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CARRERA DEL INVESTI(:}ADOR CIENTIFICO Y
TECNOLOGICO
Informe Cientifico!

PERIODO % 2013/2014
Legajo N°:

1. DATOS PERSONALES
APELLIDO: CHOPA
NOMBRES: ALICIA BEATRIZ
Direccién Particular:
Localidad: Bahia Blanca CP: 8000
Direccidn electronica (donde desea recibir informacién): abchopa@uns.edu.ar
2. TEMA DE INVESTIGACION
“Sintesis y aplicaciones de compuestos organometalicos. Estrategias hacia una quimica
sustentable”
3. DATOS RELATIVOS A INGRESO Y PROMOCIONES EN LA CARRERA
INGRESO: Categoria: Asistente Fecha: 1977
ACTUAL: Categoria: Principal desde fecha: 2010
4. INSTITUCION DONDE DESARROLLA LA TAREA
Universidad y/o Centro: Universidad Nacional del Sur
Facultad:
Departamento: Quimica
Cétedra: Area de Quimica Organica
Otros:
Direccién: Calle: Avenida Alem N°: 1253
Localidad: Bahia Blanca CP: 8000 Tel: 0291 4595100
Cargo que ocupa: Profesor Titular
5. DIRECTOR DE TRABAJOS. (En el caso que corresponda)
Apellido y Nombres:
Direccién Particular: Calle: N°:
Localidad: CP: Tel:

Direccion electronica:

"Art. 11; Inc. “e” ; Ley 9688 (Carrera del Investigador Cientifico y Tecnoldgico).
2 El informe debera referenciar a afios calendarios completos. Ej.: en el afio 2008 debera informar
sobre la actividad del periodo 1°-01-2006 al 31-12-2007, para las presentaciones bianuales.

Formulario Informe Cientifico-Tecnolégico 1



- COMISION DE
= INVESTIGACIONES CIENTIFICAS BUENOS AIRES PRODUCCION, CIENCIA Y TECNOLOGIA

Firma del Director (si corresponde) Firma del Investigador

6. EXPOSICION SINTETICA DE LA LABOR DESARROLLADA EN EL PERIODO.

Debe exponerse, en no mas de una pagina, la orientacion impuesta a los trabajos,
técnicas y métodos empleados, principales resultados obtenidos y dificultades
encontradas en el plano cientifico y material. Si corresponde, explicite la importancia de
sus trabajos con relacion a los intereses de la Provincia.

Los compuestos organoestannicos son ampliamente utilizados como intermediarios en
sintesis organica y organometdlica. Nuestra linea inicial de investigacion estuvo dirigida
a la busqueda de nuevos caminos sintéticos de aril- y vinilestannanos, a partir de
sustratos accesibles y econdmicos, siendo nuestras investigaciones pioneras en las
rutas sintéticas propuestas. Otro objetivo director de nuestras investigaciones ha sido el
de profundizar en el conocimiento de la reactividad de estos derivados organometalicos
con el fin de ser utilizados como valiosos intermediarios en sintesis de moléculas mas
complejas a través de nuevas rutas sintéticas benignas para el medioambiente.
Por otra parte, en el afio 2011 hemos iniciado dos nuevas lineas de investigacion
relacionadas con: 1. la sintesis de complejos de Au, hidrosolubles; su aplicacion como
catalizadores y como agentes antimicrobianos; 2. reacciones radicalarias catalizadas
por In(0). Ambas lineas proponen el desarrollo de una Quimica Sustentable.
Asimismo, en el afio 2013 se inicid6 una nueva linea relacionada con la sintesis de
nuevos compuestos iodnicos, de particular interés de la Provincia por su potencial uso

como extractores de diversos contaminantes ambientales.
En este periodo hemos realizado los siguientes estudios:
A. Sintesis de arilestannanos.

Se profundizé en el estudio computacional relacionado con la sintesis de sistemas
aromaticos triestannilados, a partir de aril fosfatos, a través de un mecanismo SRN1. Se
demostroé el efecto ejercido por las posiciones relativas de los nucleéfugos en el anillo
aromatico.

B. Reactividad de arilestannanos.
B.1. Se completaron los estudios tedricos y experimentales sobre la sintesis de
benzofenonas a partir de arilestannanos, catalizada por indio metalico.
B.2. Se inici6 el estudio de la reactividad de arilestannanos frente a cloro-oxoacetato de
etilo con el objeto de proponer un nuevo camino para la sintesis de aril-a-oxoesteres.
B.3. Se inici6 el estudio de la sintesis de bencilcetonas a través de la reaccion, libre de
solventes y catalizada por indio metalico, de cloruros de acido y bencilestannanos, bajo
irradiacion de ultrasonido.
C. Se iniciaron estudios relacionados con la factibilidad de sintetizar arilazidas, a partir
de anilinas, mediante su reaccion con tributilestannil azida. Estos son los pasos previos
a la sintesis de los compuestos en fase solida.
D. Complejos NHC-Au(l) hidrosolubles.
D.1. Se completaron los estudios relacionados con la sintesis de complejos de oro
hidrosolubles soportando diferentes ligandos. Se estudid su estabilidad y se llevd a cabo
la caracterizacion de los mismos a través de diversas técnicas espectroscépicas (RMN,
IR, UV). Se complet6 la -caracterizacion con un estudio XAFS.
D.2. Se complet6 el estudio relacionado con la actividad antimicrobiana de los mismos.
D.3. Se inici6 el estudio de la actividad catalitica de estos complejos en la hidratacion de
alquinos.

E. Reacciones radicalarias catalizadas por In(0).
E.1. Se continué con el estudio de la generacién de nanoparticulas de indio mediante el
empleo de sistemas reactivos del tipo MXn-Li-Areno(cat.). Las nanoparticulas fueron
caracterizadas morfolégica y fisicoquimicamente mediante diferentes técnicas
analiticas: Espectroscopia UV, Microscopia Electronica de Transmision (TEM),
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Difraccion de Rayos X (XRD) y Espectroscopia Fotoelectronica de Rayos X (XPS).
E.2. Se profundizé en el estudio de la reaccion de alilacion de compuestos carbonilicos
en presencia de In particulado e InNPs sintetizadas in situ, con el objeto de comparar la
reactividad del sistema en presencia de ambas fuentes de indio. Se llevé a cabo un
estudio tedrico con el objeto de interpretar los resultados experimentales.
F. Se iniciaron estudios relacionados con la sintesis de nuevos compuestos idnicos
derivados de tiofeno. Se estudid su capacidad extractiva con sistemas modelo de
diversos hidrocarburos policiclicos aromaticos. El proceso se aplico a sedimentos
provenientes del Estuario de Bahia Blanca.
F. En el mes de noviembre se comenzd con la sintesis de diversos heterociclos
nitrogenados. Posteriormente sera evaluada su actividad biolégica sobre artrépodos
plaga de la Region del Sudoeste Bonaerense.

7. TRABAJOS DE INVESTIGACION REALIZADOS O PUBLICADOS EN ESTE PERIODO.
7.1 PUBLICACIONES. Debe hacer referencia exclusivamente a aquellas publicaciones
en las que haya hecho explicita mencioén de su calidad de Investigador de la CIC
(Ver instructivo para la publicaciéon de trabajos, comunicaciones, tesis, etc.). Toda
publicacion donde no figure dicha mencién no debe ser adjuntada porque no sera
tomada en consideracion. A cada publicacion, asignarle un numero e indicar el
nombre de los autores en el mismo orden que figuran en ella, lugar donde fue
publicada, volumen, pagina y afo. A continuacion, transcribir el resumen (abstract)
tal como aparece en la publicacion. La copia en papel de cada publicacion se
presentara por separado. Para cada publicacion, el investigador debera, ademas,
aclarar el tipo o grado de patrticipacion que le cupo en el desarrollo del trabajo y,
para aquellas en las que considere que ha hecho una contribucion de importancia,
deberé escribir una breve justificacion.
1. “Influence of structural features of tri-functionalized aryl phosphates on the
outcome of the SRN1 process with stannyl anions: a DFT study”, V.B.Dorn;
G.F.Silbestri; M.T.Lockhart; A.B.Chopa*; A.B.Pierini*, New J. Chem. 37, 1150-1156

(2013)
Under irradiation, 1,3-bis(diethoxyphosphoryloxy)-4-chlorobenzene (2), 1,4-
bis(diethoxyphosphoryloxy)-3-chlorobenzene (3) and 1,3-

bis(diethoxyphosphoryloxy)-5-chlorobenzene (4) react with trimethyltinsodium (1) in
liquid ammonia giving entirely different distribution of stannylated products. These
differences are explained through theoretical DFT studies. Experimental evidence
for the involvement of an  SRN1 mechanism  was  obtained.

2. “Synthesis and structural characterization of water-soluble Gold(l) 2 N-
Heterocyclic Carbene complexes. An X-ray absorption fine structure spectroscopy
(XAFS) study”, G.A. Fernandez; A.S. Picco; M.R. Ceolin; A.B. Chopa; G.F.
Silbestri*, Organometallics 32, 6315-6323 (2013)
Water soluble N-heterocyclic gold(l) complexes were synthesized and characterized
using X-ray Absorption Spectroscopy (XAFS) in combination with traditional
analytical techniques such as NMR, mass spectrometry and UV-Vis spectroscopy.
XANES and EXAFS regions are sensitive to coordination number, ligand electronic
structure and distance around the metal center providing information on the
oxidation state and bonding structure of gold, which allows the discrimination
between mono- and bis-carbene species. Preliminary results showed that the
catalysts are active in the hydration of terminal alkynes in aqueous media; in
addition, they are highly recyclable.

3. “Antibacterial properties of water-soluble gold(l) N-heterocyclic carbene

Formulario Informe Cientifico-Tecnolégico 3



COMISION DE
INVESTIGACIONES ClENTiFlCAS BUENOS AIRES PRODUCCION, CIENCIA Y TECNOLOGIA

7.2

7.3

7.4

7.5

7.6

complexes”, G.A. Fernandez, M.S. Vela Gurovic, N.L. Olivera, A.B. Chopa, G.F.
Silbestri*, J.Inorg.Biochem. 135, 54-57 (2014)
The antibacterial properties of water-soluble gold(l) complexes [1-methyl-3-(3-
sulfonatopropyl)imidazol-2-ylidene]gold(l) chloride (C1), [1-mesityl-3-(3-
sulfonatopropyl)imidazol-2-ylidene]gold(l) chloride (C2), [1-(2,6-diisopropylphenyl)-3-
(3-sulfonatopropyl)imidazol-2-ylidene]gold(l) chloride (C3) and [1,3-bis(2,6-
diisopropyl-4-sodiumsulfonatophenyl)imidazol-2-ylidene]gold(l) chloride (C4) and the
respective ligands were assessed by agar diffusion and broth macrodilutionmethods
against Gram-positives Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis and
Micrococcus luteus and the Gram-negative bacteria Yersinia ruckeri, Pseudomonas
aeruginosa and Escherichia coli.
Viability after treatmentswas determined by direct plate count. The bactericidal
activity displayed by C1 and C3 was comparable to that of AgNO3.

4. “Experimental and DFT study on the indium-mediated synthesis of
benzophenones via arylstannanes”, Marcos J. Lo Fiego, Viviana B. Dorn*,
Mercedes A. Badajoz, Maria T. Lockhart* and Alicia B. Chopa, RSC Advances, 4,
49079-49085 (2014)
Experimental results of the solvent-free, indium-promoted reaction of aroyl chlorides
with arylstannanes showed a narrow scope; its efficiency depends both on the
extent of methylation in the latter and on the nature, number and position of the
substituents in the former. With the purpose of explaining experimental results, a
theoretical analysis with DFT methods was performed for a set of selected cases

TRABAJOS EN PRENSA Y/O ACEPTADOS PARA SU PUBLICACION. Debe
hacer referencia exclusivamente a aquellos trabajos en los que haya hecho
explicita mencién de su calidad de Investigador de la CIC (Ver instructivo para la
publicacion de trabajos, comunicaciones, tesis, etc.). Todo trabajo donde no figure
dicha mencién no debe ser adjuntado porque no sera tomado en consideracion. A
cada trabajo, asignarle un numero e indicar el nombre de los autores en el mismo
orden en que figuraran en la publicacion y el lugar donde sera publicado. A
continuacion, transcribir el resumen (abstract) tal como aparecera en la publicacion.
La version completa de cada trabajo se presentara en papel, por separado,
Jjuntamente con la constancia de aceptacion. En cada trabajo, el investigador
debera aclarar el tipo o grado de participacion que le cupo en el desarrollo del
mismo y, para aquellos en los que considere que ha hecho una contribucién de
importancia, deber a escribir una breve justificacion.

TRABAJOS ENVIADOS Y AUN NO ACEPTADOS PARA SU PUBLICACION.
Incluir un resumen de no mas de 200 palabras de cada trabajo, indicando el lugar al
que han sido enviados. Adjuntar copia de los manuscritos.

TRABAJOS TERMINADOS Y AUN NO ENVIADOS PARA SU PUBLICACION.
Incluir un resumen de no mas de 200 palabras de cada trabajo.

COMUNICACIONES. Incluir unicamente un listado y acompafiar copia en papel de
cada una. (No consignar los trabajos anotados en los subtitulos anteriores).

INFORMES Y MEMORIAS TECNICAS. Incluir un listado y acompanar copia en

papel de cada uno o referencia de la labor y del lugar de consulta cuando
corresponda.
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10.

11.

TRABAJOS DE DESARROLLO DE TECNOLOGIAS.

8.1 DESARROLLOS TECNOLOGICOS. Describir la naturaleza de la innovacién o
mejora alcanzada, si se trata de una innovacion a nivel regional, nacional o
internacional, con qué financiamiento se ha realizado, su utilizacion potencial o
actual por parte de empresas u otras entidades, incidencia en el mercado y niveles
de facturaciéon del respectivo producto o servicio y toda otra informacion
conducente a demostrar la relevancia de la tecnologia desarrollada.

8.2 PATENTES O EQUIVALENTES. Indicar los datos del registro, si han sido vendidos
o licenciados los derechos y todo otro dato que permita evaluar su relevancia.

8.3 PROYECTOS POTENCIALMENTE TRASNFERIBLES, NO CONCLUIDOS Y QUE
ESTAN EN DESARROLLO. Describir objetivos perseguidos, breve resefia de la
labor realizada y grado de avance. Detallar instituciones, empresas y/o organismos
solicitantes.

8.4 OTRAS ACTIVIDADES TECNOLOGICAS CUYOS RESULTADOS NO SEAN
PUBLICABLES (desarrollo de equipamientos, montajes de laboratorios, efc.).

8.5 Sugiera nombres (e informe las direcciones) de las personas de la actividad privada
y/o publica que conocen su trabajo y que pueden opinar sobre la relevancia y el
impacto econémico y/o social de la/s tecnologia/s desarrollada/s.

SERVICIOS TECNOLOGICOS. Indicar qué tipo de servicios ha realizado, el grado de
complejidad de los mismos, qué porcentaje aproximado de su tiempo le demandan y los
montos de facturacion.

PUBLICACIONES Y DESARROLLOS EN:
10.1 DOCENCIA

10.2 DIVULGACION

DIRECCION DE BECARIOS Y/O INVESTIGADORES. Indicar nombres de los dirigidos,
Instituciones de dependencia, temas de investigacion y periodos.

Lic. Gabriela Araceli Fernandez, Beca de Formacion de posgrado tipo | y tipo I,
CONICET, 2011-2016. Tema: "Nuevos complejos de oro con ligandos carbeno N-
heterociclico. Su aplicacién como catalizadores reciclables en sintesis organica en fase
acuosa"

Lic. Juliana Carolina Santiago Valtierra, Beca de Formacién de posgrado tipo |,
CONICET, 2011-2014. Tema: "Implementacion de Liquidos lénicos en el Desarrollo de
Metodologias Sintéticas y Estudios de Reactividad de Compuestos Organicos de
Estafio”

Lic. Leonela Godoy Prieto, Beca de Formacion de Posgrado, CONICET, 2013-
2018. Tema: "Sintesis de reactivos organoestannicos inmovilizados sobre soportes
poliméricos y estudio de sus aplicaciones en reacciones de cicloadicion 1,3-dipolar"

Lic. Ayelen Schiel, Beca de Formacion de Posgrado, CONICET, 2014-2019. Tema:
"Sintesis de nuevos materiales idnicos, a partir de furano y tiofeno, asistida por
ultrasonido/microondas. Aplicacién analitica en métodos de preconcentracion y
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extraccién en sistemas liquido-liquido y sélido-liquido"

Dra. Maria Teresa Lockhart. Defendié su Tesis de Doctor en Marzo de 2002.
Investigador principal del grupo. Profesora Adjunta, UNS. Dirige los trabajos de las
Licenciadas Santiago Valtierra y Godoy Prieto.

Dra. Mercedes Badajoz. Jefe de Trabajos Practicos, UNS. Se incorporé al grupo de
trabajo en marzo de 2000. Participd en el desarrollo de investigaciones relacionadas
con las reacciones entre arilestannanos y electrofilos.

Dr. Gustavo F. Silbestri. Profesor adjunto. Investigador Adjunto CONICET. Defendi6
su Tesis Doctoral en diciembre de 2006. Se reincorpord al grupo de investigacion en
febrero de 2010 luego de una estancia posdoctoral (2008/2009) en la Universidad de
Alcala, Espafia, bajo la direccion del Dr. Ernesto de Jesus Alcaiiz, especializandose en
sintesis de catalizadores y reacciones en medio acuoso. Estuvo a cargo de las
investigaciones relacionadas con el tema. Dirige los trabajos de las Licenciadas
Fernandez y Schiel.

Dra. Viviana Dorn. Jefe de Trabajos Practicos. Investigador Asistente CONICET.
Defendid su tesis doctoral en febrero de 2008. Entre abril 2008/marzo 2010, realizé una
estancia posdoctoral en la Universidad de Cordoba, Argentina, bajo la direccion de la
Dra. Adriana Pierini, especializdndose en calculos computacionales. Estuvo a cargo de
los estudios computacionales y las reacciones radicalarias catalizadas por In(0).

Dr. Marcos Lo Fiego, Jefe de Trabajos Practicos, Investigador Asistente CONICET.
Defendié su tesis doctoral en febrero de 2012. Entre abril de 2012 y octubre de 2014,
realiz6 una estancia posdoctoral en la Universidad de Buenos Aires, bajo la direccion
del Dr. Oscar Varela, especializandose en la quimica de los hidratos de carbono. En
noviembre de 2014 se reincorpord al grupo de trabajo e iniciara una nueva linea
relacionada con la sintesis de C-oligosacaridos.

12. DIRECCION DE TESIS. Indicar nombres de los dirigidos y temas desarrollados y aclarar

13.

si las tesis son de maestria o de doctorado y si estan en ejecucion o han sido
defendidas; en este ultimo caso citar fecha.

PARTICIPACION EN REUNIONES CIENTIFICAS. Indicar la denominacion, lugar y
fecha de realizacion, tipo de participacion que le cupo, titulos de los trabajos o
comunicaciones presentadas y autores de los mismos.

SINAQO XIX, Mar del Plata, Argentina, Noviembre 2013

1. “Complejos hidrosolubles de oro(l) con ligandos carbeno N-heterociclico, activos y
recuperables en la hidratacién de alquinos”, Gabriela A. Fernandez, Gustavo F.
Silbestri, Alicia B. Chopa
2. “Sintesis bottom-up de nanoparticulas de indio(0). Estudio de su reactividad en
reacciones de alilacién”, Cintia Redondas, Alicia Chopa, Gabriel Radivoy y Viviana Dorn
3. “Sintesis de aril-a-oxoesteres a partir de arilestannanos y cloro-oxoacetato de etilo”,
Leonela Godoy Prieto, Mercedes Badajoz, Juliana Santiago Valtierra, Maria T. Lockhart,
Alicia B. Chopa

Segundo Workshop de Usuarios Argentinos de Técnicas de Luz Sincrotrén, Agosto
2014.
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14.

15.

4. “Sintesis y caracterizacion de complejos de Au(l) con ligandos carbeno N-
heterociclicos hidrosolubes”, Picco, A.; Fernandez, G.; Chopa, A.; Silbestri, G.; Ceolin,
M.

Nanocordoba, Coérdoba, 22 al 24 de Octubre de 2014.

5. “Sintesis quimica y caracterizacion de nanoparticulas de indio(0). Aplicacién en la
formacion de nuevos enlaces C-C a través de reacciones de alilacion carbonilica”, Dorn
V., Chopa A., Radivoy G.

[l Reunién Argentina de Geoquimica de la Superficie (Il RAGSU). 2 al 5 de Diciembre
de 2014. Mar del Plata

6. “Sintesis, in situ, de un nuevo compuesto iénico asistido por ultrasonido. Aplicacién
analitica en la extraccion de PAHs en muestras reales”., Schiel, M.A.; Domini, C.E.;
Chopa, AB; Silbestri, G.F.

Proceedings of the 18th International Electronic Conference in Synthetic Organic
Chemistry (18 ECSOCQC), Noviembre 1-30 2014

7. "Bottom-up synthesis of indium(0) nanoparticles and its application for the allylation of
benzaldehyde. An experimental and theoretical study", Cintia Redondas, Alicia Chopa,
Gabiriel Radivoy y Viviana Dorn.
8. "Synthesis of Benzyl Ketones through Indium-Mediated Solvent-Free Reaction of Acid
Chlorides with Benzyltins under Ultrasound Irradiation", Mercedes A. Badajoz, Alicia B.

Chopa y Maria T. Lockhart.
9. “Tributylstannyl Azide as Efficient Reagent in the Synthesis of Aryl Azides from Aryl
Amines”, Godoy Prieto, L. Chopa, AB.; Lockhart, M.T.

CURSOS DE PERFECCIONAMIENTO, VIAJES DE ESTUDIO, ETC. Senalar
caracteristicas del curso o motivo del viaje, periodo, instituciones visitadas, efc.

SUBSIDIOS RECIBIDOS EN EL PERIODO. /ndicar institucién otorgante, fines de los
mismos y montos recibidos.

UNS, 24/Q038 : 2011/2014
AfRo 2013, $2881,00
AfRo 2014, $6500,00
CIC, subsidio institucional para investigadores
AfRo 2013, $7000
ARo 2014, efectivizado en el mes de octubre, $8000

CIC, Programa de Subsidios de Investigacion Cientifica y Tecnolégica, 2013
Primera cuota: $25000, efectivizada en octubre de 2014

ANPCYT, Concurso ano 2013

PICT 2013 - 1958. 2014/2017. $496.650,00. Primera cuota parcial efectivizada en
noviembre de 2014.
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16.

17.

OTRAS FUENTES DE FINANCIAMIENTO. Describir la naturaleza de los contratos con
empresas y/o organismos publicos.

DISTINCIONES O PREMIOS OBTENIDOS EN EL PERIODO.

18. ACTUACION EN ORGANISMOS DE PLANEAMIENTO, PROMOCION O EJECUCION

19.

20.

21.

CIENTIFICA Y TECNOLOGICA. Indicar las principales gestiones realizadas durante el
periodo y porcentaje aproximado de su tiempo que ha utilizado.

Las actividades que a continuacién menciono han demandado, aproximadamente, un
10% de mi tiempo. El porcentaje indicado es global

Miembro de la Comision Asesora de Ciencias Quimica, CIC
Miembro  Titular del Consejo del Departamento de Quimica, UNS
Vicedecana del Departamento de Quimica, UNS
Miembro del Consejo Directivo del INQUISUR (UNS-CONICET)

TAREAS DOCENTES DESARROLLADAS EN EL PERIODO. Indicar el porcentaje
aproximado de su tiempo que le han demandado.
He estado a cargo de las siguientes asignaturas de  pregrado:

*“Quimica Organica Avanzada”, para la carrera de Farmacia. Segundo cuatrimestre

2013 y 2014, UNS.
*“Quimica Organica Analitica”, para la carrera de Licenciatura en Quimica. Primer
cuatrimestre 2013 y 2014, UNS.

La labor docente me ha demandado, aproximadamente, un 15% de mi tiempo.

OTROS ELEMENTOS DE JUICIO NO CONTEMPLADOS EN LOS TITULOS
ANTERIORES. Bajo este punto se indicara todo lo que se considere de interés para la
evaluacion de la tarea cumplida en el periodo.
Coordinador responsable del Laboratorio de Instrumental de Uso Compartido (LIUC) del
Departamento de Quimica, UNS.
Par consultor de la Comisién Asesora de Ciencias Quimicas. CONICET
Evaluador de proyectos de investigacion de la Universidad de Buenos Aires,
ANPCYT.
Jurado de Tesis de Doctor: UBA, UNR, UNS
Referato de publicaciones cientificas: Journal of Organic Chemistry, Organometallics,
Journal of Organometallic Chemistry.

TITULO Y PLAN DE TRABAJO A REALIZAR EN EL PROXIMO PERIODO.
Desarrollar en no mas de 3 paginas. Si corresponde, explicite la importancia de sus
trabajos con relacion a los intereses de la Provincia.

Titulo: “Implementacion de estrategias sustentables en sintesis organica y organometalica.

Moléculas con potencial actividad catalitica y/o biolégica"

1. Reactividad de derivados organoestannnicos anclados en resinas poliméricas.

Uno de los mayores inconvenientes que presenta el uso de compuestos
organoestannicos como intermediarios en sintesis, es la generacién de residuos de
estafno toxicos. Un numero importante de referencias bibliograficas esta relacionado con
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métodos para la disposicion de dichos residuos.[1] Una de las alternativas exploradas
ha sido el disefio de nuevos reactivos de estafio que puedan ser facilmente removidos
mediante modificaciones estructurales que no alteren su reactividad.[2] La sintesis de
derivados soportados sobre polimeros emerge como una de las mas atractivas no sélo
para obtener los compuestos deseados completamente libres de residuos
organoestannicos, sino también para minimizar la polucion con la recuperacion del
derivado de estafio y su reutilizacion.[3] Los antecedentes encontrados se refieren al
uso de los derivados organoestannicos soportados sobre polimeros en reacciones de
reduccion [4] y acoplamientos de Stille.[3a, 5, 6] El desarrollo de nuevas metodologias
que combinen eficiencia en los pasos de reaccion, manejo seguro de sustancias,
economia y/o recuperacién de reactivos y simplicidad en las etapas de aislamiento y
purificacion es un area de interés actual. Entre ellas la quimica en fase sdlida, la
quimica en solucién empleando reactivos anclados a un soporte sélido y las reacciones
de cicloadicion 1,3-dipolares -Quimica Click-, presentan un marcado protagonismo en la
quimica organica contemporanea.

En funcion de nuestra experiencia en temas relacionados con la quimica de
compuestos organoestannicos, consideramos de interés la preparacion de reactivos de
estano unidos a soportes poliméricos y el estudio de su efectividad, como 1,3-dipolos o
dipolardfilos, en reacciones de cicloadicion [3+2] dirigidas hacia la sintesis de tetrazoles

pirazoles.

Los 1H-tetrazoles con sustituyentes en posicion 5 han despertado un creciente
interés en los ultimos afos debido, especialmente, al valor del grupo tetrazol como
iséstero no-clasico, metabdlicamente estable, del grupo acido carboxilico en moléculas
biolégicamente activas.[7/] Ademas de su utilidad en quimica medicinal y en
agroquimica,[8] los tetrazoles encuentran una amplia aplicacion en ciencia de
materiales, quimica de coordinacién y en la sintesis de diversos heterociclos
nitrogenados.[9]

La presencia de pirazoles (1,2-diazoles), como estructura clave en compuestos
biologicamente activos, se ha incrementado en las ultimas décadas debido al
descubrimiento de nuevas e interesantes propiedades. Asi, tanto en el desarrollo de
farmacos como de agroquimicos ha sido creciente el empleo de pirazoles como bloques
de construccion en la obtencion de bibliotecas de compuestos de esta familia.[10]

La ejecucion de esta propuesta se llevara a cabo mediante el cumplimiento de los
siguientes objetivos especificos:

1.1. Sintesis de dialquilestannil azidas ancladas a un soporte solido. Estudio de las
reacciones de cicloadicion frente a aril nitrilos. Sintesis de 5-ariltetrazoles.

1.2. Sintesis de dialquilestannilalquinos anclados a un soporte polimérico. Estudio
de las reacciones de cicloadicion frente a 3-arilsydnonas. Sintesis de 1-arilpirazoles.

Cabe destacar que los heterociclos seran liberados del soporte mediante el clivaje
(acido o alcalino) del enlace C-Sn o N-Sn. En este sentido el estafio actuara como
traceless linker [11]. Sin embargo, teniendo en cuenta la extraordinaria capacidad de
este elemento para transferir selectivamente grupos aromaticos en reacciones de: i)
acoplamiento cruzado; ii) transmetalacion vy iii) sustitucion o clivaje electrofilico, sera un
objetivo general estudiar la funcionalizacion regioselectiva de estos heterociclos a partir
de los correspondientes estannil derivados anclados al soporte solido. Cabe mencionar
que no hemos encontrado antecedentes bibliograficos relacionados con estudios
sistematicos relacionados con estos temas

Estamos en contacto con el Dr. Ernesto Mata (IQUIR, Rosario)-de amplia
experiencia en el campo de la sintesis en fase sdlida- quien nos brinda el
asesoramiento necesario para cubrir aspectos técnicos y experimentales relacionados
con esta metodologia no convencional.

2. Complejos de oro hidrosolubles. Aplicaciones cataliticas.
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La insolubilidad en agua de muchos productos organicos facilita los procesos de
separacion y, en el caso de catalizadores hidrosolubles, abre la via a su reciclado y
reutilizacion. Cabe mencionar que, ademas, la mejora de los procesos cataliticos
mediante el desarrollo y ensayo de nuevos ligandos y complejos es un aspecto clave en
la catalisis organometalica. El desarrollo de nuevos catalizadores de oro con ligandos
NHC hidrosolubles, asi como el estudio de su aplicacién a distintas transformaciones
quimicas, sus propiedades fisicoquimicas y su potencial recuperacion, es un aporte muy
significativo a la catdlisis organometédlica, y a la quimica organica en general

Los objetivos especificos de esta nueva linea de investigaciéon son:
a. Desarrollo de métodos de sintesis de nuevos complejos de oro hidrosolubles
con ligandos carbeno N-heterociclico (NHC).
b. Estudio de sus propiedades en agua (estabilidad, solubilidad, reactividad,
etc.).
C. Estudio de su comportamiento en procesos cataliticos en fase acuosa, con
especial énfasis en el reciclaje y reutilizacion de los catalizadores.
d. estudio mecanistico, empleando técnicas XAFS, de la reacciéon catalitica en

medio acuoso y célculo computacional.
e) ensayos de actividad antitumoral y antimicrobiana
Se continuara con las investigaciones relacionadas con estos temas actualmente

en desarrollo (informe de actividades).

3. Sintesis de nuevos materiales i6nicos a partir de tiofeno y furano.
La quimica sustentable promueve, entre otras cosas, la busqueda de alternativas a
los disolventes volatiles organicos convencionales (VOCs) y el desarrollo de
metodologias con el fin de maximizar el uso de los recursos con una pequefia o nula
generaciébn de residuos y productos nocivos para el medio ambiente.[12]
En las ultimas décadas, se han incrementado notablemente las investigaciones
relacionadas con la sintesis y el uso de compuestos i6nicos como solventes (liquidos
idnicos) [13] o en diversas aplicaciones analiticas, entre las cuales podemos citar la
separacion de analitos a través de extracciones liquido-liquido o sodlido-liquido.[14] El
interés que generan estos solventes disenados es debido a sus propiedades quimicas y
fisicas ya que presentan un amplio intervalo de temperaturas en que permanecen en
estado liquido, poseen presion de vapor despreciable, su viscosidad y densidad son
variables, son compuestos no inflamables y, ademas, de volatilidad muy reducida a
presion atmosférica. La temperatura de descomposicion suele estar comprendida entre
300-400 °C.[15] En general, la sintesis de los liquidos i6nicos supone dos etapas bien
diferenciadas: la formacion del cation que lo constituira y la reaccion de intercambio
idnico que generara el producto deseado. Estas reacciones llevan desde 24 horas hasta
2 o0 3 dias de trabajo, con calentamiento convencional y agitacion.[16] Sus aplicaciones
en la quimica analitica se deben a las caracteristicas fisico-quimicas que poseen,
especialmente en la separacion de analitos tanto inorganicos como organicos [17] y
esto ha provocado un aumento de las publicaciones en los ultimos afos. En el primer
trabajo desarrollado en 1998 por Huddleston, se utilizaron los liquidos idbnicos como fase
extractante sustituyendo a solventes organicos en extracciones liquido - liquido.[18]

Los objetivos concretos de esta linea son: a) Desarrollar métodos de sintesis de
nuevos materiales iénicos basados en furano vy tiofeno, asistida por
ultrasonido/microondas; b) Caracterizacion estructural y estudio de sus propiedades
(estabilidad, solubilidad, reactividad, etc.); c) Estudio de su comportamiento en procesos
de extraccion, con especial énfasis en el reciclado y reutilizacién de los mismos; d)
Desarrollar, optimizar y evaluar diferentes procedimientos de extraccion o digestion en
muestras ambientales, alimentos y/o productos cosmeéticos.

Se continuara con las investigaciones en desarrollo.
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4. Generacion de especies de organoindio dirigidas a la sintesis de alcoholes
homoalilicos. Se evaluara el alcance y selectividad de la reaccién de alilacion de
sistemas carbonilicos (empleando indio comercial e InNPs) mas complejos a los ya
estudiados, esto es: conjugados con enlaces multiples, a-halogenados, compuestos
dicarbonilicos, anhidridos, ésteres. Se llevaran a cabo estudios computacionales.

5. Sintesis y evaluacién biolégica de C- y tio-C-oligosacaridos.
Los avances de las investigaciones en glicobiologia han aportado conocimientos
valiosos sobre el rol que desempefian los hidratos de carbono en los procesos de
reconocimiento celular que facilitan el desarrollo de diversas patologias, aunque su
inestabilidad impide su uso en la produccion de medicamentos. Es creciente el interés
en la sintesis de glicomiméticos (C-, N-y S-oligosacaridos, entre otros) de probada
estabilidad frente a la hidrolisis enzimatica.
La mayor parte de los antecedentes sobre sintesis de C-oligosacaridos se centra en
derivados pirandsicos y no hay antecedentes de sintesis de C-oligosacaridos de
galactofuranésidos como asi tampoco de su rol como inhibidores enzimaticos. Por ello
se iniciaran estudios dirigidos al desarrollo de metodologias generales para la sintesis
de C-oligosacaridos constituidos exclusivamente por unidades de galactofuranosa (Galf)
y a la evaluacion de su resistencia a la degradacion quimica y enzimatica como
inhibidores de glicosidasas
La propuesta de este nuevo tema de investigacién se basa en el con00|m|ento
adquirido por el Dr. Lo Fiego durante su trabajo posdoctoral en el grupo del Dr. Oscar
Varela de la UBA. El Dr. Lo Fiego se ha reincorporado al grupo en noviembre de 2014.
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