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CAPITULO 3

3.1 Introduccion
3.1.1 Interruptores moleculares: el grupo azobenceno

Durante décadas, el campo de los interruptores moleculares ha suscitado un gran interés en la
comunidad cientifica. Ejemplo de este creciente interés lo encontramos en el reciente premio
Nobel de Quimica 2016 para los investigadores Jean-Pierre Sauvage, Sir J. Fraser Stoddart y

Bernard L. Feringa por su trabajo "for the design and synthesis of molecular machines".

Una de las caracteristicas principales de este tipo de compuestos es la capacidad de pasar de un
estado estable? a otro de manera reversible, en respuesta a un estimulo externo,
comportandose como un interruptor corriente de tipo ON/OFF. Estos estimulos pueden ser de
naturaleza diversa: desde cambios en el pH, en la radiacién luminica, en la temperatura o
corriente aplicada, o bien una combinacién de varios factores.! Existen varios tipos de
interruptores moleculares, como los fotocromicos, los electroquimicos o los interconectados
mecanicamente,’® siendo los de tipo fotocrémico los mas utilizados por su habilidad de
reaccionar a una longitud de onda especifica.* Dentro de este subgrupo se encuentran una gran
variedad de moléculas fotosensibles, como los azobencenos,”® los ditieniletenos,’

diariletilenos,® fulgidas,® estilbenos® y espiropiranos.?

Los azobencenos se componen de un caracteristico doble enlace N=N entre dos fenilos. Al incidir
luz sobre ellos, se produce la foto-isomerizacidn entre los isémeros trans y cis.'? La conversién
inversa (cis a trans) puede llevarse a cabo también por via térmica. Estos dos estados son
claramente distinguibles entre ellos por espectroscopia UV-Vis observandose dos tipos de
transiciones electrénicas: una de tipo m-n* en el rango UV correspondiente a la isomerizacidn

de trans hacia cis, y una de tipo n-* menos intensa debida a la conversidn de cis a trans, en la

=N
W == OO
M —
©/ hv' atemp.
cis

T—T¥

region visible (Figura 1).

N trans
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Figura 1: Arriba: isomerizacion cis/trans del azobenceno. Abajo: espectro de UV-Vis

de los isdmeros trans y cis.




Terpiridinas funcionalizadas para la preparacion de catalizadores hibridos.
Sintesis y caracterizacion

Esta foto-isomerizacién va acompafiada de un movimiento molecular concreto y un cambio muy
notable en su geometria espacial que produce evidentes e importantes cambios electrénicos y
estructurales en la molécula. La forma mas estable termodindmicamente es el isémero trans.
En este estado la molécula es plana y la distancia entre los carbonos en las posiciones 4 y 4’ de
los grupo fenilo es de aproximadamente 9 A.5!2 Por el contrario, el isémero cis, tiene una
estructura distorsionada debido a la repulsién estérica entre los hidrégenos en posicidon orto
respecto el doble enlace N=N, reduciendo la distancia anterior a 6 A. Esta distorsién angular,
provoca que este isomero no se encuentre deslocalizado electronicamente y sea menos estable

en unos 50 kJ/mol respecto al isémero trans.!>*

La velocidad con la que el proceso de isomerizacidén ocurre, en una direccion u otra, depende de
la polaridad del solvente,’ pero especialmente lo hace de la estructura particular de cada

molécula azobencénica.® En este sentido, los azobencenos se han descrito segun la clasificacion

1718 en tres clases distintas: los azobencenos normales, los aminoazobencenos y los

N /@ azobencenos
o™
Ns /© aminoazobencenos
[j/ N
H,N
NO,
Ne /©/ pseudoestilbenos
o
HN

Figura 2: Clasificacion de los azobencenos segun Rau

de Rau

pseudoestilbenos (Figura 2).

17,18

Cada tipo de azobenceno tiene una foto-isomerizacidn caracteristica. Los azobencenos no
sustituidos o normales, exhiben una intensidad baja en la transicién n-n* de la zona visible del
espectro, pero en cambio, muestran una intensidad muy alta en la absorcion m-n* del
ultravioleta. El proceso de isomerizacidn trans—> cis y cis = trans en este tipo de azobencenos
puede tardar desde minutos a horas. Los azobencenos sustituidos en posicién para por grupos
electro-donantes como las aminas se clasifican como aminoazobencenos.!? En este caso, las
bandas correspondientes a las transiciones n-t* y m-rt* tienden a estar mas cerca vy la relajacion
térmica del isdémero cis a trans tarda desde minutos a segundos.’® Finalmente, los azobencenos
gue estdan disustituidos en para por un lado con un grupo electro-donante y por el otro lado por
un grupo electro-atrayente, se denominan pseudoestilbenos. Esta configuracién push-pull
provoca una distribucion asimétrica de cargas y las bandas de absorcién de ambos isémeros se
llegan a superponer,’? siendo el proceso de foto-isomerizacién extremadamente réapido, en el

rango de los picosegundos.

54
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3.1.2 Compuestos terpiridinicos

El uso de ligandos quelantes en el disefio de catalizadores moleculares es un concepto
ampliamente usado en Quimica de Coordinacién. Entre ellos destacan los ligandos nitrogenados,
especialmente los derivados polipiridinicos, como la 2,2’-bipiridina (bpy), la 1,10-fenantrolina
(phen), o la 2,2":6’,2"terpiridina (trpy), que se han convertido en los Ultimos afios en

componentes muy frecuentes de sistemas cataliticos eficientes en diferentes procesos?.

La 2,2’:6’,2”-terpiridina, descrita por primera vez por Morgan y Burstall en 1932,% es
considerada como un ligando tridentado rigido que coordina de forma meridional con el metal
en entornos octaédricos. Tiene un inusual y fuerte caracter m-aceptor?? con el que logra
estabilizar los iones metalicos con bajo estado de oxidacidon, ademds de una excelente
estabilidad frente a la oxidacidon y el calor®. Gracias a estas propiedades, estos ligandos se han
usado en la formacién de complejos con un amplio rango de iones metalicos que han sido

. . ’ . . e 24 . . . . 25
aplicados en diversas areas de investigacion®*, como por ejemplo ciencia de materiales®,

bioquimica®?” o catalisis>>**~% (Figura 3).

¥ Lo

L

Ciencia de Materiales

Figura 3: Aplicaciones de los complejos de metales de transicion con terpiridinas

Una de las causas del uso extensivo de compuestos metal-terpiridina como catalizadores,
especialmente en catalisis oxidativa, es la gran capacidad complejante de la terpiridina, capaz
de mantener una esfera de coordinacion estable en un rango amplio de estados de oxidacion
(por ejemplo, de rutenio(ll) a rutenio(V))).2>3132 Por otro lado, sus derivados quirales también
son muy preciados y se han utilizado ampliamente en reacciones enantioselectivas®?3*, La
sintesis de terpiridinas funcionalizadas o substituidas abre la posibilidad de nuevas utilidades en
diferentes campos de la quimica. Un ejemplo es su aplicacion como ligandos funcionalizados en
la preparacion de materiales hibridos: funcionalizacién de la superficie de monocapas

conductoras o semiconductoras, como son por ejemplo, el anclaje a 6xidos metalicos (p.ej.

I
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TiO,*) o a superficies metalicas, en las que las de oro® son una de las mas utilizadas. También
el anclaje a superficies de carbono, como el caso de nanotubos de carbono (CNTs), se ha erigido
como un campo relevante de estudio por la alta estabilidad y conductividad que este tipo de

materiales aportan.3’3°

La sintesis de terpiridinas funcionalizadas se puede realizar de una manera relativamente
sencilla y las modificaciones que se pueden llevar a cabo son numerosas, segun el grupo

funcional utilizado y la posicién que se funcionalice de la terpiridina (Figura 4).

"
3’ 5
4 P 2 4"
2 ¢
5 1 ; 5"
6 1 L,

Figura 4: estructura de la terpiridina

Las funcionalizaciones mdas comunes en el esqueleto de la Figura 4 son la introduccion en la
posicién 4’ de un anillo de fenilo, normalmente substituido, “*** o la introduccién en las
posiciones 6,6’ 0 5,5’ de un grupo funcional** capaz de interaccionar con el centro metalico.
La obtencidn de este tipo de ligandos se consigue mediante dos rutas sintéticas principales: la
ciclacion, en la que la reaccion de Kréhnke* es la mas importante, y el acoplamiento directo
(cross-coupling) de anillos aromaticos* (Figura 5). El uso de uno u otro método depende de la
funcionalidad que se pretenda obtener. De forma general, para la obtencién de terpiridinas 4’
funcionalizadas con un grupo fenilo substituido el método de ciclacion es el que ofrece mejores

prestaciones por su bajo coste (no usa catalizadores metalicos) y su alto rendimiento.

1) Reaccion de Kréhnke

NH;OH

o Q KOH
+ —_— N — AN
X H MeOH | P
2
N R _

N
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2) Acoplamiento directo de anillos aromaticos

R
R
N
2 || Pd
~ + —_— X
N™ "M | A K,COs | _
pZ X N X
X7 N7 X | |
M = metal _N N~

Figura 5: Los dos métodos sintéticos mds utilizados en la sintesis de 4’-fenil-terpiridinas

Teniendo en cuenta esta reactividad, la introduccion de un grupo espaciador en la posicion 4’
nos permitiria controlar un amplio abanico de propiedades del compuesto como sus
interacciones supramoleculares?®, las distancias y angulos del propio ligando o respecto a un

posible soporte, o incluso modular sus propiedades electréonicas®. De esta manera, la naturaleza

de estos grupos espaciadores toma un papel importante en las propiedades y usos finales de las

terpirdinas funcionalizadas.

En este trabajo se ha decidido utilizar como espaciador una unidad fotosensible; el grupo
azobenceno. Este permite introducir en los ligandos la funcionalidad de interruptor molecular
(descrita en el apartado 3.1.1) que permite modificar tanto las propiedades electrénicas del
mismo mediante su isomerizacidon por irradiaciéon luminica, como la orientacién del futuro
catalizador metalico vs. a un posible soporte, y asi influir en la interaccién del centro activo con
un potencial sustrato. Para estudiar estas Ultimas caracteristicas, también se ha decidido
incrementar la longitud y la flexibilidad del ligando introduciendo un grupo éter entre el grupo

azobenceno y el esqueleto de terpiridina.

Asi mismo, los grupos presentes en las posiciones 6,6’ de la terpiridina tienen una gran
importancia en el comportamiento quimico de los compuestos de coordinacidon que se formen
a posteriori y en su capacidad como catalizadores, tal y como se ha descrito en el capitulo
introductorio, y se hara hincapié en el capitulo 6. Estos puntos son cercanos al centro activo y
pueden tanto anadir nuevas interacciones con sustratos coordinados, como también actuar
como puntos de coordinacion adicionales. Un caso particularmente interesante es la
introduccidn de acidos carboxilicos*”* en esta posicidn, que permiten a la vez la adicidén de
nuevas interacciones de tipo acido-base o puente de hidrégeno, y la funcionalidad como puntos
de coordinacidn adicionales. Este fenémeno se pretende estudiar durante la realizacion de esta
tesis doctoral a partir de la sintesis de un nuevo ligando terpirdina funcionalizado en estas

posiciones.
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En el presente capitulo, se presenta y se discute la sintesis de una nueva familia de terpiridinas
funcionalizadas con diferentes grupos funcionales que modifican las longitudes, propiedades
electrénicas y grupos de anclaje (Figura 6) de los ligandos finales, con el objetivo de utilizarlas
posteriormente en la obtencidn de nuevos complejos de rutenio y sus correspondientes
sistemas hibridos derivados de su anclaje a soportes sélidos de diferente naturaleza. El conjunto
de nuevos ligandos se ha caracterizado utilizando las técnicas espectroscépicas y analiticas

usuales.

L1 L2 L3 L4 L5 L6

7N N/l
\l/N S
Y
NH,

Figura 6: Ligandos tipo terpiridina L1-L6, descritos en el presente capitulo
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3.2 Resultados y Discusidn

En esta seccion se presentan los resultados obtenidos en la sintesis de los ligandos de tipo
terpiridina L1-L6, las dificultades mas relevantes que han ido surgiendo y como éstas se han ido
solventando. Los nuevos ligandos han sido caracterizados y elucidados estructuralmente
mediante técnicas espectroscdpicas y analiticas de diversa indole. Para los cuatro ligandos que
contienen un grupo azobenzénico se han realizado los estudios de foto-isomerizacion

correspondientes, cuyos resultados se debatiran también en esta seccion.
3.2.1 Sintesis y Caracterizacidon de los ligandos terpiridinicos rigidos L1, L2, L3 y L4

La Figura 7 contiene las rutas sintéticas seguidas para la obtencion de los ligandos rigidos L1-L4.

(0]
NO2 OOH NO2 o NO2
SnCl, cl
l —— Cl TMSICN, ©)i
T
ETOH/AcOEt 3:1
90°C 2h CHQC|2 , tamb
— &
o9
L1 % CN CN
(1) (2 (3)
t-BUONO, ACN
0-5°C, 5 min AcOH, HCI
tamb 20 min conc.
] Q
Ny t-BuO 1) SnCl, NO-
EtOH/AcOEt 3:1
902 C 16h
2) NaOH, DMA
Reflujo24h
- - COOH COOH
()
4)
NH, L2
@ ACN, tamb 12h
. . .
NH; Ny*Cl EQ., .0

Eo—"
b, E:J
N NaNOZ. HCI0.1M N Kl N base
LA} 7,
M

—_— N —_— N
0-5°C, 15 min
N, atm

Figura 7: Rutas sintéticas utilizadas para preparar los ligandos L1-L4
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Tanto L1 como L2 son terpiridinas funcionalizadas que contienen una amina en posicién 4’ del
anillo fenilo como grupo de anclaje para su posterior heterogenizitacion en superficies de
carbono. En el caso de L2, se han introducido acidos carboxilicos en las posiciones 6-6" de las
piridinas terminales con el fin de afiadir dos nuevos puntos de coordinacion adicional sobre el
centro metalico coordinado. Con esto se pretende imitar el comportamiento del ligando
reportado en la literatura® [2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilato (H,tda) (Figura 8) que

proporciona unos resultados muy buenos al coordinarlo a rutenio en el campo de la oxidacidn

catalitica del agua a oxigeno molecular.**>051
| A\
oA
N N~
Hz'tda

Figura 8: Ligando [2,2°:6",2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilato (H,-tda)

452 pnero donde

La sintesis del ligando L1 se realiza siguiendo el método publicado previamente
se ha modificado el proceso de reduccién del grupo nitro. Como se puede observar en el
Esquema 1, el esqueleto de terpiridina (1) se ha obtenido mediante la reaccion Kréhnke,
expuesta previamente (ver seccion 3.1)°?, en un solo paso en medio acuoso, alcanzando un

rendimiento del 85%, (Figura 9).

NO,
O NH4OH KOH
MeOH =z
3 dias, 85% |
NS
TN
_N N~
(1)

Figura 9: Reaccion de Kréhnke “one-pot”. Sintesis de (1)

A continuacién, (1) se reduce en condiciones suaves utilizando cloruro de estafio como reductor,
obteniendo el derivado amina 4’-(4-aminofenil)-2,2":6,2"”-terpiridina (L1) con un 75% de
rendimiento. Este ligando ya estaba reportado en la literatura, pero en este trabajo se ha
obtenido por un método sintético diferente que evita el uso de catalizadores de paladio y de
gases inflamables como el H,, siendo ademas mas econdmica y sencilla de manipular. Este

ligando se ha caracterizado por Resonancia Magnética Nuclear (RMN), y las sefales de su



CAPITULO 3

espectro de proton (RMN-!H) (Figura 14a y Figura Sll en la Informacién Suplementaria)

corresponden con las del espectro reportado en la literatura®.

Los primeros intentos de sintetizar el ligando L2, se basaron en la oxidacion directa de los metilos
substituidos en las posiciones 6,6’ de las piridinas terminales de un derivado de (1), el
compuesto (a). Este a su vez fue preparado también mediante la reacciéon de Kréhnke, pero

utilizando la 2-acetil-6-metilpiridina como reactivo de partida (Figura 10).

NO,

NH 4OH, KOH
o —>
2 |y + MeOH
CHO

Figura 10: Sintesis del compuesto (a), derivado metilado de (1)

A continuacioén, se intentaron oxidar los metilos a acidos carboxilicos, primero con KMnQO, y

después con K»Cr,07, pero en ningulin caso se obtuvo el producto deseado (4) (Figura 11).

NO, NO,
KMnO4
or K=Cr.Q7
< <
| A N | A | X N I‘\
N N~ ~.N N~

COOH COOH
Figura 11: Ruta sintética para la obtencion del compuesto (4)

Por esta razén se cambid la ruta sintética a otra en que la introduccién de los grupos carboxilicos
se efectuara por hidrdlisis de grupos ciano (Figura 7), los cuales son facilmente hidrolizables en
medio acido. Por lo tanto, el primer paso para la obtencidn del ciano-derivado (3) consiste en la
oxidacion de las piridinas terminales®® con acido 3-cloroperoxibenzoico para la obtencién del
correspondiente N,N”-diéxido (2) con un rendimiento del 64% (ver Figura 7, parte superior). A
continuacién, (2) se hace reaccionar con un exceso de cianuro de trimetilsilano en presencia de
cloruro de benzoilo. Mediante esta variacidn de la reaccidn de Reissert-Henze*, los N-6xidos se
convierten en grupos ciano, obteniéndose el compuesto (3) con un rendimiento del 79 %. La

hidrélisis de estos grupos cianuro en condiciones fuertemente acidas genera los
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correspondientes 4cidos carboxilicos. El producto final, acido 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6'2"-
terpiridinal-6,6"-dicarboxilico (4), se obtiene como un sélido marrén claro con un 65% de

rendimiento.

El paso final de la ruta sintética del ligando L2 es la reduccién del grupo nitro de la posicion 4’ a
amina. Para ello se han utilizado las mismas condiciones que en el caso de L1 (ver mas arriba).
Sin embargo, el resultado de la reaccién es una mezcla de productos de caracteristicas
espectroscopicas muy similares, como se puede observar en el espectro de RMN-'H de la Figura
12. Este comportamiento se justifica por la esterificacion total o parcial de los acidos carboxilicos
obtenidos inicialmente al reaccionar estos con el etanol que actia como disolvente y con el
acido clorhidrico que se produce como subproducto de la reduccién del grupo nitro con cloruro

de estano.

NH;

.78
{876
B.66
BG4

A
Ed
BT

“B41
8

RE2
“R51
R4
= a1

——R53
B9

_ 682
= "-6.80

Figura 12: Espectro de RMN- 1H (400 MHz, MeOD, 298K) de la mezcla producida en la

reduccion de (4)

Para revertir estos ésteres a la forma acida, se realiza una saponificacion refluyendo la mezcla
anterior en N,N-dimetilacetamida en presencia de una base fuerte, en este caso NaOH. El
ligando 4'-(4-aminofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilato disédico (L2) precipita en el

medio, obteniéndose con un rendimiento del 38%.

La dificultad en la caracterizacidn de este nuevo ligando debido a su alta insolubilidad tanto en
agua como en disolventes orgdanicos ha llevado a modificar la sintesis en su ultima etapa. La
saponificacion de los ésteres formados durante la reduccién del grupo nitro a amina se ha
llevado a cabo en el mismo medio, pero se ha cambiado la base utilizada. En este nuevo método
se escoge una base organica como el hidréxido de dimetilamonio con el fin de tener unos

contracationes que magnifiquen la solubilidad del compuesto (Figura 13). De esta manera, el
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ligando L2 se obtiene como un sélido amarillo con una solubilidad ahora mayor y que permite

su caracterizacion mediante las técnicas habituales.

NO,

1) SnCl,
ETOH/AcOEt 3:1 COCEt COOCEt  2) NaOH, DMA

90 °C 16h Reflujo 24h

] 0
S N X
~N N~

COOH COOH
4)

COOEt  COOH

Figura 13: Ruta sintética empleada para la obtencion del ligando L2

Los ligandos L1y L2, junto con sus intermedios sintéticos (1)-(4) (Informacién Suplementaria), U“U

se han caracterizado completamente por técnicas de RMN. Los experimentos de RMN

unidimensionales (*H, *C {*H}) y bidimensionales (COSY, HSQC y HMBC) han permitido la
completa asignacidon de las sefiales observadas en base a sus integrales, desplazamientos
guimicos y multiplicidad, asi como considerando la simetria molecular en cada caso. Asi, la
simetria Cy de los cuatro ligandos simplifica la asignacion del espectro de protdn, especialmente
en el caso de las terpiridinas, donde el plano vertical convierte en equivalentes los anillos
terminales. En la Figura 14 se muestran los espectros de protdn para los ligandos L1y L2 y su

correspondiente asignacion.

a)

RENE AREEE gEAz g5
i ad ol od Fos Fos e P P |

s e e L o s e e T e LA
9.0 BE BE B4 BF BT TE TE ?

A,
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b)

Figura 14: Espectros de RMN-H a) Ligando L1 (CDCls, 250MHz, 298K) y b) Ligando L2 (DMSO-
ds, 400 MHz, 298K)

Los singuletes que aparecen a 8.7-8.5 ppm y 5.6 ppm (en b)) son caracteristicos de la estructura
de estas dos terpiridinas. Los primeros corresponden a los protones de los carbonos en las
posiciones 3y 4y los segundos a los protones del grupo amino (-NH;). también es caracteristico
el doblete a aproximadamente 6.8 ppm correspondientes a los protones en las posiciones orto

del anillo fenilaminico substituido en la posicién 4’ de las terpiridinas.

Dado el caracter zwitteridnico del ligando L2 cabe esperar una fuerte dependencia de la forma
y/o posicidn de las sefiales observadas en los espectros de RMN- 'H con respecto a la acidez del
medio. Este comportamiento se observa claramente en el espectro anterior (Figura 14b), donde
se puede observar la presencia de otras especies minoritarias. Por esta razdn se ha registrado
un segundo espectro de protén del ligando L2 en el que se ha afadido una gota de acido
clorhidrico deuterado al tubo con la disolucién de DMSO-dg, para asegurar el maximo grado de
protonacion de la molécula (Figura 15), obteniéndose un espectro que muestra una sola especie

mayoritaria.
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5
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33
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Figura 15: Espectro RMN-'H en la zona aromadtica del ligando L2 totalmente protonado en

DMSO-ds (250MHz, 298K)

Se observa que la sefial que inicialmente aparecia a 5.65 ppm, asociada a los protones de la
amina primaria, ha desaparecido y se ha convertido en una banda muy ancha entorno a los 4.8-

4.6 ppm, correspondiente a presencia del grupo amonio (-NHs*), mientras que la multiplicidad

de las otras sefiales aromaticas se ha mantenido.

La presencia de los acidos carboxilicos en el intermedio (4) y en el ligando L2 se confirma en sus

espectros IR (Figura 16), que muestran las vibraciones de tensién de los grupos carboxilicos

alrededor de 1700 cm™.
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Figura 16: Espectros de IR-ATR de (4) en rojo y de L2 en azul
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Terpiridinas funcionalizadas para la preparacion de catalizadores hibridos.
Sintesis y caracterizacion

Los ligandos L3 y L4 (ver Figura 6 mas arriba) se han disefiado de forma que incluyan dos
fragmentos rigidos; la terpiridina y el anillo aromatico que contiene el grupo funcional que
actuard como anclaje en el proceso de heterogeneizacién. La unién entre ambos se realiza
mediante un grupo azo. Para el caso del ligando L3, el grupo funcional de anclaje serd una amina,
capaz de fijarse a superficies de carbono, previa formacion de su intermedio sal diazonio. L4
introduce un grupo fosfonato, con demostrada capacidad para unirse covalentemente a la

superficie de 6xidos metalicos, tal y como se ha comentado en el Capitulo 1.

El caracter rigido de estos ligandos tiene como objetivo mantener el idn metalico complejado
alejado de la superficie del soporte y evitar la posible desactivacion del centro activo®* debido a
lainteraccidn entre ambos. Ademas, el hecho de utilizar un grupo azo como unién da un caracter
fotosensible a la molécula que permite cambiar la orientacién respecto a la superficie y activar
o desactivar la comunicacion electrdnica a través del sistema m-mt conjugado. Esto, afectara a la
quimica del futuro complejo de rutenio y debe permitir controlar sus propiedades como
catalizador. En la literatura existen varios procedimientos para la obtencidon de azoderivados

bencénicos>®. Las cuatro mas utilizados se representan en la Figura 17.

Acomplamiento
Azo

Acoplamiento — Reaccion de
reductivo N - N Mills

Acomplamiento
oxidativo

Figura 17: Las cuatro rutas sintéticas mds utilizadas en la obtencion de azobencenos

A la hora de sintetizar azobencenos simétricos los procesos mas utilizados son el acoplamiento
reductivo de nitroarenos y el acoplamento oxidativo de anilinas. Pero si el objetivo, como es
el nuestro, es obtener azobencenos asimétricos, entonces las rutas sintéticas mas usadas son el

acomplamiento azoico o diazoico®® y la reaccién de Mills*” (Figura 18).
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Figura 18: Rutas sintéticas utilizadas para la formacion del ligando L3

Considerando pues los precedentes existentes, la sintesis de L3 se ha ensayado a partir de dos
rutas sintéticas (Figura 18). La primera, la reaccion de Mills, se basa en la formacion del grupo
azo mediante la condensacién de un derivado nitroso (6) del ligando L1, formado mediante
oxidacion suave con monopersulfato potasico (Oxone), y la p-aminoanilina. Sin embargo, esta
via no proporciond una pureza y rendimiento aceptables por lo que se probd la segunda opcidn,
el acoplamiento azoico. Dicho acoplamiento considera la generacién in situ de la sal de diazonio
(R-N,*) a partir del grupo amina (R-NH,) del ligando 4’-(4-aminofenill)-2,2":6,2”-terpiridina (L1)
y su posterior condensacion con anilina (R*-NH,) para producir la unidad azoica (R-N=N-R’).
Segun la bibliografia,®>® esta reaccidn puede darse en medio orgdnico o acuoso. De este modo,
la sal de diazonio (5) puede obtenerse de dos maneras: haciendo reaccionar en condiciones
acidas y a baja temperatura (en torno los 0-5 °C) un pequefio exceso de nitrito sddico con L1, o
bien haciendo reaccionar L1 en acetonitrilo con un nitrito organico, p. ej. el nitrito de ter-butilo
(t-BUONO). La necesidad de mantener la temperatura dentro de este rango viene dada por la
inestabilidad de la sal de diazonio a temperaturas elevadas, excepto en acetonitrilo, dénde este
solvente aporta estabilidad suficiente a la especie como para trabajar a temperatura ambiente.
Para la obtencion de (5) y posterior acoplamiento para obtener L3, se probaron las dos
metodologias anteriores. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que la posibilidad de obtener
subproductos tales como el p-diazoaminobenzeno es muy alta puesto que la amina primaria

posee caracter nucledfilo (Figura 19).
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Sintesis y caracterizacion
NH> Q Q N, @— RHN
o — A
@\\_/

p-aminoazobenceno p-diazoaminobenceno

Figura 19: Las dos posibles rutas sintéticas en la formacion de p-aminoazobencenos

Esto obliga a trabajar en un rango de pH ligeramente acido y muy limitado (pH 4-5) con tal de
minimizar su aparicion. Es por ello que finalmente se escoge la segunda opcién (acetonitrilo +
nitrito organico) para generar la sal de diazonio, aportando buenos resultados sintéticos y unas

condiciones de reaccion mas sencillas.

En el caso de la obtencion del ligando L4, la primera ruta sintética planteada también
consideraba la formacién de la unidad azo mediante la reaccién de Mills (Figura 20).
Posteriormente la iodoanilina reaccionaria con el derivado nitroso (R-NO) (6) del ligando L1 4’-
(4-aminofenill)-2,2":6,2" -terpiridina y una vez formada dicha unidad, se sustituiria finalmente el

iodo por un grupo fosfonato.

NH, NO J@,NHZ

Oxone
N DCM /H,0 N
| B | _ DCM
2N N Z | 23 N = |
N Na N Na

L1

) L4

Figura 20: primera ruta sintética ensayada para la obtencion del ligando L4. En discontinuo se

presenta la parte de la sintesis que no presenta buenos resultados.

Desafortunadamente, esta ruta sintética presenté muy bajos rendimientos en la obtencién del
derivado azobencénico iodado (7), por lo que se descartd el proceso, y se propuso una nueva

estrategia sintética.

Esta nueva estrategia se basa en la versatilidad sintética de las sales de diazonio, ya que estos
compuestos son facilmente convertibles en otros grupos funcionales, tales como halégenos,
carbonitrilos o fenoles mediante la reaccidn de Sandmeyer®, tal y como se muestra en la Figura

21.
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Figura 21: reactividad de las sales de diazonio

Utilizando esta reactividad, se pensé en generar la sal de diazonio (8) derivada del ligando L3,

intercambiar el grupo azo por ioduro y posteriormente substituirlo por el grupo fosfonato, tal y

como se presenta en la Figura 22.

Para ello, la sal de diazonio (8) se genera en medio acuoso acido con el uso de nitrito sédico.

Una vez formada se hace reaccionar con ioduro de potasio®®! generando el compuesto (7) que

se obtiene de dicha manera con un rendimiento en torno el 43%.

NH,

NN NaNO,, HCI0.1M

_—
0-5°C, 15 min
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L3

®

N;* Cr

EtO___O
EtO/P/
K N¢N Pd, base N
—_—> P(OEt)5
0.1M HCI ACN
| AN
I\ N I\
N N A
(7) L4

Figura 22: sequnda ruta sintética ensayada para la obtencidon del ligando L4




Terpiridinas funcionalizadas para la preparacion de catalizadores hibridos.
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Una vez introducido el grupo halégeno, y con el fin de introducir finalmente el grupo fosfonato
se procede a realizar un acoplamiento C-P, conocido como reaccién Hirao %%, un método
recomendado para haluros de arilo, especialmente ioduros y bromuros. De esta manera y
después de purificar el crudo de reaccidon obtenido mediante columna cromatografica (SiO,,

DCM/MeOH 99:1), se obtiene el ligando L4 con un rendimiento en esta ultima etapa del 46%.

Se han llevado a cabo experimentos de RMN de una y dos dimensiones con el objetivo de
caracterizar los ligandos L3 y L4, asi como sus intermedios sintéticos (Informacién
Suplementaria). Podemos ver que ambos ligandos siguen manteniendo la simetria C,, después
de formacion del puente azobenceno cuando estos se encuentran en su isémero mas estable

trans, tal y como muestra la Figura 23.

c2

—a

isdmeng trans isdmers cis

Figura 23: isomeros trans y cis de los ligandos L3 y L4

Cuando el grupo azobenceno se encuentra en disposicidn trans y la molécula es totalmente
plana, los protones adyacentes al enlace N=N (enlazados a los carbonos C2-C6 y C3-C8) son
guimica y magnéticamente equivalentes. Sin embargo, cuando la configuracidn pasa a ser cis, la
molécula deja de ser totalmente plana, pierde el plano de simetria y los protones anteriores

dejan de ser quimicamente equivalentes.

En la Figura 24, se muestra el espectro de RMN-H del ligando L3, en el cual se puede observar
a 5.12 ppm, la sefial correspondiente a los protones del grupo amina (R-NH>) y dos dobletes a

6.89 ppmy 7.74 ppm que corresponden a los protones del nuevo anillo aromatico.
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Figura 24: Espectro de RMN-*H del ligando L3 en CDsCN (250 MHz, 298K)

El espectro RMN-'H de L4 (Figura S XX, Informacién suplementaria) muestra en la region no
aromatica las sefales correspondientes a los grupos etilo del grupo fosfonato, que aparecen
como un triplete del grupo metilo a 1.3-1.2 ppm y como a un multiplete complejo a 4.6-4.4 ppm
del grupo metileno como consecuencia del acoplamiento adicional 3!P-'H. La region aromatica
presenta las mismas sefales que el ligando L3 y su intermedio (7), pero desplazadas. Este
desplazamiento afecta especialmente a los protones en orto respecto a los sustituyentes I, NH,
o P(O)(OEt), tal y como se aprecia en la Figura 25, donde se observa, el mayor efecto

desapantallante del ioduro (en azul) respecto a la amina (en rojo).

peaves JMLJWUWL

A /M/\ _
*
R N\\
NH;
— -
ppm

Figura 25: Espectro de RMN-'H en la regidn entre 9.5-6.6 ppm de los compuestos (7) en azul, L4

en verde y L3 en rojo. Se marcan con * los protones en orto respecto al sustituyente.
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Sintesis y caracterizacion

o ge__ o

3.2.2 Sintesis y caracterizacion de los ligandos terpiridinicos con unidades azobencénicas y

caracter flexible L5 y L6

Los ligandos L5 y L6 son estructuralmente similares a sus correspondientes modelos rigidos L4 y
L3. Ambos pares de ligandos comparten la presencia de un grupo azobenceno en su estructura
y la funcionalizacién con un grupo amino (L6) o un grupo fosfonato (L5) como grupo de anclaje.
La diferencia entre dichos pares de ligandos es la incorporacién en L5 y L6 de un grupo éter como
espaciador entre la terpiridina y la unidad de azobenceno que debe afiadir mayor flexibilidad
conformacional a estos nuevos ligandos. La sintesis de estos nuevos ligandos busca, tal y como
se ha expuesto en el Capitulo 2, estudiar cdmo afecta aumentar la longitud vy la flexibilidad del
ligando, asi como la perdida de conjugacién, al complejo metalico final y a sus aplicaciones

futuras en catalisis.

La ruta sintética para obtener estos nuevos ligandos se presenta en la Figura 26 como la
convergencia de dos procesos cuyo paso final es la formacion del puente éter a través de un
ataque nucledfilo. Para ello es necesario obtener: a) las unidades de tipo fenol-azobenceno (10)
y (12) funcionalizadas con los grupos fosfonato y amina respectivamente y, b) el fragmento
terpiridinico (11) que incorpora un buen grupo funcional saliente en la posicién en la que se

desea formar el enlace C-O de tipo éter.

HCI, NaNO, 0-5° PPyt
4
HN- )t ——— HO() N <> Ny
N'@" HOP(OEY), N‘@‘ng
@OH NEts, 80 o§ =y
) (10) & g
THF " ST
Na,CO; NaOH, t.amb 12h ,:7‘ {:\_ — e R
Acetona/H,0 =/ W o hu ™ .

NBS/CCly
—_—
reflujo, 6h
(1) N
NH, l,»”—»
HCI, NaNO, @ K
HO{( )N, ———> 4o Ny > HO—@— N,
02C 15 min _©_ ) NaOH N NH,
EtOH/H0 1h02C -> t.amb 12h
EtOH/H,O (12

Figura 26: ruta sintética propuesta para la obtencion de los ligandos L5 y L6
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La sintesis del ligando L5 empieza con la obtenciéon de la unidad de azobenceno (9), a partir del
acoplamiento azoico de iodoanilina y fenol, seguido de la substitucién del grupo ioduro por
fosfonato a través de la ya comentada reacciéon de Hirao (C-P cross-coupling) para dar el
intermedio (4-(4’-fosfonato-fenilazo)-fenol) (10). A su vez, el bromuro de alquilo 4'-(4-
bromometilfenil)-2,2":6',2"-terpiridina (11) se obtuvo a partir de una ruta ya reportada® y
basada en la reaccién de Wohl-Ziegler ®°, en que a través de la halogenacion radicalaria de la 4’-
(4-metilfenil)-2,2’:6,2"-terpiridina con la N-bromosuccinimida (NBS) e iniciada con perdxido de

benzoilo, se consigue la generacidn del grupo (-CH,Br).

Una vez obtenidas las dos partes, el bromuro de alquilo (11) fue sometido a un ataque nucledfilo
del fenolato generado a partir de (10) en medio basico, segun las condiciones de la sintesis de
éteres de Williamson?®7°, extensamente utilizada tanto a escala de laboratorio como industrial.
Para este tipo de reaccion pueden usarse un amplio rango de solventes, pero los préticos y

polares provocan la ralentizacién en la generacidon de alcoxidos. Por esta razon, el acetonitrilo

(ACN) y la N,N-dimetilformamida (DMF) son los mas utilizados. En nuestro caso, introducimos

una pequena proporcion de DCM al ACN para aumentar la solubilidad del azobenceno en el

medio de reaccidén. Después de refluir conjuntamente (10) y (11) durante toda la noche,
utilizando hidréxido de sodio como base, se obtiene el ligando L5 como un sélido anaranjado

con un rendimiento entorno el 76% sin necesidad de someterse a ninguna purificacién.

La sintesis del ligando L6 se llevd a cabo inicialmente utilizando la misma estrategia sintética
descrita anteriormente. La unidad de azobenceno funcionalizada, el 4-[(4-aminofenil)azo]fenol
(12), también se sintetizé mediante un acoplamiento azoico, en este caso entre la sal de diazonio
del p-aminofenol y la anilina en condiciones acidas, tal y como se ha reportado previamente en
la literatura.>’>’? El compuesto (12) se obtuvo después de purificarlo por columna
cromatografica como un aceite marrdn rojizo. Sin embargo, la reaccion entre (11) y (12) usando
unas condiciones similares a las descritas para L5 no genera el ligando L6. Este comportamiento
se atribuyd a la competencia establecida entre los grupos amina y fenolato como nucleéfilos en
el medio de reaccidn, razén por la cual se decidid proteger la amina y asi eliminar su caracter
nucledfilo. Para ello, se eligi6 como grupo protector de aminas el reactivo 2,2-
bis(etoxicarbonil)vinilo (BECV)’®. Este grupo es capaz de proteger aminas primarias a
temperatura ambiente y en presencia de grupos potencialmente interferentes como -OH, -SH, -
COOH, asi como otros grupos amina menos reactivos. Ademads, presenta resistencia en medios
alcalinos como el requerido en la formacidn del enlace C-O (éter) y su desprotecciéon se da en un

corto periodo de tiempo utilizando etiendiamina a temperatura ambiente.

i =,




Terpiridinas funcionalizadas para la preparacion de catalizadores hibridos.
Sintesis y caracterizacion

Sin embargo, en nuestro caso particular todos los intentos de proteger la amina de la molécula
(12) generaron mezclas de productos y rendimientos bajos. No obstante, cuando la proteccidon
se ensay6 directamente sobre el p-aminofenol, se obtuvo la amina protegida (13) con buen
rendimiento. En vista de este resultado se decidié adaptar la ruta sintética planteada tal y como

se muestra en la Figura 27.

NH,
COOEt
% COOEt COOEt COOEt N
Okt = = NH, N
HO—©~NH2 —_— HO—@—NH COOE COOE
t.amb 15min
EtOH (13) 1) t-BuONO
HaN"N\_ NH, ACN/THF
Br o 3  ———— ¢
NH,
DCM/ACN tamb1.5h
reflujo 16 h EtOH
>
PSS VY
_N N N N

Figura 27: ruta sintética modificada para la obtencion del ligando L6

En esta nueva estrategia sintética se cambia el orden en el que se construye el esqueleto del
ligando. Ahora se da prioridad a la formacion del puente éter y finalmente se forma la unidad

azobencénica por reaccién con anilina.

La proteccion del grupo amino del p-aminofenol se realiza con BECV de |la forma ya comentada
y el compuesto protegido (13) precipita en el medio una vez finaliza la reaccién. A continuacion,
(13) se refluye junto a la terpiridina bromada (11) en medio basico de igual manera que se ha

descrito para L5, generando asi el intermedio protegido (14).

La desproteccién de (14) se consigue a reflujo durante 2h con un exceso de etilendiamina’3,
dado que a temperatura ambiente no procede de forma completa, generando el intermedio
terpiridinico (15). Finalmente, el proceso de diazotizacidon se consiguié por reaccién con t-
BUuONO y posterior acoplamiento con anilina, obteniéndose el ligando L6 como un sélido marrén
anaranjado después de una purificacion por cromatografia en columna (SiO,, DCM/MeOH 99:1,

68% de rendimiento).

Al igual que en los ligandos anteriores, estos también fueron caracterizados por RMN mono y
bidimensional, entre otras técnicas. El RMN-!H de los dos ligandos se registré a temperatura
ambiente y se muestran en la Figura 28. Ambos espectros muestran un nuevo singulete a 5.4-

5.30 ppm asociado a los dos protones del -CH, del puente éter formado.
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Desde el punto de vista estructural, ambas moléculas siguen manteniendo en solucion la

simetria C,, puesto que el enlace -CH,0- posee rotacion libre, tal y como muestra la Figura 29.

isémero trans isémero cis

Figura 29: estructura de los isomeros trans y cis de los ligandos L5 y L6

Igual que en el caso de los ligandos rigidos L3 y L4, cuando la unidad azobencénica isomeriza
hacia su forma cis, se produce una pérdida de simetria que, en el caso de L5 y L6 no afecta a sus
propiedades electrdnicas puesto que la presencia del puente éter ya inhibe en si la conjugacion
electrénica del sistema aromatico de ambos ligandos. Por lo tanto, en este caso, el azobenceno

actuaria Unicamente como espaciador, y no como interruptor electrdnico.

3.2.3 Estudios de la fotoisomerizacion cis/trans de los ligandos azobencencénicos

En este apartado se describen los resultados obtenidos en los estudios de fotoisomerizacién de
la unidad de azobenceno incluida en la estructura de los ligandos L3, L4, L5 y L6, siguiendo una
metodologia previamente descrita.'® Para ello se ha procedido a irradiar con luz ultravioleta
durante un tiempo determinado disoluciones 10° M en CH,Cl, de dichos ligandos y comparar

los espectros electrdnicos de las disoluciones antes y después de la irradiacion.

En la Figura 30, se muestra el cambio en los espectros de absorcidon UV-Vis de los ligandos L3-L6
al serirradiados a 360 nm (Amsx). Se observa que el proceso transcurre de la forma esperada para
los ligandos L4, L5 y L6. Sin embargo, para L3, la foto-isomerizacién es practicamente nula,

incluso a largas exposiciones a la luz UV.
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Figura 30: Espectros UV-Vis (absorbancia vs. Longitud de onda (nm)) antes (naranja) y después

(azul) de irradiacion a 360 nm durante 30 min.

La banda mds indicativa para seguir el proceso de foto-isomerizacion es la que corresponde a la
transicion >, la cual es mas intensa para el isémero trans que para el isémero cis (entorno
a los 320-360 nm, Figura 30). Es por ello que se observa una disminucién de esta banda y un
ligero aumento de la correspondiente a n=> nt* (entorno a los 430-450 nm) cuando el proceso
de isomerizacion se da con normalidad. Sin embargo, estos datos son cualitativos y no permiten
calcular con exactitud la proporcién de isémero que se encuentra en el estado fotoestacionario
(PSS) puesto que siempre existe una superposicion de las bandas de ambos isémeros en la

posicion correspondiente a Amsx Y NO se alcanza un espectro del isémero cis totalmente puro.

Los resultados obtenidos se han comparado con los existentes para el azobisbenceno o

difenildiaceno en la Tabla 1.

I




Terpiridinas funcionalizadas para la preparacion de catalizadores hibridos.
Sintesis y caracterizacion

Tabla 1: Datos espectroscopicos de los ligandos L3-L6. Condiciones: CHxCl,, 1 - 10° M, cubeta de

1 cm de longitud.

Ligando Amax [nm] Az [nm]

Azobisbenceno’ 317 (3,2-10%) 439 (2,3-10%)

L3 371 (2,7-10°%) -

L4 360 (2,810%) 428 (2,4-10%)
L5 365(2,7-10%) 440 (2,3-10°%)
L6 351(2,810%) 446 (2,2-10%)

Los ligandos estudiados, asi como el azobisbenceno, presentan principalmente dos bandas de
absorcion caracteristicas en la region de 300-500 nm (Tabla 1 y Figura 30), a excepcion de L3,
para el cual inicamente se observa la banda de mayor energia. En la region UV, se encuentra la
absorcién de mayor intensidad (Ams), la cual se atribuye a la transicion n—=>mn" del grupo
azobenceno, y en la zona del visible se observa la de menor intensidad (A;) y que pertenece a la
transicion n=> 1, prohibida por simetria. Como se puede observar en la Tabla 1, todos los
ligandos preparados en este trabajo presentan un desplazamiento batocromico de Amsxrespecto
a la del azobisbenceno. Este efecto se atribuye a la presencia en posicién para de grupos
conjugados, como es el caso de la terpiridina, y es funcién del grado de insaturacién que

presenta el croméforo conjugado.”

Tal y como se ha podido observar, la foto-isomerizacidn trans-cis se produce con normalidad
para los ligandos L4 y L5. Segun la estructura de su grupo azobenceno, estos se clasifican como
azobencenos normales y su estado cis si es estable durante minutos o incluso horas, por lo que
el proceso se observa con normalidad. En cambio, la imposibilidad de generar el isémero cis del
ligando L3 se atribuye a la presencia del grupo aminobenceno y su estructura conjugada con el
grupo azo. Los aminoazobencenos, como se ha explicado en la seccidn 3.1.1 de este capitulo, se
caracterizan porque su proceso de foto-isomerizacién es muy rdpido y, por lo tanto, el tiempo
de vida de su estado cis es bajo. Es por ello que la relajacién hacia el isémero trans se puede dar
demasiado rdpido como para que nuestro equipo pueda observarlo!?!®, o que dado su alta
conjugacién el isémero trans sea tan estable que la formacién de la especie cis no se llegue a
formar nunca. Por el contrario, si que se ha logrado isomerizar, aunque parcialmente y en un
menor grado, el ligando L6. Este ligando, aun siendo un aminoazobenceno, al no existir una
conjugacién 1t con el grupo azobenceno, su isémero trans no parece tan estable como en el caso

de L3, y puede llegar a darse su isémero cis.
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Mediante espectroscopia UV-Vis también se puede estudiar y monitorizar el proceso inverso, es
decir, el paso desde el isdmero cis hacia el isémero trans. Después de irradiar las muestras con
luz UV a 360 nm y que el ligando alcance el estado fotoestacionario, se vuelve a irradiar el
sistema (esta vez a Ads =254nm, oculta por la Amsx de la terpirdina) para acelerar el proceso de
relajacion hacia el isdmero trans. Este proceso, que a temperatura ambiente y en la oscuridad
se da espontaneamente, segun la molécula puede durar horas e incluso dias. Para acelerarlo se
puede aplicar calor o luz con longitud de onda corta para reducir el tiempo del experimento. Un

ejemplo representativo de este proceso lo encontramos para el ligando L5 en la Figura 31.

- irrad. 8 254 nm 10
— irrad. a 254 nm 30°
— irrad. a 254 nm 60

Absorbancia (UA)

0 T T T
270 320 370 420 470 520

longitud de onda (nm)

Figura 31: Espectros de UV-Vis adquiridos durante el proceso de isomerizacion del isomero cis
(generado previamente mediante 30’ de irradiacion a 360 nm) al isomero trans para el ligando

L5 bajo la aplicacion de luz a 254 nm durante una hora.

Observando los cambios espectrales obtenidos, se aprecia que la banda correspondiente al
isdmero trans se va recuperando (linea roja), alcanzando el estado fotoestacionario en una hora.
El mismo comportamiento se observa para el ligando L4 y L6 (Figura S ILVIX de la Informacion

Suplementaria). En el caso del ligando L3 no se ha podido realizar este estudio.

Ademas, mediante el estudio de la evolucion de la absorcidn a Ax>r+ se ha podido confirmar que
el proceso responde a una cinética de primer orden y calcular las constantes de velocidad del
proceso. Como ejemplo, se muestra en la Figura 32, el grafico de la evolucidn de la absorbancia
(A= 254nm) vs. tiempo de la foto-isomerizacién cis=>trans del ligando L5, asi como la

representacién de primer orden utilizada para el calculo de la constante de velocidad.

I
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a)

absorbancia

0 T T L] 1
0 1000 2000 3000 4000
tiempo (s)

b)

3 y =0,001x - 0,0876
R?=0,9931

In (absee-abs0)/absee-Abst)
N

0 1000 2000 3000 4000
tiempo (s)

Figura 32: Seguimiento del proceso de isomerizacion cis-> trans aplicando una A= 254 nm para
una disolucién 1 - 10° M del ligando L5 en diclorometano. a) Grdfica de absorbancia en la banda

(A= 254 nm) vs. tiempo. b) Representacion grdfica del In(Abs--Ao)/ (Abs--A:) vs tiempo (s).

El mismo estudio cinético se realizd para los ligandos L4 y L6. Los datos cinéticos extraidos de
las graficas, las constantes de velocidad y los tiempos de vida media de la especie cis, se
muestran en la Tabla 2. En Informacién Suplementaria pueden encontrarse las graficas y

calculos realizados para su obtencidn.
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Tabla 2: Datos cinéticos de los ligandos L4-L6 para el proceso de foto-isomerizacion cis = trans.
*AAbs; s+ = Absorbancia Ar>q+(antes de irradiar a isémero cis) - Absorbancia Ar-n+(después de

irradiar a isébmero cis).

Ligando AAbS 5" k (s%) T1 /2(5)
L4 0,42 1-103 630
L5 1,53 1,1-103 693
L6 1,02 1,2 -103 578

Observando la importante variacidn de absorbancia de Ansx a lo largo del proceso de
isomerizacion cis-trans (AAbsy>r+, ver Tabla 2), podemos afirmar que en el caso de los ligandos
L4-L6 el grupo azobenceno se encuentra mayoritariamente en forma cis en el estado
fotoestacionario mayor (PSS). Si comparamos los valores, se puede observar una gran diferencia
entre el ligando L4 y los que presentan un conector alifatico -OCH,- entre el esqueleto
terpiridinico y el azobenceno, L5 y L6, siendo L5 el que presentaria una foto-isomerizacién mas
eficiente. Esto nos lleva a pensar que, en el caso de L4, al haber una conexién directa entre
terpiridina y azobenceno se desestabiliza el isomero cis respecto a al trans, donde la conjugacién

electrénica aporta mayor estabilidad al conjunto molecular.

Observando las constantes de velocidad calculadas, todos los ligandos presentan una velocidad
y tiempos de vida media similares, siendo los ligandos con azobencenos normales (L4 y L5) los
gue presentan un estado cis mas estable en el tiempo. El ligando L6, presenta una velocidad de
fotosisomerizacion mayor y un tiempo de vida del isémero cis ligeramente menor. Estos valores
concuerdan con la naturaleza de aminoazobenceno de este ligando, especies que segln trabajos

publicados anteriormente se caracterizan por equilibrios de isomerizacién rapidos®.
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3.3 Conclusiones

Durante este capitulo se ha sintetizado y caracterizado exhaustivamente una nueva familia de
terpiridinas funcionalizadas (L1-L6) de diferente longitud, flexibilidad y propiedades

electrdnicas.

Estos nuevos ligandos incorporan un grupo de anclaje de tipo amina o fosfonato, con el fin de
heterogeneizar sus correspondientes complejos de metales de transicidon en superficies sélidas
de diferente naturaleza. Asi, los grupos amino podran utilizarse para el anclaje a superficies de
carbono mediante métodos electroquimicos y los grupos fosfonato para el anclaje covalente a
oxidos metalicos. Ademas, cuatro ligandos de la nueva familia (L3-L6) incluyen en su estructura

una unidad de azobenceno foto-isomerizable.

Los ligandos L2, L3, L4, L5 y L6 son todos ellos nuevos y no se habian reportado previamente en
la literatura. El ligando L1 ya estaba reportado y en este trabajo se ha modificado su sintesis y

mejorado su rendimiento.

El conjunto de ligandos (L1-L6) y sus correspondientes intermedios sintéticos (1-14) se han
caracterizado mediante técnicas espectroscépicas (RMN 1D y 2D, UV-Vis e IR) y analiticas (ESI-

MS y AE).

Finalmente, se han estudiado los procesos de fotoisomerizacion de los ligandos L3-L6 mediante
espectroscopia UV-Vis. Los ligandos de tipo azobenceno (L4 y L5) presentan un comportamiento
habitual, y exhiben una foto-isomerizacion cis/trans totalmente reversible. Por otro lado, los
compuestos de tipo aminoazobenceno, han mostrado dificultades en dicho proceso. Aunque
para el ligando L6 si que se pudo detectar la presencia de su isémero cis, consiguiendo una foto-
isomerizacidn parcial, en el caso del ligando L3 éste no pudo confirmarse porque no se observd
ningun proceso de isomerizacion. Finalmente, se han calculado las constantes de velocidad para

el proceso de foto-isomerizacidn cis—> trans y los tiempos de vida media de su estado cis.
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3.4 Parte Experimental

3.4.1 Materiales e Instrumentacion

Todos los reactivos comerciales que se han utilizado en este trabajo se han adquirido a Sigma-
Aldrich, Scharlau, ACROS y Alfa Aesar. Todos los disolventes organicos utilizados eran de grado
sintético y se obtuvieron de Scharlab y Sigma-Aldrich. Los espectros de RMN se han registrado
en los equipos Bruker 250MHz, 360MHz y 400MHz del Servei de Resonancia Magnética de la
Universitat Autonoma de Barcelona (UAB) y las caracterizaciones UV-Vis e IR, se realizaron,
respectivamente, con los equipos: espectrofotometro HP8453 Hewlett-Packard (detector
“Diode-array”) en cubeta de 1cm de longitud y un Espectrofotometro IR Tensor 27 de Bruker,
equipado con el accesorio reflexion total atenuada (ATR) Specac Golden Gate del Servei d’Analisi
Quimica (SAQ-UAB), también de la Universitat Autonoma de Barcelona (UAB). Los andlisis de
espectrometria de masas se han realizado con un cromatégrafo de gases 6890 de Agilent

Technologies y un espectrometro de masas 5973 de Hewlett-Packard en el SAQ-UAB.

3.4.2 Sintesis

3.4.2.2 Sintesis de la 4’-nitrofenil-2,2’:6’,2"’-terpiridina (1)
Una solucién de 4-nitrobenzaldehido (3.0 g, 0.020 mmol, 1 eq) y 2-acetilpiridina (4.5 mL, 0.04
mmol, 2 eq) en metanol (180 mL) se agita vigorosamente junto con 15 mL de una solucién de
KOH al 15% y con NH; concentrado (33%, 150 mL) durante 3 dias a temperatura ambiente. El
precipitado marrdn oscuro obtenido se filtra, se lava con agua dos veces y finalmente se disuelve
en CHCls. La fraccion organica se lava entonces con una solucién al 1% de NaHCOs, se seca con
Na,SO4anhidro, y se evapora a sequedad bajo vacio. El residuo se lava con isopropanol (10mL)
para conseguir un sélido brillante marrén oscuro. Rendimiento: 85%, 5.97 g de 4’-nitrofenil-
2,2":6’,2”-terpiridina (1). El espectro de protdn registrado coincide con el reportado en la

literatura® (ver la Informacién Suplementaria).

3.4.2.3 Sintesis de la 4’-aminofenil-2,2’:6’,2”-terpiridina® (L1)

Se afiade un exceso de SnCl-:2H,0 (3.50 g, 15.5 mmol, 5 eq) a una solucidén de la 4’-nitrofenil-
2,2":6’,2”-terpiridina (1) (1.10 g, 3.10 mmol, 1 eq) en una mezcla (1:1, 25 mL) de etanol absoluto
y acetato de etilo. Se calienta a reflujo toda la noche bajo atmosfera inerte. Después la mezcla
se deja enfriar y se vierte sobre hielo picado (100 g), donde se neutraliza con NaHCOs y se extrae
con acetato de etilo (2x20 mL). Las fracciones organicas se juntan, se secan sobre Na;SO4 anhidro
y se evaporan a sequedad para obtener un sélido marrén palido. Rendimiento: 75%, 2.40 g de

4’-aminofenil-2,2’:6’,2"”-terpiridina L1.
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RMN-'H (360 MHz, acetona-ds) 8(ppm)=9.29 (s, 2H), 9.01(d, J=8.0Hz, 2H), 8.14 (d, J=8.5Hz, 2H),
8.07 (t, J=7.8Hz, 2H), 7.79 (d, J=5.1Hz, 2H), 7.40-7.27 (m, 2H), 7.00 (d, J=8.5Hz, 2H), 5.45 (Banda
ancha, 2H). (Consultar la Informaciéon Suplementaria). El espectro de protén obtenido

corresponde con el reportado en la literatura para otros métodos sinteticos.>*
3.4.2.4 Sintesis del didxido de la 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina] (2)

Una solucidn de acido 3-cloroperbenzoico (2.30 g, 14.1 mmol, 5 eq) en CHxCl; (40 mL) se afiade
a otra solucién de 4’-(4-nitrofenil)-2,2’:6’,2”’-terpiridina (1) (1 g, 2.80 mmol, 1 eq) en CHyCl>. La
mezcla se agita a temperatura ambiente durante 16 horas y después se lava con una solucién al
5% de NaHCOs (2 x 50 mL) y con agua (50 mL). Se seca entonces con Na,SOsanhidro y se evapora
a sequedad. El sélido obtenido se lava con éter dietilico (3 x 20 mL) y se filtra con una placa
porosa. Rendimiento: 64%, 1.62 g de didxido de 4'-(4nitrofenil)-[2,2':6',2"-terpiridina] (2). El
espectro de protén corresponde con el reportado en la literatura®® (consultar la Informacion

Suplementaria).

3.4.2.5 Sintesis del 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridinal-6,6"-dicarbonitrilo (3)
Se afade trimetilsililcianuro (9.2 mL, 73 mmol, 10 eq) a una solucién del diéxido de 4'-
(4nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina] (2) (2.84 g, 7.3 mmol, 1 eq) en CH,Cl, (50 mL) y la mezcla de
reaccion se agita durante 20 min a temperatura ambiente. Seguidamente, se afiade cloruro de
benzoilo (3 mL, 25 mmol, 3.5 eq) de manera lenta durante 20 minutos. Después de agitar toda
la noche, la solucién se evapora hasta la mitad del volumen, se afladen 25 mL de una solucién al
5% de NaHCOsy se deja reaccionar durante 30 minutos. El precipitado amarillo palido que
aparece se filtra a través de una placa porosa y se lava sucesivamente con agua (3 x 20 mL),
diclorometano (2 x 10 mL), y éter dietilico (2 x 10 mL). Rendimiento: 79%, 2.36 g de 4'-(4-
nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarbonitrilo (3). El espectro de protén del compuesto
(3) concuerda con el reportado previamente en la literatura?® (Consultar la Informacion

Suplementaria).

3.4.2.6 Sintesis del acido 4'-(4-nitrofenil)-[2,2':6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilico (4)

En una mezcla de acético glacial (30 mL) y acido clorhidrico concentrado (35-37%, 20 mL) se
disuelve el 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridinal-6,6"-dicarbonitrilo (3) (2.2 g, 5.4 mmol) y se
refluye durante 16 h. Luego el crudo de reaccién se enfria en un bafio de hielo y se ajusta el pH
hasta 6 con hidréxido de sodio. El precipitado marrén formado se filtra y se lava con agua y dietil
éter, y se seca al vacio. Rendimiento: 65%, 1.55 g de acido 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6',2"-

terpiridinal-6,6"-dicarboxilico (4).
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RMN-H (250 MHz, de-DMSO) & (ppm) = 9.02 (s, 2H), 8.96 (d, ) = 8.6 Hz, 2H), 8.50 (d, J = 8.8 Hz,
2H), 8.33 — 8.15 (m, 8H).). *C{*H}-RMN (101 MHz, CDCl;) §(ppm)= 166.2, 155.4, 154.9, 148.4,
148.2,144.22,139.4,129.1, 125.7, 124.8, 119.9. ESI-MS (DMSO/MeOH 1:9): m/z: calc: 441,08;

exp: 441,08 (MS-H) para Cy3H14N4Os. (Consultar la Informacion Suplementaria).
3.4.2.7 Sintesis del 4'-(4-aminofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilato (L2)

Un exceso de SnCl;-2H,0 (5.35 g, 23.7 mmol, 5 eq) se ainade a una solucién del acido 4'-(4-
nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilico (4) (2.1 g, 4.7 mmol, 1 eq) en una mezcla
(1:1, 50 mL) de etanol absoluto y acetato de etilo. Se calienta a reflujo durante 2 horas bajo
atmosfera inerte. El precipitado naranja-rojizo obtenido se filtra y se lava con agua (3 x 15 mL).
El solido obtenido se disuelve en la minima cantidad de N,N’-dimetillacetamida (DMA) y a la
solucién se le afade hidroxido de sodio (0.75 g) disuelto en agua (5 mL) y se calienta a reflujo
toda la noche. El precipitado beige que se obtiene se filtra por placa porosa, se lava con agua y

con éter dietilico, y se seca al vacio. Rendimiento: 38 %, 0.74 g del 4'-(4-aminofenil)[2,2":6',2"-

terpyridina]-6,6"-dicarboxilato’® (L2). Esta sintesis se ha modificado para mejorar la solubilidad

del ligando, utilizando hidréxido de trimetilamonio como base (1 mL) en vez de NaOH. Se

obtiene un sdlido amarillo claro que se lava varias veces con agua, diclorometano y dietil éter.

RMN-H (400 MHz, ds-DMSO) & (ppm) = 8.74 (d, 2H), 8.67 (s, 2H), 8.24-8.20 (t, 2H), 8.15 (d, 2H),
7.99 (d, 2H), 6.79 (d, 2H), 5.65 (s, 2H). (Ver Informacion Suplementaria) FT-IR (ATR, cm™): 3211
(-NHz v), 1597(-COO" v), 1379 (-CN v), 968 (-NH 8).

3.4.2.8 Sintesis de la 4'-(4-((4-aminofenil)diazenil)phenil)-2,2':6',2"-terpiridina (L3)

La 4’-aminofenil-2,2’:6’,2"'-terpiridina (L1) (100 mg, 0.31 mmol, 1 eq) se disuelve en acetonitrilo
(5 mL) y THF (2 mL) con una agitacidn vigorosa y burbujeando nitrégeno en la solucidn, dentro
de un bafio de hielo. Entonces, se afiaden 55 L de nitrito de ter-butilo (0.46 mmol, 1.5 eq) y se
deja reaccionar durante 5 minutos a 0°C. Después se deja alcanzar la temperatura ambiente y
se afiade anilina (31 pL, 0.34 mmol, 1.1 eq). El crudo de reaccién se deja agitando toda la noche
a temperatura ambiente y bajo atmosfera inerte. La reaccién se para afiadiendo agua (5 mL) y
se extrae con diclorometano (3 x 15mL). Las fracciones organicas se juntan, se secan sobre NaSO,
anhidro y se filtran. La solucién resultante de color rojo anaranjado se evapora a sequedad
obteniendo un sélido rojizo. Rendimiento: 68%, 89.8 mg de la 4'-(4-((4-

aminofenil)diazenil)phenil)-2,2':6',2"-terpiridina (L3)"’.
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RMN-'H (250 MHz, CDsCN) &(ppm)= 8.77 (d, J=10.1Hz, 6H), 8.01 (d, J=9.0Hz, 4H), 7.74 (d,
J=8.5Hz, 2H), 7.50 (m, 4H), 7.40 (d, J=7.5Hz, 1H), 6.89 (d, J=8.5Hz, 1H), 5.12 (Banda ancha, 2H).
RMN-3C{'H} (101 MHz, CD,Cl;) §(ppm)= 156.06, 148.98, 136.75, 128.10, 123.82, 123.67,
121.06, 121.04, 121.01, 117.40, 114.97 (Ver Informacidn Suplementaria). ESI-MS (MeOH): m/z:
calc: 429,08; exp: 429,08 para Cy7HoNe (MS+H). FT-IR (ATR, cm™): 2922-2852, (-NH,v) 2345 (-
CH2 v), 839-790 (-NH; &). UV-vis (Acetona) [A, nm]: 290, 380.

3.4.2.9 Sintesis de la 4'-(4-((4-iodofenil)diazenil)phenil)-2,2':6',2"-terpiridina (7)

Se disuelven 100 mg de 4'-(4-((4-aminofenil)diazenil)phenil)-2,2":6',2"-terpiridina (L3) (0.23
mmol, 1 eq) en 10 mL de HClI 0.1 M y 2 mL de acetonitrilo. Esta solucién se desoxigena
burbujeando nitrégeno y se enfria por debajo los 5°C con un bafio de hielo y se le afiade NaNO;
(16 mg, 0.23 mmol, 1 eq), dejando reaccionar durante 10 minutos. A la solucion resultante se le
afiade KI (39 mg, 0.23 mmol, 1.2 eq) y se deja alcanzar la temperatura ambiente, manteniéndose
en agitacion bajo nitrogeno por 2 horas. A la mezcla resultante se le afiade agua (10 mL) y se
extrae con cloroformo (3 x 20 mL). Las fases organicas se juntan y se secan sobre Na,SO, anhidro.
La solucidn se filtra y se evapora a sequedad en el rotavapor, obteniendo un sélido marrén.

Rendimiento 43%, 80 mg de 4'-(4-((4-iodofenil)diazenill)phenil)-2,2":6',2"-terpiridina (7).

RMN-'H (400 MHz, CDCl;) §(ppm)= 8.92 (s, 2H), 8.90 — 8.67 (dd, 4H), 8.26 — 8.05 (m, 4H), 8.00
(t, ) = 7.5 Hz, 2H), 7.96 — 7.85 (d, 2H), 7.73 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.55 — 7.40 (t, 2H). RMN-3C{'H}
(101 MHz, CDCl3) &(ppm)= 155.95, 155.36, 149.74, 149.62, 148.11, 139.56, 137.85, 137.50,
13498, 130.36, 127.08, 124.86, 121.34, 120.16, 118.08, 117.31. (Ver la Informacion
Suplementaria). UV-vis (DCM) [A, nm]: 290, 380 (isémero trans), 290, 310, 450 (isémero cis).

3.4.2.10 Sintesis del dietilfosfonato de (4-((4-([2,2':6',2"-terpiridin]-4'-
il)fenil)diazenil)fenil) (L4)

Se disuelve la 4'-(4-((4-iodofenil)diazenil)fenil)-2,2":6',2"-terpiridina (7) (130 mg, 0.16 mmol, 1
eq) en 50 mL de acetonitrilo seco y la solucidn resultante se desoxigena burbujeando nitrégeno
durante 5 minutos. A esta solucidn se le afiaden acetato de paladio (1) (1.8 mg, 0.01 mmol, 0.05
eq), Cs2C0;5 (104 mg, 0.32 mmol, 2 eq) y P(OEt)3 (28 uL, 0.16 mmol, 1 eq) y se refluye a 80°C
durante toda la noche. Después de enfriarse, se afiade agua (20 mL) y se extrae con
diclorometano (20 mL x 2). Las fases organicas se juntan, se secan con Na,SO4anhidro, se filtran
y se evaporan a sequedad. El crudo de reaccién se purifica por columna cromatografica (SiO,,
DCM/MeOH 99:1). Rendimiento: 46%, 60 mg de (4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-
il)fenil)diazenil)phenil) dietil fosfonato (L4).
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RMN-'H (250 MHz, CD,Cl;) §(ppm)=9.00 — 8.51 (m, 6H), 8.00 (dd, J = 17.5, 8.2 Hz, 4H), 7.62 (dt,
1=23.4,7.9Hz,4H),7.51(d, ) =7.4 Hz, 2H), 7.31 (dd, ) = 19.2, 7.7 Hz, 4H), 4.07 (m, 4H), 1.21 (m,
6H). RMN-3!P{*H} (250 MHz, CD,Cl,) §(ppm)= -17. (Consultar Informacién Suplementaria). FT-IR
(ATR, cm™): 2340 (CH,v), 1244 (P=0v), 1012 (P-Cv), 789 (P-O-C&) UV-vis (DCM) [A, nm]: 290, 380

(isomero trans), 290, 310, 450 (isémero cis).

3.4.2.11 Sintesis del (4-(4’-iodo-fenilazo)-fenol (8)

En un baldn de tres bocas de 500 mL y bajo N,, se prepara una disolucién desoxigenada de 2.19
g (10 mmol) de 4-iodo-anilina en 50 mL de agua y 4.3 mL de HCl concentrado. Esta solucion se
enfria con un bafio de agua-hielo y se le afiade (bajo nitrégeno) mediante embudo de adicidn
otra solucion desoxigenada que contiene 1 g (14.5 mmol) de nitrito sdédico en 50 mL de agua, a
una velocidad lenta para controlar que la temperatura de la mezcla de reaccién no supere los
5°C (aprox. 30 min). Se prepara una tercera disolucion de 0.5g (13 mmol) de NaOH, 4.8 g (45
mmol) de Na,CO3 y 1.36 g (14.5 mmol) de fenol en 45 mL de agua desoxigenada. Esta disolucion
se afiade gota a gota con un embudo de adicién, sobre la mezcla de reaccién anterior en
atmosfera inerte y con una agitacion muy vigorosa para evitar la completa coagulacién del
medio, y después se deja bajo agitacién durante 1h. Al finalizar, se acidifica a pH=1 con una
disolucion de HCl al 10%. El sélido marrdn que precipita se filtra y se seca. Este sélido, que es
muy higroscépico, se disuelve en DCM, y se seca con MgS0, anhidro. La solucion se filtra y se
evapora a sequedad, obteniéndose el producto deseado como un sélido marrén. Rendimiento:
89%, 0.9 g de (4-(4’-iodo-fenilazo)-fenol (8)). El espectro de protén registrado coincide con el

reportado en la literatura.”®

RMN-H (400 MHz, (CDs),CO) &(ppm)= 9.10 (s, 1H), 7.90-7.87 (m, 2H), 7.84-7.80 (m, 2H), 7.62-
7.58 (m, 2H), 7.00-6.95 (m, 2H); RMN-23C {1H} (101 MHz, (CDs).CO) &(ppm)= 162.0, 153.1,
147.05, 139.3, 126.01, 125.0, 116.8, 96.9.

3.4.2.12 Sintesis del (4-(4’-fosfonato-fenilazo)-fenol (9)

En un balén de 50 mL se disuelven, en 25 mL de THF seco, el producto (4-(4’-iodo-fenilazo)-
fenol (8) (300 mg, 1.36 mmol) junto con [Pd(PPh)4] (150 mg, 0.13 mmol). A continuacién, se
afade HP(O)(OEt), (0.12 mL, 0.93 mmol) y trietilamina (TEA) (0.3 mL, 2.15 mmol), se agita
durante 5 minutos a temperatura ambiente, y después a reflujo toda la noche. A continuacion,
se evapora el solvente a sequedad y se substituye por DCM. La fase orgdnica se lava entonces
con una solucién de HCI 1M para contrarrestar el exceso de trietilamina, se seca con Na;SO4

anhidro, se filtra y se lleva a sequedad, obteniendo un aceite anaranjado. Se purifica por
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columna cromatografica en SiO, (DCM/MeOH, 95:5) y el producto columnado se lava entonces
diez veces con una solucién saturada de carbonato sddico. Las fases acuosas se juntan y se
neutralizan con HCI 35%. Finalmente se extrae con acetato de etilo (AcOEt) dos veces y se
juntan las fases organicas, que se secan con Na,SO, anhidro, se filtran y se llevan a sequedad
para obtener un sélido naranja. Rendimiento: 42%, 130 mg de (4-(4’-fosfonato-fenilazo)-fenol
(9).

RMN-'H (400 MHz, CDCl3) 6= 7.98-7.93 (m, 4H), 7,90 (d, J = 8.9 Hz, 2H;) 7.04 (d, J = 8.9 Hz,
2H), 4.24-4.13 (m, 4H), 1.37 (t, J = 7.0 Hz, 6H); RMN-*3C {1H} (101 MHz, CDCl5) 6 = 161.0, 155.4,
146.5,132.7 (d, Jep=10.7 Hz), 128.5 (d, Jc.p=191.3 Hz), 125.5, 122.5 (Jc.p= 16.1 Hz), 116.1, 62.8
(d, Jep= 5.8 Hz), 16.3 (d, Jcr = 6.6 Hz). RMN-3'P (162 MHz, CDCl5) 6= 19.66; UV-VIS (DCM) [A,
nm]: 274, 355.

3.4.2.13 Sintesis de la 4'-(4-(bromometil)fenil)-2,2':6',2"-terpiridina (10)

Se disuelve 1g (31 mmol) de 4'-(p-metilfenil)-2,2":6',2"-terpiridina junto con 0,567g (31 mmol)
de NBS en 180 mL de CCls. Se afiade a la disolucidn una punta de espdtula de perdxido de
dibenzoilo (iniciador radicalario) y la mezcla se refluye durante 6 horas. La disolucién después
se filtra y se extrae la fase organica, que posteriormente se lava (3 x 20 mL de agua destilada),
se seca sobre Na,SO4anhidro, se evapora a sequedad y se realiza una recristalizacién inversa del
solido resultante en una mezcla EtOH:Acetona en proporcion de 2:1, obteniéndose un sélido
amarillo palido. Rendimiento: 30%, 400 mg de la 4'-(4-(bromometil)fenil)-2,2":6',2"-terpiridina

(10)). El espectro de protdn registrado coincide con el reportado en la literatura.®®

RMN-H (400 MHz, CDCls): 6 = 8,78 (s, 2H), 8,75 (d, 2H J= 4,93 Hz), 8,70 (d, 2H, J= 7,97Hz), 7,92
(ddd, 2H, J= 7,73 Hz, J= 7,90 Hz, J= 6,09 Hz), 7,91 (d,2H, J= 8,16 Hz), 7,55 (d, 2H, J= 8,16 Hz),
7,39 (ddd, 2H, J= 7,73 Hz, J = 5,12 Hz, J= 1,07 Hz), 4,57 (s, 2H). RMIN-3C {1H} (101 MHz, CDCls):
6 = 155.96; 155.77; 149.81; 148.97; 138.87; 138.61; 137.40; 129.79; 127.96; 124.14; 121.73;
119.16.
3.4.2.14 Sintesis del dietilfosfonato de 4-((4-((4-([2,2':6',2"-terpiridin]-4'-
il)benzil)oxi)fenil)diazenil)fenilo) (L5)

En un baldn de 25 mL con una mezcla de 10 mL acetonitrilo y 1,5 mL de diclorometano (relacion
20:3) se afiade el precursor (4-(4’-fosfonato-fenilazo)-fenol (9) (50 mg, 0,15 mmol), la terpiridina
bromada (10) (72 mg, 0,18 mmol) y el hidréxido de sodio (12 mg, 0.3 mmol). La mezcla se lleva
a reflujo bajo agitacién en una atmadsfera de nitrégeno durante 18h. A continuacion, la solucion

naranja-rojiza se filtra, desechando el sélido marrdn. El filtrado se evapora al vacio y se obtiene
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el producto deseado en forma de sélido naranja claro. Rendimiento: 76%, 110 mg del 4-((4-((4-

([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)fenil)diazenil)phenil) dietilfosfonato (L5).

RMN-'H (400 MHz, CD,Cl): & (ppm)= 8.82 (s, 2H), 8.76 (d, 2H, J =4.0 Hz), 8.73 (d, 2H, J=7.9 Hz)
8.06-7.90 (m, 10H), 7.69 (d, 2H, ) =7.8), 7.42 (t, 2H), 7.21 (d, 2H, J=8.6), 5.31 (s, 2H), 4.25 - 4.06
(m, 4H), 1.37 (t, 6H, J = 7,1). RMN-3'P{*H} (400 MHz CD,Cl,): 6= 17.39. RMN-C{1H} (101 MHz,
CDCl;): 6 (ppm)=161.42, 147.16, 132.73, 127.93, 125.22, 122.35, 115.20, 69.54, 62.20, 16.28.
MS-ESI (DCM/EtOH 1:40): m/z: calc: 656.2421; exp: 656.2415 para CsgH3aNsOP4 (MS*). FT-IR
(ATR, cm™): 1244 (P=0v), 1015 (P-Cv), 788 (P-O-CS). UV-vis (DCM) [A, nm]: 288, 325, 355,

(Consultar Informacién Suplementaria)

3.4.2.15 Sintesis del dietilmalonato de 2-(((4-fenol)amino)metileno) (12)

A una solucién de 4-aminofenol (500 mg, 4.5 mmol, 1 eq) en 2.5 ml de etanol se le afade
malonato de dietiletoximetileno (925 mL, 4.5 mmol, 1 eq) y se agita a temperatura ambiente
durante 15 minutos. Al reducir el volumen de etanol al vacio, precipita un sélido blanco que se
recoge por filtraciéon. Rendimiento: 97%, 1g de dietilmalonato de 2-(((4-fenol)amino)metileno)

(12). El espectro de protdn registrado coincide con el reportado en la literatura’.

3.4.2.16 Sintesis del dietiimalonato de  2-(((4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-

ill)benzil)oxi)fenil)amino) metileno) (13)

El compuesto dietilmalonato de 2-(((4-fenol)amino)metileno) (12) (87 mg, 0.31 mmol, 1 eq), se
disuelve junto a la terpiridina bromada (10) (150 mg, 0.37 mmol, 1.2 eq) y NaOH (20.1 mg, 0.52
mmol, 2 eq) en 15 mL de una mezcla desoxigenada de acetonitrilo y diclorometano (2:1). La
solucion resultante se lleva a reflujo durante 16 h bajo atmosfera inerte. Al finalizar, la solucidn
se enfria y se filtra. La solucidén naranja resultante se evapora a sequedad para obtener un sélido
marroén palido. Rendimiento: 32%, 70 mg, de dietilmalonato de 2-(((4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-

4'-ill)benzil)oxi)fenil)amino)metileno) (13).

RMN-'H (250MHz CDCls): § (ppm)=8.68 (d, ) = 16.0 Hz, 6H), 8.43 (t, ) =13.2 Hz, 6H), 8.16 — 7.65
(m, 5H), 7.42 (dd, ) = 47.6, 12.9 Hz, 4H), 7.01 (dd, J = 32.0, 16.1 Hz, 4H), 5.09 (s, 2H), 4.26 (dd, J
=13.5, 6.5 Hz, 4H), 1.62 — 1.00 (m, 6H). (Consultar Informacién Suplementaria)

3.4.2.17 Sintesis de la 4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)anilina (14)
A una solucion de dietilmalonato de 2-(((4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-
ill)benzil)oxi)fenil)amino)metileno) (13) (70 mg) en etanol (2.5 mL) se le afade etilendiamina

(0.5 mL, 6.2 mmol) y la mezcla resultante se agita a temperatura ambiente durante 1.5 h. Una
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vez completada la reaccién, se afiade agua (10 mL) y se extrae con acetato de etilo (3 x 6 mL).
Las fases orgdanicas combinadas se secan sobre Na,SOs, se filtran y se evaporan a sequedad en
el rotavapor, para obtener un sélido palido correspondiente a 157 mg de la 4-((4-([2,2":6',2"-

terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)anilina (14) con un rendimiento del 75 %.

RMN-'H (250 MHz, CDCls): & (ppm)= 8.79 — 8.53 (m, 6H), 7.83 (dt, J = 14.3, 8.1 Hz, 4H), 7.30 (m,
4H), 7.14 - 6.79 (m, 4H), 5.11 (s, 2H). (Consultar Informacién Suplementaria)

3.4.2.18 Sintesis del (E)-4-((4-((4-([2,2':6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)fenil) diazenil)
anilina (L6)

El producto 4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)anilina (157 mg, 0.29 mmol, 1 eq) se
disuelve con agitacién vigorosa y bajo atmdsfera de nitrégeno en una mezcla de acetonitrilo (15
mL) y THF (2 mL) . La mezcla se enfria en un bano de agua-hielo y se afiade nitrito de ter-butilo
(41.9 puL, 0.35 mmol, 1.2 eq) y se deja reaccionar durante 5 minutos a 02C. Seguidamente, se
deja alcanzar la temperatura ambiente y se afiade la anilina (27 pL, 0.29 mmol, 1 eq). La mezcla
de reaccidn se deja agitando toda la noche bajo N, a temperatura ambiente, se para afiadiendo
agua (10 mL) y se extrae con diclorometano (2 x 20 mL). Las fases organicas se secan con Na,SO,
anhidro, se filtran y se evaporan al vacio en el rotavapor. El residuo obtenido se purifica por
columna cromatografica (Si0,, DCM/MeOH 99:1). Rendimiento: 68 %, 89.8 mg de 4-((4-((4-
([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)fenil)diazenil) anilina (L6).

RMN-'H (250 MHz CDCls): 6 (ppm)=8.73 (dd, J =15.0, 5.4 Hz, 6H), 7.92 (dd, J = 12.5, 7.2 Hz, 6H),
7.58 (d, J =7.7 Hz, 2H), 7.38 (dd, J = 6.2, 4.8 Hz, 4H), 6.87 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 6.68 (d, J = 8.9 Hz,
2H), 5.10 (s, 2H). RMN-*C{1H} (101 MHz CDCls): 149.14; 138.25; 136.93; 128.10; 127.49;
123.73; 121.40; 118.56; 116.18; 116.16; 29,72. FT-IR (ATR, cm™): 3288 (-NH, v), 2342 (-CH.v),
1379 (-CN v), 1063 (-NH, 8). (Consultar la Informacidn Suplementaria).
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3.6 Informacion Suplementaria

3.6.1 Resonancia Magnética Nuclear

3.6.1.2 4’-nitrofenil-2,2’:6’,2”’-terpiridina (1)
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Figura S I: Espectro de RMN-H (250 MHz, CDCls;, 298K) de (1)

3.6.1.3 4’-aminofenil-2,2’:6’,2”’-terpiridina (L1)
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Figura S II: Espectro de RMN-*H (250 MHz, CDCls, 298K) de L1
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3.6.1.4 Dioxido de la 4'-(4-nitrofenil)-[2,2':6',2"-terpiridina] (2)
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Figura S IlI: Espectro de RMN-'H (250 MHz, DMSO-de, 298K) de (2)

3.6.1.5 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarbonitrilo (3)
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Figura S IV: Espectro de RMN-H (250 MHz, DMSO-ds, 298K) de (3)
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3.6.1.

6 Acido 4'-(4-nitrofenil)-[2,2":6',2"-terpiridinal-6,6"-dicarboxilico (4)
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Figura S V: Espectro de RMN-'H (360 MHz, DMSO-ds, 298K) de (4)
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Figura S VII: Espectro de RMN-H-COSY 2D (400 MHz, DMSO-ds, 298K) de (4)
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Figura S VIIII: Espectro de RMN *H-13C- HMBC (400 MHz, DMSO-ds, 298K) de (4)
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Figura S VIIIIII: Espectro de RMIN-3C-{*H } (400 MHz, DMSO-ds, 298K) de (4)
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3.6.1.7 4'-(4-aminofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilato (L2)
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Figura S IX: Espectro de RMIN-H (400 MHz, DMSO-ds, 298K) de L2
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Figura S X: Espectro de RMN-H-COSY 2D (400 MHz, DMSO-ds, 298K) de L2
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3.6.1.8 Sal de amonio del 4'-(4-aminofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilato (L2)
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Figura S XI: Espectro RMIN-H de L2 (400 MHz, DMSO-ds, 298K) al afiadir una gota de HCI
deuterado

3.6.1.9 4'-(4-((4-aminofenil)diazenil)phenil)-2,2':6',2"-terpiridina (L3)
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Figura S XII: Espectro RMIN-H (360 MHz, CDsCN, 298K) de L3
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Figura S XIlI: Espectro de RMN-'H-COSY 2D (400 MHz, CDsCN, 298K) de L3
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Figura S IXIV: Espectro de RMN 'H-*3C- HSQC (400 MHz, CDsCN, 298K) de L3
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Figura S XV: Espectro de RMN-C-{2H } (400 MHz, CDsCN, 298K) de L3
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3.6.1.10 4'-(4-((4-iodofenil)diazenil)phenil)-2,2':6',2"-terpiridina (7)
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Figura S XI: Espectro de RMIN-H (400 MHz, CDCls;, 298K) de (7)
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Figura S XlllI: Espectro de RMN-'H-COSY 2D (400 MHz, CDCls, 298K) de (7)
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Figura S XIX: Espectro de RMN-3C-{*H } (400 MHz, CDCls, 298K) de (7)
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3.6.1.11 (4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-il)fenil)diazenil)fenil) dietil fosfonato (L4)
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Figura S XX: Espectro de RMN-'H (250 MHz, CD,Cl;, 298K) de L4
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Figura S XXI: Espectro de RMN 31P-{*H} (400 MHz, CD,Cl,, 298K) de L4

Figura S Xlll: Espectro 2D 3'P-'H-HMBP (400 MHz, CD,Cl,, 289K) del ligando L4
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3.6.1.12 (4-(4’-fosfonato-fenilazo)-fenol (9)
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Figura S XIVIII: Espectro RMN-H (400 MHz, CD,Cl,, 298K) de (9)
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Figura S XXIV: Espectro RMN-3C-{*H } (400 MHz, CDCls, 298K) de (10)
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3.6.1.13 4'-(4-(bromometil)fenil)-2,2":6',2"-terpiridina (10)

Figura S XXV: Espectro RMN-H (400 MHz, CDCls, 298K) de (10)

3.6.1.14 4-((4-((4-([2,2':6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)fenil)diazenil) phenil) dietil
fosfonato (L5)
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Figura S XXVI: Espectro RMIN-'H (400 MHz, CD,Cl;, 298K) del ligando L5
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Figura S XVVII: Espectro 2D 'H-COSY (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L5
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Figura S XVIII: Espectro 2D 3 C-1H-HMBC (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L5
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_JHL_,JLL‘I o

RGG-AZ000 114
HSCC Fio
(400} '

95 90 85 80 5 FO0 &5 &0 55 S0 45 40 25 0 2% 0 1S 10 0S5

Figura S XXIX: Espectro 2D *3C-'H-HSQC (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L5
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Figura S XXX: Espectro de 3C- {*H }-RMIN (400 MHz, CDCl;, 298K) del ligando L5
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|

Figura S XVIII: Espectro de 3'P-{*H}-RMIN (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L5
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Figura S XVIII: Espectro 2D de 3'P-HMBP (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L5
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3.6.1.15 2-(((4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-ill)benzil)oxi)fenil)Jamino)metileno)
dietilmalonato (13)

Figura S XIXIlI: Espectro de RMN-H (250 MHz, Acetona-ds, 298K) de (13)

3.6.1.16 4-((4-([2,2':6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)anilina (14)
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Figura S XXIV: Espectro de RMIN-1H (250 MHz, Acetona-ds, 298K) de (14)
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3.6.2 (E)-4-((4-((4-([2,2":6",2"-terpyridin]-4'-yl)benzyl)oxy)phenyl)diazenyl) aniline (L6)
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Figura S XXI: Espectro de RMN-'H (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L6
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Figura S XXIlII: Espectro 3 C-*H-HSQC (400 MHz, CDCls;, 298K) del ligando L6
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Figura S XXXVIII: Espectro 2D **C-'H-HMBC-RMN (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L6

112

[

f1 (pprm)

f1 (ppm)



CAPITULO 3

RGG-AZO6-L6 dMW caracterizacion

— 149.14
£
29.72

80

150 140 130 120 110 100
f1 (ppm)

200 190 180 170 160 %
Figura S XXXIX: Espectro de *3C- {*H }-RMN (400 MHz, CDCls, 298K) del ligando L6

3.6.3 Espectroscopia de Masas ESI-MS
3.6.3.1 ESI-MS de (4) (DMSO: MeOH 1:9)

Experimental

I
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Teorica

Figura S IL: ESI-MS experimental y tedrico del compuesto (4)

3.6.3.2 ESI-MS Ligando L3 (MeOH)

Experimental
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Teorica

1]

Figura S ILI: ESI-MS experimental y tedrico del ligando L3

3.6.3.3 ESI-MS Ligando L5 (DCM:EtOH 1:40)

Experimental
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Teodrica
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Figura S ILII: ESI-MS experimental y tedrico del ligando L5

3.6.4 Espectroscopia de Infrarojo IR (ATR)

3.6.4.1 4’-aminofenil-2,2’:6’,2”’-terpiridina (L1)
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Figura S ILIlI: Espectro IR-ATR del ligando L1
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3.6.3.2 Acido 4'-(4-aminofenil)-[2,2":6',2"-terpiridina]-6,6"-dicarboxilicato (L2)
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Figura S ILIV: Espectro IR-ATR del ligando L2

3.6.3.3 4'-(4-((4-aminofenil)diazenil)phenil)-2,2':6',2"-terpiridina (L3)

Wavenumber cm-1

Figura S ILV: Espectro IR-ATR del ligando L3
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3.6.3.4 (4-((4-([2,2':6',2"-terpiridin]-4'-il)fenil)diazenil)fenil) dietil fosfonato (L4)
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Figura S ILVI: Espectro IR-ATR del ligando L4

3.6.3.5 4-((4-((4-([2,2":6',2"-terpiridin]-4'-il)benzil)oxi)fenil)diazenil) phenil) dietil
fosfonato (L5)
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3.6.3.6 (E)-4-((4-((4-([2,2":6',2"-terpyridin]-4'-yl)benzyl)oxy)phenyl)diazenyl) aniline (L6)
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Figura S ILVIII: Espectro IR-ATR del ligando L6
3.6.5 Foto-isomerizaciones cis = trans de los ligandos L4 y L6
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b)
Ligando L6
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Figura S ILVIX: Evolucion del espectro UV-Vis en la foto-isomerizacicn cis =2 trans de los

ligandos a) L4; b) L6
3.6.6 Estudio cinético de la foto-isomerizacidn cis=> trans

Para calcular la constante de velocidad del proceso (k) se grafica la expresién

1 (AbSOO—AbSO

) = kt, donde Absoo = Absorbancia en el infinito, es decir una vez no
Absoo—Absg

evoluciona mas, Absp = Absorbancia inicial del proceso, y k es la pendiente de la recta.

En la Figura S 49 se muestran los datos y graficas obtenidas para L4, L5 y L6.
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CAPITULO 3

. LIGANDO 5
i . e s tiempo (s) absorbancia In (abse.
g 3 R =0.9931 abso)/abs~-Abs:)
8 2,5 0 0,88 0
-
z 2 480 0,99 0,28768207
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%- 1 1800 1,54 1,95268984
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Figura S ILIVIX: Grdficas obtenidas de primer orden y sus datos, del proceso de foto-

isomerizacion cis 2trans sequida por UV-Vis y evaluadas a A=254 nm.

Para la obtencidn de los datos de vida media del isomero cis en los ligandos L4-L6, al ser una

cinética de primer orden se ha aplicado la siguiente expresion:

= —_—
Ligando t1 A
L4 630
L5 693
L6 577,5









