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RESUMEN

Este trabajo de investigacion consiste en la sintesis y caracterizacion de complejos
metalicos de Mn*", Co*", Ni*", Cu** y Zn*" (= M) con un ligando base de Schiff (HL)
formado con H-cefalexina y sulfatiazol. Se caracterizan sus estructuras a partir de los
analisis fisicoquimicos: conductividad molar, andlisis elemental y susceptibilidad
magnética; y de los andlisis espectroscopicos infrarrojo y ultravioleta-visible. En los
complejos sintetizados ([M(L)(Ac)(H20),]'nH,O) el i6n metdlico se encuentra
coordinado por los atomos de oxigeno de los grupos C=0O (carbonilo de la amida) y
carboxilato COO y un atomo de nitrégeno del grupo imino C=N, pertenecientes al anion
de la base de Schiff, ademas de los 4&tomos de oxigeno pertenecientes a un i6n acetato y
de dos moléculas de agua. La base de Schiff se comporta como un ligando tridentado
monoanionico y los metales son hexacoordinados de alto espin y probablemente con

simetria octaédrica.



INTRODUCCION

Las sulfamidas o sulfas fueron los primeros quimioterapéuticos eficaces
empleados en el tratamiento de las infecciones en el hombre y, mas ain, se trata de los
primeros antimicrobianos utilizados clinicamente con eficacia. La primera sulfamida
(azosulfamida o prontosil) fue sintetizada por Domagk (1895-1964) quien recibio el
Premio Nobel de Medicina de 1939 por sus descubrimientos. Sin embargo, el verdadero
desarrollo de estos agentes se dio durante la Segunda Guerra Mundial, debido a la gran
necesidad de limitar las muertes de los soldados que participaban en ella, los cuales
solian fallecer no solo como resultado directo de las heridas recibidas, sino a

consecuencia de las infecciones relacionadas (1, 2).

Las sulfamidas o sulfas act@ian inhibiendo el crecimiento y multiplicacion de
algunos tipos de bacterias que requieren el acido p-amino benzoico (PABA, siglas en
ingles) para la biosintesis del acido folico. Ellas se hidrolizan in vivo a sulfanilamidas, a
las que las enzimas toman erréneamente por PABA y de esta manera inhiben la
produccion del mencionado acido (3). Las sulfamidas son sustancias quimicas derivadas
de las sulfonamidas, compuestos en los cuales el nitrogeno estd unido a un grupo
sulfonilo R-SO,-NH,, formando el nutcleo de las moléculas de las sulfamidas. Las
propiedades quimicas, fisicas, farmacoldgicas y antibacterianas de las diferentes
sulfamidas se logran, al enlazar grupos R al grupo amino del nucleo de las sulfonamidas.
En general, éstas son mas solubles en soluciones alcalinas que en las que tienen un pH

acido.

El sulfatiazol (4-amino-N-2-tiazolilbencenosulfonamida) (Hstz) (figura 1) es una
sulfamida que actualmente casi no se utiliza debido a su toxicidad, es efectivo para
combatir infecciones del conducto urinario, debido a que como se elimina a través de los
rifones se pueden hallar altas concentraciones en el mencionado conducto (2). El
sulfatiazol se presenta como un polvo de cristales blancos o ligeramente amarillentos,

sin olor y estables al aire, pero no a la luz. Esta sustancia es ligeramente soluble en agua,



alcoholes y practicamente insoluble en éter, pero soluble en 4cidos minerales y en

soluciones de hidroxidos alcalinos (4).
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Figura 1. Formula estructural del sulfatiazol (Hstz).

La formaciéon de compuestos de coordinacion entre iones metdlicos y las
sulfamidas se ha estudiado ampliamente a fin de establecer la relacion e importancia de
las interacciones de los metales con la droga (5, 6). El interés en los complejos ha sido
estimulado por la exitosa introduccion en el mercado del complejo Ag-sulfadiazina para
el tratamiento de quemaduras (4). Uno de los estudios sobre compuestos de coordinacion
fue realizado, al sintetizar complejos metalicos con el sulfatiazol, y sugiere la estructura
quimica del complejo [Zn(stz),]-H,O, donde el i6n Zn** esta rodeado de una disposicion
tetraédrica regular de dos Namino Y dos atomos de Nyaz01. Cada 16n stz', actuando como un

ligando bidentado (7) (figura 2).
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Figura 2. Formula estructural del complejo [Zn(stz),]-H,O (7).

En otros estudios mas recientes, al intentar la formacion de complejos mixtos con

sulfatiazol y etilendiamina, se reporta la estructura cristalina del complejo



[Cu(en),(H,0),](stz),-H,O (figura 3), donde el 16n metélico estd hexacoordinado con
cuatro atomos de N de dos etilendiaminas en el plano basal y dos 4&tomos de oxigeno de
moléculas de agua en posicion axial, ademas, fuera de la esfera de coordinacioén se
encuentran dos moléculas de sulfatiazol desprotonadas, actuando como contra-iones que
compensan las cargas positivas del i6n cobre. La estereoquimica del centro metalico es
irregular, y puede ser considerado como un octaedro distorsionado. También se muestra
interesante en este trabajo el hecho de que el complejo presenta una buena actividad

bactericida contra la Salmonella typhimurium (5).
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Figura 3. Formula estructural del complejo [Cu(en)(H20),](stz),-H,O (5).

Por otro lado, se encuentran las amidas excepcionalmente reactivas denominadas
B-lactamas, por ejemplo la B-propiolactama (figura 4), ya que estos compuestos son
capaces de acilar una diversidad de reactivos nucleofilicos. La considerable tension en el
anillo de cuatro miembros que poseen parece ser la fuerza impulsora de la gran

reactividad de ellas.

El anillo de las PB-lactamas se encuentra en dos clases importantes de los
antibioticos, aislados originalmente de hongos: (a) las penicilinas, que tienen un anillo
de B-lactama fusionado con un anillo de cinco miembros que contiene un atomo de
azufre y (b) las cefalosporinas, que tienen este anillo fusionado a un anillo de seis

miembros no saturado que contiene, también, un dtomo de azufre (1).



Nucledfilo
N
HN—-C
AN

Figura 4. Formula estructural de la B-propiolactama.

La primera cefalosporina fue aislada de cepas de Cephalosporium acremonium de

una alcantarilla en Cerdefia, en 1948, por el cientifico italiano Brotzu. En el trabajo, se

reportd que estas cepas producian una sustancia eficaz contra la Salmonella typhi,

causante de la fiebre tifoidea (8). Estas actiian desactivando la enzima transpeptidasa, la
cual es indispensable para sintetizar o reparar la pared celular de las bacterias, las cuales

con la pared celular incompleta o debilitada se rompen y mueren (1).

El nucleo de las cefalosporinas ha sido modificado subsecuentemente para crear
una familia de antibidticos de cafalosporinas (figura 5). La actividad intrinseca
antimicrobiana de la cafalosporinas naturales es baja, pero la insercion de grupos R; y R
ha traido como resultado compuestos de elevada actividad terapéutica y baja toxicidad
(9,10). De acuerdo con las caracteristicas antimicrobianas que presenta cada
cafalosporina, es agrupada en una generacion. Actualmente, se diferencian cuatro
generaciones de cefalosporinas y cada nueva generacion tiene mdas potencia frente a

bacterias Gram negativas (8,11-13).
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Figura 5. Nucleo de las cefalosporinas.



En la primera generacion de las cefalosporinas, se encuentra la cefalexina (figura
6), la cual existe como dos diastereoisomeros, El (6R, 7R)-7-[[(2R)-2-amino-2-
fenilacetil]Jamino]-3-metil-8-0x0-5-tio-1-azobiciclo[4,2,0]oct-2-eno-2 aci-do carboxilico
(D-cefalexina) y el (6R, 7R)-7-[[(2S)-2-amino-2-fenilacetilJamino]-3-metil-8-0xo0-5-tio-
1-azobiciclo[4,2,0]oct-2-eno-2-4acido carboxilico (L-cefalexina). Al igual que los demas
antibioticos B-lactaimicos comercialmente disponibles, solo el D-isémero se utiliza como
antibiotico. El L-isomero no se utiliza como un medicamento, ya que se metaboliza

rapidamente tras la administracion oral y carece de actividad antibacteriana (14, 15).

Figura 6. Formula estructural de la D-cefalexina.

La cefalexina presenta en su estructura un grupo acido (-COOH) y un grupo basico
(-NH;) capaces de donar o aceptar protones, respectivamente. Por esto, en solucion,
puede encontrarse en tres formas o especies ionicas diferentes, dependiendo del pH,

como se muestra en las figuras 7 y 8.

PKa= 2,56 pK.= 6,88

+

HaN o g /(
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Figura 7. Equilibrios en solucion para la cefalexina a diferente pH.
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Figura 8. Fracciones de las especies idnicas de la cefalexina en funcion del pH (14).

El conocimiento de las distintas especies i0nicas de la cefalexina y de cualquier
otro ligando con comportamiento acido-base, es importante cuando se quieren realizar
estudios de coordinacidn sobre ellos, ya que se tendré en solucion la especie i6nica que
mas favorezca una reaccion de complejamiento si se controla el pH. Tomando en cuenta
estas consideraciones se han realizado estudios sobre la reaccion de la cefalexina con
diversas sales que contenian iones metélicos tales como: Mn*", Co*", Ni*", Cu*", Zn*,
Cd** y Hg*", para formar complejos metalicos. Las técnicas espectroscopicas sugieren
que la cefalexina actiia como un ligando tridentado monoaniénico, formando complejos

con relacion molar 1:1 con el i6n metalico y, probablemente, presentan estructuras

tetraédricas distorsionadas (figura 9).

El ensayo de actividad bactericida de los complejos sintetizados frente a cepas de

Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Salmonella enteritidis y Proteus mirabilis,

o .. . ., . D+ 2+
utilizando la técnica de difusion en agar, mostraron que los complejos de Ni“', Cu”',

Zn*"y Cd*" son més activos que la cefalexina libre (16).



Figura 9. Férmula estructural sugerida para los complejos de cefalexina, M= Ni**, Cu*’,
Zn2+ y Hg2+.

Han sido muchos los estudios realizados en compuestos que poseen en su
estructura el anillo B-lactamico, pero pocos han sido estudiados unidos a iones
metalicos. En ciertas ocasiones, se ha apreciado que los antibiodticos al estar coordinados

con metales, pueden ampliar sus propiedades antibacteriales (16-18).

En trabajos de investigacion recientes se ha aprovechado la reactividad del anillo
B-lactdmico para la formacion de nuevos compuestos (base de Schiff) que pudieran
presentar actividad bactericida ante determinadas bacterias (19, 22-25). Las bases de
Schiff son iminas que provienen de la reaccion entre compuestos carbonilicos y aminas
primarias a través de mecanismos de adicion-eliminacion, tales reacciones involucran
dos etapas sucesivas: la adicion nucleofilica del nitrogeno, seguida de la eliminacion de
una molécula de agua con la formacién de un nuevo doble enlace C=N (imina o base de

Schiff), como se muestra a continuacion en las figuras 10y 11:



o-Carbinolamina

Figura 10. Adicion nucleofilica en el grupo carbonilo.

VRN
R + R
{ oH H Z(lOHZ -H,0 Ry
RX —-—= RX -—=
1 _ 1 -
NH-R N—R

/ Rz
H

NR

Base de Schiff

Figura 11. Eliminacién del agua y formacion del grupo imino.

La rapidez de estas reacciones depende de pH; la constante de rapidez aumenta a

partir de un pH 2 hasta un maximo a pH 6 y, luego, decrece ( figura 12) (21).

Rapidez

12
pH

Figura 12. Dependencia de la rapidez de reaccion de una reaccion de condensacion con
respecto al pH.

La utilizacion de ligandos base de Schiff en la quimica inorganica ha aumentado a



través de los afios, debido al bajo costo y relativa facilidad de la sintesis de estos
compuestos, lo que significa que pueden ser preparados en grandes cantidades. Las
propiedades de las bases de Schiff se vuelven muy importantes cuando se buscan

aplicaciones industriales (13,20).

En afios recientes, se ha puesto un gran esfuerzo en la preparacion y
caracterizacion de complejos metéalicos formados con ligandos de base de Schiff (19,22-
25). La caracteristica principal de estos ligandos es la de formar complejos estables,
ofreciendo la oportunidad de disefiar nuevos sistemas a través de la coordinacién con
determinados iones metalicos que pudieran tener aplicaciones especificas en areas como:
electroquimica, bio-inorgénica, catalisis, desactivadores metalicos, procesos de
separacion, quimica ambiental, medicina, entre otros (26-30). La gran versatilidad que
presenta este tipo de compuestos es uno de los motivos de la realizacion de este trabajo
de grado, donde se caracterizan complejos metalicos, sintetizados con una base de Schiff
que contiene cefalexina y sulfatiazol, que pudieran tener aplicaciones mas especificas en
salud publica como agentes bactericidas, lo cual resulta importante, dado el continuo

aumento de la resistencia bacteriana a los antibioticos actuales.



METODOLOGIA

Sintesis

El sulfatiazol y la cefalexina comerciales, empleados para la sintesis de la base de
Schiff fueron purificados antes de ser utilizados. El sulfatiazol se recristalizé en etanol y
la cefalexina se lavo con éter dietilico y agua, agitando para eliminar la mayor parte de
los excipientes que contenia el medicamento. Los complejos metalicos fueron obtenidos
por reaccion directa de la base de Schiff con acetatos de metales de la primera serie de
transicion. El procedimiento experimental que a continuacion se presenta es el resultado
de la experimentacion con diferentes condiciones de pH, temperatura, solventes y

tiempo de reaccion, para la obtencion del mejor rendimiento.

Sintesis del compuesto base de Schiff

A través de una reaccion de condensacion (figura 13) se hizo reaccionar en un
baloén de 50 ml 1 mmol de cefalexina y 1 mmol de sulfatiazol usando como solvente 20
ml de metanol, con agitacién constante y reflujo a 70°C por 3 horas, pasado este tiempo

se deja transcurrir aproximadamente 21 horas mas antes retirar el solvente.

Sintesis de los complejos

En un balén de 50 ml se ponen a reaccionar 1 mmol del compuesto base de Schiff
disuelto en 10 ml de etanol con 1 mmol de NaOH disuelto en 10 ml de agua (pH=S),
luego se agrega 1 mmol de M(CH3COO), nH,0, donde M es Mn*", Co*", Ni*", Cu*" o
Zn*" disuelto en 5 ml de agua. Pasada una hora se separa el precipitado de la solucion
por filtrado, el solido obtenido se seca a temperatura ambiente y se recoge para su

posterior analisis.
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Figura 13. Formacion de la base de Schiff (HL).

Caracterizacion

Las estructuras quimicas de los diferentes compuestos sintetizados son
caracterizadas con base en los resultados de los anélisis aplicados con las siguientes

técnicas:

Analisis elemental

La determinacion de C, H, N y S se efectud en el analizador elemental marca
Fisons Instrument, modelo Eager 1108 CHNS-O, perteneciente al Instituto Venezolano
de Investigaciones Cientificas (IVIC) y un horno marca Thelco, modelo 17,
perteneciente al laboratorio de Productos Naturales del Departamento de Quimica de la

Universidad de Oriente-Nucleo de Sucre.

Susceptibilidad magnética
Las medidas de susceptibilidad magnética para el célculo de los momentos

magnéticos de los complejos metdlicos se realizaron en una balanza de susceptibilidad
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magnética marca Johnson Matthey perteneciente al Laboratorio Quimica de
Coordinacion del Departamento de Quimica de la Universidad de Oriente-Nucleo de

Sucre.

Espectroscopia infrarroja (IR)

Los espectros infrarrojos de los compuestos sintetizados se obtuvieron utilizando
pastillas de KBr. Las muestras se analizaron con el espectrofotometro de IR marca
Perkin Elmer, modelo 1310, con una resolucion de 1 cm'l, perteneciente al

Departamento de Quimica de la Universidad de Oriente- Nucleo de Sucre.

Conductividad molar
Se utilizaron soluciones de concentracion 1-10° mol/l para la medicion de la
conductividad molar utilizando un conductimetro Amber Science, modelo 605,

perteneciente al Instituto Oceanografico de Venezuela.

Espectroscopia de absorcion electronica (UV-Visible)
Las espectros se analizaron en un espectrofotometro UV-Visible marca Perkin
Elmer, modelo Lambda 11, con una resolucion de 0,01 nm, perteneciente Departamento

de Quimica de la Universidad de Oriente-Nucleo de Sucre.



RESULTADOS Y DISCUSION

Los compuestos sintetizados se obtuvieron a través de reacciones con diferentes

rendimientos, estos presentan diferentes constantes fisicas, como se muestra a

continuacion en la tabla 1.

Tabla 1. Rendimientos de las reacciones, puntos de descomposicion y colores de

los compuestos sintetizados.

Compuesto Rendimiento Punto de Color
(%) descomposicion (°C)
Base de Schiff 70 120 Amarillo
[MnL(Ac)(H,0),]4H,0 62 230 Amarillo
[CoL(Ac)(H20):] 55 250 Marrén
[NiL(Ac)(H,0);] 63 235 Marrén
[CuL(Ac)(H,0),]H,O 76 190 Verde
[ZnL(Ac)(H;0);] 69 240 Amarillo

Al igual que la cefalexina, los compuestos sintetizados, presentaron la propiedad

de descomponerse frente al calor. Para la base de Schiff se observo una temperatura de

descomposicion de 120°C, mientras que en los complejos se observaron temperaturas de

descomposicion sobre los 200°C. El hecho de que la temperatura de descomposicion sea

mayor en los complejos metélicos se atribuye a la formacién de nuevos enlaces entre el

ligando y el centro metalico.

Susceptibilidad magnética

Todos los electrones tienen un momento magnético de espin, el cual es una

propiedad intrinseca, tan fundamental de las particulas elementales como la masa y la

carga eléctrica. Normalmente, estos momentos se cancelan por parejas, pues cada orbital

contiene un par de electrones con momentos de signo opuesto. Cuando al menos un
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electron en un atomo, i6n o molécula queda sin pareja, el material resultante presenta
propiedades magnéticas. En presencia de un campo magnético, todos los sistemas
magnéticos experimentan el efecto Zeeman, un desdoblamiento de los niveles de energia
magnéticos por interaccion con un campo externo aplicado, lo que resulta en un
incremento de la magnetizacion dentro de la muestra, y en una atracciébn por un
gradiente de campo magnético, lo que se cuantifica experimentalmente como

susceptibilidad magnética por unidad de volumen R, la cual se define como:

I
F==

r

donde, I es la intensidad de magnetizacion del material y H la intensidad del
campo magnético externo aplicado. Asi, por conveniencia, se puede definir también la

susceptibilidad magnética por unidad de masa:

donde, p es la densidad de la sustancia.

En forma similar, la susceptibilidad molar y,  es:
g " M

Experimentalmente y.,, se obtiene resolviendo la ecuacion siguiente:

LAB-Ry)
10¥m



15

donde, C = constante de calibracion de la balanza
| = altura de la muestra en el tubo (cm)
R = susceptibilidad de la muestra

Ry = susceptibilidad del tubo vacio

En una molécula, todos los atomos tienen una susceptibilidad diamagnética yp,

cualquier calculo de la susceptibilidad molar de un compuesto paramagnetico ¥,

contiene los términos paramagnéticos y diamagnéticos, y por lo tanto es necesario

utilizar la siguiente correccion:
Ap TR #p

Para esta correccion, se emplean las constantes diamagnéticas de Pascal (31, 32),
con las cuales es posible calcular el momento magnético de la sustancia, a través de la

ecuacion:
1 F ]
o™= BBy G Th 74

En la tabla 2, se muestran las medidas de susceptibilidad magnéticas realizadas y
necesarias para el calculo de los momentos magnéticos de los complejos sintetizados
mostrados en la tabla 3. Estos resultados sugieren que los complejos de Mn?*, Co*’,
Ni**, Cu*™ y Zn®" presentan 5, 3, 2, 1 y 0 electron(es) desapareado(s), respectivamente.
Para los complejos de Mn”>" y Co*", sélo la configuracién de espin alto es posible,

actuando, entonces, el ligando con un campo ligando débil.

El complejo de Zn no presenta momento magnético, debido a que no presenta
electrones desapareados. La similitud de los resultados de los momentos magnéticos con

datos teoricos sugiere que los complejos analizados presentan geometria octaédrica.



Tabla 2. Medidas de susceptibilidad magnética.
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Compuesto m(g) I(cm) R M (cm’/mol) XP(CITI3/1'I101)
[MnL(Ac)(H,0),]4H,0  0,0610 2,0 300 13,9421-107 14,3450-107
[CoL(Ac)(H,0),] 0,0260 1,5 130 10,7091-107 11,0469-107
[NiL(Ac)(H20)s] 0,0362 1,2 80  4,6306-107 4,9814-107
[CuL(Ac)(H,0),JH,O  0,0261 1,5 13 3,0499-107 3,3558-107
[ZnL(Ac)(H>0);] 0,0430 2,1 -61  -3,0204-107 7,9513-10°°

Tabla 3. Comparacion del momento magnético encontrado para los complejos con
los momentos magnéticos tedricos para una geometria octaédrica.

Compuesto !ﬁ{f{(g‘i ) H e(fﬁ‘g)i“’) Espin Geometria
[MnL(Ac)(H,0),]4H,0 5,83 5,90 Alto Octaédrica
[CoL(Ac)(H20):] 5,13 4,70-5,20 Alto Octaédrica
[NiL(Ac)(H;0);] 3,40 2,90-3,30 Alto Octaédrica
[CuL(Ac)(H,0):]1H20O 2,80 1,70-2,20 --- Octaédrica
[ZnL(Ac)(H,0),] 0,13 0 - Octaédrica

Espectroscopia infrarroja

La correlacion existente entre las posiciones de los maximos de absorcion de las

bandas y los grupos funcionales de los compuestos examinados brinda informacion

estructural sobre los mismo, como se explica a continuacion.

En la figura 13, se mostr6 la reaccion entre la cefalexina y sulfatiazol. Se espera en

esta reaccion, un ataque nucleofilico del grupo NH; del sulfatiazol sobre el grupo C=0

B-lactamico para producir el grupo imino C=N (base de Schiff). La formacion de este

nuevo grupo provoca la eliminacion del grupo C=0O B-lactdmico, esto es notorio al

comparar el espectro IR de la cefalexina con el espectro de la base de Schiff (figuras 9 y

11), donde se nota que la banda C=0 (1750 cm™) no se encuentra para la base de Schiff,

. , -1 .
sin embargo, si se observa una nueva banda a 1630 cm™, la cual se sugiere pertenece al

grupo C=N.
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Una observacion mas detallada de los espectros IR de los complejos permite
establecer, ademas, algunos puntos de union del ligando con el centro metalico, esto
debido a los corrimientos de bandas proporcionadas por la vibraciones de los grupos
funcionales involucrados en la coordinacion (tabla 4). Asi, es posible sugerir que los
grupos C=0 (carbonilo de la amida), C=N y COO, estan ligados directamente al centro

metalico.

La diferencia proxima a 200 cm™ entre stretching asimétrico va(COO) y el
stretching simétrico vs(COQ), sugieren la coordinaciéon monodentada del grupo acetato.
Al coordinarse el ligando con el centro metalico, también, se pierde la banda ancha v(O-
H) del grupo acido (figuras 14, 16-21) y en vez de ésta, se observa una banda mas
delgada en comparacion a la banda v(O-H) del grupo acido, que se sugiere pertenece a la
vibracion O-H pero del agua coordinada y/o de cristalizacion. Los modos vibracionales
del stretching asimétrico y del stretching simétrico del grupo O=S=0 aparecen
normalmente a 1249 y 1158 cm™, respectivamente. El grupo O=S=0 proveniente del
sulfatiazol proporciona una banda alrededor de 1136 cm” que se mantiene sin
corrimientos significativos en los complejos, descartaindose la posible coordinacion de
este grupo al centro metalico. En la tabla 4, se muestran las bandas de absorcion de
radiacidn infrarroja mas importantes de los compuestos y los espectros se muestran en

las figuras 14-21.

Tabla 4. Principales frecuencias vibracionales IR (cm™)

n = 1
Frecuencias de absorcion (cm™)

Compuesto 0=S=0 C=0 C=0 C=N COO COO Ab

Sim. Lactima Amida Imino  Asim. Sim.
Sulfatiazol 1136 --- --- --- --- - ---
Cefalexina -—- 1750 1690 -—- 1594 1408 ---
Base de Schiff 1134 -—- 1700 1630 1624 1434 190
[MnL(Ac)(H,0),]4H,0 1141 - 1661 1644 1631 1440 191
[CoL(Ac)(H,0);] 1139 -—- 1685 1640 1626 1451 175
[NiL(Ac)(H,0),] 1135 --- 1661 1640 1626 1439 187
[CuL(Ac)(H,0),]H,O 1140 -—- 1675 1639 1624 1446 178
[

ZnL(Ac)(H,0),] 1139 - 1671 1662 1627 1451 176
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Figura 14. Espectro infrarrojo de la cefalexina.
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Figura 15. Espectro infrarrojo del sulfatiazol.
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Figura 16. Espectro infrarrojo de la base de Schiff.
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Figura 17. Espectro infrarrojo del complejo [MnL(Ac)(H,0),]4H,0.
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Figura 18. Espectro infrarrojo del complejo [CoL(Ac)(H20),].
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Figura 19. Espectro infrarrojo del complejo [NiL(Ac)(H,O),].
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Figura 20. Espectro infrarrojo del complejo [CuL(Ac)(H20),].
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Figura 21. Espectro infrarrojo del complejo [ZnL(Ac)(H,0),].
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Espectroscopia de absorcion electrénica

En los espectros electronicos de los complejos de metales de transicion, es posible
observar bandas de cuatro tipos de transiciones electronicas diferentes, que se explican a

continuacion:

1. Transiciones ligando-ligando: debidas al salto de electrones entre orbitales ©

enlazantes llenos y © antienlazantes vacios.

2. Transiciones metal-metal: Son transiciones de baja energia que ocurren entre

orbitales d del metal, desdoblados por efectos del campo ligando.

3. Transiciones de transferencia de carga ligando-metal: Estas son posibles debidas
al paso del electron de un orbital del ligando a un orbital del centro metélico. En este
proceso de excitacion el metal en cierta forma se reduce al aceptar un electron desde el

ligando, el cual en se oxida.

4. Transiciones de transferencia de carga metal-ligando: Ellas suceden cuando el

electrén pasa de un orbital del metal a otro perteneciente al ligando.

A g) {Ligando n*
DD
A {;
Metal d
E
Ligando ©

Figura 22. Tipo de transiciones observables en espectros ultravioleta-visible.
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Como se muestra en la figura 22, las transiciones metal-metal son las de menos
energia y habitualmente aparecen en la parte visible del espectro, mientras que las
transiciones ligando-ligando son las de mayor energia y son observables entre 200 y 400

nm.

Los espectros UV-Visible de los compuestos muestran bandas de absorcion debido
a las transiciones electronicas de tipo n — n* y 1 — @* en el ligando, se observan
también bandas atribuidas a la excitacion de los electrones entre orbitales d desdoblados
por el campo ligando. Las principales transiciones electronicas observadas se aprecian

en la tabla 5.

En el espectro del complejo de zinc no se observan bandas debidas transiciones
metal-metal, esto debido a que el Zn®" presenta una configuracion electronica [Ar]3d',
donde los orbitales d estan llenos, impidiendo las transiciones de tipo d-d, sin embargo,
en este espectro se observa una banda a 600 nm que pudiera ser atribuida a una

transferencia de carga metal-ligando.

Los espectros ultravioleta-visible de los complejos [NiL(Ac)(H,O):] y
[CoL(Ac)(H,0):] no presentaron bandas del tipo d-d, sin embargo, la presencia de los
metales en los compuestos se hace evidente por la aparicion bandas, que se sugieren son
debidas a la transferencia de carga entre el metal y el ligando. Estas bandas se observan

a 413 nm en el espectro del complejo de Niy a 417 nm en el complejo de Co.

En el espectro ultravioleta-visible del complejo de Mn no se observan bandas del
tipo d-d, lo que tiene su explicacion en el hecho de que el Mn®" no presenta términos de
energia excitados con igual multiplicidad que el estado fundamental °A; entre los que

pudieran ocurrir transiciones.

El espectro del complejo de cobre presenta una banda a 570 nm atribuida a la

transicion *E; — “Ta, y una banda a 450 nm debida a una trasferencia de carga entre el
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ligando y el metal. La transicion 2Eg — 2T2g era de esperarse, puesto a que el Cu®’

presenta una configuracion electronica [Ar]d’ con termino fundamental de energia ’D,
que por efectos del campo ligando se desdobla como se muestra en la figura 23;

permitiéndose solo una transicion electronica del tipo d-d.

2
T,

A

Figura 23. Niveles de energia para el Cu*".

Tabla 5. Transiciones electronicas de los compuestos.

Transiciones electronicas (nm)
Compuesto Transferencia de

En el ligando d-d
carga

Sulfatiazol 241, 278 --- -
Cefalexina 243,292 -—- -
Base de Schiff 246, 318, 364 --- ---
[MnL(Ac)(H,0),]4H,0 246,294, 359 ---
[CoL(Ac)(H,0)3] 276, 324, 368 417 -—-
[NiL(Ac)(H,0);] 275, 324, 368 413 -
[CuL(Ac)(H,0),]H,O 276, 320, 374 450 570
[ZnL(Ac)(H,0),] 294, 366, 395 600 ---

A continuacién, se muestran los espectros ultravioleta-visible de los compuestos
sintetizados. En las figuras 24-26 se observan los espectros de la cefalexina, sulfatiazol y
la base de Schiff, respectivamente, y en las figuras 27-31 se observan los espectros

ultravioleta-visible de los complejos metalicos.
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Figura 24. Espectro ultravioleta-visible de la cefalexina.
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Figura 25. Espectro ultravioleta-visible del sulfatiazol.
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Figura 26. Espectro ultravioleta-visible de la base de Schiff.
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Figura 27. Espectro ultravioleta-visible del complejo [MnL(Ac)(H,0),]4H,0.
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Figura 28. Espectro ultravioleta-visible del complejo [CoL(Ac)(H,0),].
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Figura 29. Espectro ultravioleta-visible del complejo [NiL(Ac)(H20),].
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Figura 30. Espectro ultravioleta-visible del complejo [CuL(Ac)(H,0),].
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Figura 31. Espectro ultravioleta-visible del complejo [ZnL(Ac)(H,0),].
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Conductividad molar

La conductividad electrolitica de una solucion k, es una medida de la facilidad con
la cual la corriente eléctrica fluye a través de la misma, y varia con la naturaleza,
temperatura y concentracion del soluto. La razon entre la conductividad electrolitica y la

., .y -1 ..
concentracion de la solucion (mol-17) se define como conductividad molar f,,.

k
Ly n

Mediante los resultados del andlisis de conductividad molar de los complejos,
mostrados en la tabla 6, se determind que éstos no conducen electricidad en DMSO a
27°C, por lo cual se puede decir que los complejos son neutros y, por ende, no presentan

iones fuera de la esfera de coordinacion.

Tabla 6. Conductividad molar de los complejos.

Complejo Am(S-cm”mol’)  Temperatura (°C) Observacion
[MnL(Ac)(H,0),]4H,0 20,2 27,0 No conductor
[CoL(Ac)(H,0),] 7,79 27,4 No conductor
[NiL(Ac)(H,0);] 6,67 27,2 No conductor
[CuL(Ac)(H,0),]H,O 1,20 27,0 No conductor
[ZnL(Ac)(H,0),] 1,81 27,1 No conductor

Las medidas se tomaron a partir de soluciones con concentraciones en el orden de
1-10” mol/I del complejo, y los valores de Ay calculados fueron comparados con los

intervalos de Ay correspondientes a distintos tipos de electrolitos reportados por Geary
(33).

Andlisis elemental

El objetivo de este andlisis es concreto, permitid conocer la composicion
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centesimal de los elementos (N, C, H, S y M), para verificar la correcta asignacion de la
formula molecular bruta deducida del estudio espectral de cada uno de los compuestos

sintetizados.

La concordancia de los porcentajes experimentales de N, C, H, S y M con los
porcentajes tedricos (tabla 7) de la féormula molecular establecida sugieren que la
formacion del ligando ha sido exitosa, donde la cefalexina y el sulfatiazol reaccionaron
en una relacion molar 1:1. También, se observa que, en los complejos, el ligando se

coordind en una relacion 1:1 con el metal.

De igual manera, se pudo deducir de este andlisis la posible coordinacion del i6n
acetato al centro metélico, asi como también la presencia de moléculas agua de

coordinacion y/0 cristalizacion en las diferentes estructuras de los complejos.

Tabla 7. Porcentajes de C, N, H, S y M experimentales y tedricos de la base de
Schiff'y los complejos metélicos sintetizados.

Como % N % C %H %S % M
P (Teorico) (Teodrico) (Teérico) (Teorico) (Tedrico)
. 1204 4625 4,78 13,16
Base de Schift (12,77) (4565  (444) (14,62
| 8,61 32,95 491 10,98
[MaL(A)HOLT4H0 "6y 3306)  (413)  (9.86)
1018 39.56 474 12,20 8,56
[CoL(AC)(H-0)] (10.06)  (38.84)  (3.86)  (11.52)  (7.16)
. 9,93 39,07 4.49 12,94 6,07
[NIL(Ac)(H;0),] (10.06)  (38.07)  (3.86)  (11.52)  (7.04)
| 9,66 36.52 3.90 10,60 501
[CULAH0RIH0 — g'sg 3704y (391)  (1098)  (6.17)
LA HO)] 1335 4253 437 11,97 7.95

(11,61)  (41,52)  (4,04) (13,30) (9,04)

Con base en los resultados de los analisis, se propone el siguiente mecanismo de

reaccion para la sintesis de la base de Schift:
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Figura 32. Mecanismo de reaccion para la sintesis de la base de Schiff.
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También se sugiere la siguiente formula estructural para los complejos

sintetizados. La presencia de estructuras tetraédricas no estan totalmente descartadas.

NH,

Figura 33. Foérmula estructural sugerida para los complejos metalicos sintetizados a
partir de la base de Schiff. M= Mn?", Co”", Ni*", Cu*" y Zn*".



CONCLUSIONES

Se sintetizd un ligando base de Schiff mediante una reaccion de condensacion

entre la cefalexina y el sulfatiazol con un rendimiento de 70%.

Se sintetizaron complejos metalicos a partir de ligando base de Schiff con acetatos
de metales de la primera serie de transicion, los cuales presentan una relacion molar 1:1
metal-ligando. La base de Schiff actu6 como un ligando tridentado monoanioénico al

coordinarse al metal.

Los complejos metélicos presentarian una geometria octaédrica de alto espin,

probablemente distorsionada por la coordinacion asimétrica del ligando.
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