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RESUMEN

En la actualidad, la Quimica verde surge como una propuesta viable para el mejoramiento de los
procesos fisicoquimicos involucrados en el desarrollo de productos de la industria quimica y sus
areas conexas. En tal sentido, desde los laboratorios de investigacion de todo el mundo se estan
haciendo propuestas renovadas e inspiradas en los doce principios de la Quimica verde con la
finalidad de llegar al desarrollo de nuevas metodologias cada vez mds amigables con el medio
ambiente. En este orden de ideas la sintesis libre de solventes, especialmente la sintesis
microondas surge como un camino alternativo viable a ser utilizado en el desarrollo de los
protocolos y esquemas de reacciones quimicas tradicionales y de reacciones nuevas.

En el presente trabajo de investigaciéon se sintetizd, inspirados en las metodologias de la
Quimica verde, el proligando acido N-isobutil-2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (L) via
microondas, a través de una reaccion via base de Schiff entre el acido 2-amino-1-
ciclopentenditiocarboxilico (acdaH) y la isobutilamina. Esta reaccion fue llevada a cabo en fase
sélida, usando como soporte gel de silice 60, e irradidandola con ondas de microondas por 2 min;
se utilizéd un aparato de microondas doméstico marca Hoover, modelo HVMO-1704, a 70W de
potencia, y se caracterizd mediante técnicas espectroscdpicas tales como IR-FT, UV-vis, RMN
unidimensional (*H y *2C) (y los experimentos bidimensionales COSY, HMQC y HMBC).
Igualmente se utilizd espectrometria de masas y cdlculos de quimica computacional.
Adicionalmente, se sintetizaron por via cldsica los complejos del tipo [M(II)LCI;] —con M(ll)=
Fe(ll), Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll)—, y se caracterizaron mediante IR-FT y UV-Vis y se realizaron cdlculos
de quimica computacional, se propuso que el modo de coordinacién mas probable en todos los
complejos sintetizados es del tipo [SS] y con geometria plano cuadrada. Los complejos de Co(ll),
Ni(ll) y Cu(ll) son eléctricamente neutros, con férmula [M(II)LCI,], mientras que el complejo de
hierro(ll) es Iabil y permite que uno de sus cloruros sea desplazado por el solvente llegando a
una férmula [Fe(ll)LCI(DMSO)]CI.

PALABRAS CLAVE: Quimica verde, quimica de coordinacién, microondas, proligandos

nitrogenosulfurados, metales de transicién.



ABSTRACT

Nowadays, Green Chemistry emerges as a viable proposition for improving physicochemical
processes involved in products development of chemical industry and related areas. In this
sense, research groups around the world, are studying the development of new methodologies
more environmental friendly, under the twelve principles of Green Chemistry. In this vein the
solvent-free syntheses, especially microwave syntheses emerges as a viable alternative path to
be used in the development of protocols and schemes of traditional and new reactions.

In this work the proligand N-isobutyl-2-amino-1-cyclopentenedithiocarboxylic acid (L) was
synthesized in solvent-free conditions under microwave irradiation for 2 minutes, through Schiff
base reaction between 2-amino-1-cyclopentenedithiocarboxylic acid (acdaH) and
isobutylamine, supported over silica gel 60. As a heat source a domestic microwave oven model
HWMO-1704 HOOVER (70W). The proligand was characterized by spectroscopic techniques
such as FT-IR, UV-Vis, NMR (*H and *3C) (and bidimensional experiments COSY, HMQC and
HMBC), mass spectrometry and computational chemistry calculations.

Additionally, were synthesized by classical synthesis, complexes of Fe(ll), Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll)
with formula [M(II)LCl,], and were characterized by FT-IR and UV-Vis and computational
chemistry calculations. Using these techniques, it was suggested that the most likely mode of
coordination of all complexes is [SS] with square plane geometry. The complexes of Co(ll), Ni(ll)
and Cu(ll) are electrically neutral, with formula [M(I1)LCl,], while the Fe(ll) complex is labile and
allow one of its chlorides to be displaced by a solvent molecule leading to [Fe(ll)LCI(DMSO)]CI.
KEYWORDS: Green Chemistry, Coordination Chemistry, Microwave Synthesis, Sulfur-Nitrogen

Ligands, Transition metals.
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1. INTRODUCCION

Los compuestos de coordinacién despertaron la curiosidad de los quimicos por su naturaleza,
debido a sus propiedades muy particulares, que los diferenciaban de los compuestos comunes.
A partir del siglo XIX, fueron numerosos los cientificos dedicados al estudio de estos
maravillosos compuestos, generando teorias, poco exitosas, que intentaban explicar su
naturaleza. Pero no fue sino hasta finales de siglo, cuando surgié la Teoria de la Coordinacion de
Werner, la cual permitié establecer los fundamentos necesarios para la comprensién de la
naturaleza de los compuestos de coordinacién. Desde ese momento dejé de ser un drea
desconocida, y fue posible entender la estructura de muchos complejos, ademas de sentar las

bases para las teorias actuales de la quimica de coordinacién.

A partir de la segunda mitad del siglo XX y hasta nuestros dias, la quimica de coordinacién ha
abierto sus puertas a la interdisciplinariedad, con participacién en nuevas dareas, tales como la
biologia, medicina, industria de alimentos, catalisis homogénea y bifasica, pintura, metalurgia y

en la vida misma [1-5].

No solamente existen compuestos de coordinacién de origen sintético, en la naturaleza pueden
encontrarse una gran variedad de compuestos, los cuales, basados en diferentes metales de
transicidn, participan en diversas funciones vitales para los seres vivos, como en el caso de las
metaloenzimas. Este término se aplica a un grupo de enzimas para cuyo funcionamiento se
requiere la participaciéon de un ion metdlico en un sitio activo, que adicionalmente, estd
fuertemente enlazado a la estructura bioldgica [6]. En la actualidad, las metaloenzimas que se
conocen —caracterizadas por medio de rayos-x— ascienden a varios miles y pueden ser
consideradas como una subclase de las metaloproteinas; esto es, proteinas que incorporan uno
0 mas atomos metdlicos como una parte de sus estructuras. Esta subclase no sélo incluye
enzimas, sino también moléculas transportadoras de oxigeno (como la hemoglobina y la

mioglobina), de electrones (como los citocromos, las ferrodoxinas), proteinas para el



almacenamiento de metales, la vitamina B;, y las proteinas azules de cobre [1].

El estudio de estas moléculas origina lo que hoy se conoce como Quimica Bioinorgdnica vy,
mucho mas recientemente la Biomimética Inorgdnica [7], area en la que se ha propuesto el
desarrollo de compuestos modelo con el fin de comprender en mejor detalle el papel que
cumplen los dtomos metdlicos en las biomoléculas, dado que se reconoce que la actividad
bioldgica depende principalmente del atomo metalico y su entorno. La Biomimética Inorgdnica
persigue, a través de la sintesis y caracterizacion de complejos con ligandos nitrogenados,
oxigenados y sulfurados, estudiar la posibilidad de reproducir ciertas caracteristicas

estructurales y espectroscopicas de ciertos sitios activos.

Actualmente, la Quimica se ha planteado la investigacion y disefio de métodos de sintesis que
sean amigables al medioambiente, refiriéndose con esto a disminuir el uso de solventes y
sustancias peligrosas, al empleo de rutas sintéticas simples para evitar la produccién de
compuestos colaterales o desechos y aumentar la eficiencia de la reaccién, asi como el uso de
catalizadores reciclables y facilmente recuperables. Todo esto entra en el marco de lo que hoy

se conoce como Quimica verde [8,9].

Enfocado en los principios de la Quimica verde se emplea la sintesis via microondas, que
involucra reacciones libre de solvente, llevadas a cabo en hornos de microondas sobre soportes
solidos amigables al medioambiente, con cortos tiempos de reaccién (de 30 segundos a 10

minutos) y alta selectividad.

En este sentido, en el presente trabajo de investigacion se plantea sintetizar, caracterizar y
estudiar la quimica de coordinacién del proligando ACIDO N-ISOBUTIL-2-AMINO-1-
CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO (L) frente a los metales de transiciéon Cu(ll), Ni(ll), Co(ll) y
Fe(ll), formando complejos del tipo [M(Il)LCl,], que podrdn ser estudiados como posibles

compuestos modelo en biomimética inorganica y como profarmacos.



2. MARCO TEORICO

2.1. QUIMICA DE COORDINACION

2.1.1. DESARROLLO HISTORICO

Los colores que se asocian con la Quimica no sdlo son hermosos, sino que son informativos y
proporcionan percepciones de la estructura y enlaces de la materia. Los compuestos de los
metales de transicion constituyen un importante grupo de sustancias coloridas. Los bellos
colores de piedras preciosas —como los rubies, esmeraldas y zafiros— se deben a los iones de
metales de transicién que estan presentes como impurezas en un mineral [10]. Algunas de estas
sustancias han sido usadas por el hombre como pigmentos para pintura desde tiempos
remotos. Los hindues, persas, egipcios y griegos conocian la alizarina, un compuesto de
coordinacion proveniente de arcillas con iones de calcio y aluminio. Al combinar la alizarina con

hidroxiantraquinona, se obtenia una sustancia que servia como colorante de textiles.

A medida que se fue desarrollando la quimica, se sintetizaron una serie de compuestos muy
llamativos, especialmente por sus colores; los cuales tomaron los nombres de sus creadores,
pues éstos no podian dejar ocultos sus descubrimientos o permitir que otros los publicaran; asi
fueron y aun son conocidos la sal de Magnus, 2PtCl,.2NHs; o la sal de Erdmann,
KNO,.Co(NO;),.2NHs. Otro de estos interesantes compuestos fue el Azul de Prusia (Berliner
Blau), KCN.Fe(CN),.Fe(CN);, descubierto casualmente en Berlin a comienzos del siglo XVIII por
Heinrich Diesbach, fabricante de pigmentos para artistas. Pronto el azul de Prusia se volvié un
pigmento muy valioso entre los pintores por la intensidad y transparencia de su color
encontrandose en muchas pinturas realizadas poco después de 1700. El nombre azul de Prusia
deriva del gran uso que se le dio en la tincidn de telas para los uniformes militares del ejército

prusiano en el siglo XVIII (ver Fig. 1).
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Figura 1. (a) Azul de Prusia (Berliner Blau), KCN.Fe(CN),.Fe(CN);. (b) llustraciéon de los uniformes del ejército

prusiano cuyo color se obtenia por tincidn con el azul de Prusia.

Durante la primera mitad del siglo XIX se prepararon muchos compuestos amoniacales de

cobalto, generalmente cristalinos. Estos compuestos presentaban colores intensos, propiedad

gue los diferenciaban de los compuestos conocidos hasta el momento, y sus nombres se

relacionaban con estos colores, por ejemplo luteo- (del latin /uteus, que significa “amarillo

oscuro”), entre otros (ver tabla 1) [11]. Sin embargo, a pesar de los numerosos intentos, no se

habia desarrollado ninguna base tedrica que justificara satisfactoriamente estos maravillosos

compuestos.

Tabla 1. Compuestos designados de acuerdo a su color [3].

Complejo Color Nombre Formulacidn actual
CoCl;.6NH; Amarillo Cloruro luteocobaltico [Co(NH;)¢]Cl5
CoCl5.5NH; Pdrpura Cloruro purpureocobdltico [Co(NH;)sClCl,
CoCl;5.4NH; Verde Cloruro praseocobdltico trans-[Co(NHj3),Cl,]Cl
CoCl3.4NH; Violeta Cloruro violeocobaltico cis-[Co(NH3),Cl,]Cl

CoCl3.5NH3.H,0

Rojo

Cloruro roseocobaltico

[Co(NH3)sH,0]Cl3
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Las cloroaminas de cobalto(ll) y de cromo(ll) no sélo poseian colores muy variados, sino que
también diferian en la reactividad de sus cloruros. Asi por ejemplo, al agregar una solucién de
nitrato de plata a una solucidn recién preparada de CoCl;.6NH3 precipitaban inmediatamente
los tres iones cloruro, mientras que si se agregaba a una solucidon de CoCl3.5NHs, precipitaban
sélo dos de éstos. Mediante las teorias quimicas de la época no fue posible explicar estas
observaciones experimentales, ni el hecho de que dos compuestos estables, como son el CoClz y
el NHs, cuyas valencias se suponian saturadas, pudiesen combinarse entre si para formar otro
compuesto que también es muy estable. Las diversas teorias que se propusieron tuvieron que
descartarse al no ser capaces de explicar los hechos experimentales que se fueron descubriendo

posteriormente [11].

Una teoria que fue extensamente usada para explicar estos compuestos fue la teoria de la
concatenacion, propuesta en 1869 por Christian Wilhelm Blomstrand, y luego modificada en
1884 por su alumno Sophus Mads Jgrgensen, en la que suponian que los componentes de los
compuestos de metales de transicion formaban cadenas, al igual que los compuestos del

carbono (ver Fig. 2).

(a) (b)

/ NH;-Cl

CoCl; . 6NH; ——— Co — NH;-NH:-NH:-NH;Cl

NH;-NH3-Cl
/

CoCly . 6NH; ———— Co NH;3-NH,-Cl

NH3-NH3-Cl

\ NH;-Cl

Figura 2. (a) Representacion del CoCl;:6NH; propuesta por Blomstrand, en la que supone que los componentes de
los compuestos de metales de transicion formaban cadenas, ubicando a los 4tomos de cloro a igual distancia del
cobalto. (b) Representacidn de Jgrgensen con las correcciones hechas a la estructura de los compuestos propuestos
por Blomstrand, en la que ubicé a los dtomos de cloro a variadas distancias del cobalto, a fin de justificar que no

todos los cloruros precipitan con igual velocidad.

Esta teoria no lograba explicar por qué el maximo de moléculas de amoniaco eran seis, o por

gué no se observaba una con sélo tres; tampoco explicaba la conductividad eléctrica de sus



soluciones acuosas, ni el intenso color de estos soélidos, entre otras caracteristicas.

Estas cuestiones fueron resueltas por el trabajo del quimico suizo y profesor de la Universidad
de Zirich, Alfred Werner (1866-1919) (Fig. 3), quien, durante una noche de insomnio en 1893,
ided el concepto de que los compuestos de metales de transicidn consistian en el ion del metal
rodeado de otros iones y moléculas, proponiendo asi, la teoria que hoy se conoce como Teoria

de Coordinacion de Werner.

Figura 3. Estampa postal en la que figura Alfred Werner, en conmemoracién al primer centenario del Premio Nobel.

Werner sugiriéd que cada metal tiene dos clases de valencia, una valencia primaria (hauptvalenz)
y una valencia secundaria (nebenvalenz) [12]. A la valencia conocida hasta ese momento le
llamé “valencia primaria” o ionizable, que corresponde al estado de oxidacion, e introdujo una
nueva valencia a la que llamé “valencia secundaria”, que actualmente se denomina como
“numero de coordinacion”. Cada metal tiene un nimero caracteristico de valencias secundarias
dirigidas hacia posiciones geométricas fijas en el espacio. Con respecto a los compuestos
amoniacales de cobalto, Werner dedujo un numero de coordinacién de 6 con los ligandos
dispuestos en los vértices de un octaedro en torno al ion de cobalto con estado de oxidacidon 3+.
Asi, para compensar sus dos valencias, el cobalto atraia tanto a los cloruros como a los

amoniacos (ver Fig. 4).



(a) (b) {c)

Figura 4. Representacién de Werner de los cloruros amoniacales de cobalto: (a) los cloruros compensan la valencia
primaria y los amoniacos la secundaria; (b) un cloruro pasa a compensar ambas valencias y (c) dos cloruros

compensan tanto la valencia primaria como la secundaria.

Después de formular la teoria de coordinacién, Werner empezé a trabajar en la estructura de
estos complejos considerando tres geometrias comunes: plana-hexagonal, prisma trigonal y
octaédrica, encontrando que sélo esta ultima arrojaba tedricamente el mismo numero de

isdbmeros que los observados (Fig. 5).

(a) (b)

Violeta

Figura 5. Los dos isdémeros del complejo [Co(NH3),Cl,]". En el (a) cis-[Co(NH;),Cl,]" los dos ligandos CI” ocupan
vértices adyacentes del octaedro, en tanto que en el (b) trans-[Co(NH;),Cl,]" estdn en posiciones opuestas.

(Las esferas azules representan los ligandos NH; coordinados).

Esta teoria de coordinacidn representaba la inclusién de un nuevo paradigma en la Quimica, por
lo que los quimicos desconfiaban de ella, pero Werner dedicé toda su vida para recopilar una
cantidad tan grande de pruebas experimentales para la configuracidn octaédrica y para su
teoria de la coordinacién, a partir de la isomeria y las reacciones de los complejos

hexacoordinados, que fueron aceptadas mucho antes de ser confirmadas por determinaciones
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estructurales modernas, por lo que en 1913 recibid el primer Premio Nobel concedido a un
guimico inorganico. Los estudios de Werner sirvieron para explicar la existencia de complejos
con igual férmula quimica pero con colores distintos (isémeros), y para predecir la estructura y

geometria de muchos compuestos sintetizados y de otros que luego lo serian [11].

2.1.2. FUNDAMENTOS

Con la guia que proporciona la Teoria de Werner, se puede decir que la Quimica de
Coordinacion trata de compuestos en los que cierto nimero de moléculas o iones denominados
ligandos —del latin ligare, que significa “atar”[10]—, rodean a un ion o &tomo metalico central.
Normalmente estos ligandos son aniones o moléculas polares que tienen al menos un par no
compartido de electrones, que son cedidos al metal de transicion para formar un compuesto de
coordinacion o complejo. El enlace ligando-metal, que a menudo se representa como: M«:L, es
un ejemplo de enlace covalente-coordinado o enlace coordinado dativo, en el que ambos

electrones provienen del mismo atomo.

Debido a la presencia de orbitales d en los centros metalicos de los compuestos de
coordinacion, el enlace covalente coordinado y las propiedades que éste le confiere a sus
compuestos deben explicarse mediante teorias conjuntas, entre las que figura la teoria de
enlace de valencia, la teoria de orbitales moleculares y la teoria del campo cristalino; de la unidn

de las dos ultimas surge lo que hoy conocemos como teoria de campo ligando [13].

2.1.3. ELEMENTOS DE TRANSICION

Los elementos que tienen los niveles d parcialmente llenos se llaman elementos de transicion.
Estos se encuentran en la parte media de la tabla periédica (desde el grupo 3 hasta el 12;
periodos 4, 5 y 6) (Fig. 6) y se les llama metales de transicion debido a sus propiedades

metalicas. Segun la definicidn, un metal de transicion es “un elemento que forma por lo menos
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un ion simple con un conjunto incompleto de electrones d exteriores” [14]. Esta definicion
excluye a los elementos del grupo 12 (zinc, cadmio y mercurio) porque estos metales siempre
mantienen una configuracion electrénica d™°. También suele excluirse a los elementos del grupo
3 (escandio, itrio y lantano) porque casi siempre exhiben el estado de oxidacion 3+, que tiene

una configuracion electrénica d°.

27 iy 2 0
Co Ni Cu || Zn
Cobato N Cavre. Cine

Lssos | Leses |l e |

5 % 7 a8
Rh | Pd | Ag | Cd
woto || osso [ s || coome
w3305 || sossmy || sormss || sans

F7@ = | ® | ®

Ir Pt Au || Hg
vio || wemno || o [ s
so2anr || assore || asesss || mosm
109 110 m 112
Mt | Ds | Rg | Cn
N E...m. soncrene [/ capemics
o sw) _jle Gy _jle 71 lv pss) |

Figura 6. Seccion de la tabla periddica del bloque d [24].

Los metales de transicién son conocidos por su enorme capacidad para formar compuestos de
coordinacién, por su facilidad para formar enlaces covalentes con la participacion de los
electrones d y por su tendencia a reaccionar quimicamente en diferentes estados de oxidacion
estables y a cambiar con relativa facilidad de unos estados de oxidacidn a otros. Este hecho los
hace aplicables en diversas areas de la industria y la medicina [15], siendo también considerados
en su mayoria (V, Cr, Mn, Fe, Co, Ni, Cu, Zn) esenciales para la vida, y son conocidos como

oligoelementos [16].

2.1.4. LIGANDOS

Se puede definir un ligando como una molécula o ion cualquiera que posea cuando menos un
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par de electrones que puedan donar para formar un enlace covalente coordinado con el centro
metalico [6]. Atomos como los pertenecientes a los grupos 14, 15, 16 y 17 de la tabla periddica
(ver figura 7), son capaces de formar compuestos que pueden actuar como ligandos y formar un
enlace dativo, siendo los mas importantes el oxigeno, nitrégeno, azufre y fésforo, seguidos por

el carbono y los haluros.

3 7 (] T
C N 0 F
Nirkgans |
12011 24007 || 1599 || 18999 |
ECH |5 17
P ) cl
‘ At Cioro
30974 || 32066 35453
13 u [ s
As || Se Br
;TIJ')H __7!%! 79,904
517 I SZ ] Si
Sb || Te I
121760 || 127603 126.904

Figura 7. Elementos capaces de formar compuestos que pueden actuar como ligandos [23].

Los ligandos se pueden clasificar estructuralmente, es decir, por el nimero de conexiones que
hacen con el atomo central. Cuando sélo tienen un par de electrones con el que enlazarse al
metal se dice que el ligando es monodentado (combinacién del griego monos y del latin dentes,
gue significa “un diente”). Ciertos ligandos tienen dos o mds atomos donadores capaces de
coordinarse simultdneamente a un ion metdlico, por lo que ocupan dos o mas sitios de
coordinacidn. A éstos se les llama ligandos bidentados, tridentados y, en general, polidentados

(“de muchos dientes”).

Cuando en un ligando bidentado ambos pares de electrones interaccionan con el mismo metal,
resulta una configuracién que mdas bien parece un bogavante tomando una presa. Los ligandos
polidentados que forman uno o mas anillos con un dtomo metdlico se llaman quelatos o

agentes quelantes, término que deriva del griego chele, que significa “pinza del bogavante”

(Fig. 8).
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Etilendiamina (en) Acetilacetonato (acac) 1,10-fenantrolina (fen) Oxalato (ox)
e N
/ HN/\NH2 o o o
“0O0C 'O—I?—O—IID—O—I?—O'
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COO- COO NH,
nitrilotriacetato (NTA) dietilentriamina (dien) Tripolifosfato (TPP)
OOC—\
COO”
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etilendiaminotetraacetato(EDTA) Porfirina

Figura 8. Algunos agentes quelantes.

En general, los ligandos quelatos forman complejos mas estables que los ligandos
monodentados afines. Esto se favorece por un fendmeno termodindmico-estructural llamado
efecto quelato —debido a G. Schwarzenbach—, el cual se define como la ganancia de
estabilidad (aumento de energia libre) de un compuesto de coordinacién conseguida al utilizar
ligandos polidentados, en comparacion con compuestos equivalentes con ligandos
monodentados [12, 13]. La accion termodindmica estd motorizada por un aumento de entropia,
ya que en la formacién de un complejo que implique un quelato, el nimero de particulas de los
productos es mayor al de los reactivos. Tomando como ejemplo las reacciones descritas en la
figura 9, se observa que, aunque el dtomo donador es nitrégeno en ambos casos, el [M(en)s]*
tiene una constante de formacion 10® veces mayor que la del [M(NHs)e]>". Después de que un
extremo de una molécula de etilendiamina se ha ligado a un ion metdlico, la concentracion
efectiva del otro grupo -NH, aumenta porque su movimiento esta limitado a un pequeio
volumen en la vecindad del ion metalico. Cada molécula de etilendiamina sustituye dos
moléculas de agua, aumentando el numero total de particulas en el sistema y de aqui que
aumente la entropia. Por las ecuaciones, AG° = AH° — TAS® y AG® = —RTInK; (ecuacion de

Arrhenius), se observa que, al aumentar la entropia, se favorece un valor mas negativo de la

energia libre de Gibbs, lo que se traduce en una mayor constante de formacion, segun la
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ecuacion de Arrhenius.

[M(H.0), [ +6NH, —— [M(NH,), | +6H.0
B A 5 LV s

~— ~—

7 particulas 7 particulas

[M(H.0),["+3en —p— [M(en), " +6H,0

-

Y Y

4 particulas 7 particulas

Ky, >>>K,

Figura 9. llustracién del Efecto Quelato.

También existen los ligandos ambidentados que, dependiendo de las condiciones y del metal
implicado, pueden ceder al atomo metalico el par de electrones de uno de sus dos atomos
donadores. Este tipo de ligandos se pueden representar como :AB:, y pueden formar uno de
estos dos enlaces covalentes coordinados posibles con un atomo metalico, bien M«—:AB: o

:AB:—M [11].

2.1.5. COMPUESTOS DE COORDINACION COMO ADUCTOS DE LEWIS [17]
(b)

Figura 10. (a) Gilbert Newton Lewis; (b) Nevil Sidgwick.

En 1923, GN. Lewis (Fig. 10a) postulé una nueva teoria sobre acidos y bases en términos de
recepcién y donacién de un par electrénico, en la cual una base es aquella que tiene un par libre

de electrones que puede donar a otro atomo, mientras que un dcido es la sustancia que puede
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aceptar un par libre de electrones para formar un enlace. El producto de reaccidén entre un

acido y una base de Lewis se conoce como aducto de Lewis [18].

En este sentido, en 1927 Nevil Sidgwick (Fig. 10b) aplicd esta definicion a los compuestos de
coordinacion [12], considerando que las interacciones que existen entre el atomo de un metal
de transicidon y los ligandos se pueden ver como una reaccion acido-base de Lewis. Por
consiguiente, los grupos que estan unidos al atomo o ion metdlico en la entidad de coordinacidn
son bases de Lewis (donan un par de electrones) y el metal de transicién es un acido de Lewis
(acepta un par de electrones en sus orbitales d vacios), dando como producto un compuesto
considerado un aducto de Lewis que permanece unido mediante un enlace covalente

coordinado. Por esta razén a estos compuestos se les denomina compuestos de coordinacion.

2.1.6. TEORIA DE ACIDOS Y BASES DUROS Y BLANDOS (HSAB) DE PEARSON Y LA
COORDINACION [17]

En 1963 Ralph G. Pearson, propuso que los acidos y bases de Lewis podian ser mejor
clasificados como d4cidos y bases duros y blandos (HSAB, por sus siglas en inglés Hard and Soft
Acids and Bases). Asi, definié a los dcidos duros como aceptores de pares de electrones,
pequefios, poco polarizables y de elevada carga positiva, mientras que las bases duras son
donadores de pares de electrones, con alta densidad de carga negativa, pequefios y muy
electronegativos. Por otro lado, los dcidos blandos y bases blandas, son especies de mayor
volumen, altamente polarizables y con bajos estados de oxidacidon y electronegatividad,
respectivamente. Como en casi todas las clasificaciones existen casos intermedios que no se
pueden clasificar en las categorias anteriores. Asi, los acidos y bases intermedios conforman
una frontera entre los acidos y bases duros y blandos y tienen valores intermedios de densidad

de cargay polarizabilidad (ver tabla 2).
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Tabla 2. Clasificacidn de acidos y bases duros y blandos segun Pearson [18].

Acidos Bases*
Duros H', Li*, Na*, K NHs, RNH,
Be’, Mg®*,ca™* H,0, OH’, 0”
AP F,cr
cr’, co®, Fe* NO;, ClO,
Ti*, zr™, HEY, Th* 50~
cr® PO,”
CH,CO0’
Intermedios Fe*, co™, Ni**, cu® N,, py
zn*, sn®*, Pb* NO,, SO5”
Ru”, Rh**, Ir** Br
Blandos cd* Hg,”", Hg** H
cu’, Ag', Au, TIY CN’, C,H,, CO

2+ 4+

Pd**, Pt**, Pt

M° (dtomos metalicos)

PR,, AsRs, R,S, RSH
SCN’, S,05~

*R= CH3—, CHgCHZ—, C6H5—, etc.

En base a esto, Pearson establece el principio fundamental para la formacién de un compuesto
acido-base, el cual establece que los dcidos blandos se unen preferentemente a las bases
blandas y los dcidos duros a las bases duras. Este concepto permite hacer predicciones
cualitativas sobre la tendencia que tienen las especies a reaccionar, la estabilidad, el tipo de
enlace que se formaria en los complejos de metales de transicion —la combinacién blando-
blando favorece el enlace covalente, mientras que la duro-duro favorece el enlace iénico—, asi
como la mordida preferencial de un ligando que posea distintos tipos de atomos coordinantes

frente a un determinado metal y por lo tanto la estructura mas probable del complejo.
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2.1.7. ESTRUCTURA DE LOS COMPUESTOS DE COORDINACION

El numero de coordinacion en los compuestos de coordinacién se define como el nimero de
atomos donadores que rodean al atomo del metal central en un ion complejo [19], éstos
constituyen la esfera de coordinacidn interna, mientras que los contraiones o moléculas polares
que la rodean se denomina esfera de coordinacion externa (ver Fig. 11). Los numeros de

coordinacion mas comunes son 4y 6, pero también hay numeros de coordinacion de 2 y 5.

a ° _ Primera esfera de
- = coordinacion

- - %
| ¢
>0l ©
Segunda esfera /°\

l l. > o r —
de coordinacion -~ - I

M: centro metalico
L: ligando
° X: contraion
S: solvente

Figura 11. Representacion de las esferas de coordinacion en un complejo metalico.

Al estudiar la geometria de los compuestos de coordinacidon, a menudo se encuentra que
existen varias maneras de acomodar los ligandos alrededor del &tomo central. Cada una de las
estructuras tiene distintas propiedades fisicas y quimicas. Este arreglo geométrico de los
ligandos y el atomo central forma un conjunto que se conoce como poliedro de coordinacion. En
la tabla 3, se indican los nimeros de coordinacidon con los poliedros de coordinacion mas

frecuentes.



16

Tabla 3. Numeros de coordinacién y geometria de coordinacién para diversos compuestos de coordinacidn.

NuUmero de Poliedros
coordinacion de coordinacion
Lineal
2

L— ML

Tetraédrico Plano cuadrado

Octaédrico

En los elementos del bloque d, el nimero de coordinacidn seis es el mas corriente para todas las
configuraciones electrénicas, desde la d° hasta la d°, y la inmensa mayoria de los complejos
hexacoordinados tienen geometria octaédrica, donde todas las posiciones del octaedro son

geométricamente equivalentes.

Los complejos tetracoordinados tienen dos geometrias comunes, la tetraédrica y la plano
cuadrada. La geometria tetraédrica es la mds comun de las dos y la plano cuadrada es

caracteristica de los iones de metales de transicidon con ocho electrones d en la capa de valencia,
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como el RhY, Ir, Pd*, Pt*, Au®* y, en ocasiones, Ni**. En algunos casos —por ejemplo, con el
Ni%*, Co* y Cu® en particular—, puede haber solamente una pequefia diferencia en la
estabilidad entre la disposiciéon tetraédrica y la plano cuadrada, asi como una rapida

interconversion entre ambas [20].

Cuando dos 0 mds compuestos tienen la misma composicidn y geometria pero sus dtomos estan
distribuidos de distinto modo, se les llama isémeros. La isomeria es un rasgo caracteristico de
los compuestos tanto orgdnicos como inorgdnicos, aunque los isémeros se componen del
mismo conjunto de atomos y por lo regular difieren en una o mas propiedades fisicas o quimicas

como color, solubilidad o velocidad de reaccion con algun reactivo.

La estereoisomeria es la forma mds importante de isomeria, en la que los estereoisémeros son
compuestos que se forman por el mismo tipo y nimero de atomos unidos en la misma
secuencia, pero con distinta disposicion espacial. Existen dos tipos de estereoisémeros: los

isdmeros geométricos y los isdmeros opticos.

Los isdmeros geométricos [19] son estereoisémeros que no pueden convertirse uno en otro sin
gue se rompa un enlace quimico. Estos isdbmeros se presentan en pares y para diferenciarlos se
utilizan los términos cis- y trans-. El termino cis- significa que dos dtomos particulares (o grupos
de dtomos) son adyacentes (es decir, los dos grupos de dtomos estdn situados al mismo lado del
plano de referencia), mientras que trans- significa que los dtomos (o grupos de dtomos) estan
en lados opuestos en la formula estructural (es decir, en lados opuestos de dicho plano). Los
casos mas frecuentes corresponden a las geometrias octaédricas y plano cuadradas. Por
ejemplo, en el complejo plano cuadrado [Pt(NHs),Cl,], los ligandos pueden estar adyacentes u
opuestos uno al otro, como se observa en la Fig. 12, mientras que en la Fig. 5 se observa este
tipo de isomeria para un complejo octaédrico, el cloruro de tetraaminodiclorocobalto(lll).

Debido a que todos los vértices de un tetraedro estdn adyacentes unos a otros, en los complejos

tetraédricos no se observa isomeria cis-trans.
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trans

Figura 12. Isémeros cis- y trans- del ion diaminodicloroplatino(ll) [21].

Un segundo tipo de estereoisomeria es el que se conoce como isomeria dptica. Esta aparece de
forma preferente en complejos octaédricos con ligandos tipo quelato [13], como en el caso del
[Co(en)s]*" (Fig. 13). Los isdmeros dpticos —también llamados enantiémeros— son pares de
compuestos en los que un isémero es la imagen especular de otro que no se puede superponer

a él. Estos isomeros se describen como quirales (término que deriva del griego y significa mano).

Espejo

]3+.

Figura 13. Isomeros dpticos del complejo [Co(en);

Las moléculas quirales tienen una funciéon fundamental en las reacciones enzimaticas de los
sistemas bioldgicos; muchos farmacos son quirales y es interesante observar que sélo uno de los
isémeros quirales de un par sea bioldgicamente activo. Los enantidmeros tienen propiedades
fisicas y quimicas idénticas, tales como punto de fusion y de ebullicion, momento dipolar y
reactividad quimica, pero se pueden distinguir unos de otros por su interaccién con la luz
polarizada en un plano (moléculas dpticamente activas), que aunque siempre giran la misma

cantidad de luz, lo hacen en direccién opuesta.
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2.1.8. PROPIEDADES DE LOS COMPUESTOS DE COORDINACION: COLOR Y
MAGNETISMO

Los estudios sobre los colores y las propiedades magnéticas de los complejos de metales de
transicion han permitido la comprensién de la naturaleza del enlace entre metales y ligandos en

estos compuestos.

Se puede decir que un material posee color segun la radiacidon que refleje, emita o transmita, en
el rango de longitudes de onda visible del espectro electromagnético [3]. Un objeto opaco
refleja la luz, en tanto que uno transparente la transmite. Cuando una muestra absorbe luz
visible, el color que se percibe es la combinacion de los colores restantes que un objeto refleja o
transmite y que percibimos a través de nuestros receptores oculares. Por tanto, un objeto se
verd naranja si refleja todos los colores excepto el azul, ya que el naranja y el azul son colores
complementarios. La supresion del color azul de la luz visible (al ser absorbida por un material)

hace que éste se vea naranja, y viceversa (ver tabla 4).

Tabla 4. Longitudes de onda de los colores que conforman la luz visible y sus colores complementarios [3].

A absorbida (nm) Color absorbido Color observado (complementario)
380-420 Violeta Verde-amarillo
420-440 Azul-violeta Amarillo
440-470 Azul Naranja
470-500 Verde-azulado Rojo
500-520 Verde Parpura
520-550 Verde-amarillo Violeta
550-580 Amarillo Azul-violeta
580-620 Naranja Azul
620-680 Rojo Verde-azulado
680-780 Purpura Verde
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En los complejos de metales de transicidn, el color depende del atomo metalico central
involucrado, de su estado de oxidacién y de los ligandos unidos a éste. En la Fig. 14 se puede
observar la variada gama de colores que presentan las sales de iones de metales de transicién y

sus soluciones acuosas.

2+ 2+ .24

Figura 14. Sales de iones de metales de transicidn y sus soluciones. De izquierda a derecha: Mn2+, Fe™, Co™, Ni*,

cu*yzn™.

Los metales de transicién y sus compuestos presentan propiedades magnéticas interesantes e
importantes. Las mediciones de las propiedades magnéticas proporcionan informacién acerca
de los enlaces quimicos, ademas de tener muchos usos importantes en la tecnologia moderna

[10].

El campo magnético siempre estd acoplado al campo eléctrico formando parte de una misma
entidad que es el campo electromagnético. Se puede hablar de magnetismo en ausencia de
cargas netas, distintas de cero, cuando hay corrientes eléctricas presentes en el cuerpo, o
cuando hay momentos magnéticos intrinsecos debido a que las particulas subatémicas cargadas
tienen un momento angular de espin. Todas las propiedades magnéticas de las sustancias se
determinan fundamentalmente por las propiedades eléctricas de las particulas subatdmicas,
electrones y nucleones. Como los efectos magnéticos debidos a los nucleones son unas 10°
veces mas pequeiios que los debidos a los electrones, por lo comun no tienen ningun efecto
perceptible sobre los fendmenos magnéticos que tengan un significado quimico directo [6]. Por
lo tanto, se concentra la atencion en el electrén y en las propiedades magnéticas de la materia

gue del mismo se originan.
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Como se menciond anteriormente, las cargas eléctricas en movimiento generan un campo
magnético en su vecindad. Asi, a partir de consideraciones completamente clasicas, se pueden
visualizar dos tipos de movimiento electrénico que producen el momento magnético, y éstas a
su vez, determinan en dos formas las propiedades magnéticas de la materia. Primero, se puede
considerar al electrén como una pequeia esfera negativa que gira alrededor de su propio eje,
generando un momento magnético de “espin”. En segundo término, el movimiento del electrén
en su orbita cerrada alrededor del nucleo produce un momento magnético, exactamente como

lo hacen las espiras de corriente eléctrica, éste se denomina momento magnético “orbital”.

Cuando uno o mas electrones en una muestra estdn desapareados, los espines y movimientos
orbitales de esos electrones dan origen a momentos magnéticos moleculares permanentes, que
tienden a alinearse con un campo externo aplicado. Este fendmeno se conoce como
paramagnetismo. Una sustancia paramagnética es atraida hacia el campo magnético con una
fuerza proporcional a la intensidad del campo y a la cantidad de electrones no apareados
presentes. En cambio una sustancia diamagnética es repelida muy débilmente por un campo
magnético. El comportamiento diamagnético se debe a pequeifios momentos magnéticos que
son inducidos por un campo externo pero que no existen en la ausencia del mismo. Los
momentos asi inducidos estan en oposicion con el campo inductor, por lo que causan repulsién.

Este efecto surge por los electrones apareados en la muestra.

2.1.9. ENLACE EN LOS COMPUESTOS DE COORDINACION: TEORIA DEL CAMPO
CRISTALINO (TCC)

En 1929, los fisicos Hans Bethe y John Van Vleck, desarrollaron la Teoria del Campo Cristalino
(TCC), para explicar las propiedades de materiales cristalinos sdlidos, como el rubi [10,13,22].
Sin embargo, no fue sino hasta la década de 1950 cuando los quimicos inorgdnicos comenzaron

a aplicar la TCC para estudiar los complejos de metales de transicion.
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En esta teoria, un par electrénico solitario de un ligando se considera como una carga puntual
negativa que repele los electrones de los orbitales d del ion metdlico central. Al observar la Fig.
15, se puede notar que los orbitales d del metal tienen la misma energia cuando no hay
perturbacién externa, pero al aproximarse los ligandos (con sus cargas) en una simetria

octaédrica, la energia media de los orbitales d aumenta.

LI
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Figura 15. Efectos de un campo cristalino octaédrico en las energias de los cinco orbitales d de un ion de metal de

transicion.

Cuando los ligandos forman un arreglo octaédrico alrededor del ion metalico, el grado de
repulsion experimentado por los cinco orbitales d, dependerd de su orientacién. Asi, al
considerar que los ligandos se aproximan a lo largo de los ejes x, y y z, (Fig. 16) se observa que,
los orbitales cuyas funciones de distribucion angular que apuntan hacia estos ejes, d,2y d,2,,
experimentan repulsiones mas intensas que los orbitales que tienen sus Iébulos orientados
entre los ejes (dyy, d,; y dx,). En consecuencia, se produce una separacion o desdoblamiento de
energia en dos conjuntos de orbitales, los tres orbitales d de menor energia (conocidos como el
conjunto de orbitales t;;) y los dos de mayor energia (conocidos como conjunto eg). Esta
diferencia energética entre los dos conjuntos de orbitales d se designa como A,, magnitud que

también se conoce como la energia de desdoblamiento del campo cristalino.
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‘ I
(d) (e) (f)
a. d, d,,

Figura 16. (a) Formacion octaédrica de cargas negativas que se aproximan a un ion metalico. (b)-(f) Orientacién de

los orbitales d con respecto a las cargas negativas.

Cuando hay sdlo cuatro ligandos en torno al metal, generalmente se presenta la geometria
tetraédrica, salvo en el caso especial de los iones metélicos con configuracion electrénica d®, en
los que predomina la geometria plano cuadrada. El patrén de desdoblamiento de un ion
tetraédrico es exactamente opuesto al de un complejo octaédrico, es decir, la energia de los
tres orbitales d metalicos del conjunto t;; aumenta, y la de los dos orbitales del conjunto eq4
disminuye (Fig. 17). En este caso, los ligandos estan dirigidos hacia los orbitales dy,, d,,, y dx. v,
por tanto, éstos tienen mas energia que los orbitales d,2 2 y d2. Al parecer, la estructura
tetraédrica reduce la magnitud de las interacciones metal-ligando, dando como resultado un
valor menor de Ay, por lo que la mayoria de los complejos tetraédricos son de alto espin. Esta es
una suposicion razonable considerando que un complejo tetraédrico tienen un menor nimero

de ligandos.



Figura 17. Desdoblamiento del campo cristalino entre orbitales d en un complejo tetraédrico.
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Un complejo de geometria plano cuadrada, se puede considerar como una distorsidon de un

complejo octaédrico, del que se han separado completamente los ligandos ubicados a lo largo

del eje z [23]. En la Fig. 18, se muestra el patrén de desdoblamiento del campo cristalino de los

complejos plano cuadrados. El orbital d,. posee una energia mucho menor que el orbital d- 2,

debido a que se han retirado los ligandos a lo largo del eje z, mientras que la energia del orbital

dxy aumenta en comparacion con los orbitales d, y dx..

.
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Figura 18. Desdoblamiento del campo cristalino entre orbitales d producido al retirar totalmente las cargas

ubicadas en el eje z de un complejo octaédrico, generando un complejo plano cuadrado.

Como se menciond anteriormente, los complejos plano cuadrados son caracteristicos de los

iones metalicos de configuracién electrénica d®, tales como Ni(ll), Pd(l), Pt(ll), Ir(1) y Au(lll).

También existen complejos plano cuadrados de cu(l)(d®), co(l)(d’), cr(i)(d®), e incluso



25

Co(I1)(d°), pero no son comunes. En esta disposicion los cuatro ligandos se sitian en torno al
centro metdlico formando angulos de 90° entre si, y casi siempre son de espin bajo; es decir, los

espines de los ocho electrones d estan apareados formando un complejo diamagnético.

En resumen, en la TCC se considera el desdoblamiento de la energia de los orbitales d producido
por los ligandos para explicar el nimero de electrones desapareados del ion metalico y, a partir
de esto, la estabilidad, coloracién, propiedades espectrales y magnéticas de los complejos. Sin
embargo, existen unas cuantas excepciones notables que requieren tener en cuenta el caracter
covalente, particularmente el enlace m. El nombre de teoria del campo de los ligandos se utiliza
para describir el modelo actual que es esencialmente el mismo que el de campo cristalino puro,
pero teniendo en cuenta, cuando es necesario, el caracter covalente de los enlaces metal-
ligando y consideraciones especialmente de tipo estérico y electrénico asociadas a los ligandos

[13].

3. JUSTIFICACION

3.1. APLICACIONES DE LOS COMPUESTOS DE COORDINACION

Los iones metdlicos y sus compuestos de coordinacién han sido muy estudiados en varias areas
de la ciencia, incluyendo catdlisis, medicina, farmacologia, disefio de materiales de alto valor
agregado, quimica analitica, quimica bioinorganica, entre otros [1,2,21], por lo que son usados

desde nuestros hogares hasta la industria.

Como se ha comentado, los complejos de metales de transicion presentan todos los colores del
arcoiris. Este hecho les ha conferido, desde tiempos prehistéricos, muchas aplicaciones como
componentes de pigmentos, tintas, pinturas y colorantes, en campos como las bellas artes y la

industria de alimentos [3,4,16]. Asi, se conocen compuestos como el, ya mencionado, azul de
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Prusia, el cual se emplea para recubrir objetos metalicos, como los avisos de carretera.
Antiguamente se empleaba para elaborar un papel especial llamado “papel calco” para la
preparacion de copias multiples de un modo barato y rdpido [6], y para darle coloracidn azul a

los uniformes del ejército prusiano del siglo XVIII (ver Fig. 1).

El 6xido de cromo Cr,03 de color verde y el éxido férrico Fe,03, son empleados en pinturas
arquitectodnicas y en fuegos artificiales (Fig. 19b). El amarillo de plomo, PbCrQ,4, a pesar de ser

un agente cancerigeno, no se le ha encontrado un sustituto eficaz, como pintura para las lineas

amarillas indicadoras en las carreteras (Fig. 19a) [3].

(a)

Figura 19. (a) Lineas amarillas en carretera (PbCrQ,), (b) Fuegos artificiales (Fe,0s).

Como pigmento inorganico empleado en la industria de los alimentos encontramos el gluconato
ferroso, que se usa casi exclusivamente para colorear aceitunas negras, formando un complejo
entre el hierro y los fenoles de las aceitunas, lo que promueve una mayor solubilidad y, en

consecuencia, una mejor difusion del pigmento dentro del fruto [4].

En el campo de la metalurgia se emplea el proceso Mond en la purificacion del niquel [12], en el
gue el metal impuro se somete a la accién de una corriente de monodxido de carbono gaseoso
en caliente (aproximadamente a 75 °C), formando inmediatamente el compuesto gaseoso,

tetracarboniloniquel(0), tetraédrico, Ni(CO),, (lamado cominmente tetracarbonilo de niquel),
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el cual se pasa a otra camara, alrededor de 225 °C. A esta temperatura, el equilibrio entre el
niquel sélido, el mondxido de carbono y el tetracarbonilo de niquel se invierte y se deposita
niquel puro (ver Fig. 20). El mondxido de carbono, muy téxico, se recicla continuamente en el
proceso. El tetracarbonilo de niquel es el compuesto de niquel mas peligroso que se conoce,

incluso mas toxico que el CO, y es un gas a temperatura ambiente.

(a) (b)
75°C . ole
Ni(CO)a(g) A
oc” Yco

CO

Ni(s) + 4CO¢g)

225°C

Figura 20. (a) Reaccidn de purificacion del niquel; (b) Estructura del tetracarboniloniquel(0).

Los compuestos de coordinacidon tienen su mayor importancia industrial en el area de la
catdlisis, tanto heterogénea como homogénea, pues una vasta cantidad de procesos
industriales se llevan a cabo empleando catalizadores, que en su mayoria poseen en su
estructura un metal de transicion en forma coordinada. Entre éstos se puede nombrar la
polimerizacién del etileno, en el que se emplea un complejo de metales aluminio y titanio a
bajas presiones (catalizador de Ziegler-Natta) [11], y la sintesis del farmaco L-DOPA
(dihidroxifenilalanina), en el que se utiliza catalizador de rodio, y es usado en el tratamiento del

mal de Parkinson [25].

En quimica analitica cualitativa se emplean compuestos de coordinacién en la separacion de
ciertos iones metalicos. Por ejemplo, se usa la dimetilglioxima en la determinacién de Ni%* y
2 . . . . .
Pd**, ya que forman complejos insolubles con estos metales, (de color rojo ladrillo y amarillo

brillante, respectivamente) [26,27].

En la quimica bioinorganica, el estudio de la participacién de metales de transicién en procesos
biolégicos es muy amplio, debido a que todos los organismos vivientes mantienen una continua
y compleja interaccion con el entorno inorganico en el cual se encuentran insertados y en el que

desarrollan todos sus procesos vitales [1,28]. En este sentido, los metales de transicién se han
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clasificado en oligoelementos o elementos traza esenciales, en funcién de la importancia que
cada uno de ellos tiene para el correcto funcionamiento del organismo. Los complejos de estos
metales intervienen en procesos de almacenamiento y transporte de oxigeno, como agentes
gue transfieren electrones, como catalizadores y para la fotosintesis [1,2,16]. Este tipo de
complejos, muy comunes en la naturaleza, generalmente son quelatos, destacando el del Mg(ll)
de la clorofila, el del Fe(ll) de la porfirina en la mioglobina y en la hemoglobina (ver Fig. 21), el
del Co(ll) en la cobalamina o vitamina B12, y los de varios metales como el Zn, Cu y Mg que

funcionan como coenzimas de muchos sistemas enzimdaticos [29].

(a) ()

Glébulo rojo

Cadenal

orma eliptica de la
molécula de polipéptido

Figura 21. Estructura 3D de (a) hemoglobina y (b) mioglobina.

Debido al gran tamafio de las proteinas y las dificultades para su cristalizacién, el estudio del
centro metdlico de las enzimas es sumamente complicado por lo que, se recurre al uso de
compuestos modelo. Estos compuestos se basan en la sintesis de moléculas de bajo peso
molecular, con la posibilidad de simular los diferentes aspectos de ese centro metalico como
atomos ligantes, geometria, etc. Asi se pueden estudiar las caracteristicas fisicoquimicas de esos
complejos que se acercan al de la proteina, con lo cual se propone una nueva rama llamada

Biomimética inorgdnica [1,30].

En la medicina, muchos ligandos son usados como agentes quelantes terapéuticos, como es el
caso del tiopronin® (N-(2-mercaptopropinil)glicina), conocido como tiola, que es usado para

tratar casos de envenenamiento con metales pesados (plomo y mercurio), en lo que se conoce
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como quelatoterapia [19]. También se emplean complejos de oro como drogas antiartritis [2].

En 1964 Barnett Rosenberg [31], descubrié la actividad anticancerosa del complejo
cis-diaminodicloroplatino(ll), [Pt(NHs)Cl;], conocido como cisplatino (Fig. 22a), mientras
estudiaba el efecto del campo eléctrico en la velocidad de crecimiento de cultivos de Escherichia
coli. Este compuesto demostrd una particular eficacia sobre todo en los canceres de testiculo y
ovario. Posteriormente, la droga también fue utilizada con éxito en el tratamiento de canceres
de vejiga, cuello, cabeza y pulmén [1,28]. Un analogo del cisplatino, el cis-diaminodiciclobutano-
1,1-dicarboxilatoplatino(ll) (Carboplatin™) (Fig. 22a), en el cual los cloruros del cisplatino son
reemplazados por ligandos acido ciclobutanodicarboxilico, ha demostrado ser menos téxico y se
introdujo como medicamento en quimioterapia 10 afios después del cisplatino [32]. Estos
compuestos interactuan con el ADN, y evitan la replicacién del mismo, parando la produccién de
células tumorales (ver Fig. 22b). Hoy en dia se siguen estudiando los complejos de metales de

transicion como potenciales antitumorales [33].

célula
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Figura 22. (a) cisplatino y carboplatino. (b) Representacidn de la interaccion cisplatino/ADN.
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3.2 BASES DE SCHIFF COMO LIGANDOS EN COMPUESTOS DE
COORDINACION

Los compuestos carbonilicos (aldehidos y cetonas) reaccionan, mediante una reaccion de
condensacién, con aminas primarias para formar compuestos denominados iminas (ver Fig. 23)
[34,35]. Las iminas son analogos nitrogenados de las cetonas y aldehidos, con un doble enlace
carbono-nitrégeno en lugar del grupo carbonilo. Estas, al igual que las aminas, son basicas, por

lo que se les denomina bases de Schiff [36].

Paso 1:1a amina se adiciona al carbonilo. Paso 2 : protonacién y desprotonacién.

‘0 To TN :('|')—11

% | HO
C -—)E _C_ _—)E _C_
TN ‘ F

7 R=N-—H==~_ R—N—H

R— \} L H H,0: carbinolamina
ataque nucleofilico transferencia rapida de prot6n

La segunda parte de este mecanismo es una deshidratacién catalizada por un 4cido.

Paso 3: protonacién del hidroxilo. Paso 4: pérdida de agua. Paso 5: desprotonacion.
H H H
N \O/ \C+/ \C/ \C/
Q) - ;
L e P | n ) [ 3
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carbinolamina protonada intermedio (todos los octetos completos) imina

Figura 23. Mecanismo de reaccién via base de Schiff [34].

Como se aprecia en la Fig. 23, la sintesis de bases de Schiff es muy sencilla, implica pocos pasos
bajo condiciones suaves, por lo que su empleo como ligandos en compuestos de coordinacién
es muy importante. Ademas de ser muy estables, se pueden obtener facilmente familias de
estos compuestos, variando los sustituyentes del compuesto carbonilico y la amina [37].

Los ligandos via base de Schiff, dependiendo del método de sintesis que se emplee, pueden
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poseer atomos de nitrdgeno, oxigeno, azufre o fosforo. Desde el punto de vista de la teoria de
Pearson (HSAB), el nitrégeno es una base de dureza intermedia, mientras que el oxigeno, azufre
y fosforo se consideran, respectivamente, duro, blando y blando. De esta manera, se puede
presentar una diversidad de mordidas como NX, N,X;, NXY, N,X,Y;, (X y Y pueden sertanto O, Sy
P), permitiendo la sintesis de compuestos de coordinacién con casi todos los metales de

transicion en distintos estados de oxidacion (ver Fig. 24) [38].
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Figura 24. Ejemplos de complejos con ligandos base de Schiff [32].

Este tipo de mordidas son muy recurrentes en la naturaleza por ser responsables de la variedad
de funciones bioldgicas de las que son capaces las metalobiomoléculas con este tipo de entorno
metalico. Por esta razon, los ligandos via base de Schiff, han ganado mucho interés en Quimica
Bioinorganica, ya que han permitido el desarrollo de compuestos modelo de bajo peso
molecular, que permiten imitar, a través de la sintesis y caracterizacion de complejos con
ligandos nitrogenados, oxigenados y sulfurados, caracteristicas estructurales y espectroscopicas
del sitio activo de un conjunto de metalobiomoléculas, especialmente aquellas en las cuales el
metal de transicién se encuentra coordinado a través de residuos de aminodcidos que posean
nitréogeno (histidina) o azufre (metionina o cisteina), como en el caso de las proteinas azules de

cobre [7].
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En vista del interesante papel que desempeiian los complejos de acidos aminocarboxilicos en
sistemas bioldgicos y los compuestos metalicos sulfurados en biomoléculas, se han estudiado
compuestos de coordinacién cuyos ligandos presentan en su estructura el esqueleto NH,-C=C-
C(S)S". Con el fin de determinar la naturaleza del enlace metal-ligando, se sintetizan complejos
con ligandos nitrégeno-sulfurados que pueden coordinar mediante enlaces del tipo [N,S;]*

(polidentado) o [NS] (grupos amino vy tiol) y [SS]” (grupo ditiocarboxilico) (bidentado) [39,40].

En la busqueda de estas condiciones se han desarrollado compuestos de coordinacidon
empleando el acido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (y sus derivados) para generar
compuestos de coordinacidon con diversos metales biocompatibles como Co(ll) y (ll1), Ni(ll),
Cu(ll), Fe(l) y (1), Cr(tn), pd(n), Pt(ll) y zZn(l) [7,30,39-47], a fin de estudiar su quimica de
coordinacion 'y probar su actividad biolégica, ya que el 4cido 2-amino-1-
ciclopentenditiocarboxilico, ademas de poseer una marcada actividad antimicética [47], puede
formar complejos de mucho interés si se logran imitar las condiciones presentes en las

biomoléculas.

3.3. QUIMICA VERDE

En los ultimos afios, los quimicos se han visto en la necesidad de desarrollar nuevas
metodologias y procesos que permitan la obtencién y disefo de productos de alto valor
agregado (farmacos, cosméticos, insecticidas y otros) reduciendo o eliminando la generacion de
sustancias peligrosas y dafiinas para el medio ambiente [9]. Por lo que, mediante una serie de
principios propuestos originalmente por Paul Anastas y John Warner, en su libro Green
Chemistry: Theory and Practice [48,49,51], surgid un movimiento llamado Quimica verde, que

busca la armonia de la ciencia con la naturaleza [8,50].
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Los doce principios originales de la Quimica verde se representan en la siguiente figura [9,51].

Estabis riter para
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Figura 25. Doce principios originales de la Quimica verde [9].

Enfocado en los principios de la Quimica verde se emplea la sintesis via microondas, que
involucra reacciones libre de solvente, llevadas a cabo en equipos de microondas (domésticos o
instrumentales) sobre soportes sdlidos amigables al medioambiente con cortos tiempos de

reaccion (de 30 segundos a 10 minutos) y libre de subproductos.

La radiacién por microondas es una forma de radiacién electromagnética situada en el rango de
frecuencias entre 300 y 300.000 MHz correspondiente a una longitud de onda de 10° a 10° m
(figura 26) y, como toda radiacién, esta conformada por un campo eléctrico y uno magnético,
donde el campo magnético es el que transfiere energia en forma de calor a las sustancias

cuando entran en contacto [52,53].
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Tipo de radiacion Radlo Microondas Infrarrojo Visible Ultravioleta Rayos X Rayos gamma
Longitud de onda (m) 1072 1070 0,5x10 ° 1078 10710 10712
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aguja
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Figura 26. Espectro electromagnético.

Mientras que en un proceso convencional, por ejemplo empleando un bafio de aceite, el
calentamiento es dirigido a través de las paredes del recipiente, para luego llegar al disolvente y
los reactivos (por conduccidn y conveccidn). La radiacién de microondas permite la realizacion
de reacciones que involucren moléculas con momentos dipolares ya que éstos son sensibles a
campos magnéticos externos a los que intentan alinearse mediante rotaciones.

En las radiaciones de microondas de bajas frecuencias, las moléculas tienen tiempo para
responder a este campo y rotar, pero debido a que este campo no mantiene el mismo sentido
sino que cambia continuamente con el tiempo, las moléculas rotan constantemente causando
friccién, produciéndose un supercalentamiento localizado (figura 27), aumentando la

temperatura del medio, asi como el nimero de colisiones efectivas entre las mismas [54].

Bano de aceite J ﬁ\
Conveccion

Supercalentamiento

Calentamiento
por conduccion

Muestra

Microondas ‘ localizado
/—‘ \ J
{ \ ( /
\ R
\ J
T , ‘; Pared del recipiente

(transparente a la

Calentamiento T =
radiacién microondas)

por microondas

Figura 27. Mecanismo de calentamiento de una sustancia en contacto con la radiacién de microondas.
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La sintesis via microondas presenta una gran variedad de ventajas sobre la sintesis cldsica, tales
como: cortos tiempos de reaccion (de 30 segundos a 10 minutos), reacciones limpias de
subproductos, condiciones suaves, siendo una técnica extraordinariamente econdmica, ya que
permite el empleo de aparatos de microondas domésticos sin ser modificados, o con pequefas

modificaciones [54,55].

Las reacciones en microondas se pueden desarrollar bajo condiciones de ausencia de solvente,
usando en su lugar un soporte sélido como la alimina (basica o neutra), la silica o la

montmorillonita K-10 [55-60].

4. ANTECEDENTES

4.1. Sintesis y caracterizacion de proligandos tipo bases de Schiff y sus

complejos.

Desde finales de la década de 1960, se ha desarrollado el estudio de compuestos nitrégeno-
sulfurados —en especial del dcido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (acdaH)— y su quimica
de coordinacidn frente a metales de la primera y segunda serie de transicion. Comenzando por
los trabajos de Takeshima et al [61], quienes lograron aislar el acdaH, al producirse como un
intermediario estable de la reaccidon entre ciclopentanona y disulfuro de carbono; el cual
presentd una buena capacidad para la coordinacién del catién Ni**, como quedd demostrado en
trabajos posteriores [62], indicando una posible aplicacién analitica para la determinacién de

este metal.

A principio de la década de 1970 Bordas et al [47], desarrollaron un nuevo método de sintesis
del acido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico y sus derivados, tanto N-alquil como S-alquil

(Fig. 28), y determinaron que el acdaH presentaba actividad antifungica.
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Ry

NH

Rz

Ry, Ro=H,H Ry, Ry = CoH5, CH4

R1, R2=CH3,H Rj, R2=CHQCH=CH2, CH3
Rq, Ry =H, CH; Rw, RQ = ciclohexil, CH3

R;, R;=CHj, CH; Ry, Ry =CH;CH;NH;, CHy
R1, R2=C2H5,H R1, R2=H,CH2N(CQH5)2
R1, RQ = C4H9, H R1, RQ = CHS, CHQN(CQHE)Q

Figura 28. Familia de compuestos derivados del acido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico sintetizados por

Bordas et al.

En 1971 Pattnaik et al [63] sugirieron la mordida [NS]*", empleando espectroscopia infrarroja, en

complejos del tipo M(acda), con niquel(ll), cobalto(ll), platino(ll), zinc(ll) y cadmio(ll).

Aifos mas tarde, en 1974 Choi et al [64] sintetizan complejos del acdaH con diversos metales
con el objeto de elucidar el modo de coordinacion empleado por el acdaH, proponiendo el
[SS]*", en base a estudios de resonancia de espin paramagnético (EPR) — en complejos de V(IV) y

Cu(ll) -, y estudios de RMN 'H-en complejos de Zn(ll), Cd(ll1), Hg(l1), Ni(ll) e In(lll) —.

Entre 1975 y 1978, Nag et al [45,65,66] sintetizaron complejos de acdaH y N-etilacdaH,
caracterizandolos por espectroscopia electréonica e infrarroja, y concluyeron un modo de
coordinacién [NS]Y, para complejos con Ni(ll), Pd(ll), Pt(ll), Fe(ll) y Fe(lll) y el modo [SS] para
complejos con Co(ll), Co(lll) y Cr(l11).

En 1978 Mackay et al [67] reportan la sintesis y estructura cristalina del complejo tris-(2-
aminociclopenten-1-ditiocarboxilato)-cobalto(lll)monoacetona (Fig. 29), en el que se evidencia
una esfera de coordinacidn octaédrica formada por los grupos ditiocarboxilato y cuyo modo de

coordinacién presentado es del tipo [SS]*.
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Figura 29. Estructura del tris-(2-aminociclopenten-1-ditiocarboxilato)cobalto(lll).

Un segundo estudio cristalografico de complejos de acdaH se realizd en 1987 por
Bharadwaj et al [68] quienes sintetizan y reportan la estructura cristalina del complejo tris-[2-
(etilamino)ciclopenten-1-ditiocarboxilato]bismuto(lll), en el que se observan seis enlaces Bi-S

con una geometria de coordinacion tipo antiprisma-trigonal u octaédrica del tipo [SS].

En 1989 Singh et al [69] sintetizan complejos de indio(lll) con acdaH y sus ésteres derivados,
concluyendo, en base a estudios de espectroscopia infrarroja y de resonancia magnética nuclear
(*H, Bc y 1N), gue el modo de coordinacién presentado en los complejos con acdaH es del tipo

[SS]l', mientras que en los complejos con sus ésteres derivados es [NS]l'.

A principios de los afios de 1990 Kumar et al [70] realizan estudios con complejos de
manganeso(lll), vanadio(lV), molibdeno(lV) y oxomolibdeno(V), con N-alquil derivados del
acdaH (alquil = etil, propil, butil), en lo que proponen la quelacién del tipo [SS]*, basandose en

espectroscopia infrarroja.

En 1995 Cappa de Oliveira et al [71] determinan, empleando espectroscopia raman e infrarrojo
lejano, que el Unico modo de coordinacién presente en complejos plano cuadrados de Ni(ll),

Pd(I1) y Pt(I1) con acdaH y sus derivados es [SS]*.
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A finales de la década de 1990, Fotouhi et al [72], Safavi et al [73] y Ensafi et al [74] realizaron
estudios electroquimicos a complejos con acdaH para evaluar la estabilidad y las propiedades
redox tanto del ligando [72] como de sus complejos, encontrando que el complejo de Ni(acda),
presenta potenciales redox parecidos a los del niquel en las proteinas, lo que lo hace
interesante para el estudio de su Biomimética inorgdnica [73]. El acdaH permite la
determinaciéon de Co(ll) por voltametria de pulso diferencial empleando electrodo de gota de

mercurio, obteniendo una desviacion estandar relativa de 2,8% [74].

En 2001, 2002 y 2006 Tarassoli et al [75-77] y en 2004 Cea-Olivares et al [78] reportan la sintesis
y estructuras cristalograficas de complejos organometalicos de estafio(lV) con acdaH y sus

derivados, indicando un modo de coordinacién [SS]* (ver figura 30).

Figura 30. (a) Compuesto organometalico: bis-(2-aminociclopenten-1-ditiocarboxilato)-dietil-estafio (IV). (b) Su estructura

cristalina.

En 2004 Amado et al [79] empleando cdlculos computacionales ab initio con el método hibrido
B3LYP en conjunto con estudios con funcional de densidad (DFT), obtienen que, para complejos
plano cuadrados con Ni(ll), Pd(ll) y Pt(ll) con acdaH, es mas estable el modo de coordinacion

[SS]l' respecto al [NS]1' desde el punto de vista termodinamico.

En 2007 Morales-Juarez et al [80] reportan la sintesis de complejos del
metil(2-aminociclopenten-1-ditiocarboxilato)-S-acetato (N-metil-acda) como ligando, con los

metales Ni(ll) y Co(ll), obteniendo la estructura cristalina del complejo de niquel, en el cual
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observaron geometria plano cuadrada distorsionada con modo de coordinacién del tipo [NS]* e
isomeria cis-. También reportan la formacién de dimeros entre moléculas adyacentes a través
de puentes de hidrégeno, lo que puede justificar la geometria de los ligandos (ver Fig. 31). De
igual manera, las pruebas espectroscépicas realizadas a los compuestos de cobalto también

evidencian un modo de coordinacién del tipo [NS]Y.

AP

| 0w4B)
R
7 0138)

Figura 31. (a) Estructura cristalina del complejo [Ni(N-Metil-acda),]. (b) Dimero formado mediante puentes de hidrégeno

intermoleculares entre moléculas adyacentes del complejo [Ni(N-Metil-acda),].

Desde 1999, en el Laboratorio de Organometdlicos de la Universidad de Los Andes, se ha
desarrollado una linea de investigacion con la finalidad de adelantar trabajos en el disefo,
sintesis y caracterizacion de ligandos, tanto bidentados como tetradentados del tipo [NS]Y,
[SS]l' y [NZSZ]Z', derivados del acido 2-amino-ciclopenten-1-ditiocarboxilico (acdaH), y sus
complejos con metales de transicién, sintetizando una serie de ligandos tipo N-
y N,N’-alquil-2-amino-1-ciclopentencarboditioato de metilo, etilo, propilo, butilo, alilo y
bencilo, reportados por Contreras et al [7,30,40-45,89] (ver Fig. 32), quien junto a

L. Misal [44] y L. Torres [45] han reportado la sintesis via microondas de este tipo de ligandos.
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L0-15 R, L% R'=R?=H L1 R! = Metilo; R? = Bencilo
N/H L% R! = H; R? = Metilo L12; R! = Metilo; R? = n-Hexanilo
L2 R! = H; R? = n-Propilo
S L3: R! = H; R? = n-Butilo L13: R! = Etilo; R? = Metilo
L% R! = H; R? = iso-Butilo L4 R! = Etilo; R? = n-Propilo
L5: R! = H; R? = n-Hexanilo L5: R = Etilo; R? = iso-Butilo
" /S L: R! = H; R? = n-Heptanilo
1 L7: R' = H; R? = n-Dodecanilo
L8 R = H; R? = Alilo
L%: R = H; R? = Bencilo
L1%: R! = H; R? = 2-(3,4-dimetoxifenil)etilo
16-33
(CH,),
N ?{N L6: n = 2; R = Metilo 122 n=2;R!=n-Propilo  L%:n=2;R' = Alilo
LY7: n = 3; R! = Metilo 12:n=3;R'=n-Propilo  L¥:n=3;R'=Alilo
s s L!8: n = 4; R = Metilo L*:n=4;R"=n-Propilo 3% n=4;R"=Alilo
L% n=2; R = Etilo 1%5:n=2; R =iso-Butilo L3 n=2;R!=Bencilo
SRY SR L2%: n = 3; R = Etilo L%:n=3;R!=jso-Butilo L3 n=3;R'=Bencilo
L2 n = 4; R = Etilo 1?7 n = 4; R! = jso-Butilo 133: n = 4; R! = Bencilo
L34-38
134 R! = Metilo
L3%: R! = Etilo
138 R! = n-Propilo
HN NH s L37: R! = (1-metil)-propilo o iso-Butilo
138 R! = Bencilo
.
L39

40 41
S L S L S

Figura 32. Familia de ligandos nitrégeno-sulfurados reportados por Contreras et al [7,29,38-45,89].

De los compuestos que se observan en la Fig. 33, los ligandos 3 y 4 han sido utilizados en
diversos proyectos conjuntos para estudiar sus posibles aplicaciones en el area de
electroquimica. Mendoza et al [81] del Laboratorio de Electroquimica de la Facultad de Ciencias
emplearon el acido  N-[etil-2-(3,4-dimetoxifenil)]-2-aminociclopenten-1-ditiocarboxilico
(proligando 3) como agente modificador de electrodos de pasta de carbdn para desarrollar
nuevos electrodos capaces de formar complejos con el Hg(ll) permitiendo su cuantificacion con
una alta selectividad. Menolasina et al [82] del Laboratorio de Andlisis Instrumental de la
Facultad de Farmacia usaron el proligando 4 como agente modificador de electrodos de oro

para detectar y cuantificar dopamina en presencia de acido ascorbico.
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Figura 33. (R;) isobutilo; (R,) bencilo; (R;) 2-(3,4-dimetoxifenil)etilo; (Rs;) metilo; (Rs) propilo; (Rs) hexilo; (Ry)

hidroxipropilo; (Rg) octilo; (Re) dodecilo.

4.2. Sintesis y caracterizacion via microondas de proligandos tipo base

de Schiff y sus complejos.

Desde el afio 2008 en el Laboratorio de Organometadlicos de la Universidad de Los Andes, se han
planteado alternativas de sintesis que jueguen a favor del medio ambiente, siguiendo los
principios de la Quimica verde, proponiendo la sintesis via microondas y libre de solventes, de

los proligandos derivados del acido 2-aminociclopenten-1-ditiocarboxilico [44,45].

Adicionalmente, en 2006 y 2007 Varughese et al [83] y Landge et al [84], respectivamente,

reportan la sintesis de compuestos tipo base de Schiff por via microondas (Fig. 34).
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Figura 34. (a) Varughese et al. (b) Landge et al.
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5. HIPOTESIS

Se puede sintetizar el proligando acido N-isobutil-2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico
(L), empleando microondas, mediante una reaccidn via base de Schiff entre el acido 2-
amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (acdaH) y la isobutilamina. El proligando asi formado
puede acomplejar sales del tipo MCl,, para generar complejos del tipo [M(II)LCI;] con

M = hierro(ll), cobalto(ll), niquel(ll) y cobre(ll).

6. OBJETIVOS

3.1. OBJETIVO GENERAL

Sintetizar el proligando acido N-isobutil-2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (L), via
cldsica y microondas, y estudiar su quimica de coordinacién frente a los metales Fe(ll),

Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll) en complejos del tipo [M(II1)LCI;].

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Sintetizar, via microondas, el proligando acido N-isobutil-2-amino-1-
ciclopentenditiocarboxilico (L), purificarlo empleando técnicas tradicionales vy
caracterizarlo mediante espectroscopia infrarroja (IR-FT), espectroscopia de absorcién
electrénica (UV-Vis), espectroscopia de resonancia magnética nuclear (RMN) de H, B¢,
COSY, HMQC y HMBC, y espectrometria de masas (EM), mediante una reaccion via base

de Schiff entre el 4cido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (acdaH) y la isobutilamina.

Sintetizar complejos del tipo [M(II)LCl,] y caracterizarlos mediante las técnicas de
espectroscopia infrarroja (IR-FT), espectroscopia de absorcidon electrénica (UV-Vis), y
conductimetria partiendo de los dicloruros de los metales de transicion Fe(ll), Co(ll), Ni(ll)

y Cu(ll), y el proligando L.
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Realizar el modelaje tedrico del proligando y los complejos empleando programas de
calculo computacional, para asi comparar los resultados obtenidos con las propiedades

espectroscépicas observadas.

7. METODOLOGIA

7.1. REACTIVOS, MATERIALES Y EQUIPOS

Las sintesis se realizaron en las instalaciones del Laboratorio de Organometdlicos, el cual cuenta
con la infraestructura, equipos, reactivos y solventes adecuados para tal fin.
La caracterizacion de los productos se llevd a cabo en colaboracién con los siguientes
laboratorios:

Laboratorio de Quimica Orgdnica Docencia-ULA (MSc. Iris Santos),

Laboratorio de Quimica Inorgdnica Docencia-ULA (TSU. Ivetty Zavala)

Laboratorio de Servicios del Centro de Quimica-IVIC

Laboratorio de Organometalicos-ULA (Lic. Pedro Cancines)

Todos reactivos y solventes fueron obtenidos de las casas comerciales: Aldrich Chemical, Merck

Co., Baker Analized, Eastman Co., y Riedel de Haén, y usados sin previa purificacion.

La sintesis via microondas se llevd a cabo en un horno de microondas doméstico marca Hoover,
modelo HVYMO-1704, de 700W de potencia. Los espectros vibracionales infrarrojos se realizaron
en un espectrofotémetro con transformada de Fourier Spectrum-RX1 PERKIN ELMER (en un
intervalo de trabajo de 4000 cm™ a 400cm™, en pastillas de KBr) perteneciente al Laboratorio de
Quimica Organica de Docencia-ULA. Los espectros de absorcién electrdnica se efectuaron en un
espectrofotdmetro  SHIMADZU  UV-mini 1240 en la regién ultravioleta/visible

(200 nm — 1100nm, empleando CHCl; como solvente) del Laboratorio de Inorganica de
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Docencia-ULA. Los espectros de Resonancia Magnética Nuclear *H y C se realizaron en
espectrofotémetros Bruker avance DRX 500MHz en Cloroformo-d, pertenecientes al Laboratorio
de Servicios del Centro de Quimica-IVIC. Las medidas de conductancia molar se realizaron
empleando un conductimetro marca SCOTCH GERATE, a 25 °C y utilizando dimetilsulféxido
como solvente. La Espectrometria de Masas se llevd a cabo en un espectrémetro HEWLETT

PACKARD MS/GC modelo 5988A del Laboratorio de Organometalicos-ULA.

7.2. SINTESIS DEL PROLIGANDO (L)

La sintesis del proligando acido N-isobutil-2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (L) sigue el
método de B. Bordas et al [47] y las modificaciones desarrolladas en el Laboratorio de

Organometalicos, y comprende dos etapas:

7.2.1. SINTESIS DEL ACIDO 2-AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO (acdaH)

Se mezclaron 25 mL (0,3 mol) de ciclopentanona disuelta en 100 mL de hidréxido de amonio al
29 % v/v, con 28 mL (0,5 mol) de disulfuro de carbono. Luego de 24 h de reaccidn, en un bafio
de alcohol isopropilico a -5 °C y agitaciéon constante, se obtuvo un precipitado anaranjado
correspondiente a la sal de amonio del 4cido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico, que se filtré
por succién y se lavd con etanol frio. Este compuesto se disolvié en agua y la solucién resultante
se llevd hasta pH = 4, utilizando una solucion de HCl 2N, y se obtuvo el respectivo
acido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico, como un sélido de color amarillo oro que se filtré y

secd por succidn y se lavd con agua y etanol frio.
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Figura 35. Reaccidn de sintesis del acido 2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico.

7.2.2. SINTESIS ViA MICROONDAS DEL PROLIGANDO ACIDO N-ISOBUTIL-2-
AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO (L)

La sintesis via microondas del proligando L se realizd siguiendo parte de la metodologia

reportada por Paul et al [59]:

En un vaso de precipitados de 25 mL, se disolvieron 318,5 mg (2 mmol) de 4cido 2-amino-1-
ciclopentenditiocarboxilico en 2 mL de diclorometano, a esta solucién se le anadié 1 g del
soporte sélido de la reaccion (gel de silice 60), y con una varilla de vidrio se agité vigorosamente
hasta la evaporacién total del solvente. De igual manera se procedié con 0,21 mL (2 mmol) de
isobutilamina. En otro vaso de precipitados de 25 mL se mezclaron ambos soportes,
impregnados con los reactantes, hasta homogeneizar y se llevd a un horno de microondas
doméstico donde se irradio la mezcla durante 2 min en 4 pulsos de 30 s, a 10 % de la potencia
del aparato (70W), agitando la mezcla al finalizar cada irradiacidn. Luego de la ultima irradiacién
se realizaron lavados sucesivos con un volumen total de 10 mL de dicloromentano, a fin de
separar el producto de reaccién del soporte sélido. Esta solucidén se llevdé a un embudo de
separacion para realizar extracciones con agua, empleando un volumen total de 30 mL de agua
destilada, y asi separar posibles productos hidrosolubles de descomposicidon. A la fase organica
se afiadieron 5 mL de metanol para luego acidificar con una solucién de HCI 2N, y se concentro
la solucion por evaporacién del solvente. A esta solucién se le anadidé éter etilico seco,

obteniéndose como precipitado un sdlido de color amarillo que se filtré por succion, secando al
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vacio. La sintesis de L via microondas se resume en la figura 36.

NH, NH S
MW
+ —
SH NH, SH

Figura 36. Reaccion de sintesis via microondas del acido N-isobutil-2-amino-1-ciclopenditiocarboxilico.

7.3. SINTESIS DE LOS COMPLEJOS

La sintesis de los complejos se realizo siguiendo el método descrito por Nag et al [85], partiendo

de los dicloruros metalicos [M(II)Cl,], con M= Fe(ll), Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll):

En 10 mL de metanol se mezclaron el correspondiente dicloruro metdlico con una cantidad
adecuada del proligando (L) en una relacion 1:1 metal:ligando (ver figura 37). Todas las
reacciones entre los dicloruros metalicos y el proligando (L) se llevaron a cabo en reflujo,
durante 24 horas, obteniéndose sdlidos coloreados que fueron filtrados por succion, se lavaron
con 2 porciones de 5 mL de etanol frio —para consumir un total de 20 mL de solvente
organico— y se secaron al vacio. La sintesis del complejo de Cu(ll) genera un producto sélido de
color negro, mientras que el producto de la sintesis del complejo de Ni(ll) resulta en producto
de color rojo oscuro. Estos complejos se purificaron mediante cromatografia en placa
preparativa sobre gel de silice usando como eluyente una mezcla 1:1 cloroformo:hexano. La
sintesis de los complejos de Co(ll) y Fe(ll) se realizé en atmdsfera inerte de argén. En el primer
caso se obtuvo un sélido de color marrdn oscuro vy, en el caso del Fe(ll), un sdélido de color verde
oliva oscuro. Ambos se separaron de los reactivos al lavar con porciones de etanol frio y éter

etilico y se secaron por succion.



(M = Fe(ll); Co(ll); Ni(l1}; Cu(lN))
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Figura 37. Reaccion de sintesis de los complejos del tipo [M(II)LCI,].

8. RESULTADOS

Tabla 5. Propiedades y caracteristicas fisicas de los compuestos sintetizados.

Rendimiento Tiempo de

Compuesto Color P.F. (°C) (%) Reaccion Rf*

L amarillo 178,1-180,0 70,08 72 h 0,53

L-MW amarillo 180,9-182,0 35,07 2 min 0,50
Cu(l) negro 129,5 28,35 24 h 0
Ni(ll) rojo oscuro 237,3-239,2 48,34 24 h 0
Co(ll) marrén oscuro 207,2 29,54 24 h 0
Fe(ll) verde oliva oscuro 155,7 54,38 24 h 0

* TLC realizadas en silica-gel empleando como fase mévil una mezcla diclorometano:hexano 2:1.
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Tabla 6. Solubilidad de los compuestos sintetizados.

Solvente L L-MwW Cu(ll) Ni(l1) Co(ll) Fe(ll)
Metanol - - - - - +/-
Etanol - - - - - +/-
Isopropanol - - - - - +/-
Agua - - - - - -
Diclorometano + + +/- + + +
Cloroformo + + +/- + + +
Acetona +/- +/- +/- +/- +/- +
Acetato de etilo +/- +/- + + + +/-
Eter etilico - - - - - _
Acetonitrilo - - - - - +/-
n-Hexano - - - - - -
Dioxano +/- +/- - +/- +/- +/-
DMSO - - - +/- +/- +/-

(+): soluble; (+/-): parcialmente soluble; (-): poco soluble. Todos a
temperatura ambiente (25 °C)

9. CARACTERIZACION

9.1. ESPECTROSCOPIA VIBRACIONAL INFRARROJA (IR-FT)

La espectroscopia vibracional infrarroja es una técnica que permite estudiar los fenémenos de
vibracidn, tensién, flexion y deformacion de los enlaces en las moléculas por absorciéon de un
cuanto de radiacién infrarroja, segun la naturaleza molecular del analito en estudio. Por esta
razon esta técnica es utilizada para identificar la presencia de grupos funcionales y cambios de
simetria tanto en moléculas orgdnicas como en complejos metdlicos [86,87]. En quimica de
coordinacion se estudian los desplazamientos de las bandas caracteristicas del ligando libre o

proligando frente al ligando coordinado, lo cual permite evaluar las modificaciones producidas
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en la estructura del ligando por efecto de la formacion del enlace covalente coordinado entre el
ligando y el metal de transicidn, haciendo posible, en muchos casos, la identificacién de los

atomos donadores, asi como el modo de coordinacién del ligando.

Las asignaciones de las bandas observadas en el espectro infrarrojo del proligando y los

complejos (figuras 38 y 39) se muestran en la tabla 7.

9.1.1. ACIDO N-ISOBUTIL-2-AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO

La figura 38 muestra el espectro vibracional infrarrojo del proligando L, en el que se observé una
banda ancha y débil centrada en 3420 cm™ asignable a una vibracién de tensién vN-H de amina
secundaria con interaccién de puente de hidrégeno [7,39,41,65,71,75]. Esta banda presenta un
desplazamiento hipsocromico respecto al valor reportado para aminas secundarias, como
consecuencia de la intensa deslocalizacién de carga sobre el anillo ciclopenteno, previamente

reportada en sistemas analogos [88].

-1 -1 ‘ . . . .
Entre 2866 cm ™y 2958 cm ™™ se observo una serie de bandas correspondientes a las vibraciones
de tension vC-H simétricas y asimétricas de los metilos y metilenos de la cadena alifatica sobre
el nitrégeno y de los metilenos del anillo ciclopenteno. En 2362 cm ™™ aparece una banda de baja
intensidad asignable a la vibracion de tensién vS-H. La presencia de esta banda indica que,
durante la reaccidn via base de Schiff, se produjo la sustitucién nucleofilica del grupo amino por
el grupo isobutilamino y ademas, al ser fina, muestra que se tiene el acido en lugar de la sal de

amonio del proligando.

En 1596 cm™ se observé una banda muy intensa que corresponde a la suma de los modos
vibracionales v,C=C + 0N-H + v,C=N [7,44,45] lo cual es consecuencia de la mencionada

deslocalizacion electrénica entre el grupo amino y el anillo ciclopenteno [89].
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En 1494 cm™ se observé un modo vibracional de alta intensidad asignable a las vibraciones
vsC=C + 0CH,. Aproximadamente en 1332 cm? y 1278 cm™ se observan bandas de intensidad

media asignables a los modos de vibracidn vsC=N + v,C=S y v;C=S, respectivamente.

Alrededor de 912 cm™ se tiene una sefial fina correspondiente a la vibracion de tension v,CSS

del grupo ditiocarboxilico, mientras que en 766 cm™ se observa la vibracion de tensién vsCSS.
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Figura 38. Espectro IR-FT (4000 a 450 cm) del proligando (L) &cido N-isobutil-2-amino-1-

ciclopentenditiocarboxilico.
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9.1.2. COMPLEJOS SINTETIZADOS

Al comparar los espectros de vibracién infrarroja de los complejos respecto del proligando
—mostrados en la figura 39— se observd, en todos los casos, bandas de vibracién de tensién
-C-H simétrica y asimétrica de los -CHs y -CH, de la cadena alifatica sobre el nitrégeno y de los
metilenos del anillo ciclopenteno, ubicadas entre 2870 cm™ y 2958 cm™, las cuales no presentan
desplazamiento considerable respecto al ligando libre. Mientras que las bandas ubicadas entre
1600 cm™ y 1250 cm™ conservan su forma e intensidad, pero se desplazan a diferentes
longitudes de onda.

La banda asignable a los modos v,C=C + dN-H + v,C=N, y la correspondiente a las vibraciones
vsC=C + 8CH, —en 1596 cm™ y 1494 cm™ en L, respectivamente— sufren un desplazamiento a
mayor energia en los complejos de Cu(ll) y Fe(ll), mientras que para los complejos de Ni(ll) y
Co(ll) se observa el efecto contrario. La banda que se ubica en 1332 cm™ en el proligando (vsC=N
+ v,C=S) se desplaza hipsocrdmicamente en todos los complejos, mientras que la banda a 1278
cm™ —correspondiente al modo vsC=S— sufre el mismo efecto en los complejos de Cu(ll) y
Co(ll), pero se desplaza a menor energia en los demas complejos.

Las bandas correspondientes a las vibraciones de tensidn asimétrica y simétrica del grupo
-(C(=S)S)- —ubicadas en el proligando en 912 cm™ y 766 cm™, respectivamente— han sido
usadas para elucidar el modo de coordinacién sobre el metal de transicion en este tipo de
compuestos [7,40,62,65,71,75,85]. En tal sentido, si la primera banda se desdobla
simétricamente, la coordinacion presentada es del tipo [NS], en cambio si esta banda
permanece como un singlete es porque la coordinacidon con el metal es del tipo [SS], como lo
observamos en los complejos de Cu(ll), Ni(ll) y Co(ll). Sin embargo, Tarassoli et al [75-77]
proponen, en base a trabajos realizados con complejos de estafio(ll) del acido 2-amino-1-
ciclopentenditiocarboxilico, que un desdoblamiento “asimétrico” de esta banda corresponde a
una coordinacion del tipo [SS], pero de forma anisodentada, en el cual la longitud de enlace
entre el carbono y los dos atomos de azufre del -C(=S)S- es diferente, lo cual se presenta en el

espectro del complejo de Fe(ll).
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Para todos los complejos la banda que corresponde a la vsCSS presenta un fuerte efecto
hipsocréomico, aumentando su energia respecto del proligando en unos 50 em ™Y por ultimo, la
banda correspondiente a la vibracidén de tensién vN-H de amina secundaria se ve desplazada
batocromicamente en los complejos de Ni(ll), Co(ll) y Fe(ll), apareciendo como una banda

ancha, mientras que en el complejo de Cu(ll) se observan dos bandas mds finas a mayor energia.
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Figura 39. Espectros IR-FT (4000 a 450 cm™) del (a) proligando L; y los complejos: (b) [CuLCl,], () [NiLCl,],

(d) [CoLCL,] y (e) [FeLCl,].
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Tabla 7. Asignacion de las bandas en espectroscopia infrarroja del proligando L y los complejos sintetizados.

Asignacion L(cm'l) [CuLCl,] [NiLCl;] [CoLCl,] [FeLCl,]

3444 3368 3400
vN-H secundaria 3420 3390
3342 3252 3272

v,C-H 2958 2954 2954 2952 2958
v;C-H 2866 2870 2870 2870 2870
vS-H 2362 2358 2360 2362 -

v,C=C + 6NH + v,C=N 1596 1584 1578 1582 1600

v,C=C + 6CH, 1494 1540 1484 1486 1534
vsC=N +v,C=S 1332 1410 1350 1338 1336
v,C=S 1278 1334 1278 1280 1272
v,CSS 912 922 920 910 916
vsCSS 766 816 808 814 814

9.2. ESPECTROSCOPIA DE ABSORCION ELECTRONICA (UV-Vis)

La absorcién molecular de energia en las regiones visibles y ultravioleta del espectro
electromagnético da como resultado una excitacién electrénica. Mediante la espectroscopia de
absorcion electrénica se estudian las distintas transiciones —que pueden experimentar los
electrones desde orbitales atdmicos o moleculares ocupados a orbitales atdmicos o moleculares
desocupados— de los grupos cromoforos presentes en la estructura del proligando (o—o*,
o—n*, n—o*, non*, n—n*), asi como las correspondientes a las TCLM, TCML y transiciones

d—d que se presenten en los complejos.
9.2.1. ACIDO N-ISOBUTIL-2-AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO

En el espectro de absorcién electrénica del proligando L (ver figura 40) se observan tres bandas

correspondientes a los grupos cromoforos presentes en su estructura. De mayor a menor



54

energia, se observa una banda a 226 nm correspondiente a transiciones electrénicas de tipo
n—o* de los grupos -C-N-, -C=S y -C=C-. La segunda banda ubicada en 308 nm corresponde a
transiciones de tipo m—n* del sistema-m conjugado -NH-C=C-C(=S)-. Y por ultimo, se observa
una banda intensa a 412 nm asignable a transiciones de tipo n—n* desde orbitales atdmicos de
los heterodatomos presentes con pares de electrones de no enlace (N y S) hasta los orbitales
LUMO del sistema-mt conjugado. Es importante resaltar que estas bandas presentan un
desplazamiento batocrémico (a mayores longitudes de onda) respecto a los valores
normalmente reportados para este tipo de transiciones [90] atribuible a la deslocalizacién
electrénica entre el grupo amino, el anillo ciclopenteno y el grupo ditiocarboxilico. Esto hace
qgue disminuya la diferencia de energia entre los orbitales HOMO-LUMO, requiriendo una

absorciéon de energia menor (mayor longitud de onda) para efectuar la transicion.

1,4
411 nm
1,2
1,0

0,8 1

0,6 1

Absorbancia

044 226 nm
308 nm
0,2

0,0

200 300 400 500 600 700 800
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Figura 40. Espectro de absorcidn electrdnica del proligando L. Soluciéon 5x10° M en diclorometano.
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9.2.2. COMPLEJOS SINTETIZADOS

Al comparar los espectros UV-Vis del ligando libre L con los de sus respectivos complejos de
metales de transicién (Fe(ll), Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll) (figura 41) se observé que la banda intraligando
de mayor energia ubicada a 226 nm permanece practicamente a la misma longitud de onda,
mientras que la banda ubicada en 308 nm sufrié diversos desplazamientos; en el caso de los
complejos de Cu(ll) y Fe(ll) se observé un fuerte desplazamiento hipsocrémico y se presenta
como un ligero hombro a 261 nm, mientras que en los complejos de niquel(ll) y cobalto(ll) dicha
banda se desdobla en dos bandas mas delgadas, en el caso del Ni(ll) aparece a 282 nm
(desplazamiento hipsocrémico) y un hombro a 339 nm (desplazamiento batocréomico), mientras
qgue en el caso del Co(ll) se observaron dos hombros poco definidos a 285 nm (desplazamiento
hipsocrémico) y 316 nm (desplazamiento batocréomico). Esto se atribuyd a la diferenciacién de
los estados electrénicos de las especies resonantes del sistema-mt conjugado a causa de la

coordinacion.

La banda intraligando menos energética —que en el ligando libre esta a 411 nm— sufre un
efecto hipsocrémico en todos los complejos, apareciendo a 362 nm en el complejo de niquel(ll),
mientras que en los complejos de Cu(ll), Co(ll) y Fe(ll) aparece solapada por una banda de
mayor coeficiente de extincion molar, asignable a una transferencia de carga Ligando-Metal
(TCLM), la cual Contreras et al. [7], proponen como consecuencia de un mecanismo de
transferencia del tipo Syn(tiolato)—>M(d,2,2), esto es, una transicion electronica desde los
orbitales ocupados p del azufre hasta el orbital d,- » vacio del metal. Esta banda nos permite
verificar que se ha formado el enlace covalente coordinado entre el ligando y el metal. Este tipo

de transferencia se esquematiza en la figura 42.
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La banda correspondiente a la transicién d—d caracteristica de los compuestos de coordinacién,

aparece, en el caso de los complejos de Cu(ll) y Fe(ll), como un ligero hombro ubicado en

421 nm y 420 nm, respectivamente; mientras que en los complejos de niquel(ll) y cobalto(ll) no

logra observarse en soluciones de 1x10° M; este hecho ha sido reportado en la bibliografia

[65,71,85] con compuestos similares, llegando a la conclusién que las transiciones d—d de estos

complejos estan desplazadas a alta energia quedando solapadas por la banda de TCLM

anteriormente mencionada. Esto es caracteristico de complejos con geometria plano cuadrada,

donde la planaridad del sistema hace que se diferencie la energia entre los orbitales dy, y d,2 .
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del metal (ver figuras 18 y 42) con un desdoblamiento de campo cristalino mayor (A,) al de
complejos octaédricos ocasionando que la transicidon sufra un desplazamiento hipsocrémico o

un desplazamiento hacia el azul.
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Figura 42. Diagrama cualitativo de orbitales moleculares del enlace metal-ligando para un complejo plano
cuadrado. La linea discontinua en rojo representa una transiciéon del tipo Spn(tiolato)—>M(dxz_yz), como las
observadas en los complejos estudiados. En la parte derecha se esquematizan las transferencias electrénicas que
implica el enlace metal-ligando.

9.3. ESPECTROSCOPIA DE RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR (RMN)

En la quimica de los compuestos de coordinacion, la espectroscopia de resonancia magnética
nuclear (*H, C) es de gran utilidad pues permite realizar la elucidacién de la estructura
molecular de los ligandos y en consecuencia, de los compuestos de coordinacion sintetizados a
partir de estos ligandos, mediante la comparacién de los desplazamientos quimicos (de
protones, carbonos o incluso algunos heteroatomos) en los espectros del ligando libre frente al
espectro del compuesto complejo. A esta informaciéon podemos agregar la posibilidad de

estudiar correlaciones (proton-protén o protén-carbono) obtenidas de experimentos de RMN
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bidimensional (COSY, HMBC, HMQC). En este trabajo de investigacion se empled esta técnica
Unicamente en la caracterizacién del proligando L (que se realizaron en el equipo Bruker Avance
DRX 500 del Laboratorio de Servicios del Centro de Quimica-IVIC), pues diversas dificultades de
orden técnico del equipo Bruker Avance 400 NMR (Laboratorio de Resonancia Magnética

Nuclear-ULA) impidieron realizar los espectros de los complejos diamagnéticos de niquel(ll).

9.3.1. ACIDO N-ISOBUTIL-2-AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO

Los espectros RMN unidimensionales (*H y *3C) del proligando &cido N-isobutil-2-amino-1-
ciclopentenditiocarboxilico se muestran en las figuras 42 y 47, mientras que la asignacion de las
sefiales se refleja en la tabla 8. Estas sefiales fueron asignadas con la ayuda de los experimentos
bidimensionales COSY (permite correlacionar un hidrégeno con sus hidrégenos vecinos a dos y
tres enlaces), HMQC (correlaciona cada carbono con los protones que posee) y HMBC (que
permite correlacionar los carbonos con los protones vecinos a dos y tres enlaces),

confirmdandose la estructura propuesta para el proligando L (figuras 44, 45 y 46).

Tabla 8. Asignacion de las sefiales de RMN 'Hy °C del proligando L.

Ligando Sefales

1b
RMN-'H N-H: 612,69 (s,1H); 3: 3,16 (t,2H, J=6,0); 7: 53,08 (t,2H,

S(ppm)  J=7,5); 5: 52,65 (t,2H, J=9,0); 6: 51,92 (q,2H, J=9,0); 2: 51,86
J (Hz) (m,2H, J=9,0); 1: 50,96 (d,6H, J=9,0)

RMN-®C o 0190,81; 4: $171,15; 8: $118,24; 3: 653,15, 5: 632,96;
O (ppm) 7: 632,32;2: 628,59; 6: 620,95; 1: 520,08
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Figura 43. (a) Espectro de RMN-'H del proligando 4cido N-isobutil-2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico. (b)
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La primera sefial en el RMN-'H (protén N-H), observada a campo bajo, aparece como un singlete
a 12,69 ppm, que se designa al protdén sobre el nitrégeno por no presentar correlacién alguna

en el HMQC.
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Figura 44. Ampliacion del experimento bidimensional HMQC del proligando.

A 3,16 ppm se encuentra un triplete correspondiente a los protones (H-3) —CH,— unidos
directamente al grupo amino, —el cual estd desplazado a campo bajo respecto a lo reportado
para aminas alifaticas—, este desplazamiento es consecuencia de la desprotecciéon producida
por la m-deslocalizacién que se presenta entre el grupo amino, el doble enlace ciclopenteno vy el
grupo ditiocarboxilico, lo que es consistente con la deslocalizacién de carga observada en los

espectros de UV-Vis e IR.

A campo alto aparecen las sefiales asignables a los protones restantes de la cadena alifatica

sobre el nitrégeno. En 0,96 ppm se observa un doblete que integra para 6 hidrégenos asignable
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a los metilos terminales de la cadena isobutil (H-1). En el HMBC se observa que estos protones
se correlacionan con los carbonos C-2 y C-3 a dos y tres enlaces respectivamente, observandose
ademas un contorno correspondiente al acoplamiento del carbono 1a con los hidrégenos del
carbono 1b y viceversa, sefalados en la figura 45. Este contorno presenta a su vez dos
contornos equidistantes, los cuales son producto de la fuerte correlacién de los protones H-1

con sus propios carbonos a un enlace.
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Figura 45. Ampliacién del experimento bidimensional HMBC del proligando.
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A 1,86 ppm se observa un multiplete que integra para un hidrégeno (H-2) asignable al —CH- del
grupo isobutilo (HMQC), el cual presenta una correlacidon con los protones H-1 a tres enlaces

(COSY) y con los carbonos C-1y C-3 a dos enlaces (HMBC).
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Figura 46. Experimento bidimensional COSY del proligando.

Los protones vecinales del anillo ciclopenteno se observan como dos tripletes (H-5y H-7) y un

quintete (sefial H-6), los cuales fueron asignados gracias a los experimentos bidimensionales.

El espectro de RMN-2C presentd sefiales concordantes con la estructura propuesta. La
asignacion de los carbonos se realizé con la ayuda del experimento DEPT-135 (figura 47), en el
gue se diferencian los carbonos terciarios (metinos), de los secundarios (metilenos — fase
inversa) y de los primarios (metilicos). En 190,81 ppm se observa la presencia de un carbono sp?

perteneciente al grupo tiocarbonilo —(Co=S)S—, que estd unido a un carbono sp® (—-NH-C=Cg-)
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ubicado en 118,24 ppm, el cual, a su vez, esta unido a otro carbono sp’ enlazado al grupo amino

(—NH-C4=C-) que aparece a 171,15 ppm.
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Figura 47. (a) Experimento DEPT-135 del proligando L. (b) Espectro de RMN-"C del proligando &cido N-isobutil-2-

amino-1-ciclopentenditiocarboxilico.

Esta asignacion se realizé empleando el experimento bidimensional HMBC en el que se observa
gue el carbono 9 sélo presenta correlacién con los protones H-7 a tres enlaces, mientras que el
carbono 4 presenta una correlacidon con los protones H-5 a dos enlaces y con los protones H-7 y
H-3 a tres enlaces. Por su parte, el carbono 8 se correlaciona con los protones H-7 a dos enlaces

y con los protones H-6 y H-5 a tres enlaces.
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9.4. ESPECTROMETRIA DE MASAS (EM)

La espectrometria de masas (EM) es una técnica de analisis quimico basada en la separacién, de
acuerdo a la relacion masa/carga, de las especies (iones) cargadas formadas a partir de la
ionizacion de un analito. Se trata de una técnica de gran versatilidad que suministra informacién
muy valiosa sobre los ligandos y complejos metalicos, tales como su masa molecular, a partir de
la cual se puede llegar a la formula global y, sobre la base de los patrones de fragmentacidn, la
estructura molecular del analito. Adicionalmente, esta técnica permite estudiar el patrén de
isétopos de un compuesto, lo cual es especialmente Util para el caso de los complejos de
metales de transicién, pues es posible a partir de esta informacién establecer el nimero de

centros metalicos presentes en un complejo dado.
9.4.1. ACIDO N-ISOBUTIL-2-AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO

El espectro de masas por impacto electrénico del proligando (figura 48) muestra un pico en
215 m/z asignable al ion molecular (P), el cual se corresponde con la estructura propuesta.
También se observaron picos que corresponden a la fragmentacién de la molécula del
proligando; encontrandose el pico mas abundante en 96 m/z —pico base propuesto, ver tabla
9—. Se propone que este pico se debe a un rearreglo que ocurre en el proligando al perder el

grupo CS, y parte del grupo alquilico sobre el nitrégeno.
El espectro también muestra otros picos caracteristicos en 157 m/z y 182 m/z, los cuales se
atribuyen a la pérdida del grupo alquilico sobre el nitrégeno y del grupo —SH, lo que lleva a

proponer un rearreglo que implica los fragmentos en 81 m/z, 125 m/zy 143 m/z.

El patrén de fragmentacidon propuesto se muestra en la figura 49.
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Figura 48. Espectro de masas por impacto electrénico del proligando L.

Tabla 9. Datos del espectro de masas por impacto electrénico del proligando L.

m/z

PROLIGANDO
(abundancia %) S
- NH

P 215 (10,8) SH
CeHioN™ 96 (100)
P*-SH 182 (16,8)
P*-CS, 139 (21,8) P"-C4H, 157 (6,7)
P* -CHS, 138 (18,9) P"-C4H 1N 143 (0,7)
P*-CH;3 200 (0,3) CeH,NS"™ 125 (13,9)
P*-C5H, 172 (0,6) CsHoN™ 81(29,3)
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Figura 49. Patrén propuesto para la fragmentacion de la estructura del proligando L.

9.5. ESTUDIO CONDUCTIMETRICO

La conductividad molar es la capacidad que tiene una solucién de conducir la corriente eléctrica,
y ha sido empleada para determinar la naturaleza electrolitica de los compuestos de
coordinacidn, esto es, la cantidad de iones que componen su férmula molecular, puesto que el
valor de la conductividad molar es directamente proporcional al nimero de iones presentes [91]

en la estructura molecular del compuesto.
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Las medidas de conductancia molar de los compuestos sintetizados se realizaron empleando
soluciones de concentracién 0,001 M de los mismos disueltos dimetilsulféoxido (DMSO). En el
caso del proligando L, por ser poco soluble en dimetilsulféxido, se empled una solucidn saturada
del mismo. Todas las soluciones fueron termostatizadas a 25 °C y el conductimetro se calibré

previamente con una solucién patrén de KCl 0,01 M.

Tabla 10. Conductancias molares (/A,,) reportadas para sustancias no electroliticas y electrolitos de 2 y 3 iones, en

DMSO y agua a 1x10° M.

Solvente No electrolito Electrolito 1:1 Electrolito 2:1
Dimetilsulfoxido 0-20 21-40 41 -380
Agua 0-117 118-131 235-273

El procedimiento, las condiciones y la eleccion del solvente siguié el método de Geary et al. [92],

junto a modificaciones realizadas en el Laboratorio de Organometalicos.

Tabla 11. Conductancia molar (Ay,) de soluciones del proligando L y los complejos sintetizados en DMSO a 1x10° M.

Compuesto A, 0,01 (Q™ mol™ cmz)

L 3,2
[CuLCly] 13,1
[NiLCI,] 4,1
[ColLCly] 9,8
[FeLCl,] 28,4

Los resultados obtenidos —mostrados en la tabla 11— indican, por una parte, que el proligando
L y los complejos de Cu(ll), Ni(ll) y Co(ll), presentan una conductancia molar muy baja, valores
gue se encuentran en el rango de una sustancia no-electrolitica para soluciones en DMSO
(ver tabla 10). Un valor bajo de conductancia molar, como el observado para estos complejos,

nos indica que efectivamente la reaccidn siguid la tendencia mostrada en la figura 37, en la que
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una molécula neutra de L se coordina al dicloruro metdlico, formando complejos del tipo
[M(I)LCI,], resultando compuestos neutros. Mientras que en el caso del complejo de Fe(ll) el
valor obtenido corresponde a un electrolito 1:1. Este comportamiento es atribuible a un
desplazamiento de uno de los cloruros por una molécula de DMSO, lo que modifica la
naturaleza del complejo, formandose un electrolito 1:1 [93] (figura 50) con férmula

[Fe()LCI(DMSO)]CI.

— —/ +

Cl o 0

. e cl I
e /

s/ o ™~
/
H SH 3
DMSO H \
- N cl
25 eC

Figura 50. Reaccion de intercambio del complejo de hierro disuelto en dimetilsulfoxido.

10. CALCULO COMPUTACIONAL

El cidlculo computacional desarrollado —tanto para el proligando como para los complejos— se
realizd6 tomando en cuenta la estructura de minima energia, obtenida mediante Mecanica
Molecular UFF, utilizando el programa Spartan’10 para Windows V1.1.0 [96], y se emplearon
métodos semiempiricos (AM1) y (PM6), con la base de calculo STO-3G mediante la interfaz
GAUSSIAN 09 [97]. Estos métodos consideran condiciones ideales (sistema molecular en el
vacio), por lo que no toman en cuenta las diversas interacciones existentes entre las moléculas y

el medio.



69

Los diferentes pardmetros calculados mediante los métodos utilizados se muestran en las
figuras 51-54, y en la tabla 12. Estos calculos ayudan a una mejor interpretacion de los datos
experimentales obtenidos —especialmente los de la espectroscopia vibracional infrarroja—, y
también permiten determinar cudl de los modos de coordinacién es mas probable al comparar
entre las energias relativas de las mordidas [NS] y [SS] y las estructuras de minima energia

calculadas para cada uno de los compuestos.

Tabla 12. Propiedades calculadas para el proligando L y los complejos con los métodos semiempiricos (AM1) y

(PM®6) con base de calculo STO-3G.

L [CuLClL,]* [NiLCI,]* [CoLCl,]* [FeLCl,]*

Propiedades AM1  PM6 [SS] [NS] [SS] [NS] [SS] [NS] [SS] [NS]

Energl'a(kJmol'l) 8,890 -6,45 -552,84 -799,63 -160,24 -1696,13 -4582,06 -182,52 264,96 -117,44

Enomo (eV) -8,23 -0,74 -8.65 -3,87 -8,80 -8,70 -16,26 -7,25 -8,02 -7,65
E,umo (eV) -8,13 -0,71 -2,37 3,16 -1,54 -1,48 -11,12 -3,46 -1,59 -0,88
Momento dipolar

5,02 7,04 15,18 13,00 15,91 7,95 21,08 10,48 13,07 6,97
(Debye)
Area (i\z) 248,40 250,43 303,11 294,57 308,35 296,62 310,74 292,54 314,67 291,70
Volumen (&%) 221,90 223,68 270,81 269,55 269,93 266,63 269,88 267,80 271,63 266,09
Grupo puntual C1 C1 C1 C1 C1 C1 C1 C1 c1 c1

(*) Para el célculo de todos los complejos se utilizé el método semiempirico PM6.

10.1. ACIDO N-ISOBUTIL-2-AMINO-1-CICLOPENTENDITIOCARBOXILICO

En la figura 51a se muestra la estructura de minima energia del proligando en la que se aprecia
la planaridad del sistema- 1t conjugado —grupo amino, doble enlace del anillo ciclopenteno y
grupo ditiocarboxilico—, y ademas se evidencia la presencia del puente de hidrégeno
intramolecular del tipo N-HeeeS=C observado en el espectro vibracional infrarrojo
experimental. La figura 14(b) muestra la localizacién de los sitios con mas probabilidades de
realizar un ataque frente a un metal de dureza similar (sitios nucleofilicos) mientras que la figura

14(c) da evidencia de aquellos sitios que son susceptibles a ser atacados por alguna base (sitios
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electrofilicos). La figura 14(d) refleja el potencial electrostatico y la figura 14(e) los valores de las
cargas de Mulliken calculados por el método PM6. Los sitios con propiedades basicas-
nucleofilicas (con valores de carga negativa) permiten resolver a priori donde es posible esperar

la coordinacién del proligando frente a un metal de transicion.

(a) (b)
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Figura 51. (a) Estructura de minima energia de L calculada; (b) HOMO; (c) LUMO; (d) Potencial electrostatico;

(e) Cargas de Mulliken.
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Adicionalmente, se calculé el espectro vibracional IR del proligando L (figura 52a) el cual
muestra bandas similares a las observadas en el espectro IR experimental (ver figura 52b), pero
ubicadas a valores mas altos de energia, debido a las condiciones ideales (de vacio vy
unimolecularidad) en las que se realizan estos célculos, por lo que no se hace posible reproducir
espectros idénticos a los experimentales donde, aparte de las interacciones analito-analito, se
encuentra la interaccién provocada por la matriz sobre la que se realiza la medicién (en este

caso KBr) que también afecta la distribucidn electrénica de los compuestos en estudio.
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Figura 52. (a) Espectro IR de L calculado con el método PM6; (b) Espectro IR de L experimental.
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10.2. CALCULO COMPUTACIONAL DE LOS COMPLEJOS SINTETIZADOS

Al comparar los valores calculados de las energias de formacién de los complejos, se presenté
una situacién en que la mordida [NS] es mas probable termodindmicamente en los complejos
de Cu(ll), Ni(ll) y Fe(ll) que en el complejo de Co(ll). Pero al observar las conformaciones de
minima energia calculadas para los modos de coordinacién [SS] y [NS] —mostradas en las
figuras 16 y 17, respectivamente— se observé que en los complejos con mordida [NS] existe una
fuerte repulsion entre el grupo isobutilo ubicado sobre el &tomo de nitrégeno y los atomos de
cloro unidos al centro métalico, lo que ocasiona una distorsiéon en la geometria del sitio de
coordinacién, haciendo que su formacion sea quimicamente menos favorable, ademas en los
compuestos con mordida disulfurada se presenta una deslocalizacién de carga a lo largo de los

enlaces del grupo —C(=S)S— que no sucede en los compuestos con mordida [NS].

En todos los casos —para los complejos con mordida [SS]— se presenta una geometria plano
cuadrada, encontrandose ademas que el sistema-m conjugado del grupo amino, el doble enlace
del anillo ciclopenteno y el grupo ditiocarboxilico se mantienen en el mismo plano. Ademas el
enlace doble (-C=S) y el (-C=C-) del anillo ciclopenteno se encuentran en disposicidén trans-

minimizando la repulsién electrénica como a priori, podria esperarse.
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(b)

(d)

Figura 53. Estructuras de minima energia (PM6) con mordidas [SS] de los complejos: (a) [CuLCl,]; (b) [NiLCI];
(c) [CoLCl,]; (d) [FeLCl,].

En cuanto a los potenciales de ionizacién se observa una mayor densidad ubicada en los dtomos
de cloro unidos al centro metalico. Adicionalmente se presentan momentos dipolares altos para
los compuestos —especialmente para el complejo de Co(ll)— lo que concuerda con el estudio
de solubilidad (ver tabla 2). El grupo puntual, en todos los casos, es C1 debido a que la Unica
operacion de simetria posible es un giro de 360° sobre un eje perpendicular al plano contentivo

del centro metaélico y los atomos donadores.
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(b)

(c)

C

Figura 54. Estructuras de minima energia (PM6) con mordidas [NS] de los complejos: (a) [CuLCl,]; (b) [NiLCl,];
(c) [CoLCl]; (d) [FeLCl,].

11. CONCLUSIONES

Se sintetizo, via microondas, el proligando N-isobutil-2-amino-1-ciclopentenditiocarboxilico (L) y
se caracterizd6 mediante técnicas espectroscépicas tales como IR-FT, UV-vis, RMN
unidimensional (*H y **C) (y los experimentos bidimensionales COSY, HMQC y HMBC).

Igualmente se utilizdé espectrometria de masas y calculos de quimica computacional.



75

El método de sintesis via microondas presenta una ventaja notable en el tiempo de reaccidn, ya
que por via clasica la sintesis del proligando se lleva a cabo en un tiempo de 72 h, mientras que

empleando microondas la reaccidn se produce en sélo 2 min.

Se sintetizaron complejos del tipo [M(II)LCI;], partiendo de los dicloruros [M(II)Cl;]
—con M(II)= Fe(ll), Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll)— y el proligando L, y se caracterizaron mediante IR-FT y

UV-Vis, conductimetria y se realizaron cdlculos de quimica computacional.

A través de los métodos espectroscopicos, y apoyados por los cdlculos de la quimica
computacional, se propuso que el modo de coordinacidn mas probable en todos los complejos

sintetizados es del tipo [SS].

Mediante espectroscopia de absorcién electrénica (UV-vis) y apoyados en los postulados de la
teoria de orbitales moleculares (y de Campo Cristalino) se propuso una geometria plano

cuadrada para todos los complejos sintetizados.
Mediante estudios conductimétricos se determind que los complejos de Co(ll), Ni(ll) y Cu(ll) son
eléctricamente neutros, con férmula [M(II)LCI;], mientras que el complejo de hierro(ll) es labil y

permite que uno de sus cloruros sea desplazado por el solvente llegando a una férmula

[Fe(I1)LCI(DMSO)]CI.

12. RECOMENDACIONES

Probar la sintesis via microondas para los complejos de L sintetizados.

Evaluar el efecto del empleo de otros soportes de reaccidn, bien sean sdlidos o liquidos, en el

rendimiento de las reacciones via microondas para L y sus complejos.
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Realizar estudios de resonancia magnética nuclear de 'H, *C, COSY, HMQC y HMBC, en el caso
de los complejos de niquel(ll) y hierro(ll), asi como de espectrometria de masas para todos los

complejos sintetizados.

Estudiar posibles técnicas de cristalizaciéon de los compuestos sintetizados a fin de obtener
cristales que permitan realizar experimentos de difraccién de rayos-X, y asi determinar sus

estructuras moleculares.

Sintetizar complejos de L con otros metales de transicion —en distintos estados de oxidacién—
con la finalidad de estudiar si las caracteristicas espectroscépicas observadas y el tipo de

coordinacion [SS] se mantiene frente a metales de distinta dureza.
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