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Resumen

En este trabajo de tesis se determiné el porcentaje de inhibicion del radical del DPPH al
estar en contacto con tres compuestos de coordinacién 1-3 con centros metalicos de
hierro en sus estados de oxidacion +2 y +3; asi como de cobalto en su estado de
oxidacién +2, coordinados a ligantes del tipo polioles y dendrimeros, respectivamente
mediante la metodologia del ensayo DPPH propuesta por Brand-Williams (1995)
modificada mediante los valores de A obtenidos, evaluando cada muestra con respecto
al tiempo y a tres diferentes concentraciones. Se obtuvieron los porcentajes mas altos
de inhibicion para el compuesto 2 de cobalto con valores dentro de un rango de 25.18%
a 201.7%, aumentando conforme aumentaba su concentracion; en contraste con los
compuestos 1y 3 de hierro cuyos valores abarcaron un rango mas corto de 18.7% hasta
25.8%, para el compuesto 2 y de 16.3% hasta 25% para el compuesto 3, variando

independientemente de su concentracion.

1.Introduccién

Los compuestos de coordinacion presentan una oportunidad de estudio debido a sus
particulares propiedades quimicas y fisicas que se deben principalmente a la estructura
gue poseen, aunque desde antes que se pudiera descubrir esta estructura, ya se
utilizaban constantemente porque se encuentran presentes en la naturaleza y
mayormente tienen colores muy llamativos. No obstante, en nuestro cuerpo también
podemos encontrarlos como parte fundamental de los grupos prostéticos de diversas
enzimas, realizando funciones indispensables para la vida.

Gracias al avance tecnologico y cientifico, ha sido posible sintetizar e identificar nuevos
compuestos de coordinacion, los cuales, en los ultimos afios han probado ser utiles en
la fabricacién de nanomateriales que mejoran el nanoacarreamiento de farmacos en el
campo de la nanotecnologia y biomedicina, especialmente los del tipo coordinado a iones
metalicos como el hierro y cobalto. Sin embargo, la evaluacion de la capacidad
antioxidante de estos compuestos no es muy estudiada y podria revelar datos

importantes para las tendencias actuales de aplicacion, pues si bien los antioxidantes

Pagina | 6



son mayormente conocidos por formar parte de suplementos alimenticios, existe también
un campo que los utiliza desde antes de la biomedicina y es el de materiales, durante la
fabricacion de adhesivos, lubricantes y selladores, con el fin de evitar que éstos se

deterioren y se extienda su vida util, por mencionar algunos ejemplos.

2.Antecedentes

2.1 Quimica de coordinacion

Se denominan “compuestos de coordinacion” a aquellos que estan formados por un
centro metalico, perteneciente al grupo de los elementos de transicion, rodeado de otras
especies atdmicas como cloruro (CI7), fluoruro (F~), cianuro (CN™), amoniaco (NH;) o
agua (H,0), denominadas ‘ligantes”, que mediante dos tipos de interacciones
electrostaticas: La primera, como atraccion entre el ion metélico positivo y el ligante con
carga negativa; y la segunda, como una repulsion electrostética entre los pares libres de
electrones de los ligantes y los electrones de los orbitales-d de los metales, constituyen
un complejo con cierta distribucibn geométrica que le confiere propiedades fisicas y
guimicas particulares. (Chang,2010; Chang,2013; Constable, 2021; MIT
OpenCourseWare, 2017)

En la actualidad, se conoce que la quimica de coordinacién se encuentra naturalmente
en diversos compuestos pertenecientes a alimentos, plantas y animales, por ejemplo, la
vitamina B, ,, indispensable para generar globulos rojos, glébulos blancos y plaquetas en
nuestro cuerpo y prevenir asi la anemia (NIH,2022), consiste en una esfera de
coordinacion octaédrica de un ion cobalto con cuatro atomos de nitrogeno coplanarios,
un ion cianuro y el atomo de nitrégeno de un grupo de imidazol. (Rochow, 2021; Rodwell
et al, 2021)
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CH,CONH,

HOCH, ©

Figura 1. Estructura quimica de la vitamina B,,. (Rodwell et al, 2021)

Entre otros ejemplos, sobresale el grupo hem, un grupo prostético complejo de un ion de
hierro y protoporfirina IX unido a cada una de las cadenas de globinas que conforman la
hemoglobina, proteina globular que fija oxigeno en los pulmones y lo transporta por la
sangre hacia los tejidos y células, cubriendo las necesidades del metabolismo oxidativo
natural, estd compuesto de un atomo de hierro (Fe?*) coordinado con cuatro anillos
pirrélicos a través de un atomo de nitrégeno. (Piedras et al, 2005; Pefiuela, 2005)

<,

Globina

Figura 2. Estructura quimica del grupo hem y su forma de unién con la globina para formar

hemoglobina. (Piedras et al, 2005)
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Una de las primeras aplicaciones de la quimica de coordinacion fue como fijadores de
tintes obtenidos mediante la extraccion con agua de fuentes naturales como plantas,
liguenes, insectos u hongos. Estos fijadores, entre los que se encuentran sales de
metales como el aluminio, cobre, hierro, cromo o estafio, ayudaban a mantener la
estabilidad del tejido tintado con el agua y funcionaban coordinandose tanto con el tinte
como con el tejido. (Constable, 2021)

El compuesto de coordinacion mas antiguo conocido es la alizarina, un compuesto
guelante de calcio y aluminio de hidroxiantraguinona, con un color rojo brillante
caracteristico, que fue utilizado por los antiguos persas y egipcios. Heredoto lo menciono
en el 450 a.C y se cree, fue utilizado por Alejandro Magno para ganar una batalla contra
un ejército persa mas numeroso, mediante una estrategia conocida, posiblemente, como
el primer camuflaje quimico registrado. Su forma con aluminio se usé para tefiir las
casacas rojas, “redcoats”, de los soldados del ejército britAnico durante el periodo
colonial. (Constable, 2021 & Kauffman, 2006)

A finales del siglo XIX, en 1893, la quimica de coordinacion sento sus bases en el trabajo
de Alfred Werner, quien desarrolld ingeniosamente una teoria que rompié con los
paradigmas clasicos sobre la valencia y estructura quimica que se mantenian en esa
época. Distinguio 2 tipos de valencia: La primaria o ionizable (Hauptvalenz), que equivale
a los que actualmente conocemos como el estado de oxidacion; y la secundaria o no
ionizable (Nebenvalenz) que refiere al nUmero de coordinacién; sin embargo, fue hasta
el siglo XX gue se desarrollaron modelos para explicar las sorprendentes propiedades
gue presentaban los compuestos de coordinacion, los cuales, para ese entonces ya
contaban con una notable cantidad de datos experimentales recolectados a lo largo de
los afios. La teorias que hasta hoy persisten como las que mejor esclarecen las
peculiaridades de éstos son la Teoria del Campo Cristalino (CFT, por sus siglas en
inglés), la Teoria del Campo Ligante (LFT, por sus siglas en inglés) y la Teoria del Orbital
Molecular (MO, por sus siglas en inglés), ésta ultima es, actualmente, la que mejor
interpreta las propiedades de los compuestos de coordinacidn; sin embargo, al ser mas
complicada, la LFT y CFT ofrecen una vision mas simplificada que permite entender a

través de la estructura electrénica molecular que los niveles energéticos de los orbitales-
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d del centro metalico de un compuesto de coordinacion estan alterados con respecto a
aguellos mismos iones metalicos si se encontraran en su estado libre, es decir, reconoce
gue la degeneracion de los 5 orbitales-d no persiste al combinarse quimicamente con un
ligante y formar determinadas configuraciones espaciales, por ejemplo, octaédrica y
tetraédrica. (Cirera,2013; Kauffman,2006; Smith, 2006; MIT OpenCourseWare, 2017)

Octaédrica Tetraédrica

Figura 3. Geometrias mas comunes formadas por la disposicion espacial de los orbitales-d que

participan en el enlace metal-ligando. (Company,2017)
2.2 Metales de transicion

Los metales de transicion tienen incompletos los subniveles del orbital-d o, dan origen a
iones que tengan incompletas estos subniveles. Son mas electronegativos que los
metales alcalinos y alcalinotérreos, por lo tanto, poseen potenciales estandares de
reduccion (Chang,2013), se utilizan a menudo en la industria porque exhiben
propiedades que los hacen deseables en una variedad de aplicaciones, ya que, en su
estado elemental son duros, fuertes, de alto punto de fusion, conducen el calor y la
electricidad y, en algunos casos, muestran bajas tasas de corrosion (Company,2017);
sin embargo, recientes estudios han encontrado posibles aplicaciones biomédicas para
ciertos iones metalicos pertenecientes a este grupo, pero en su forma coordinada
(Santos et al,2022; Gui et al, 2023; Zhang et al, 2023; Yang et al, 2023). Ademas, un
estudio realizado por Hernandez-Anzaldo et al. ha demostrado la similitud de un
compuesto de coordinacion de hierro con la enzima peroxidasa, aportando asi una
posible aplicacion como atrapadores de radicales libres (Hernandez-Anzaldo et al, 2013),

ya que se ha encontrado que la coordinacion de moléculas con ciertos iones de metales
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de transicion incrementa la capacidad antioxidante del compuesto inicial. (Graur et al,
2023)

2.2.1 Hierro

El hierro es uno de los metales mas abundantes en el planeta (4.7%) y se encuentra en
muchas menas; entre las mas importantes se encuentran la pirita (FeS,), hematita
(Fe,05), siderita (FeC03), y magnetita (Fe;0,). (Manahan,2006; Chang,2013)

Naturalmente, en la corteza terrestre y en los seres vivos, el hierro se encuentra en sus
estados de oxidacion mas estables: Fe?* (ferroso) y Fe3* (férrico), realizando
constantemente reacciones quimicas del tipo redox. Por ejemplo, durante la respiracion
anaerobia Fe3* se reduce, porque algunos microorganismos utilizan el hierro férrico
como aceptor de electrones; mientras que como resultado del metabolismo
quimiolitétrofo Fe?* se oxida. (Madigan et al, 2015) El cuerpo humano se compone de
aproximadamente 3-5g de hierro y su equilibrio se regula por medio de su absorcion,
pues el hierro inorganico que se solubiliza debido al jugo géstrico, se reduce a la forma

Fe?* y sufre quelacion. (Lehninger et al, 2018; Bazan,2017)

Este metal es un elemento clave en el metabolismo de todos los organismos vivos y sus

principales funciones en éstos se resumen en la Tabla 1.

Principales funciones del hierro en los organismos vivos

Molécula de la que Funcion
forma parte

Complejo hierro-azufre | Se requiere como un paso inicial de la fotosintesis

de las ferrodoxinas.

Complejo hierro-azufre @ En el ciclo del &cido tricarboxilico (Krebs) vincula de manera

de la aconitasa. estrecha el contenido del hierro de las células con la
produccion de energia por la via de la fosforilacion oxidativa
tanto en el metabolismo de los hidratos de carbono como en

el de los lipidos.
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Grupo Hem e Sitio activo del transporte de electrones en los
citocromos y en la citocromo oxidasa.

e Sitio de captacidon de oxigeno para la mioglobina y la
hemoglobina; por ende, suministra el medio para
transportar oxigeno a los tejidos y dentro de las
células musculares.

e Sitio activo de las peroxidasas, que protegen la célula
contra la lesion oxidativa mediante la reduccién de

peroxidos para formar agua.

Neutrofilos Participan en la respuesta inmune.
Lactoferrina y | Secuestran hierro evitando que sea utilizado por bacterias
Transferrina para su reproduccion.

Tabla 1. Principales funciones del hierro en los organismos vivos (Elaboracion propia con

contenido de Bazan,2017; Lehninger et al,2018)

2.2.2 Cobalto

El cobalto es un metal encontrado naturalmente en forma sélida, en polvo y en agua de
mar, por lo general en asociacién con el niquel. Su uso en la industria es diverso, se
encuentra recubriendo otros metales ya que los protege de la corrosion; también forma
parte de pinturas, cemento, es un sensibilizador de contacto en la fabricacién de metal
duro, y se emplea como catalizador para acelerar las reacciones quimicas importantes.
En el ambito biologico, se encuentra normalmente como Co(ll) o Co(lll), un ion d-7 o d-
6, siendo éste ultimo el que forma parte de la vitamina B,,; sin embargo, en dosis
elevadas, el consumo de compuestos de cobalto es téxico. (Roman et al, 2019;
Pefia,2019; Santos et al, 2022)

2.3 Aplicaciones de la quimica de coordinacion

En el campo de la biomedicina, la quimica de coordinacion ha despertado un notable
interés desde que en 1960 se descubrid el cisplatino [Pt(NH;),Cl,], compuesto con

efectos quimioterapéuticos al ser capaz de unirse a las bases puricas del acido
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desoxirribonucleico (DNA, por sus siglas en inglés), causando dafio en éste vy,
provocando la apoptosis de células cancerigenas. Asi, el disefio de metalofarmacos, que
consisten en compuestos coordinados con centros metalicos usando farmacos como
ligantes, se presenta como una estrategia para disminuir los efectos téxicos de los
farmacos y mejorar su actividad biolédgica al utilizarlos como ligantes y coordinarlos con
centros metélicos. (Cohen & Stephen, 2001; Santos et al, 2022) En el caso del cobalto
(1), su coordinacion con farmacos antinflamatorios como naproxeno (acido propionico)
(Dimiza et al, 2012), diclofenaco (acetato) (Perontsis et al, 2019) o diflunisal (salicilato no
acetilado) (Tsiliou et al, 2016) ha presentado un incremento en su actividad biol6gica,
ademas de actividad antioxidante y afinidad de unién al DNA (Santos et al, 2022),

teniendo posibles aplicaciones en el tratamiento contra el cancer.

Figura 4. Estructura de la coordinacién de Cobalto (Il) con diclofenaco (acetato) (Perontsis et al,
2019)
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Figura 5. Estructura de la coordinacion de Cobalto (II) con diflunisal (salicilato no acetilado)
(Tsiliou et al, 2016)

Figura 6. Estructura de la coordinacion de Cobalto (II) con naproxeno (acido propionico)
(Dimiza et al, 2012)

Dentro del mismo campo de la biomedicina y abarcando el campo de la catélisis
industrial, las nanozimas, un tipo de nanomateriales con actividades intrinsecas similares
a las enzimas, se presentan como una alternativa al actual uso de enzimas, ya que éstas
son costosas de fabricar, almacenar y presentan alta sensibilidad a condiciones
fisicoquimicas adversas. Sin embargo, la construccion de estos nanosistemas presenta
obstaculos al imitar las caracteristicas y funciones naturales de las enzimas, como la alta

especificidad del sustrato, que diversos grupos de investigacién han estado estudiando.
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Dong et al, Zhang et al. y Wu et al. han comprobado la capacidad de mejorar la capacidad
catalitica de las nanozimas simulando la estructura atébmica y el ambiente electrénico de
coordinacion del centro activo de las enzimas naturales. Especificamente estos grupo de
investigacion han disefiado un tipo de nanozimas de un solo atomo (SAzymes, por sus
siglas en inglés) que son capaces de imitar comparablemente el comportamiento
catalitico y cinético de enzimas naturales como la peroxidasa, citocromo ¢ oxidasa o
glutation peroxidasa. (Zhang et al, 2023) Este afio (2023), Gui y colaboradores,
encontraron que la coordinacion de iones de hierro con grupos fendlicos de quercentina,
un flavonoide con excelente capacidad antioxidante pero poca estabilidad y
biodisponibilidad que hacen ineficiente su empleo, permite la construccién de polimeros
de coordinacion a nanoescala (NCPs, por sus siglas en inglés), también denominados
como nhanopuntos de polimeros de coordinacién ultrapequefios (CPNSs, por sus siglas en
inglés), los cuales han mostrado resolver los problemas asociados a la naturaleza de
este flavonoide, haciendo méas facil su absorcion, mejorando su estabilidad vy
aumentando su periodo de vida, hecho que permitiria utilizarlo para tratar enfermedades
provocadas por el exceso de radicales libres, como la retinopatia diabética (DR, por sus

siglas en inglés). (Gui et al, 2023)

2.2.3.1 Compuesto 1

El compuesto 1, [Fe(Il1)(Cé)(pcd)( H,0)(DMSO)] consiste en la estructura mostrada en la

Figura 7 y fue reportada por Rafizadeh y colaboradores mediante el método de sintesis
tradicional. (Refizadeh et al, 2006) y se obtuvo una estructura analoga en el trabajo de
Hernandez-Anzaldo et al. por sintesis directa de hierro en estado de oxidacion 0 y pdc
como ligante. Ademas, en esta misma investigacion se realizaron estudios electronicos,
magnéticos y de actividad catalitica, mediante la prueba cualitativa del guayacol, cuyos
resultados proporcionaron evidencia de la similitud de este compuesto con la enzima
peroxidasa, tanto en su capacidad catalitica como en los estados de spin del centro

metalico Fe(lll) (Hernandez-Anzaldo et al, 2013)
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Figura 7. Estructura molecular de [Fe(ll1)(Cé)(pcd)( H,0)(DMSO)]

(Herndndez-Anzaldo et al, 2013)

2.2.3.2 Compuesto 2

EtOH/ 78°C

Hepeol + 6.6TEA + 3Fe?*Cé: > 7 (Fe3t)
Agitacién por 72h

Esquema 1. Condiciones de reaccion para la obtencion de 7(Fe3*)
(Modificado de Moreno G.,2018)

El compuesto 2, 7(Fe3+) fue reportado en 2018 por Moreno G. en su trabajo de Maestria
en Ciencias Quimicas, mediante sintesis tradicional a partir del ligante poliol 2, 2, 2, 2"-
tetrakis(hidroximetil)-3,3"-oxidipropan-1-ol (Hspeol) y cloruro de hierro en estado de
oxidacion 2+. Concluyo que posee una esfera de coordinacion octaédrica distorsionada,
muestra un ferromagnetismo y propone un cambio en el estado de oxidacién del centro

metélico de 2+ a 3+ y la coexistencia de ambos estados de oxidacion. (Moreno G., 2018)

2.2.3.4 Compuesto 3

Este compuesto [Co?*(D4)] fue reportado en 2018 por Guirén A. en su tesis de Maestria

en Ciencias Quimicas, mediante sintesis tradicional, bajo las condiciones presentadas
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en el Esquema 2. Se trata de un compuesto dinuclear y simétrico que mostro

interacciones de intercambio ferromagnéticas. (Girén, 2017)

e
S

N
D4 ﬁ + 4N(CH,CH,), + 4M(X), + 2NaN(CN),

CHCl,
CH,0H/C(CH,),0

30 min. 30 min.

M= Co?2t
N

~-N N,
N

Esquema 2. Esquema de reaccion para la obtencién de [Cu?*(D4)] (Modificado de Girén, 2017)

2.2.3.5 Ligantes Hespeol y D4

Los ligantes Hepeol y D4, un polialcohol y un dendrimero, fueron utilizados en la sintesis
de los compuestos 2-3 y resultan de interés debido a la relativamente reciente
investigacion de Sharma et al, 2020., al proponer, sintetizar y evaluar un dendrimero
basado en polietilenglicol (PEGOL-60) como solucién al problema de transporte
deficiente de neurofarmacos para el tratamiento de las enfermedades del Sistema
Nervioso Central (enfermedades autoinmunes, tumores cerebrales y trastornos oculares)
debido al dificil acceso de los neurofarmacos tradicionales al sitio de lesion debido a las
barreras de transporte del SNC, como la barrera hematoencefalica, demostrando que es
capaz de cruzar estas barreras con una acumulacion minima en el tejido cerebral sano
en multiples modelos animales de enfermedades neurodegenerativas. (Sharma et al,
2020)

2.4 Radicales libres

Un radical libre es una molécula muy reactiva que se forma en condiciones normales y

patoldgicas, contiene un electrén desapareado en su orbital mas externo, persisten sélo
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por un tiempo muy corto (de 107° a 10712 segundos), pues rapidamente entra en contacto
con otra molécula y captan o ceden un electron con el fin de lograr estabilidad; sin
embargo, como resultado generan otro radical, lo cual desencadena reacciones en
cadena. Se denominan comunmente como “especies reactivas” y pueden ser derivados
del oxigeno, nitrégeno y otros elementos. No obstante, los radicales mas dafiinos son las
especies reactivas de oxigeno (ROS, por sus silgas en inglés), primordialmente el
superoxido *Oz, hidroxilo ‘OH y perhidroxilo *OzH. Las ROS se producen principalmente
por la fosforilacion oxidativa mitocondrial, en la que los electrones se transfieren a lo largo
de las enzimas de la cadena respiratoria y se filtran al oxigeno molecular. (Sosa et al,
2022; Coronado,2015; Bender et al,2022) En la figura 8 se resumen las causas, efectos

y defensas de los ROS en el cuerpo humano.

Fuentes endégenas Causas exégenas Defensas
de ROS de produccion de antioxidantes
* Mitocondrias ROS * Enzimas (catalasa,
* Peroxisomas * Luz ultravioleta superéxido dismutasa
* NADPH * Radiacion y glutation peroxidasa)
oxidasa ionizante Propiedades « Glutatién
_ » Otras enzimas * Farmacos fisiologicas *Vitaminas A, C y E &
« Citocinas * Toxinas normales « Otros antioxidantes P
inflamatorias ambientales
, )
Si{ J— —— ==n ==
ROS excesivas ROS insuficientes
* Muerte celular * Funcién inmunitaria alterada
* Enfermedades * Proliferacion celular alterada
* Envejecimiento * Otras respuestas alteradas

Fuente: Stuart Ira Fox: Fisiologia humana, 14e: www.accessmedicina.com
Derechos © McGraw-Hill Education. Derechos Reservados.

Figura 7. Produccién de ROS y defensa. (Ira-Fox, 2016)

Los iones metalicos pueden reaccionar de manera no enzimatica con el oxigeno , lo que
provoca la formacion de radicales hidroxilo; sin embargo, estos iones comunmente se
encuentran unidos a proteinas, por lo que no son reactivos, por el contrario, cumplen
funciones importantes al proporcionar un grupo prostético a proteinas especificas de
almacenamiento y transporte, permitiendo transportar proteinas que son demasiado
grandes para ser filtradas en los rifilones, evitando ademas la pérdida de iones metalicos

en la orina. (Bender et al, 2022)
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2.5La ironia antioxidante

Los antioxidantes son compuestos quimicos que protegen, retrasan o0 previenen la
oxidacion y, por ende, los efectos de ésta mediante la estabilizacion de los radicales
libres. (Herndndez-Chavez, 2014; Youngson, 1994) Paradojicamente, los antioxidantes
enddgenos, como la vitamina C, la vitamina E, el ascorbato y el caroteno tienen un modo
de accidon que resulta en convertirse en radicales libres, pero mas débiles en
comparacion con los que estabilizan; no obstante, en concentraciones altas, pueden
manifestar un problema al neutralizar radicales de sefializacion, es decir, podria permitir
la supervivencia de células dafiadas, aumentando el riesgo de desarrollar cancer. Sin
embargo, estos niveles soélo podrian alcanzarse con el consumo desmedido de

suplementos de antioxidantes artificiales. (Ira-Fox,2016; Bender et al, 2022)

Los antioxidantes, en beneficio de la salud con el principal objetivo de combatir el estrés
oxidativo, ya que es importante en el desarrollo de enfermedades como el asma grave,
la enfermedad pulmonar obstructiva cronica (COPD, por sus siglas en inglés) y la DR,
podemos encontrarlos naturalmente en los alimentos que consumimos, en nuestro
cuerpo y como suplementos alimenticios o. (Brunton & Knollmann, 2023; Gui et al, 2023)
Sin embargo, también estan presentes como aditivos industriales para la preservacion
de las caracteristicas de algunos materiales. (Youngson,1994) En general, podemos

agrupar los antioxidantes como se muestra en la Tabla 2.

Clasificacion de los antioxidantes
Enziméaticos No enzimaticos
1.Enzimas primarias 1.Cofactores: Coenzima Q10
Catalasa 2.Minerales: Zinc, Selenio

superéxido dismutasa 3.Compuestos organusulfurados: Sulfuro de alilo,

glutation peroxidasa indoles
2.Enzimas secundarias 4.Vitaminas y derivado: A(renitol), C (acido

Glutatién reductasa ascorbico), E (tocoferoles y tocotrienoles), K.

Glucosa fosfatasa hidrogenasa | 5.Carotenoides: B-caroteno, licopeno, zeaxantina.
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6.Compuestos no proteicos nitrogenados: Acido

urico

7.Flavonoides

8.Acidos fendlicos

Tabla 2. Clasificacion de los antioxidantes (Fuente: Elaboracion propia con datos de Munteanu
et al, 2021)

Dentro del campo industrial, los antioxidantes se han utilizado ampliamente desde antes
de su aplicaciébn médica para prevenir los efectos de la oxidacidén en productos de interés;
por ejemplo, para mantener la estabilidad, forma liquida y evitar la desecacion de los
aceites lubricantes, se les afiaden antioxidantes como el fenol. (Youngson, 1994)
También se utilizan en la formulacion de los materiales adhesivos y selladores, un tipo
de sustancias formuladas con rellenos, pigmentos, estabilizadores, plastificantes y otros
aditivos, capaces de mantener unidas 2 superficies o de adherirse a éstas para llenar el
espacio entre ellas y proporcionar una barrera o revestimiento protector, entre los que
destacan el adhesivo epoxi, de acetato de polivinilo o de silicato de sodio, ya que los
materiales poliméricos pueden reaccionar con el oxigeno a partir de calor, luz, estrés
mecanico o0 impurezas, resultando en decoloracion, cambios de viscosidad,
agrietamiento y pérdida de adherencia. Los mas utilizados pertenecen a los compuestos
fendlicos, de aminas, fosfitos, hidroquinonas y tioésteres. (Petrie, 2021) Cabe mencionar
un estudio de Cuevas-Suarez y colaboradores (2023) en el cual probaron la efectividad
de distintos antioxidantes naturales como alternativa a los antioxidantes
fendlicos sintéticos utilizados en las formulaciones de materiales de restauracion dental
a base de resina, como el butilhidroxitolueno (BHT) y la hidroquinona (HQ), utilizados
para evitar la polimerizaciébn prematura de éste durante los procesos de transporte y
almacenamiento, es decir, para aumentar las propiedades de vida util y estabilidad;
concluyendo mediante la reformulacién y andlisis estadisticos a distas pruebas, como a
la exposicion de sensibilidad de la luz, de estabilidad de color y translucidez, que de los
antioxidantes probados en el estudio, el acido ascorbico fracasé como inhibidor de la
polimerizacion y el acido galico redujo considerablemente la resistencia mecanica del

adhesivo modificado, mientras que quercetina parecia ser la mejor alternativa; sin
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embargo, su poca estabilidad natural es un obsticulo para su uso. (Cuevas-Suérez et al,
2023)

3.Marco teorico

3.1 Espectroscopia

La espectroscopia es un método analitico avanzado que estudia la interaccion de la
radiacion electromagnética con la materia y nos permite identificar sustancias quimicas,
determinar la concentracion de una muestra, detectar transiciones electronicas, etc. a
través de una metodologia sencilla, rapida y sensible a cantidades muy pequefas de
muestra. Su fundamento reside en el campo de la quimica cuantica, pues se considera
gue las moléculas poseen tres tipos de energia interna: electronica, vibratoria y
rotacional. Entonces, cuando una molécula absorbe energia irradiada, puede aumentar
su energia interna de varias formas, lo cual se explica considerando el hecho de que los
diversos estados de energia de un atomo o molécula estan cuantificados y bien definidos,
por lo que, la cantidad de energia requerida para causar cualquier cambio de un estado
a otro corresponde a regiones especificas del espectro electromagnético, es decir, sera
proporcionada por fotones de una frecuencia particular. Asi, las transiciones electronicas
corresponden a las regiones ultravioleta y visible; las transiciones vibratorias, a infrarrojo
e infrarrojo cercano; y las transiciones rotacionales a infrarrojo, infrarrojo lejano o
microondas. (Petrie,2021; Pavia et al,2014; Bloch,2012; Khadpur,2006)

Esta energia irradiada, corresponde a ciertos valores de radiacion electromagnética
(Figura 9), también vista como paquetes discretos de energia denominados fotones, que
consisten en un componente de campo eléctrico oscilante (E) y un componente de
campo magnético oscilante (M), ambos perpendiculares entre si. El nimero de
oscilaciones en un segundo de estos fotones corresponde a un valor de frecuencia,
expresado en Hertz. (Khadpur,2006) Es asi, como su relacion energética y de frecuencia

se explica por la siguiente ecuacion:
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Ecuacion 1.
Donde:
E = Energia en ergios (Erg)
9 = Frecuencia en Hertz
h= Constante de Planck (6.625 x 1077 ergs+s)
Amarillo
*ioLet* Azul | Verde Faranja{ Rojo
L | I 1 | I | 1 | —
300™~_ 400 500 600 700 -~ 800nm
- o - ” //
bt Visble -7
T —_ s -
e (/
uy! !
’Rayos Rayos Rayos-X | UV- ‘ Infrarrojo Microondas Ondas de radio
casmicos ‘ gamma lejano ‘ ‘
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Incrementa la energia Incrementa la longitud de onda

Figura 9. Espectro electromagnético (Modificado de Khadpur,2006)

3.1.1 Espectroscopia UV-visible

Este tipo de espectroscopia consiste en la caracterizacion de compuestos en una
pequefia parte del espectro electromagnético, correspondiente a la region Ultravioleta y
Visible, en la region de 200 a 400 nm. La energia de la radiacién electromagnética en
esta region varia de 300 a 600 kJ/mol (70 a 140 kcal/mol) y es suficiente para promover
electrones a niveles de energia mas altos (estados excitados). (Pavia et al,2014;
Bloch,2012) Es un método excelente para cuantificar los niveles de ciertas sustancias

guimicas, como aditivos, agentes de pegajosidad, antioxidantes, etc. (Petrie,2021)
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3.1.2 El espectrometro UV-Visible y la Ley de Lambert-Beer

Un espectrometro UV es un instrumento que genera radiacion electromagnética en el
rango de 200 a 400 nm, generando un espectro de absorcion a través de un grafico que
registra la absorbancia relativa en la escala vertical (0-1,0) y la longitud de onda en la
escala horizontal. (Pavia et al, 2014; Bloch,2012)

Normalmente, la muestra a analizar se disuelve en un solvente y se coloca en una celda
elaborada a partir de materiales que no absorben en la region UV de interés, como es el
caso del cuarzo. Los valores que arroje siempre deben compararse con la celda blanco

de referencia que contenga solo el solvente. (Bloch,2012)

Mateméticamente, una combinacion de 2 leyes, la ley de Lambert y la ley de Beer,
conocidas conjuntamente como la ley de Lambert-Beer, nos permite analizar los valores
de la absorbancia A de la muestra analizada. Este valor corresponde al logaritmo de la
relaciéon de la intensidad del haz de la luz incidente, | o, dividida por la intensidad de la
luz, |, que se transmite a través de la muestra, como se muestra en la Ecuacion 2.(Bloch,
2012; Khandpur,2006)

_ Lo
4= log l (muestra)

Ecuacion 2.

No obstante, este valor también es proporcional a la concentracion de la muestra, ¢, la
longitud (grosor) de la celda de la muestra, b, y la absortividad molar o coeficiente de
extincion molar, &, el cual se calcula a partir del espectro. (Ecuacion 3) (Bloch,2012)

A = ecb

Ecuacion 3.

Donde:
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A = Absorbancia (sin unidad de medida)
€ = Absortividad molar (dm® mol 2 cm 1)
¢ = Concentraciéon molar (mol dm -3)

b = Longitud de la celda(cm).

4. Justificacion

Los compuestos de coordinacion con centros metalicos de iones de cobalto y hierro han
demostrado utilidad en distintos campos, tales como la biomedicina, la nanotecnologia e
industria, principalmente potenciando las caracteristicas de sus ligandos, confiriéndoles
otras caracteristicas positivas y/o debilitando aspectos nocivos de los mismos y de los
centros metalicos. (Santos et al,2022; Gui et al, 2023; Zhang et al, 2023; Yang et al,
2023; Cohen & Stephen, 2001; Perontsis et al, 2019; Tsiliou et al, 2016)

Por todo lo anterior es que, en este trabajo de investigacion se propone el analisis de la

capacidad antioxidante mediante el ensayo DPPH de 3 compuestos de coordinacion:

[Fe(ll)(C(pcd)( H,0)(DMSO)] 1 (Hernandez-Anzaldo et al, 2013; Refizadeh et al, 2006),

7(Fe3+) 2 (Moreno G, 2018) y [Cu?*(D4)] 3 (Girén, 2017), los cuales han sido reportados
y/o estudiados por nuestro grupo de trabajo en el Laboratorio de Quimica Inorganica del
Centro de Quimica del Instituto de Ciencias (ICUAP).

5.Hipotesis

Los compuestos de coordinacion 1-3 tienen la capacidad de autoreducirse, por lo cual
tienen potencial de neutralizar el radical libre del compuesto DPPH mediante la oxidacion

del mismo, cambiando dependientemente del tiempo y concentracion.

6.0bjetivos
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6.1 General

Demostrar la capacidad de inhibicion del radical libre del DPPH de los compuestos de
coordinacion 1-3, sintetizados por el equipo de trabajo del Laboratorio de Quimica
Inorganica del ICUAP, a través del ensayo DPPH y determinar si los factores de
concentracion y tiempo afectan esta capacidad.

6.2 Especificos

1) Establecer las condiciones adecuadas y reproducibles para llevar a cabo el
ensayo DPPH.

2) Medir por un tiempo determinado en UV-Vis los compuestos de coordinacion 1-3.

3) Realizar un andlisis de los resultados obtenidos.

7.Metodologia

7.1 Equipos y reactivos

Los compuestos de coordinacion 1-3 fueron proporcionados en estado sélido por el
Laboratorio de Quimica Inorganica del ICUAP. Para realizar y homogeneizar las
disoluciones se utilizaron un bafio ultrasénico, modelo PS-10A de la marca VEVOR y
micropipetas de la compafia Science MED. Los disolventes utilizados fueron
Dimetilsulfoxido (DMSO) y Metanol adquiridos con proveedores de calidad certificada y
registrados en el padron de la BUAP. Para pesar los compuestos de coordinacion se
utilizé6 una balanza electrénica analitica VE-210 de la compafila VELAB y para la

medicion de A, se utilizé un espectrofotometro UV-Visible de la marca

1.2 Determinacion del % de inhibicién

En este trabajo, la actividad antioxidante fue determinada por la prueba del DPPH+ segun

la técnica propuesta por Brand-Williams (1995) modificada. (Brand-Williams et al, 1995)
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Se realizaron pruebas de solubilidad para poder preparar disoluciones de los compuestos
1-3, posteriormente se realizaron soluciones a bajas concentraciones porque éstas se
saturaban rapidamente. Se preparé una disolucion por cada experimento de DPPH a una
concentracion de 0.02mM y 3 diferentes disoluciones de cada compuesto de
coordinacion 1-3 con tres diferentes concentraciones cada uno (1 y 2 en DMSO y 3
metanol) (Esquema 3). Se evalub en cada compuesto y concentracion, la disminucion
del valor de la absorbancia en el valor de A maxima que mostro el espectro de UV-Vis
del DPPH (515-517 nm) al agregarle una cantidad constante de cada una de las
disoluciones, cada 10 minutos, durante 1 hora, repitiendo cada experimento 3 veces.
Posteriormente los valores de A fueron utilizados para determinar el % de inhibicién
mediante la siguiente formula de Ge & Ma, 2013, ya que considera el valor de A de la
muestra en la misma longitud de onda medida.

1(%) = 25— x 100

Donde:
Ac = A de DPPH
A; = A de la muestra con DPPH

A; = A de la muestra sin DPPH
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1.
Preparacion de disoluciones

I 0

Compuesto Compuesto  Compuesto

DPPH 1 2 3
0.03mM  0.06 mi 0.03 mi
o — 00ZmM 091 mM  017mM  0.06 mM
Espectrofotometro 0.18 mM 0.28 mM 0.18 mM
UV-Vis
L
2. > 3
Estandarizacion del Obtencion de valores por triplicado y
tiempoe maximo para anélisis de datos
realizar las
mediciones con .
respecto al cambio Blanco1 | T OFRTITSIIRL S pompresie 13 Blanco 2
de Adel DPPH
{60minutos) DPPH (D.02mM)| <1 |10 |20 [ 30| 40 | 50| 60 Compuestos 1-3
sin DPPH
. Ad Al Al A A A A Ay

Created in BioRender.com bio

Esquema 3. Resumen de la metodologia utilizada (Elaboracién propia con BioRender)

8.Resultados

8.1 Resultados del compuesto 1

El porcentaje mas alto de inhibicion del radical DPPH corresponde a la concentracion
mas alta (0.18mM) después de 50m de exposicion con un valor del 25.01%, mientras
gue el porcentaje mas bajo fue del 16.31% en la concentracion intermedia (0.11mM)
luego de <1m de exposicidn. La desviacion estandar no super6 el valor 0.021 en todas
las mediciones realizadas. Los valores y calculos se muestran desglosados en las Tablas

4-6 en el apartado de Anexos y se resumen en la Tabla 3 y en la Figura 10.
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% de inhibicién del compuesto 1

Concentracion

Tiempo (minutos)

[mM] <1 10 20 30 40 50 60

0.03 18.93% | 20.62% | 21.11% | 21.45% | 22.04% | 23.57% | 23.71%
0.11 16.31% | 19.34% | 19.39% | 19.38% | 21.40% | 21.92% | 22.70%
0.18 22.27% | 22.42% | 23.32% | 23.05% | 23.21% | 25.01% | 24.82%

Tabla 3. % de inhibicion del compuesto 1 a distintas concentraciones respecto al tiempo.

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

Inhibicion del DPPH (%)

Capacidad antioxidante del compuesto de coordinacion 1
respecto al tiempo y concentracion

<1 10 20 30 40 50 60

Tiempo (minutos)

0.03mM 0.11mM 0.18mM

Figura 10. % de Inhibicion del compuesto 1.

8.2 Resultados del compuesto 2

El porcentaje mas alto de inhibicion del radical DPPH corresponde a la concentracion

mas baja de las 3 monitoreadas después de 40m de exposicion con un valor del 25.8%,

mientras que el porcentaje mas bajo, de 18.7% se dio en la concentracion mas alta de
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0.28mM luego de <1m de exposicion. La desviacion estandar no superoé el valor 0.016

en todas las mediciones realizadas. Los valores se muestran desglosados en la Tabla 8-

10 en el apartado de Anexos y se resumen en la Tabla 7 y en la Figura 11.

% de inhibicién del compuesto 2
Concentracion Tiempo (minutos)
[mM] <1 10 20 30 40 50 60
0.06 24.81% | 25.26% | 25.81% | 25.65% | 25.84% | 25.81% | 25.65%
0.17 20.77% | 20.35% | 20.05% | 21.57% | 21.86% | 22.34% | 22.41%
0.28 18.71% | 19.73% | 20.93% | 21.45% | 21.55% | 21.85% | 22.24%

Tabla 7. % de inhibicion del compuesto 2 a distintas concentraciones respecto al tiempo.
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Inhibicion del DPPH (%)

10

Capacidad antioxidante del compuesto de coordinacion 2
respecto al tiempo y concentracion

<1 10 20 30 40 50 60

Tiempo (minutos)

0.06mM 0.17mM 0.28mM

Figura 11. % de inhibicion del compuesto 2.
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8.3 Resultados del compuesto 3

Este compuesto presentd el porcentaje mas alto de inhibicion del radical DPPH de

201.7% en su concentracion mas alta de 0.18mM después de 50 minutos de exposicion,

mientras que el porcentaje mas bajo fue de 25.2% en la concentracidon intermedia de

0.06mM luego de <1m de exposicion. La desviacion estandar no superd el valor 0.027

en todas las mediciones realizadas. Los valores se muestran desglosados en la Tabla

12-15 en el apartado de Anexos y se resumen en la Tabla 11 y en la Figura 12.

% de inhibicion del compuesto 3

Concentracion Tiempo (minutos)
[mM] <1 10 20 30 40 50 60
0.03 61.07% | 66.88% | 68.95% | 69.58% | 71.12% | 72.97% | 74.19%
0.06 25.18% | 31.03% | 33.74% | 35.90% | 40.65% | 43.23% | 46.09%
0.18 164.24% | 174.96% | 180.32% | 189.83% | 195.66% | 201.70% | 196.47%

Tabla 11. % de inhibicién del compuesto 3 a distintas concentraciones respecto al tiempo.
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0.06mM
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Figura 12. % de inhibicion del compuesto 3

Capacidad antioxidante del compuesto de coordinacién 3

50

60
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Los valores més altos y més bajos de % de inhibicién obtenidos para cada compuesto
se resumen en la Tabla 12.

Compuesto % de inhibicidn Concentracion [mM] Tiempo (min)
maximo/minimo
1 25.01 0.18 50
16.31 0.11 <1
2 25.84 0.06 40
18.71 0.28 <1
3 201.7 0.18 50
25.2 0.06 <1

Tabla 14. Resumen de los % de inhibicion maximos y minimos obtenidos en funcién de la

concentracion y el tiempo.

9.Discusion

Los resultados obtenidos demuestran el potencial de los compuestos de coordinacion 1-
3 para neutralizar el radical libre del compuesto DPPH; los antioxidantes funcionan
neutralizando a los radicales libres, normalmente convirtiéndose a si mismos en nuevos
radicales libres, pero con menor reactividad. Asi que, a pesar de los centros metéalicos
de los compuestos de coordinaciéon 1-3 los hace mas electronegativos, este trabajo ha
demostrado que tienen capacidad de inhibir el radical DPPH, probablemente “robandole”,
es decir, oxidando al radical y reduciéndose, a pesar de que el mecanismo de
neutralizacion del DPPH mas extendido consiste en la transferencia de electrones a éste.
Es notable mencionar la influencia de la concentracion en los resultados, ya que desde
el principio del trabajo de laboratorio la preparacion de cada una de las disoluciones
presento ser un reto por la rapida saturacion que presentaban, lo cual llevo a trabajar con
concentraciones bajas de hasta 0.03mM y maximas de hasta 0.28mM. El tiempo
determinado para la realizacion de cada experimento fue delimitado a 60 minutos debido
a la merma en el cambio de los valores de la absorbancia en la longitud de onda (515-
517 nm) examinada, aspecto que se refleja en las graficas de los resultados obtenidos.
Es relevante destacar que el compuesto 3, con centro metéalico de cobalto en estado de
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oxidacién 2+ coordinado al ligante D4, un tipo de dendrimero, presentd los valores de
inhibicibn mas altos de los 3 compuestos evaluados; sin embargo, su comportamiento
fluctud entre las 3 concentraciones medidas y presento interferencias en las mediciones
por su sefial en las mismas longitudes de onda, se atribuye este comportamiento al
estado de oxidacion preferencial de los atomos de cobalto, ya que al pertenecer al grupo
9 de la tabla periddica, tiene preferencia por el estado de oxidacién +2, lo cual influye
debido a la teoria de que funciona bajo su reduccion por el “robo” del electrén de las
moléculas del DPPH, que deriva en la presencia de especies en estado de oxidacion +1,
que podrian competir con las de nuestro compuesto inicial buscando estar en su estado

de oxidacion preferencial.

Para el caso del compuesto 1, de hierro, cuyos antecedentes indicaban una similitud en
su capacidad catalitica y en los estados de spin del centro metalico Fe(lll) con la enzima
peroxidasa , presento los porcentajes mas bajos de inhibicion que fueron independientes
de su concentracion, es decir, no aumentaron conforme a ésta. Con respecto al
compuesto 2, también de hierro pero con la aparente coexistencia de dos estados de
oxidacion 3+ y 2+, los porcentajes de inhibicion presentaron valores intermedios entre
los otros 2 compuestos, lo cual no era lo esperado precisamente por el estado de
oxidacién preferencial del &tomo del hierro, el cual también es +2, por pertenecer al grupo
8, ya que se creia mas probable que el compuesto 1 tuviera mayor preferencia por donar
uno de sus electrones por la presencial de Unicamente especies de hierro en estado de
oxidacién +3 para poder llegar a su estado de oxidacion +2, visualizandose en
porcentajes de inhibicion mas altos; mientras que se esperaba que el compuesto 2
presentara los porcentajes mas bajos por la coexistencia de los dos estados de oxidacion
previamente mencionados, que podrian competir entre si, visualizandose en un menor

porcentaje de inhibicion.

Estos compuestos de coordinacion presentaron sefiales en las longitudes de onda
medidas, lo cual fue una desventaja que complico el andlisis de los datos. También,
durante la preparacién de las muestras, las disoluciones se saturaban rapidamente, por

lo que los margenes analizados con respecto a la concentracion no fueron muy amplios.
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10.Conclusiones

1. La evaluacidén de la capacidad antioxidante mediante el ensayo DPPH arrojo

resultados positivos, afirmando la hipétesis inicial de que los compuestos 1-3

tienen capacidad de neutralizar radicales libres.

2. El compuesto 3 presento la mayor capacidad antioxidante, con un porcentaje de

inhibicién del radical DPPH de 201.7% en su concentraciéon mas alta de 0.18mM

después de 50 minutos de exposicion.

3. El compuesto 2 presentd la segunda mayor capacidad antioxidante, con un

porcentaje de inhibicion del radical DPPH de 25.8% en su concentracion mas alta

de 0.06mM después de 40 minutos de exposicion.

4. El compuesto 1 arroj6é los valores mas bajos de porcentajes de inhibicién del

radical DPPH, siendo el mas alto de 25% con la concentracion mas alta después

de 50m de exposicion.

Anexos
Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda |Aspecto calculado y/o medido DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 1 (0.03mM)
517 Repeticion 1 0.2747 0.2616 0.2533 0.2508 0.2499 0.2455 0.2319 0.2317 0.0192
517 Repeticion 2 0.2746 0.2318 0.2239 0.2266 0.2258 0.2259 0.2269 0.2272 0.0189
517 Repeticion 3 0.2606 0.2203 0.2228 0.2186 0.2176 0.2171 0.2173 0.2161 0.019
Promedio 0.269966667 0.2379 0.233333333 0.232 0.2311 0.2295 0.22536667 0.225 0.019033333
Limite maximo 0.278078592 | 0.259215018 | 0.250633719 | 0.24876544 | 0.24788958 | 0.24403823 | 0.23278646 | 0.23302932 0.019186086
NA Limite minimo 0.261854741| 0.216584982 | 0.216032948 | 0.21523456 | 0.21431042 | 0.21496177 | 0.21794687 | 0.21697068 0.018880581
Desviacion estandar 0.008111925 | 0.021315018 | 0.017300385 | 0.01676544 | 0.01678958 | 0.01453823 | 0.00741979 | 0.00802932 0.000152753
%Inhibicién del promedio NA 18.92826275 | 20.61982961 | 21.1137177 | 21.4470922 | 22.039758 | 23.5708112 | 23.7066304 NA

Tabla 4. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracién 0.03 mM del compuesto 1.

Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 1 (0.11mM)
522 Repeticion 1 0.2771 0.261 0.2506 0.25 0.2502 0.2367 0.2329 0.2275 0.0138
518 Repeticion 2 0.271 0.243 0.2276 0.228 0.2277 0.2264 0.226 0.2243 0.0148
514 Repeticidn 3 0.2849 0.2401 0.2407 0.2405 0.2407 0.2386 0.2385 0.2391 0.0184
Promedio 0.277666667 | 0.248033333 | 0.239633333 0.2395 0.23953333 0.2339 0.23246667 0.2303 0.015666667
Limite maximo 0.284633971 | 0.259356024 | 0.251170375 | 0.25053404 | 0.25082861 | 0.2404643 | 0.23872792 | 0.23808717 0.018086033
NA Limite minimo 0.270699362 | 0.236710642 | 0.228096292 | 0.22846596 | 0.22823805 | 0.2273357 | 0.22620541 | 0.22251283 0.0132473
Desviacién estandar 0.006967305 | 0.011322691 | 0.011537042 | 0.01103404 | 0.01129528 | 0.0065643 | 0.00626126 | 0.00778717 0.002419366
%Inhibicidn del promedio NA 16.31452581 | 19.33973589 | 19.3877551 | 19.3757503 | 21.4045618 | 21.9207683 | 22.7010804 NA

Tabla 5. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracién 0.11 mM del compuesto 1.
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Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 1 (0.18mM)
523 Repeticion 1 0.277 0.2519 0.2461 0.2395 0.2421 0.2414 0.2253 0.2263 0.0235
511 Repeticion 2 0.2791 0.2402 0.2444 0.2426 0.243 0.2438 0.2444 0.2462 0.0277
518 Repeticidn 3 0.2695 0.2256 0.226 0.2269 0.2262 0.2248 0.2254 0.2242 0.0248
Promedio 0.2752 0.239233333 | 0.238833333 | 0.23633333 0.2371 0.23666667 0.2317 0.23223333 0.025333333
Limite maximo 0.280246781 | 0.252409954 | 0.249979783 | 0.24464858 | 0.2465504 | 0.24701332 | 0.24269864 | 0.24437431 0.027483527
NA Limite minimo 0.270153219| 0.226056713 | 0.227686884 | 0.22801809 | 0.2276496 | 0.22632001 | 0.22070136 | 0.22009236 0.02318314
Desviacién estandar 0.005046781 | 0.013176621 | 0.011146449 | 0.00831525 | 0.0094504 | 0.01034666 | 0.01099864 | 0.01214098 0.002150194
%Inhibicidn del promedio NA 22.2747093 | 22.42005814 | 23.3284884 | 23.0499031 | 23.2073643 | 25.0121124 | 24.818314 NA

Tabla 6. Valores de absorbancia y calculos sobre la concentracién 0.18 mM del compuesto 1.

Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 2 (0.06mM)
523 Experimento 1 0.2715 0.22 0.2145 0.2132 0.2132 0.2114 0.2106 0.2098 0.006
518 Experimento 2 0.2697 0.2191 0.2195 0.2161 0.2174 0.2165 0.2178 0.2188 0.0067
516 Experimento 3 0.2849 0.2015 0.2029 0.2031 0.2031 0.2042 0.204 0.2051 0.0068
Promedio 0.275366667 | 0.213533333 0.2123 0.2108 0.21123333 0.2107 0.2108 0.21123333 0.0065
Limite méximo 0.283671685 | 0.223964217 | 0.220815868 | 0.21762422 | 0.21858339 | 0.21687981 | 0.21770217 | 0.21819489 0.00693589
NA Limite minimo 0.267061648 | 0.20310245 | 0.203784132 | 0.20397578 | 0.20388328 | 0.20452019 | 0.20389783 | 0.20427177 0.00606411
Desviacion estandar 0.008305019 | 0.010430884 | 0.008515868 | 0.00682422 | 0.00735006 | 0.00617981 | 0.00690217 | 0.00696156 0.00043589
%Inhibicion del promedio NA 24.81539765 | 25.26328532 | 25.8080136 | 25.6506476 | 25.8443288 | 25.8080136 | 25.6506476 NA

Tabla 8. Valores de absorbancia y calculos sobre la concentracién 0.06 mM del compuesto 2.

Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 2 (0.17mM)
520 Experimento 1 0.2736 0.268 0.2657 0.2646 0.2658 0.2637 0.2606 0.2605 0.0486
518 Experimento 2 0.2585 0.2536 0.2507 0.2568 0.2463 0.247 0.247 0.2463 0.0494
518 Experimento 3 0.267 0.2589 0.2675 0.2649 0.262 0.2611 0.2604 0.2606 0.0494
Promedio 0.266366667 | 0.260166667 0.2613 0.2621 0.25803333 | 0.25726667 0.256 0.2558 0.049133333
Limite maximo 0.273936563 | 0.267449752 | 0.270523882 | 0.26669239 | 0.26837081 | 0.2662524 | 0.26379487 | 0.26402739 0.049595214
NA Limite minimo 0.25879677 | 0.252883581 | 0.252076118 | 0.25750761 | 0.24769586 | 0.24828094 | 0.24820513 | 0.24757261 0.048671453
Desviacion estandar 0.007569897 | 0.007283085 | 0.009223882 | 0.00459239 | 0.01033747 | 0.00898573 | 0.00779487 | 0.00822739 0.00046188
%Inhibicion del promedio NA 20.77337004 | 20.34789138 | 20.0475535 | 21.5742711 | 21.8620949 | 22.3376298 | 22.4127143 NA

Tabla 9. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracién 0.17 mM del compuesto 2.

Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda |Aspecto calculado y/o medido DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 2 (0.28mM)
523 Experimento 1 0.2746 0.2683 0.2687 0.265 0.2675 0.2632 0.2637 0.2642 0.0491
518 Experimento 2 0.2604 0.2656 0.2555 0.2567 0.2475 0.2522 0.2508 0.2481 0.0508
516 Experimento 3 0.2879 0.2844 0.2857 0.2784 0.2808 0.2796 0.278 0.277 0.0495
Promedio 0.2743 0.272766667 | 0.269966667 0.2667 0.26526667 0.265 0.26416667 0.2631 0.0498
Limite maximo 0.288052454 | 0.282931475 | 0.28510646 | 0.27764943 | 0.28202863 | 0.2787884 | 0.27777267 | 0.27758137 0.050688819
NA Limite minimo 0.260547546 | 0.262601858 | 0.254826874 | 0.25575057 | 0.24850471 | 0.2512116 | 0.25056066 | 0.24861863 0.048911181
Desviacion estandar 0.013752454 | 0.010164809 | 0.015139793 | 0.01094943 | 0.01676196 | 0.0137884 0.013606 | 0.01448137 0.000888819
%Inhibicidn del promedio NA 18.71430307 | 19.73508324 | 20.9259934 | 21.4485357 | 21.5457528 | 21.8495564 | 22.2384251 NA

Tabla 10. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracién 0.28 mM del compuesto 2.

Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 3 (0.03mM)

516 Experimento 1 0.177 0.1386 0.1321 0.1266 0.1234 0.1209 0.1196 0.1172 0.067

514 Experimento 2 0.1835 0.1393 0.1305 0.1283 0.1246 0.123 0.1198 0.1145 0.0728

517 Experimento 3 0.18 0.1415 0.1254 0.1219 0.1254 0.1212 0.1157 0.1168 0.0692
Promedio 0.180166667 0.1398 0.129333333 0.1256 0.12446667 0.1217 0.11836667 | 0.11616667 0.069666667
Limite maximo 0.18341987 | 0.141313275 | 0.132832381 | 0.12891512 | 0.12547331 | 0.12283578 | 0.12067823 | 0.11762383 0.072594692
NA Limite minimo 0.176913463 | 0.138286725 | 0.125834286 | 0.12228488 | 0.12346002 | 0.12056422 | 0.1160551 | 0.1147095 0.066738641
Desviacién estandar 0.003253204 | 0.001513275 | 0.003499047 | 0.00331512 | 0.00100664 | 0.00113578 | 0.00231157 | 0.00145717 0.002928026

%Inhibicidn del promedio NA 61.07308048 | 66.88251619 | 68.9546716 | 69.5837188 | 71.119334 | 72.9694727 | 74.1905643 NA

Tabla 12. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracion 0.03 mM del compuesto 3.
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Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 3 (0.06mM)
517 Experimento 1 0.1705 0.223 0.2098 0.2004 0.2011 0.1929 0.1904 0.1848 0.0953
516 Experimento 2 0.1539 0.1939 0.186 0.1908 0.1839 0.1716 0.1698 0.1652 0.0732
518 Experimento 3 0.1477 0.1942 0.1877 0.1795 0.1755 0.1736 0.1657 0.1624 0.0894
Promedio 0.157366667 0.2037 0.1945 0.19023333 | 0.18683333 | 0.17936667 0.1753 0.1708 0.085966667
Limite maximo 0.169155362 | 0.220414963 | 0.207777424 | 0.20069485 | 0.19988298 | 0.19112946 | 0.18853669 | 0.18300492 0.097409714
NA Limite minimo 0.145577972 | 0.186985037 | 0.181222576 | 0.17977182 | 0.17378368 | 0.16760387 | 0.16206331 | 0.15859508 0.074523619
Desviacién estandar 0.011788695 | 0.016714963 | 0.013277424 | 0.01046152 | 0.01304965 | 0.01176279 | 0.01323669 | 0.01220492 0.011443047
%Inhibicidn del promedio NA 25.18534209 | 31.03156111 | 33.7428511 | 35.9034103 | 40.6481678 | 43.232366 | 46.0919297 NA

Tabla 13. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracién 0.06 mM del compuesto 3.

Ac Valores Ai medidos respecto al tiempo (minutos) Valor Aj
Longitud de onda [Aspecto calculado y/o medido| DPPH <1 10 20 30 40 50 60 Compuesto 3 (0.18mM)
517 Experimento 1 0.1569 0.1391 0.1232 0.1108 0.0964 0.0822 0.0749 0.1098 0.2389
516 Experimento 2 0.14 0.1391 0.1192 0.1214 0.1032 0.0877 0.0796 0.0729 0.2163
518 Experimento 3 0.1489 0.108233333 | 0.096233333 | 0.08253333 | 0.07273333 | 0.07643333 | 0.06493333 | 0.06003333 0.2176
Promedio 0.1486 0.128811111| 0.112877778 | 0.10491111 | 0.09077778 | 0.08211111 | 0.07314444 | 0.08091111 0.224266667
Limite maximo 0.157053993 | 0.146631989 | 0.127430377 | 0.12500249 | 0.10677032 | 0.08774497 | 0.08063372 | 0.10674353 0.236956164
NA Limite minimo 0.140146007 | 0.110990233 | 0.098325178 | 0.08481973 | 0.07478523 | 0.07647725 | 0.06565517 | 0.0550787 0.21157717
Desviacion estandar 0.008453993 | 0.017820878 | 0.014552599 | 0.02009138 | 0.01599254 | 0.00563386 | 0.00748928 | 0.02583242 0.012689497
%Inhibicion del promedio NA 164.2365784 | 174.9588754 | 180.320024 | 189.831015 | 195.663227 | 201.697323 | 196.470764 NA

Tabla 14. Valores de absorbancia y célculos sobre la concentracién 0.18 mM del compuesto 3.
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