (auto-curacion) (Figura 45).*4 Ademas,
similar a los polimeros supramoleculares, la nucleacion es la primera etapa que inicia la
formacion de oligébmeros, los cuales reaccionan a través de la formacion de enlaces

reversibles.[*!
5.1.1 Sintesis solvotérmica

Este es el método mas utilizado para la formacién de COF's 2D y 3D. En este proceso,
los bloques de construccion se encuentran en un contenedor junto con el disolvente y el
catalizador adecuado, los cuales, son homogeneizados y mantenidos a una temperatura

adecuada durante un el periodo de reacciéon de 3 — 7 dias.
5.1.2 Sintesis por microondas

La principal caracteristica de este método es el tiempo de reaccion, ya que la calefaccion
de microonda es rapida para la preparacion de COF’s. En este proceso el monémero se
mezcla con el disolvente adecuado y se sella en un tubo de microondas a vacio, para
después ser agitado y calentado durante el tiempo de reaccién, que por lo regular es

corto.
5.1.3 Sintesis mecanoquimica

Por su parte, esta técnica representa un menor costo, asi como, un método con mas
ecoldgico, ya que, solo se requiere un mortero para moler el monémero a temperatura
ambiente y agregar una cierta concentracion de catalizador para aumentar la velocidad de

la reaccion.
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Figura 45. Representacion de la sintesis mecano quimica. (a) COF ligado de enamina y
(b) COF basado en triazina. Arroyo, Paloma (2021).

5.2 Propiedades y aplicaciones

Gracias a su porosidad y estructura definida, los COF’s pueden soportar mdaltiples
transportadores de carga (electrones e iones), por lo tanto, su estructura conjugada junto
con su gran densidad electrénica los hace un material con grandes ventajas para el
almacenamiento y conversion de energia electroquimica.l*s! Ademas, debido a su alta
cristalinidad y a la capacidad que presentan para ser disefiados con sitios 6xido-reduccién
activos, los COF’'s son materiales que fungen como electrodos para dispositivos de

almacenamiento de energia.

Por las mismas propiedades mencionadas y por la capacidad de disefiarse con la
presencia de sitios cataliticos ubicados en los bloques de construccion, las redes
organicas covalentes tienen un gran potencial para ser utilizadas como

electrocatalizadores, ya que facilitan el transporte de carga y masa.!*]

5.3 Red organica covalente basada en tetrafeniletileno parala adsorcion de
gases residuales y la deteccion altamente selectiva de Fes* [48]

Se considera que los COF's y los MOF's son materiales con grandes propiedades
adsorbentes, por lo que, estos materiales son prometedores para Su usO COmo
almacenadores de contaminantes organicos. Por otro lado, se ha determinado que el ion

Fe3* es esencial para diferentes actividades en el cuerpo humano, por ejemplo:
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- Es esencial para la formacion de hemoglobina, para el metabolismo del cerebro y
funciones musculares.*?!

- El desnivel de Fe*" en el cuerpo puede producir anemia, insomnio e inmunidad
debilitada."

Por lo anterior, se considera que el desarrollo de nuevos materiales para ser utilizados
como sensores quimicos basados en la atenuacién de fluorescencia son prometedores,
debido a la alta sensibilidad y a su tiempo de respuesta corto. En este contexto, los COF’s
con propiedades de fluorescencia y alta porosidad, representan un excelente candidato
como adsorbente, asi como sensor quimico. En el presente ejemplo se desarroll6 una red
organica covalente utilizando dos bloques de construccién organicos (TAPE y TFBPE)

mediante una sintesis solvotérmica (Figura 46).

| TAPE  TFBPE |

Toluene
Acetonitrile 120°C/5d
6M HOAC
6
o QL
J ¢
X : P
“
f Y
o TTPE-COF

Figura 46. Ruta sintética del COF-TTPE. Di, Cui et al. (2021).

A partir de la técnica de espectroscopia infrarroja con transformada de Fourier (FTIR)
(Gréfica 5) se logré determinar que el mondmero TFBPE presentaba una vibracion de
estiramiento a 1696 cm™, caracteristico de un enlace aldehido (C=0), a su vez, el
monoémero TAPE present6 picos caracteristicos entre 3400—3200 cm™, siendo vibraciones
atribuidas a una amina primaria (-NH). Al realizar el mismo procedimiento con el COF-

TTPE, se observé un solo pico a 1602 cm?, caracteristico de un enlace imina (C=N).
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Gréfica 5. Espectro FTIR de TFBPE, TAPE y del COF-TTPE. Di, Cui et al. (2021).

Ademas, se realizaron experimentos de microscopia electrénica para determinar la
morfologia del derivado sintetizado. La microscopia electronica de barrido (SEM)
demostré que el derivado TTPE presenté una morfologia del tipo cluster, por otro lado, la
microscopia electrénica de transmision (TEM) confirmé que la estructura es ordenada,

porosa y con cierto grado de cristalinidad (Figura 47).

Figura 47. Representacion de las técnicas SEM y TEM para el derivado TTPE. Di, Cui et
al. (2021).

Para terminar con el tema de la estructura el COF-TTPE se caracterizé por difraccion de
rayos X de polvos (PXRD) (Gréfica 6), a partir de esta técnica y con ayuda de informes de
la literatura, se encontré que las estructuras AA eclipsada y AB escalonada, eran los dos
arreglos probables para el COF-TTPE. A partir de la técnica anterior, se realizaron
modelos para determinar la estructura final del derivado, donde se encontré que los

blogues de construccién se conectan por enlaces imina, con una topologia tetragonal para
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formar capas del TTPE, las cuales estdn apiladas con los arreglos anteriormente

mencionados.

(a) — Experimental (b)
= Pawley
“ Diferencia

Eclipsada AA
’ (¢) w

1 "N

J Escalonado AB
A

T T L) T

L T 1
5 10 15 20 25 30 35
2 Theta (grados)

Gréafica 6. (a) Difractogramas de polvos y propuesta de estructuras para COF-TTPE (b)
estructura eclipsada (c) estructura escalonada. Di, Cui et al. (2021).

Después de la caracterizacion del COF-TTPE, se realizaron isotermas de adsorcion para
evaluar su porosidad (calculada tet6ricamente de 2.9 nm) (Figura 48). La isoterma de
adsorcion del N fue tipo |, confirmando la porosidad del TTPE. A su vez, la isoterma de
adsorcion del CO, también demostré la capacidad del COF para adsorberlo entre 273 Ky
298 K.

Para determinar la dependencia de la adsorcién con la presion, se realizd6 una nueva
isoterma de CO; a 318 K en un rango de presiéon de 0-45 bar, encontrdndose un aumento
de la capacidad de adsorcion (485.89 mg/g). También se realizaron pruebas de adsorcién
para otras especies como el agua y contaminantes quimicos como tolueno y benceno, en
donde se determiné la buena capacidad del COF-TTPE para adsorber dichos

componentes.
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Figura 48. Isotermas de adsorcion (a) N2 y tamafio de poro del TTPE (b) CO: (¢c) CO:; a
alta presion (d) H2O, benceno y tolueno. Di, Cui et al. (2021).

COF-TTPE present6 propiedades de fluorescencia un color amarillo claro con una

longitud de onda igual a 530 nm, la cual, no mostré cambios en un rango de temperaturas

de 303 K a 573 K (Figura 49). Por otro lado, para determinar la selectividad del TTPE por

el i6n Fe®, se realizaron pruebas con diferentes iones metdlicos. En este proceso se logré

apreciar una pequefia disminucién de la fluorescencia con la presencia de algunas

especies, demostrando que el COF-TTPE es insensible a los diferentes iones utilizados. A

su vez, el i6n Fe** generd una disminucién en la fluorescencia cercana al 99.6%.
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Figura 49. Emision de la fluorescencia en presencia de iones metdlicos. Di, Cui et al.
(2021).

Para comprobar la capacidad de adsorber Fe®" se realizaron pruebas de la fluorescencia
dependientes de la concentracién del i6n, asi como pruebas de fluorescencia con
soluciones complejas de iones conteniendo el Fe3* (Figura 50). En estas pruebas se logro
determinar el valor del LOD de 3.07 uM, ademas, se demostré la gran capacidad del
COF-TTPE para detectar al Fe®*.
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Figura 50. Dependencia de la fluorescencia con la concentracion de Fe** y con diferentes
soluciones complejas. Di, Cui et al. (2021).

Finalmente, se regenerd el derivado TTPE a partir de centrifugacion y lavados con EtOH,
para realizar ciclos de prueba de la deteccion del Fe* y determinar la eficiencia del TTPE

(Figura 51). Se demostré que el derivado mantiene el funcionamiento como sensor,
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ademas, el producto recuperado mantiene su morfologia y estructura después de su
recuperacion, lo que confirma la estabilidad del COF-TTPE.
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Figura 51. Ciclos de prueba e imagenes SEM del COF TTPE. Di, Cui et al. (2021).
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6. CONCLUSIONES

Las diferentes areas que conforman la quimica supramolecular se encentran presentes en
una amplia variedad de aplicaciones; en particular, ha mostrado ser de gran utilidad en la
ciencia e ingenieria de materiales con base en los ejemplos seleccionados dentro del
presente trabajo monografico. Los bloques de construccién organicos tienen la capacidad
de generar diferentes propiedades, asi como incrementar la eficiencia de las ya existentes

conforme producen arreglos supramoleculares con distinta organizacion estructural.

A partir de los ejemplos seleccionados, se demostro que los materiales supramoleculares
presentan propiedades luminiscentes, haciéndolos candidatos promisorios para ser
ocupados como sensores fluorescentes con alta sensibilidad a diferentes especies
organicas, inorganicas e hibridas implicadas en diversos procesos fisiolégicos, asi como
en algun proceso industrial. Con base en los ejemplos analizados, los materiales
supramoleculares basados en bloques de construccibn organicos muestran
caracteristicas con buenos limites de deteccién, gran reproducibilidad, tiempos de

respuesta cortos, gran estabilidad y una amplia variedad estructural.

Con base a lo mostrado para el derivado COF-TTPE, quien combina propiedades
luminiscentes con una gran capacidad de adsorcion, se demostré que este tipo de
materiales supramoleculares pueden ser multifuncionales; lo cual representa la posibilidad

de desarrollar aplicaciones eficientes, econémicas, y amigables para el medio ambiente.

Tanto los derivados de cumarina, como los diferentes bloques de construccidn organicos
utilizados para producir polimeros supramoleculares y redes organicas covalentes,
producen materiales supramoleculares con propiedades fisicas, Opticas, electrdnicas y
guimicas diferentes a las que presentan las entidades discretas. Posterior a la
investigacion, y al comprender los alcances de la quimica supramolecular, se lograron
determinar las caracteristicas a considerar para la planificacion, alcance y realizacion de

un proyecto innovador.

Finalmente, es importante determinar que este trabajo monografico de actualizacion
representa una excelente forma de contacto con el mundo de la investigacion real,
ademas, tiene las especificaciones necesarias para ser complementado con una

componente experimental basada en el disefio racional provisto por el presente trabajo.
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