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Titulo del Proyecto

1. Javier Adrio/Juan Carlos Carretero

Catdlisis asimétrica organometdlica dirigida a la sintesis de compuestos
heterociclicos

2. Javier Adrio/ Juan Carlos Carretero

Sintesis, caracterizacion y actividad catalitica de ligandos nitrogenados
tetradentados

3. Inés Alonso/ Nuria Rodriguez

Estudio tedrico y experimental del mecanismo de reaccion de funcionalizacion
directa y selectiva de enlaces C-H con enlaces multiples.

4. Ramén Gémez Arrayas / Pablo
Mauledn

Meétodos cataliticos de funcionalizacion borilativa o sililativa de sistemas
insaturados

5. Pablo Mauleén/ Shin-Ho Kim

Alquenilboronatos tetrasustituidos como farmacos multidiana para el
tratamiento de la enfermedad de Alzhéimer

6. Ramén Gémez Arrayas / Nuria
Rodriguez,

Sintesis de arquitecturas heterociclicas con aplicaciones en quimica médica
mediante reacciones de funcionalizacion de enlaces C-H catalizadas por los
metales de transicion.

7. Mariola Tortosa

Desarrollo de nuevos procesos de ruptura de enlaces C-N para la sintesis de
compuestos de interés bioldgico

Mariola Tortosa/ Alejandro Parra

Desarrollo de nuevas reacciones de borilacion catalizadas por cobre

Belén Cid

Aplicaciones de nuevos organocatalizadores heterogéneos

10. Belén Cid

Empleo en sintesis de catalizadores heterogéneos soportados en grafeno

11. Alejandro Parra

Reducciones asimétricas sostenibles

12. Ignacio Colomer Utrera / Mariola
Tortosa Manzanares

Asymmetric catalysis using hypervalent iodine reagents

13. Ignacio Colomer Utrera

Peptide replication: a bottom-up approach

14. Aleman, Jose/Marcos, Vanesa

Nuevas Mdquinas Moleculares para la Sintesis Asimétrica

15. Aleman, Jose /Cabrera Herranz,
Silvia

Desarrollo de nuevas reacciones usando fotocatalizadores metdlicos

16. Leyre Marzo Y Rafael Cano

Nuevas reacciones fotocataliticas para la sintesis de compuestos
farmacoldgicamente activos

17. Leyre Marzo Y Raul Pérez Ruiz

Obtencidn de tetrahidroquinolinas bildgicamente activas mediante procesos
fotocataliticos

18. Alberto Fraile

Sintesis organocatalizada de derivados de Bodipy quirales

19. Maestro Rubio, M. Carmen /
Garrido Castro, Alberto F.

Aplicaciones sintéticas de la luz visible. Estudio de nuevas reacciones
fotocataliticas asimétricas con catdlisis Dual

20. David Gonzalez Rodriguez, Fatima
Aparicio Hernandez

Nanotubos Autoensamblados en Agua: Reconocimiento Molecular y Catdlisis
en espacios confinados

21. David Gonzalez Rodriguez, Anselmo
Del Prado Abellan

Hidrogeles con Propiedades Auto-reparadoras y de Liberacion de Fadrmacos

22. De La Torre Ponce, Gema

Sintesis de ftalocianinas anfifilicas para su aplicacion en terapia fotodindmica
contra el cdncer




23. Victoria Martinez Diaz Funcionalizacion en axial de dimeros fusionados de subftalocianina para
terapia fotodindmica
24. Torres Cebada, Tomas Sintesis, reactividad y propiedades de subftalocianinas: quiralidad,
metalacion, fotosintesis artificial y terapia Fotodinamica
25. Gunther Hennrich Materiales orgdnicos auto-ensamblados usando enlaces de hidrogeno y
halégeno: quimica supramolecular e ingeniera cristalina
26. Angel Rumbero Aislamiento, caracterizacion y estudio de la actividad antiinflamatoria de
compuestos procedentes de la especie Jatropha macrantha Miill. Arg
27. Antonio Urbano Estudio de la desaromatizacion oxidante de fenoles y naftoles con
oxono/acetona como fuente de Dimetildioxirano (dmdo)
28. Maria Ribagorda/ Carmen Carrefio | Sintesis de biomarcadores fotointeligentes basados en azocompuestos.
29. M. Elena Buiiuel Magdalena /Juan Reacciones de ciclacion-acoplamiento de ésteres redox-activos catalizadas por
Carlos Nieto Carmona Nio Fe
30. M2 Mercedes Rodriguez Fernandez | Reacciones de formacion de enlaces alquilo-alquilo y alquilo-nitrégeno
catalizadas por Ni. Aplicacion a la sintesis de compuestos de interés
farmacoldgico
31. Diego J. Cardenas Morales / M2 Reacciones cataliticas de formacion de enlaces C-C a partir de derivados de
Teresa Quirds Lopez yodo hipervalente generados in situ
32. Quirds Lopez, Maria Teresa /Martin | Sintesis asimétrica de 2,3-alenoles mediante reacciones de acoplamiento
Castro, Ana Maria cruzado de Negishi catalizadas por niquel
33. Quirds Lépez, Maria Teresa /Martin | Desarrollo de secuencias de ciclacién/acoplamiento radicdlico catalizadas por

Castro, Ana Maria

niquel




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Javier Adrio/ Juan Carlos Carretero

Cargo:
Profesor Titular/ Catedratico

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Quimica Organica, Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma de Madrid.

Teléfono directo e-mail
914973874 javier.adrio@uam.es/ juancarlos.carretero@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Catdlisis asimétrica organometalica dirigida a la sintesis de compuestos heterociclicos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La importancia de la quiralidad no sélo queda reflejada en su enorme influencia en el desarrollo de la gran mayoria
de las funciones vitales de los sistemas bioldgicos, sino ademds en la creciente y continda demanda de productos
enantioméricamente puros de uso cotidiano tales como farmacos, compuestos agroquimicos, fragancias y materiales
poliméricos. Cabe destacar, por ejemplo, que en la actualidad casi el 60% de los medicamentos estan constituidos por
moléculas enantioméricamente puras.

Por lo tanto, la preparaciéon de compuestos organicos quirales de manera altamente selectiva tiene una importancia
capital dentro de la quimica orgdnica actual. Entre las aproximaciones existentes, la catdlisis asimétrica -donde una sola
molécula de catalizador quiral puede inducir la formacidon de miles de moléculas quirales con elevada pureza
enantiomérica- es una alternativa muy atractiva para la industria dada la drastica reduccién de residuos quimicos.

En el campo de la catalisis asimétrica, una de las dreas mas importantes y ampliamente desarrolladas es la que implica
el empleo de catalizadores quirales de naturaleza organometadlica. La catalisis mediante metales de transicion permite
llevar a cabo de manera selectiva reacciones de formacion de enlaces carbono-carbono y carbono-heterodtomo que
dificilmente serian posibles utilizando reactivos organicos convencionales. Un ejemplo destacado son las reacciones de
cicloadicion donde se forman varios enlaces y estereocentros en una Unica operacion sintética, constituyendo una de
las aproximaciones mas Utiles para la preparacién de compuestos épticamente enriquecidos.

En este contexto, las cicloadiciones 1,3-dipolares desempefian un papel crucial para la construccién de heterociclos
de 5 miembros con elevada funcionalizacidn. La versién asimétrica presenta un extraordinario potencial sintético ya
gue permite generar en una Unica etapa dos nuevos enlaces y hasta 4 centros estereogénicos contiguos de forma
controlada. Adicionalmente, la elevada tolerancia estructural tanto en el dipolo como en el dipolardfilo otorga a este
proceso una gran versatilidad, por lo que es habitual encontrar en la bibliografia ejemplos de su aplicacién en la sintesis
total de moléculas complejas.

Una parte de la investigacidn de nuestro grupo en los Ultimos afios se ha centrado de la reaccion de cicloadicién 1,3-
dipolar asimétrica catalizada por complejos metdlicos quirales. Especialmente hemos profundizado en el estudio de la
cicloadicion entre iluros de azometino y alquenos activados, método especialmente practico y convergente para la
preparacion de pirrolidinas, heterociclo presente en multitud de compuestos naturales y biolégicamente activos.
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Teniendo en cuenta estos antecedentes, el estudiante que realice el presente trabajo de fin de master se incorporara
a este proyecto de investigacion estudiando variaciones estructurales de los componentes de la reaccién con el objetivo
de aumentar su aplicabilidad sintética. Se prestard especial atencion al estudio de cicloadiciones 1,3-dipolares
cataliticas asimétricas utilizando otras familias de dipolos (nitronas, iminas de azometino, O6xidos de nitrilo,
ciclopropanos...)

e A
Cicloadicién 1,3-dipolar catalitica asimétrica Objetivo: Ampliar el alcance estructural de la reaccion
Estrategias: Nuevos sistemas cataliticos
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Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Las recomendadas para la realizacidon del master en Quimica Organica.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Debido a la naturaleza interdisciplinar de la quimica organometalica, durante la realizacidn de este trabajo el solicitante
podra ampliar y consolidar los conocimientos alcanzados en las asignaturas de Master relacionadas con las areas de
guimica orgdnica y quimica organometalica. Adicionalmente, adquirira experiencia en las técnicas de caracterizacion y
elucidacidn estructural de compuestos organicos (resonancia magnética nuclear, espectrometria de masas, ...), asi
como de determinacion de excesos enantioméricos (HPLC con fase estacionaria quiral). Por ultimo, se familiarizara con
el empleo de las bases de datos mas importantes para la realizacion de busquedas bibliograficas.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Javier Adrio/ Juan Carlos Carretero

Cargo:
Profesor Titular/ Catedratico

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Quimica Organica, Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma de Madrid.

Teléfono directo e-mail
914973874 javier.adrio@uam.es/ juancarlos.carretero@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:
SI'NTESIS, CARACTERIZACION Y ACTIVIDAD CATALITICA DE LIGANDOS NITROGENADOS
TETRADENTADOS

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La catalisis asimétrica se ha convertido en las ultimas décadas en una de las herramientas mas eficaces para la preparacién de
productos enantioméricamente puros. La notable disminucion de los costes energéticos y medioambientales que conlleva la
utilizacion de esta estrategia la hace especialmente atractiva para la industria. En este campo de investigacion, una de las areas
mas importantes y desarrolladas es la que implica el empleo de catalizadores quirales de naturaleza organometalica, ya que el
uso de metales de transicion permite llevar a cabo de manera selectiva reacciones de formacién de enlaces carbono-carbono y
carbono-heteroatomo que dificilmente serian posibles utilizando reactivos convencionales.

Uno de los pilares basicos en los que se sustenta el progreso en catalisis asimétrica mediada por metales de transicidn es el
desarrollo de ligandos quirales cada vez mas eficaces y de amplio espectro. Los ligandos unidos al metal no sélo desempefian un
papel critico en la reactividad del catalizador, sino que son ademas la fuente de induccién asimétrica. Por lo tanto, para el
desarrollo de nuevas aplicaciones practicas a escala industrial, es fundamental el descubrimiento de nuevas familias de ligandos
gue permitan el acceso a nuevos catalizadores mas eficaces capaces de ampliar el alcance estructural de los métodos
desarrollados y disminuir la cantidad necesaria de catalizador.

Hasta el momento, uno de los criterios mds importantes tenidos en cuenta a la hora de utilizar un ligando quiral ha sido su
accesibilidad sintética. Por lo tanto, ligandos estructuralmente mas complejos aunque muy prometedores, han sido
prematuramente descartados, no siendo apenas utilizados por la comunidad cientifica. En este contexto, el desarrollo de nuevas
metodologias que faciliten el acceso a nuevas familias de ligandos quirales es un aspecto importante en el progreso de la catalisis
asimétrica.

Nuestro grupo de investigacidn, en los Ultimos afos, se ha centrado en el estudio de la reaccién de cicloadicién 1,3-dipolar
catalizada por complejos metalicos quirales. Especialmente, hemos profundizado en el estudio de la cicloadicién entre iluros de
azometino y alquenos activados, método especialmente practico y convergente para la preparacién de pirrolidinas.

Como objetivo del presente trabajo, nos planteamos utilizar las reacciones de cicloadicidn 1, 3-dipolar desarrolladas por nuestro
grupo de investigacidn como etapa clave para la preparacion de ligandos quirales con estructura pirrolidinica. La gran efectividad
de esta metodologia facilitaria el acceso a ligandos quirales cuyas sintesis descritas hasta el momento requieren secuencias
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multietapa que conducen a la obtencidn del ligando deseado con bajos rendimientos. En concreto, se pretende preparar ligandos
nitrogenados polidentados (Esquema). A partir de estos ligandos se formaran los correspondientes complejos de Cu, Fe, Coy Mn
y se evaluara su efectividad como catalizadores en una amplia gama de transformaciones.

Reaccion de cicloadicion 1,3 dipolar catalitica asimétrica con iluros de azometino

R Objetivo: Desarrollo de
(&) Y. sintesis eficaces de ligandos
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Derivados quirales rigidos de TPA Complejos de Fe y Mn con este tipo de ligandos han sido utilizados
(Tris(2-pyridilmetill)Jamina) ampliamente utilizados en reacciones de oxidacién selectiva de enlaces C-H

en reacciones catalizadas por Cu y Co

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Las recomendadas para la realizaciéon del master en Quimica Orgénica.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM

Debido a la naturaleza interdisciplinar de la quimica organometdlica, durante la realizacién de este trabajo el
solicitante podra ampliar y consolidar los conocimientos alcanzados en las asignaturas de Master relacionadas con
las areas de quimica orgdnica y quimica organometalica. Adicionalmente, adquirird experiencia en las técnicas de
caracterizacién y elucidacion estructural de compuestos organicos (resonancia magnética nuclear, espectrometria de
masas, ...), asi como de determinacidn de excesos enantioméricos (HPLC con fase estacionaria quiral). Por ultimo, se
familiarizara con el empleo de las bases de datos mds importantes para la realizacién de busquedas bibliograficas.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

Alonso Montero, Inés y Rodriguez Garrido, Nuria

Cargo:

Titular y profesor contratado doctor, respectivamente

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:

Departamento de Quimica Orgdnica

Teléfono directo e-mail

Inés: 3876; Nuria: 2771 ines.alonso@uam.es; n.rodriguez@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Estudio tedrico y experimental del mecanismo de reaccidn de funcionalizacion directa y selectiva de enlaces C—H
con enlaces multiples.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La funcionalizacién directa de enlaces C—H mediante

e . . L . o [Ox] [R]
catdlisis metalica es un area dindmica y activa en la sintesis c—X

. . S T . j i6 Funcionalizacion
organica actual. Su empleo permite introducir diversidad y Activacion
complejidad en las moléculas, ajustando los procesos de

sintesis al principio de economia atdmica. Los retos @ M cat.
intrinsecos de esta metodologia son: a) la elevada fortaleza [OxX]
no reactivo

del enlace C-H que hace que sea un enlace R=C,N,O
particularmente inerte en numerosas condiciones de

reaccion; y b) la dificultad en conseguir un control en la quimio- y regioselectividad del proceso.

En este contexto, nuestro grupo investigador ha desarrollado recientemente un método que permite la
funcionalizacién divergente de moléculas que contienen mas de un tipo de enlaces C-H (por ejemplo sistemas
arilo/heteroarilo) sin mdas que modificar la naturaleza del catalizador: Rh' o Rh". Tanto los estudios tedricos a nivel
DFT como diversos ensayos experimentales han proporcionado algunas claves importantes del curso mecanistico de
las reacciones, explicando el sorprendente control de la quimioselectividad segun el sistema de rodio empleado.
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Chem. Sci. 2015, 6, 5802.

Por otra parte, en el estudio de este mismo tipo de reacciones con enlaces multiples mediante catdlisis con cobalto,
se ha observado una quimioselectividad alternativa. Aunque el Rh y el Co pertenecen al grupo 9 de la tabla periddica,
su tamanfo y electronegatividad difiere sustancialmente. Por tanto, la reactividad de los sistemas de cobalto puede
complementar, como es el caso, la reactividad encontrada previamente con sistemas de rodio.

COPy Pr—— .
| n-Pr——=——n-Pr CIZOPy H,C, N n-Pr
HsC, _NH  co(OAc),-cat  HsCs., N___n-Pr I
L NaOAc | Zn, HCI OH
- —_—
n-Pr . n-Pr
EtOH, 100 °C air
O (1 atm) 75% overall

(dr = 20:49)

Chem. Eur. J. 2017.

DOI: 10.1002/chem.201702283
En este proyecto, nos centraremos en el estudio del mecanismo de las reacciones de oxidacidn selectiva de enlaces
C—H con enlaces multiples mediante catdlisis con ambos metales del grupo 9, el Rh y el Co. Para ello, se sintetizarany
caracterizaran ciertos sustratos y catalizadores modelo. Se estudiard su reactividad y selectividad. De forma paralela
al estudio experimental, se llevara a cabo el estudio tedrico de estas reacciones mediante calculos DFT con el paquete
de programas Gaussian. Los modelos utilizados intentardn reproducir los resultados experimentales aportando
informacidn del transcurso del proceso a nivel molecular. De este modo, el estudio tedrico permitird el disefio de
modificaciones para mejorar la reactividad de estos sistemas, explicar las reactividades anémalas encontradas
experimentalmente y encontrar unas condiciones donde este tipo de reactividad se pueda convertir en una via
sintéticamente util para distintos tipos de productos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

El alumno debera tener conocimientos basicos de quimica organica, determinacién estructural de compuestos

organicos y quimica computacional.

Indiquese cualquier otra aclaracidn que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Este proyecto estd orientado a promover la iniciacién en tareas investigadoras en el ambito de la catdlisis
metdlica, un area puntera e interdisciplinar donde confluyen la sintesis organica, la quimica organometdlica, la
quimica de coordinacion y la quimica computacional.

Por ello, trabajar en este campo permite alcanzar una formacién integral para la investigacion en quimica.
Ademas de familiarizarse con el trabajo de laboratorio, la utilizacién habitual de técnicas de determinacién estructural
(RMN, espectrometria de masas), técnicas cromatograficas (HPLC, GC) y herramientas de calculo computacional,
completan la formacién del estudiante en todos los aspectos mencionados.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

Ramén Gomez Arrayés / Pablo Mauledn

Cargo: Profesor Titular de Universidad / Investigador Ramén y Cajal

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Universidad Autonoma de Madrid, Facultad de Ciencias, Departamento de Quimica Orgédnica (mddulo 01, laboratorio 408)
Universidad Auténoma de Madrid, C/ Francisco Tomas y Valiente 7

Facultad de Ciencias, Departamento de Quimica Organica, Médulo 01 / Despacho 409

Teléfono directo: 91497 2772 /2208 e-mail: ramon.gomez@uam.es / pablo.mauleon@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Métodos cataliticos de funcionalizacion borilativa o sililativa de sistemas insaturados

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

1. Area de conocimiento en que se enmarca:

Dentro del area general de la Quimica Organica, el estudiante recibird formacion de caracter multidisciplinar adquirira
conocimientos en procedimientos experimentales en Sintesis Organica, catalisis y Quimica Organometdlica. Estos incidiran en
las técnicas de preparacidn, purificacion y caracterizacion de sustratos generales obtenidas durante la carrera, que se
ampliardn para incluir técnicas mas avanzadas de espectroscopia, espectrometria o la difracciéon de rayos X. Asi mismo, se
iniciara al estudiante en técnicas mas avanzadas propias de un laboratorio de Quimica Organometalica, como el aislamiento e
identificacion de intermedios de reaccidn necesarios para la elucidacion de mecanismos de reaccion.

Alo largo de la duracién del proyecto se hara especial énfasis en la racionalizacién de resultados experimentales, el disefio
l6gico de experimentos a realizar y la formulacién de hipétesis mecanisticas para explicar los datos obtenidos. Una parte
importante de la formacion a adquirir por el estudiante se orientard hacia el trabajo de documentacidn bibliografica de la
reaccion a investigar, el manejo de bases de datos, de software especifico de esta disciplina y de herramientas de busqueda on-
line, de especial importancia en un laboratorio de investigacion moderno.

2. Objetivos

En los ultimos afios, nuestro grupo investigador ha desarrollado una intensa actividad en quimica catalizada por metales de
transicion. Muy recientemente, nuestro grupo ha descrito un método eficaz para la hidroboracidon enantioselectiva de aril y
heteroaril vinilsulfonas utilizando catélisis de cobre.! Igualmente, hemos realizado importantes contribuciones en el drea de la
hidroboracién? e hidrosililacion® de alquinos.

El mecanismo aceptado de la reaccidn de borilacién y sililacion catalizada por Cu implica la formacion de un intermedio vinil-

cobre resultante de la insercidn sin del enlace M—Cu (M = B o Si) en el alquino. Por tanto, la captura de dicho intermedio con un
electréfilo distinto de un protdn proporcionaria acceso a olefinas tetrasustituidas. Aunque hay trabajos que confirman la

1 Moure, A. L.; Gémez-Arrayas, R.; Carretero, J.C., Chem. Commun. 2011, 47, 6701.

2 (a)Moure, A. L.; Gémez Arrayas, R.; Cardenas, D. J.; Alonso, |.; Carretero, J. C. J. Am. Chem. Soc. 2012, 134, 7219. (b) Moure, A. L.; Mauleén, P;
Gomez Arrayas, R.; Carretero, J. C. Org. Lett. 2013, 15, 2054.

3 Garcia-Rubia, A.; Romero-Revilla, J. A.; Mauledn, P.; Gémez Arrayas, R.; Carretero, J. C. J. Am. Chem. Soc. 2015, 137, 6857.




viabilidad de esta hipodtesis, esta area se encuentra aun en su infancia y ofrece numerosas posibilidades de innovacion.

vun

2012, 134, 7219 J. Am. Chem. Soc. 2015, 137, 6857
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Tomando como punto de partida los antecedentes del grupo, nos planteamos avanzar en esta estrategia siguiendo una doble
via: intramolecular e intermolecular, ambas muy atractivas desde un punto de vista sintético y mecanistico. Para el primer caso
hemos disefiado un sustrato modelo estratégicamente funcionalizado con un alquino y un sistema electréfilo en la posicion
adecuada para interaccionar con el intermedio vinil-cobre generado tras la boril-cupracién del alquino. Esta secuencia deberia
proporcionar una ruta muy directa para la sintesis de derivados de pirrolidinas funcionalizadas en las posiciones 3y 4 y
portadoras de una olefina tetrasustituida con un
elevado grado de control estereoquimico.

Resultados preliminares, desarrollados dentro del LG By(pin) / /LG AN
marco de un TFM (Shin Ho-Kun, 2015-2016) /_//NJ orMezp ’ /_/MN TsN

avalan la viabilidad de esta hipétesis de trabajo:  TsN T R N T N~ M1
la secuencia borilacion catalizada por cobre, =R ) ] LG R
acoplada a una reaccién de adicion conjugada R [M] = BPin or Me,PhSi
proporciona las pirrolidinas deseadas con buenos

rendimientos. Igualmente interesante es el Ar

estudio de la variante intermolecular. Entre las x . [B-Cu] _ [Cu ] ATX [(‘:um]_[M] . Ar_[M]
posibles estrategias que se exploraran, cabe - ISigr(:u] x— R % o X R

mencionar el empleo de reactivos de yodo(lll).

Idealmente, estos estudios establecerdn las bases para otras aplicaciones de interés sintético, como por ejemplo la extensién a
sistemas diénicos conjugados. Es importante destacar el elevado potencial en sintesis asimétrica que presenta este proceso, ya
que permitiria el acceso a sustratos que combinan la versatilidad que ofrece el grupo sulfonilo con la de la unidad de alcohol
alilico. Por otra parte, el boronato alilico intermedio también ofrece posibilidades sintéticas muy interesantes.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Todos los aspectos en los que recibird formacion el estudiante estdn en relacién directa con las materias bdsicas de Quimica
Organica de la Licenciatura en Quimica, en particular con las asignaturas troncales Quimica Orgdnica (22 curso) y Ampliacion de
Quimica Orgdnica (32 curso), Determinacion Estructural (42 curso) y Experimentacion Avanzada (curso 42). Dado el caracter
multidisciplinar del proyecto, también se hara énfasis en aspectos de Quimica Inorgdnica, tanto de 22 como de 32 curso.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Fecha: 26-07-2018

Firma de los directores del proyecto:

Ramén Gémez Arrayas Pablo Mauleén
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Pablo Mauleén/Shin-Ho Kim

Cargo: Profesor Contratado Doctor / Investigador Predoctoral (FPU)

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Universidad Auténoma de Madrid, Facultad de Ciencias, Departamento de Quimica Organica (mddulo 01, laboratorio 408)
Universidad Autonoma de Madrid, C/ Francisco Tomas y Valiente 7

Facultad de Ciencias, Departamento de Quimica Organica, Mddulo 01 / Despacho 409

Teléfono directo 91 497 2208 e-mail pablo.mauleon@uam.es Shin.kim@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Alquenilboronatos tetrasustituidos como farmacos multidiana para el tratamiento de la enfermedad de Alzhéimer

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

1. Area de conocimiento en que se enmarca:

Dentro del area general de la Quimica Organica, el estudiante recibira formacion de caracter multidisciplinar adquirira
conocimientos en procedimientos experimentales en Sintesis Organica, catalisis y Quimica Organometalica. Estos incidirdn en
las técnicas de preparacion, purificacion y caracterizacion de sustratos generales obtenidas durante la carrera, que se
ampliardn para incluir técnicas mas avanzadas de espectroscopia, espectrometria o la difraccién de rayos X. Asi mismo, se
iniciara al estudiante en técnicas mas avanzadas propias de un laboratorio de Quimica Organometalica, como el aislamiento e
identificacion de intermedios de reaccidn necesarios para la elucidacion de mecanismos de reaccién.

A lo largo de la duracion del proyecto se hara especial énfasis en la racionalizacion de resultados experimentales, el disefio
légico de experimentos a realizar y la formulacién de hipétesis mecanisticas para explicar los datos obtenidos. Una parte
importante de la formacidn a adquirir por el estudiante se orientara hacia el trabajo de documentacion bibliografica de la
reaccidn a investigar, el manejo de bases de datos, de software especifico de esta disciplina y de herramientas de busqueda on-
line, de especial importancia en un laboratorio de investigacion moderno.

2. Objetivos

En los ultimos afios, nuestro grupo investigador ha desarrollado una intensa actividad en quimica catalizada por metales de
transicion. Muy recientemente, nuestro grupo ha descrito un método eficaz para la hidroboracion enantioselectiva de aril y
heteroaril vinilsulfonas utilizando catalisis de cobre.” Igualmente, hemos realizado importantes contribuciones en el drea de la
hidroboracién® e hidrosililacion® de alquinos. El mecanismo aceptado de la reaccién de borilacion vy sililacion catalizada por Cu
implica la formacion de un intermedio vinil-cobre resultante de la insercién sin del enlace M—Cu (M = B o Si) en el alquino. Por
tanto, la captura de dicho intermedio con un electrdfilo distinto de un protén proporcionaria acceso a olefinas tetrasustituidas.
Aunque hay trabajos que confirman la viabilidad de esta hipdtesis, esta drea se encuentra aun en su infancia y ofrece
numerosas posibilidades de innovacion.

1 Moure, A. L.; Gomez-Arrayas, R.; Carretero, J.C., Chem. Commun. 2011, 47, 6701.

2 (a)Moure, A. L.; Gémez Arrayas, R.; Cardenas, D. J.; Alonso, |.; Carretero, J. C. J. Am. Chem. Soc. 2012, 134, 7219. (b) Moure, A. L.; Mauledn,
P.; Gomez Arrayas, R.; Carretero, J. C. Org. Lett. 2013, 15, 2054.

3 Garcia-Rubia, A.; Romero-Revilla, J. A.; Mauledn, P.; Gomez Arrayas, R.; Carretero, J. C. J. Am. Chem. Soc. 2015, 137, 6857.



Ba(pin), Bpin

J. Am. Chem. Soc. 2012, 134, 7219 Org. Lett. 2013, 15, 2054

p o R Cu'-cat — /N B,(pin
R—=—— — : = 2(pin); Bpin SOPy 2 Bpin
R FG . Cu'-cat ¥ RMgX
FG MeOH R2 : SO0, — = )—< — _):\
= 1 - 2 1
FG = SAr, SO,Ar, OR, NHTs (19 examples) : <R1 MeOH R Cucat. R R
up to >98% f-selectivity I R =alkyl, aryl R? = alkyl, vinyl, aryl

Tomando como punto de partida los antecedentes descritos
por nuestro grupo, nuestro grupo de investigacion ha
desarrollado muy recientemente una estrategia
intramolecular para la preparacién de heterociclos
nitrogenados que incorporan vinilboronatos tetrasustituidos
en su estructura, basada en reacciones de borilacion de
sustratos estratégicamente funcionalizados con un alquino y
un sistema electréfilo en la posicion adecuada para
interaccionar con el intermedio vinil-cobre generado tras la
boril-cupracién del alquino. Esta secuencia proporciona una
ruta muy directa para la sintesis de derivados de pirrolidinas y
piperidinas funcionalizadas en las posiciones 3 y 4 vy
portadoras de una olefina tetrasustituida con un excelente
control de la quimio-, regio- y estereoselectividad del proceso.

La enfermedad de Alzheimer es un proceso neurodegenerativo de caracter progresivo cuyo principal problema es la gran
pérdida neuronal. Esta pérdida se debe principalmente a dos caracteristicas que son la presencia de placas amiloideas y el
crecimiento de ovillos o marafias neurofibrilares. La proteina precursora transmembrana BACE-1 juega un papel critico en el
desarrollo de las patologias de la enfermedad de Alzheimer, junto con otras dianas (como las enzimas PDE-7 y la GSK-3p)
relacionadas con la regulacion de la fosforilacién de la proteina tau, critica en los ovillos neurofibrilares. Esta propuesta de
Trabajo de Fin de Mdster surge como producto de una colaboraciéon entre nuestro grupo investigador y el Instituto de
Quimica Médica (IQM, CSIC, Madrid) y el Centro de Investigaciones Bioldgicas (CIB, CSIC, Madrid), que ha resultado en la
identificacion por métodos computacionales de nuestras pirrolidinas como potenciales hits para dianas especificas de la
enfermedad de Alzheimer.

En este contexto, proponemos como objetivo principal de este Trabajo de Fin de Master la sintesis de cada uno de los dos
enantiomeros de los compuestos identificados como potencialmente activos para las dianas especificadas en el primer
estudio virtual. Estos compuestos serdn posteriormente evaluados in vitro frente a las dianas correspondientes en el Instituto
de Quimica Médica (IQM).

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Todos los aspectos en los que recibird formacion el estudiante estan en relacién directa con las materias basicas de Quimica
Organica de la Licenciatura en Quimica, en particular con las asignaturas troncales Quimica Orgdnica (22 curso) y Ampliacion de
Quimica Orgdnica (32 curso), Determinacion Estructural (42 curso) y Experimentacion Avanzada (curso 42). Dado el caracter
multidisciplinar del proyecto, también se hara énfasis en aspectos de Quimica Inorgdnica, tanto de 22 como de 32 curso.

Fecha: 27-07-2018

Firma de los directores del proyecto:

Pablo Mauleén Shin-Ho Kim
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Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

Gomez Arrayas, Ramoén y Rodriguez Garrido, Nuria

Cargo:

Titutal y profesor contratado doctor, respectivamente
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Teléfono directo e-mail
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de arquitecturas heterociclicas con aplicaciones en quimica médica mediante reacciones de
funcionalizacién de enlaces C—H catalizadas por los metales de transicidn.

Breve descripcion de los objetivos y contenido del proyecto y tareas a realizar

Los sistemas heterociclicos son elementos estructurales presentes en numerosos productos naturales y compuestos
biolégicamente activos. Por tanto, existe un interés constante en el disefio de estrategias sintéticas que permitan introducir
diversidad funcional en su estructura bdsica de una forma rapida y eficaz para lograr disponer de una bateria, lo mas diversa
posible, de derivados con los que realizar los estudios correspondientes de optimizacidn estructura-actividad en quimica

médica. Estrategias para la funcionalizacién de enlaces C-H
En este contexto, la funcionalizacion directa de

. P . preactivacién reaccién de acoplamiento
enlaces C—H mediante catdlisis metdlica es una | del sustrato \ Vcat |

. - . INDIRECTA: —C=H) — & _Ce=Br —2 o —c-@
alternativa indiscutible para el desarrollo de [ / GF [
estrategias convergentes en el marco de la
| |

“ ISR . o M-cat o
sostenibilidad quimica”. DIRECTA: clz H S cl;-@ |GF=Grupo Funcional |

! Para una revision bibliografica general sobre la funcionalizacion C—H, véase: a) D. A. Colby, R. G. Bergman, J. A. Ellman, Chem. Rev. 2010,
110, 624; b) J. Wencel-Delord, T. Droge, F. Liu, F. Glorius, Chem. Soc. Rev. 2011, 40, 4740; c) S. R. Neufeldt, M. S. Sanford, Acc. Chem. Res.
2012, 45, 936; d) B. Li, P. H. Dixneuf, Chem. Soc. Rev. 2013, 42, 5744.



En el afio 2014, nuestro grupo de investigaciéon desarrollé un sistema de Rh(lll) efectivo en la reaccién de
olefinacidn/anulacién de picolinamidas.? Este proceso conduce a esqueletos biciclicos de pirrolo[3,4-b]piridin-7-onas,
analogos conformacionalmente restringidos de nicotinoides (con potencial actividad como ligandos de receptores de
acetilcolinesterasa) y de peptidomiméticos.>

10 examples; up to 94% yield

Ar Ar—=—Ar A EwG
Ar Ar [RRCp*Cl], (5 mol %) H [RhCp*Clyl, (2.5 mol %)
AgSbFg (20 mol %) AgSbF, (10 mol %)
Ar Y <°”(°A°)2 (2.0 equiv) Cu(OAc), (2.0 equiv)
o \N) Dioxane (0.1 M) p-xyolene (0.2 M)
NHR' UW, 120 °C, 1 h, N, 120°C,4 h, N,

18 examples; up to 98% yield

Una contribucidn clave reciente ha sido la sintesis selectiva de esqueletos de isoquinolina-1-carboxamida en la reaccidn
entre N-bencilpicolinamida y difenilacetileno mediante catélisis con Rh(Ill).* La isoquinolina es un motivo estructural comun
en muchos alcaloides que presentan actividad bioldgica. Un ejemplo es la papaverina, un alcaloide de tipo isoquinolinico
que se extrae de la amapola y que se utiliza como relajante muscular.

Estudios posteriores con cobalto han conducido a una quimioselectividad alternativa en la reaccion entre N-
bencilpicolinamida y difenilacetileno, accediendo a estructuras de tipo hidroisoquinolinas mediante la funcionalizacién de

bencilaminas.® El rodio y el cobalto pertenecen

quimio- selectiva, abriendo asi el acceso a
multiples andlogos a partir de una Unica unidad
estructural comun.

Hay que tener en cuenta que este

diversos factores termodindmicos, [M]-cat

cinéticos y estereoelectrénicos que

al desarrollo racional de nuevos

procesos cataliticos.

proyecto en catdlisis metalica tiene R R
. sy R—— — !
un componente sintético elevado. [ " \_ T T ° =R ‘
: [M]-cat ‘l
Desde una perspectiva global, su oxidante L n
realizacién implica el estudio de los L
E N,P N CONHR

gobiernan la reactividad vy Q
selectividad en los procesos P Q
cataliticos que se aborden. Estos e | e B
estudios mecanisticos contribuiran N” “CONHR

al grupo 9 de la tabla periddica, pero su | ~
o . . NP R—R COPy
electronegatividad difiere sustancialmente y N J R
Co(OAc); (20 mol%) N_R N o
. . - NH Zn Np-—H
permite transformar distintos enlaces C—H de > | > R
una misma estructura, de forma secuencial y H H NaOAc (1.5 equiv) R =
EtOH OH

100°C,1.5h, O,
19 examples; up to 96% yield

En su conjunto, estos estudios constituyen el punto de partida de este proyecto cuyo objetivo general es el disefio y
desarrollo de nuevas estrategias sintéticas y elementos de control que permitan la funcionalizacion directa y selectiva de
enlaces C—H con su posterior aplicacion a la preparacion de arquitecturas heterociclicas complejas.

2 A. M. Martinez, N. Rodriguez, R. Gomez Arrayas, J. C. Carretero, Chem. Commun. 2014, 50, 6105.
3 Véase, por ejemplo: a) M. L. Falck-Pedersen, K. Undheim, Acta Chem. Scand. 1998, 52, 1327; b) K.-N. Cho, S.-J. Park, K.-1. Lee, Bull. Korean

Chem. Soc. 2004, 25, 924.

4 A. M. Martinez, J. Echavarren, 1. Alonso, N. Rodriguez, R. Gdmez Arrayas, J. C. Carretero, Chem. Sci. 2015, 6, 5802.
5 A. M. Martinez, N. Rodriguez, R. Gémez Arrayas, J. C. Carretero, Chem. Eur. J. 2017. DOI: 10.1002/chem.201702283.




Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
El alumno deberia poseer conocimientos basicos de quimica orgdnica y determinacién estructural de compuestos
organicos

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Uno de los aspectos mas destacables del presente proyecto es su elevada capacidad formativa. La catalisis metdlica, por
su propia naturaleza, es un area puntera e interdisciplinar en la que confluyen la sintesis orgdnica, la quimica
organometdlica, la quimica de coordinacidn y la quimica computacional, por lo que constituye una plataforma privilegiada
para la formacion integral de investigadores en quimica. Por otra parte, la caracterizacion estructural de los catalizadores
organometdlicos e intermedios de reaccidén implica la utilizacion en profundidad de técnicas de RMN, espectrometria de
masas y difraccion de rayos X, mientras que la determinacion de las purezas enantioméricas forma a los investigadores
en las técnicas cromatograficas mas generales (HPLC y GC).
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Mariola Tortosa Manzanares

Cargo:
Profesor Contratado Doctor

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Quimica Organica, Facultas de Ciencias, Universidad Auténoma de Madrid

Teléfono directo 914974269 e-mail
mariola.tortosa@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Desarrollo de nuevos procesos de ruptura de enlaces C-N para la sintesis de compuestos de interés biolégico

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El grupo funcional amina (C-NR;) se encuentra presente en un elevado ntimero de productos de interés, desde farmacos,
tintes, nuevos materiales, hasta biomoléculas esenciales como las proteinas o los acidos nucleicos. Por ello, la
formacion de enlaces carbono-nitrogeno ha sido uno de los temas centrales de la quimica organica y organometalica
durante las tltimas décadas. El resultado de este esfuerzo ha sido el desarrollo de un elevado nimero de metodologias
sintéticas que nos permiten acceder a una gran variedad de compuestos nitrogenados a partir de materias primas
facilmente accesibles (Esquema 1). Por ello las aminas han pasado de ser un reto sintético a ser potenciales materiales
de partida muy interesantes para la preparaciéon de nuevas moléculas orgéanicas. A pesar de ser una aproximacion
atractiva, el uso de compuestos nitrogenados como materiales de partida es un reto dificil de abordar, debido a la
elevada energia de disociacion del enlace carbono-nitrogeno y la alta estabilidad cinética y termodinamica de los
compuestos nitrogenados. Por este motivo, la activacion de enlaces C-N estd mucho menos desarrollada que la
activacion de otros enlaces inertes, como la activacidon carbono-hidrogeno o la activacion carbono-oxigeno. Un modo
elegante y atractivo de mitigar este problema es la transformacion de las aminas en sus sales de amonio (Esquema 2).
La energia de enlace carbono-nitrogeno en una sal de amonio es significativamente menor haciendo posible la

activacion mediante el uso de metales de transicion.

Materia prima

abundante —\
Gran variedad,

de aminas

accesibles

Nuevas
moléculas

VAN

Farmacos Proteinas Ac. nucleicos © e

9 métodos
)j\ sostenibles




Recientemente, nuestro grupo de investigacion ha preparado y utilizado por primera vez sales de amonio propargilicas
. . , . 4 ’ 3

en reacciones de acoplamiento estereoespecificas catalizadas por cobre.” Esta metodologia permite preparar de modo

sencillo moléculas organicas muy versatiles (Esquema 2). Los productos contienen un centro bencilico y un triple

enlace sobre el que se pueden seguir realizando transformaciones quimicas.

difficult
High bond :> C-N ----- > Y I » C—C
dissociation energy L C-N ]
: o )
: . i
Rl > CeN-| ------------
\ bypass
( )
ElMe3 - Ar H,N N Me OMe
i OTf [CU(CH3CN)4JPFs (5 mol%) D OMe
/\Rz + ArMgBr . — Z R? Ny
R ] CH.Clp, -40°C, 5 min X
(1.1 equiv.) NH, OMe

stable solids up to >99% es

a-Regioselective

Me A
No added ligand required ©

Dihydrofolate Reductase Inhibitor
J. Am. Chem. Soc. 2017, 139, 8448
N\ _J

Esquema 2
En este proyecto de Master, queremos seguir estudiando este tipo de acoplamientos. En concreto, queremos explorar

la reactividad de compuestos alilicos con un grupo saliente sal de amonio y un grupo acetato. Resultados preliminares
de nuestro grupo de investigacion, parecen indicar que es posible hacer reaccionar selectivamente a una sal de amonio
con un reactivo de Grignard en presencia de un acetato alilico. Posteriormente, el acetato alilico podria reaccionar con
un segundo nucleéfilo. Mediante acoplamientos cruzados secuenciales queremos obtener productos con dos centros

quirales bencilicos, presentes en un elevado nimero de productos bioactivos.

ﬁMe3 oTf Ar! Art  vControl of two benzylic stereocenters
2 Ar'MgX 2 Ar2MgX 2 ile i ;
R A RI  emmeeen- » R NS et - R X R vVersatile intermediates
OAc Cu(l) ? OAc Cu(l)? Ar2 v’ Biologically important compounds

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
El estudiante debe tener un claro interés por la sintesis organica y por la catalisis. Es recomendable haber trabajado previamente
en un laboratorio de quimica orgdanica pero todo estudiante motivado y con ganas de aprender es bienvenido.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El estudiante afianzard y ampliara sus conocimientos en Quimica Organica. Realizara busquedas bibliograficas relacionadas con
el tema de investigacion, se enfrentara a reacciones quimicas muy variadas y aprenderd a trabajar en condiciones de atmosfera
inerte. Adicionalmente, se familiarizard con las técnicas basicas para trabajar en un laboratorio de quimica organica incluyendo
el uso de Resonancia Magnética Nuclear, HPLC, GC/MS y caja seca.

El trabajo se desarrollard en el laboratorio L-105 del médulo 01. Para mas informacién sobre nuestro grupo de investigacion ver,
www.tortosagroup.com. Para mads informacion sobre el proyecto escribir a mariola.tortosa@uam.es.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Desarrollo de nuevas reacciones de borilacién catalizadas por cobre

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El trabajo de fin de master propuesto se enmarca dentro del proyecto “Design and Applications of Unconventional
Borylation Reactions”, financiado por el Consejo Europeo de Investigacion (ERC-Starting-Grant). Para mas informacion
acerca de las lineas de investigacién de nuestro grupo, ver: www.tortosagroup.com

Los ésteres bordnicos son intermedios sintéticos muy versatiles. Junto con las reacciones de acoplamiento catalizadas
por metales, el enlace C-B se puede transformar en C-O, C-N, C-CH,, permitiendo el acceso a una amplia variedad de
compuestos organicos. Por lo tanto, el desarrollo de nuevos métodos sintéticos que permitan generar enlaces C-B de
forma eficiente es un area de creciente interés en quimica organica.

Los métodos clasicos de formacion de enlaces C-B se basan en el caracter electrofilo del boro, debido a su orbital p
vacio. Por el contrario, en nuestro grupo de investigacion estamos interesados en la utilizacion de especies de boro
nucledfilas, que permitan la formacién de compuestos organoborados hasta ahora no accesibles. Para ello utilizamos
cantidades cataliticas de una sal de cobre(l). El bajo coste y toxicidad del cobre comparado con otros metales de
transicion, convierten estas reacciones en transformaciones muy atractivas.

Utilizando esta estrategia, nuestro grupo de investigaciéon ha desarrollado recientemente nuevos métodos sintéticos
para la preparacion de compuestos muy variados como 1,4-dioles, alquenos trisustituidos, compuestos dibencilicos,
ciclopropanos y ciclobutanos. Todos ellos son estructuras presentes en compuestos con actividades bioldgicas

importantes (Esquema 1).
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Esquema 1l
Siguiendo esta linea de investigacidn, estamos interesados en utilizar complejos de cobre-boro para sintetizar
ciclobutanos enantiomericamente enriquecidos. En concreto, queremos realizar una resolucién cinética de
ciclobutenos racémicos A utilizando un complejo de cobre-boro quiral. Idealmente, los productos de esta resolucién
serian ciclobutilboronatos y ciclobutenos (Esquema 2). El interés de esta transformacion es doble ya que ambos
productos son intermedios sintéticos muy interesantes para preparar distintos ciclobutanos. Los ciclobutanos son
estructuras muy interesantes en el desarrollo de nuevos farmacos, ya que confieren rigidez y al mismo tiempo
tridimensionalidad. Existe un elevado nimero de farmacos comercializados que contienen el anillo de ciclobutano en

su estructura.
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Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

El estudiante debe tener un claro interés por la sintesis organica y por la catdlisis. Es recomendable haber trabajado
previamente en un laboratorio de quimica organica pero todo estudiante motivado y con ganas de aprender es
bienvenido.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El estudiante afianzara y ampliara sus conocimientos en Quimica Organica. Realizard busquedas bibliograficas
relacionadas con el tema de investigacidn, se enfrentara a reacciones quimicas muy variadas y aprendera a trabajar
en condiciones de atmosfera inerte. Adicionalmente, se familiarizard con las técnicas bdsicas para trabajar en un
laboratorio de quimica organica incluyendo el uso de Resonancia Magnética Nuclear, HPLC, GC/MS y caja seca.

El trabajo se desarrollara en el laboratorio L-105 del médulo 01. Para mas informacion sobre nuestro grupo de
investigacion ver, www.tortosagroup.com. Para mds informacién sobre el proyecto escribir a
mariola.tortosa@uam.es.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Belén Cid

Cargo: Profesora titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Laboratorio 401, Departamento de Quimica Organica

C/ Francisco Tomas y Valiente 7, Ciudad Universitaria de Cantoblanco, Madrid 28049

Teléfonos directos: 914975505, e-mail: belen.cid@uam.es,

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Aplicaciones de nuevos organocatalizadores heterogéneos.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar
La creciente importancia de la quimica verde ha llevado a la utilizacién de técnicas cada vez mas sostenibles a la hora de

desarrollar un método sintético. Una de las mas interesantes es el empleo de catalizadores heterogéneos, los cuales presentan
baja toxicidad y son faciles de manejar y de reutilizar y pueden usarse en quimica de flujo. La quimica realizada en flujo continuo
es una herramienta muy valorada en la industria ya que permite la realizacion de procesos de manera eficaz, de modo muy seguro
y con equipamientos muy sencillos.

En colaboracion con el grupo de funcionalizacién de polimeros (ICTP) y con el grupo de Grupo de Glicoquimica Bioldgica
(1Q0G) del CSIC de Madrid estamos trabajando en diferentes proyectos que implican el uso de aminocatalizadores anclados en
polimeros de diferente naturaleza y con varias aplicaciones: preparacion de bioconjugados, transformaciones de la biomasa y
formacion de enlaces C-C y C-N de manera sostenible para su aplicacion en quimica de flujo.

En este trabajo nos centraremos en el uso de polimeros de poliestireno y de tipo PPN (redes de polimeros porosos). Estos
ultimos son robustos materiales, altamente porosos que poseen excelentes propiedades cataliticas para quimica confinada y
pueden resultar especialmente utiles en quimica de flujo. No obstante, aunque la catalisis en espacios confinados se ha empleado
en catdlisis metalica, su uso como soporte de organocatalizadores es muy limitado,* con lo que su investigacién ofreceria
interesantes novedades.

Con el objetivo de desarrollar procesos sostenibles, centraremos nuestro estudio en el desarrollo de catalizadores
heterogéneos con unidades de pirrolidina quirales ancladas y realizaremos un estudio preliminar de posibles aplicaciones mediante
activacién via iminio, area en la que tenemos amplia experiencia? (Esquema 1).

Preparacion de organocatalizadores soportados

Optimizacion y aplicaciones
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--- formacién de sulfinil iminas (importantes en la industria)
--- formacién de glicosilhidrazonas (bioconjugados)
--- transformaciones de la biomasa

______________________________________________________________

Porous polymer networks

Esquema 1l
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El trabajo consistira en realizar un barrido preliminar que abordara varios aspectos de interés:

La reaccién de Knoevenagel se usara como reaccion modelo para determinar las propiedades que deben poseer los
soportes heterogéneos (poliestirenos y PPNs) en cuanto a tamafio de poro del material, distancia del catalizador al
material (espaciador) y reciclabilidad. Estos se prepararan en colaboracién con el ICTP.

Los mejores catalizadores se probaran en la reaccion de Michael y en la formacién de sulfiniliminas ambas
transformaciones de gran interés en la industria farmacéutica y con interesantes posibilidades para realizarse en
continuo. En el caso de la reaccidén de Michael se estudiara la reaccidn con nitrometano para realizar una sintesis formal
del baclofen (relajante muscular y un agente antiespasmadico).

También se estudiara la preparacién de glicosilhidrazonas con el fin de comparar el papel de estos materiales con otros
polimeros ya estudiados como modelos sencillos de formacidn de bioconjugados. Este tipo de enlace tiene interés para
el seguimiento de fendmenos bioldgicos.

Finalmente se realizara también algin ensayo comparativo centrado en transformaciones de la biomasa,
concretamente en convertir la xilosa en furfural combinando diferentes polimeros.

1.- a) Gramage-Doria, R.; Reek, J. N. H. “Organocatalysis in Confined Spaces” ChemCatChem 2013, 5, 677.

2.- a) Duce, S.; Alonso, |.; Lamsabhi, A. M.; Rodrigo, E.; Morales, S.; Garcia Ruano, J.L.; Poveda, A.; Mauledn, P. and Cid M.B. The
Acidity of a Carbon Nucleophile Dictates Enantioselectivity and Reactivity in Michael Additions to Aromatic and Aliphatic Enals via
Iminium Activation" ACS Catal, 2018, 8, 22-34 y referencias alli citadas. b) Morales, S.; Guijarro, F. G.; Garcia Ruano, J. L.; Cid, M. B.
A General Aminocatalytic Method for the Synthesis of Aldimines. J. Am. Chem. Soc. 2014, 136, 1082-1089. c) Morales, S.; Guijarro,
F. G.; Alonso, |.; Garcia Ruano, J. L.; Cid, M. B. “Dual Role of Pyrrolidine and Cooperative Pyrrolidine/Pyrrolidinium Effect in Nitrone
Formation.” ACS Catal. 2016, 6, 84-91. d) Morales, S.; Acefia, J.L.; Garcia Ruano, J. L.; Cid, M. B. Sustainable Synthesis of Oximes,
Hydrazones, and Thiosemicarbazones under Mild Organocatalyzed Reaction Conditions J. Org. Chem. 2016, 81, 10016-10022.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto:

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Es importante destacar que se pretende potenciar el aprendizaje autonomo del estudiante y prepararlo para la resolucion
de problemas en un fututo puesto laboral. Aunque se exploraran reacciones nuevas el estudiante dispondra de informacién y
ayuda suficiente para que este pequeiio ejercicio de investigacion sea asequible a su nivel. Adicionalmente, se familiarizara con
las técnicas basicas de sintesis y caracterizacion de materiales y de compuestos organicos y con el modo habitual de trabajo de
un laboratorio de investigacion: busqueda de informacidn, propuesta de soluciones al problema planteado, analisis y discusion
de resultados intentando fomentar su capacidad de trabajo en equipo.
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Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Belén Cid

Cargo:
Profesora titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Laboratorio 401, Departamento de Quimica Organica
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Empleo en sintesis de catalizadores heterogéneos soportados en grafeno

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La creciente importancia de la quimica verde ha llevado a la utilizacién de técnicas cada vez mas sostenibles a la hora de
desarrollar un método sintético. Una de las mas interesantes es el empleo de catalizadores heterogéneos, los cuales presentan
baja toxicidad y son faciles de manejar y de reutilizar. En este contexto, en colaboracidn con la empresa Nanoinnova hemos
desarrollado varios catalizadores soportados sobre grafeno.! Uno de los méas interesantes es el catalizador de Cu(l) soportado
sobre nanoplaquetas de grafeno, el cual es capaz de catalizar reacciones cldsicamente llevadas a cabo en condiciones
homogéneas. El catalizador ha demostrado su validez en reacciones click y de formacidon de enlace C-N, C-O, C-S, C-Cy C-B puede
reciclarse y utilizarse en condiciones de flujo (Esquema 1).

Aplicacion de nuevos materiales en catalisis

o 1
® T AN
O ="Cu dg 0 Ar1/\N3 \\Arz !\l
o gb * — N, Ar?
Ni, Fe" @
’ Q Graphenit-Cu(l) (0.8 mol%), 2-MeTHF, 80°C.
Graphenit-OX® I Graphenit-metal l Formacioén de enlaces C-N, C-O, C-S, C-C, C-B

preparacién secilla, barato, sostenible, excelentes propiedades] —> [Aplicacién en flujo, gran potencial, procesos quimicos sostenibles ]

Esquema 1
Aparte de su utilidad como heterocatalizador sostenible, hemos demostrado que existe una sinergia metal-soporte que
determina una reactividad no esperada para catalizadores de Cu y pensamos que tiene un gran potencial sintético que merece la
pena explorar.
En este trabajo, seguiremos explorando las posibilidades del catalizador de graphenit-Cu en sintesis organica,
especialmente en procesos radicalicos. Adicionalmente, se estudiard la fijacién sobre derivados de grafeno de otros metales
abundantes, baratos y versatiles como hierro y niquel, asi como su estudio en catdlisis.

1. a) Rodrigo, E; Garcia Alcubilla, B.; Sainz, R.; Garcia Fierro, J.L.; Ferritto, R.; Cid, M.B. Chem. Commun., 2014, 50, 6270. b)
Ramirez-Jiménez, R.; Franco, M.; Rodrigo, E.; Sainz, R.; Ferritto, R.; Lamsabhi, A. M. Acefia, J.L.; Cid. M.B. J. Mater. Chem.
A, 2018, 6, 12637.
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Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Es importante destacar que se pretende potenciar el aprendizaje autonomo del estudiante y prepararlo para la resoluciéon
de problemas en un fututo puesto laboral. Aunque se explorardn reacciones nuevas el estudiante dispondra de informaciény
ayuda suficiente para que este pequeiio ejercicio de investigacidn sea asequible a su nivel. Adicionalmente, se familiarizara con
las técnicas basicas de sintesis y caracterizacion de compuestos organicos y con el modo habitual de trabajo de un laboratorio
de investigacion: busqueda de informacidn, propuesta de soluciones al problema planteado, andlisis y discusidn de resultados
intentando fomentar su capacidad de trabajo en equipo.
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Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
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Quimica Organica
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Reducciones Asimétricas Sostenibles

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El trabajo de fin de mdster propuesto se enmarca dentro del proyecto “Design and Applications of Unconventional
Borylation Reactions”, financiado por el Consejo Europeo de Investigacion. La pagina Web del grupo de investigacion:
http://tortosagroup.com/members/mariola-tortosa/.

El grupo amino estd presente en muchos productos naturales y es una funcionalizacion esencial de multitud de
farmacos y productos biolégicamente activos. También el enlace C-N encuentra una importante aplicacion en ciencias
de materiales y en la sintesis de catalizadores. Especialmente importante es la obtencidon de aminas épticamente
puras en relacion con las aplicaciones anteriormente resaltadas. Existen diversos métodos para obtener este tipo de
amines, pero en la mayoria de los casos se utiliza hidrégeno en altas presiones y metales preciosos (Pd, Pt y Rh) como
catalizadores. Por lo tanto, encontrar nuevas aproximaciones a la sintesis de aminas enantiopuras utilizando dentro
de un contexto mas sostenible y compatible con el medio ambiente es un gran reto de lo quimicos organicos en este
siglo. En este sentido, la organocatalisis, el uso de pequefias moléculas organicas como catalizadores, ha resultado
muy eficaz para llevar a cabo transformaciones enantioselectivas de forma mas sostenible. Muy recientemente se ha
demostrado que el uso de diazafosfolenos (Esquema 1) en la reduccién de iminas puede revolucionar el campo de
las reducciones de este tipo de compuesto, ya que no es necesitan el uso de metales nobles ni altas presiones de gas
hidrégeno. Este tipo de compuestos de fosforo reaccidon con boranos para proporcionar un enlace P-H, que sirve para
reducir compuestos iminicos con una alta eficacia. Hasta la fecha no se conoce diazafosfolenos quirales que se hayan
aplicado a la reduccidn asimétrica de iminas.

1-N_ _N<p1 -R" Diazafosfolenos Quiral HN’R
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Esquema 1




Con esta idea en mente, nuestro grupo de investigacidon ha empezado una nueva linea de investigacién para preparar
diazafosfolenos quirales y su uso en la reduccidn asimétrica sostenible de iminas. Asi, en este proyecto de fin de
master se propone sintetizar una variedad de nuevos diazafosfolenos quirales (la figura 1 muestra algunos ejemplos
de los catalizadores que se van a sintetizar) con distinta sustitucion con objeto de conocer sus reactividades y sus
capacidades cataliticas. Asi, varias familias de catalizadores, con propiedades electrénicas y estéricas bien
diferenciadas, serdn sintetizados con el objeto de encontrar el mas adecuado tanto desde el punto de vista de
rendimiento quimico como desde la enantioselectividad en la reduccidn asimétrica de iminas.

QA Dol

IRZ R1 IRZ R1

Diazafosfolenos Quirales

Figura 1

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
El estudiante debe de tener un claro interés por la quimica orgénica. Es recomendable haber cursado la asignatura de Ampliacién
en Quimica Organica (3er curso) y estar matriculado en la asignatura de Determinacidn Estructural.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El estudiante podra compatibilizar el desarrollo del proyecto con el resto de las asignaturas.
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Asymmetric catalysis using hypervalent iodine reagents

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

A new catalytic asymmetric approach for the synthesis of valuable chiral molecules, using hypervalent iodine reagents (HIR) is
proposed.

Background

Hypervalent iodine reagents have traditionally been used as selective oxidants under mild conditions. Phenyliodine(lll) diacetate
(PIDA) or Dess-Martin periodinane (DMP) represent two good examples (Fig. 1a).! There is an increasing interest in the
development and application of new reactions using HIR. However, only few asymmetric versions have been reported, making use,
with no exception, of the chiral reagent developed by Fujita (Fig. 1a).2

Acidic molecules have the ability to activate and tune the properties of HIR. Addition of Lewis acids, such as Zn(NTf),3 or Brgnsted
acids, such as para-toluenesulfonic acid (TsOH) or HCI can enhanced the reactivity of HIR (see 1 and 2 in Fig. 1b).* H-bond donor
molecules, such as 1,1,1,3,3,3-hexafluoroisopropanol (HFIP) has very recently shown to form a tight and stable adduct 3,
responsible of the higher oxidative power of hypervalent iodine reagents in HFIP (Fig. 1b).>

Programme and Methodology

Using commercially available iodine reagents three different approaches can be tested accordingly to the three modes of activation
reported, by using chiral: 1) Lewis acids, 2) Brgnsted acids or 3) hydrogen bond donors. Olefins are expected to react, in an
enantioselective way, with nucleophiles in aninter- or intramolecular fashion, allowing to access a broad diversity of functionalized
chiral molecules (Fig. 1c).
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1Yoshimura, A.; Zhdankin, V. V. Chem. Rev. 2016, 116, 3328-3435.

2 Fujita, M.; Yoshida, Y.; Miyata, K.; Wakisaka, A.; Sugimura, T., Angew. Chem. Int. Ed. 2010, 49, 7068-7071.

3 Koller, R.; Stanek, K.; Stolz, D.; Aardoom, R.; Niedermann, K.; Togni, A., Angew. Chem. Int. Ed. 2009, 48, 4332-4336.

4 Brantley, J. N.; Samant, A. V.; Toste, F. D. ACS Cent. Sci. 2016, 2, 341-350.

5 Colomer, I.; Batchelor-McAuley, C.; Odell, B.; Donohoe, T. J.; Compton, R. G. J. Am. Chem. Soc. 2016, 138, 8855-8861.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Peptide replication: a bottom-up approach.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

We propose to study peptide replication following a bottom-up approach, exploring the autocatalytic dipeptide synthesis.
Background

Self-replication plays an important role in life. Autocatalytic reactions (those where a product catalyzed its own formation) have
been studied over a century, and it is widely accepted that they have played a key role in the emergence of life.!

Central dogma in molecular biology states that nucleotides and their polymers (DNA or RNA) are the molecules that living systems
use to store and process information.2 However, amino acids and their polymers (peptides and proteins) were formed much earlier
in a prebiotic world (Fig. 1a).

Catalytically active short peptides, such as 1 or 2, can be efficient catalysts in many types of asymmetric reactions (Fig. 1b).3

Programme

Autocatalytic dipeptide synthesis. The first goal of this proposal will be to identify catalytically active dipeptides (2 in Fig. 1c)
capable of promoting a peptide bond formation between two amino acids (aal and aa2 in Fig. 1c). Tuning the estructure of amino
acids, including activating groups (P in Fig. 1c) and side chains (R, R? and R® in Fig. 1c) will be crucial to achieve the interactions
between product (also the catalyst) and starting materials.

Cross-catalysis. The role of cross-catalysis in building up complex systems, such as living systems, is crucial. After identifying self-
replicative active peptides, they could be evaluated as catalysts for the formation of analogues peptides in a cross-catalytic process.
For example, peptide 3, whose synthesis from the corresponding amino acids is a slow process, and is not catalytically active, can
benefit from the cross-catalytic property of peptide 2 (Fig. 1c).
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1 Colomer, I.; Morrow, S.; Fletcher, S. P., Nat. Commun. 2018, 9, 2239.
2 Crick, F., Nature 1970, 227, 561.
3 Davie, E. A. C.; Mennen, S. M.; Xu, Y.; Miller, S. J., Chem. Rev. 2007, 107, 5759-5812.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Indiquese cualquier otra aclaracidn que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Aleman, Jose/Marcos, Vanesa

Cargo:
Profesor Contratado Doctor/Investigadora Ramdn y Cajal

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica

Teléfono directo e-mail
914973875 jose.aleman@uam.es/vanesa.marcos(@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nuevas Maquinas Moleculares para la Sintesis Asimétrica

Breve descripcion de los objetivos y contenido del proyecto y tareas a realizar

En el presente proyecto se disefiaran nuevas maquinas moleculares para la sintesis de farmacos, basados en la experiencia del
grupo de investigacion FRONCAT de la UAM. Se utilizardn distintas estrategias y se disefiaran catalizadores bifuncionales no
convencionales que serdn aplicados a nuevas reacciones dentro la catalisis asimétrica. Posteriormente se aplicaran a la sintesis
de distintas moléculas con interés farmacoldgico, como son antitumorales, o antivirales. Para mas informacion en las lineas de
investigacion de nuestro grupo, véase: www.uam.es/jose.aleman.

El alumno realizara las siguiente tareas: a) Desarrollo de estrategias encaminadas a realizar con éxito busquedas bibliograficas
vinculadas con la Quimica Orgénica con objeto de obtener la informacion necesaria para abordar el proyecto de investigacién; b)
manejo del material del laboratorio y experiencia en eliminacién de residuos; c) técnicas de purificacién de compuestos organicos
(fundamentalmente técnicas cromatograficas de distinto grado de complejidad; d) caracterizacidn y elucidacion estructural de

compuestos orgdnicos a partir de sus datos fisicos y espectroscépicos; e) racionalizacion de resultados y planteamientos
mecanisticos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
ALEMAN LARA, JOSE J.
CABRERA HERRANZ, SILVIA

Cargo:
PROFESOR CONTRATADO DOCTOR (Ambos)

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias, Universidad Autonoma de Madrid.

Teléfono directo e-mail

914973878 jose.aleman@uam.es
914972539 silvia.cabrera@uam.es
Teléfono movil

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Desarrollo de nuevas reacciones usando fotocatalizadores metalicos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En este proyecto se pretende desarrollar nuevas reacciones usando complejos metalicos como fotocatalizadores. Un
fotocatalizador es un compuesto que es capaz de acelerar una reaccion en presencia de luz, mientras que en ausencia de luz
dicha reaccion no tendra lugar. En el disefio y sintesis de dichos fotocatalizadores se tendrd en cuenta la experiencia previa que
tiene el grupo de investigacién en este campo.

Se trata de un proyecto multidisciplicar en el que se llevara a cabo la sintesis, caracterizacién y elucidacidn estructural de
complejos metalicos, se mediran sus propiedades fotofisicas y seran utilizados como catalizadores en reacciones organicas de
interés industrial.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Para el buen desarrollo de este proyecto el perfil recomendable es el de una persona con conocimientos en sintesis organica e
inorgdnica, caracterizacion estructural, caracterizacién fisico-quimica, etc

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El TFM se desarrollard en el grupo FRONCAT. Para mas informacion sobre el grupo ver: www.uam.es/jose.aleman




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Leyre Marzo y Rafael Cano

Cargo:
Contrato de Atraccion al Talento de la Comunidad Auténoma De Madrid

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias, UAM

Teléfono directo e-mail
914975022 leyre.marzo(@uam.es; rafael.canom@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nuevas reacciones fotocataliticas para la sintesis de compuestos farmacolégicamente activos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La fotocatdlisis es un area emergente de la sintesis orgdnica que emplea la luz cémo fuente de energia para llevar a cabo
transformaciones quimicas. El empleo de fuentes de energia de bajo coste, la sostenibilidad de los métodos desarrollados y la
posibilidad de acceder a transformaciones no viables mediante el empleo de la quimica convencional, han hecho de la
fotocatalisis una de las areas de investigacién mas punteras a dia de hoy.

Ru(bpy);Cl, )
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En este proyecto se plantea el desarrollo de nuevas transformaciones quimicas empleando la fotocatalisis. Para ello se emplearan
como catalizadores de la reaccion (fotocatalizadores) compuestos capaces de absorber luz visible (solar, bombillas é LEDs),
generando especies fotoexcitadas que pueden involucrarse en procesos de transferencia de un electrén a otras moléculas. De
esta forma se iniciaran procesos radicalicos bajo condiciones muy benignas y sostenibles con el medio ambiente, lo que resulta
de gran interés para la industria farmacoldgica.

Adicionalmente se llevara a cabo el estudio del mecanismo de la reaccidn desarrollada empleando los distintos equipos analiticos
disponibles en el grupo FRONCAT (www.uam.es/jose.aleman), dentro del cual se va desarrollar este proyecto.



mailto:leyre.marzo@uam.es
http://www.uam.es/jose.aleman

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

e Interés por la sintesis orgdnica y por las técnicas de separacion de compuestos organicos.
e Conocimiento de las técnicas de caracterizacion de compuestos organicos.
e Capacidad para comprender textos cientificos en inglés y para llevar a cabo busquedas bibliograficas.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Este proyecto serd desarrollado en el grupo de investigacion FRONCAT, que cuenta con una amplia experiencia en catalisis.
Ademads, permitird al estudiante adquirir conocimientos bdsicos en el manejo de equipos de analisis de las propiedades
fotoquimicas como espectroémetro de absorcidn, fluorimetro y fosforimetro, etc.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Leyre Marzo y Raul Pérez Ruiz

Cargo:
Contrato de Atraccion al Talento de la Comunidad Auténoma De Madrid

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias, UAM e Instituto IMDEA Energia, Mdstoles

Teléfono directo e-mail
914975022 leyre.marzo(@uam.es; raul.perez-ruiz@imdea.org

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Obtencidn de tetrahidroquinolinas bilégicamente activas mediante procesos fotocataliticos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La estructura de las tetrahidroquinolinas se encuentra presente en un gran numero de productos naturales con actividad biolégica, por lo que el
desarrollo de nuevos métodos para su obtencion resulta de gran interés.

Actualmente, la fotocatalisis empleando luz visible como fuente de energia esta considerada como una de las areas de investigacién mas
punteras dentro de la sintesis organica. Por tanto, como objetivo principal de este trabajo sera la obtencion de derivados de tetrahidroquinolinas
utilizando fotocatalizadores apropiados que absorben selectivamente la luz visible. Asi, se estudiara la reaccién entre iminas y alquenos en
presencia de cantidades cataliticas de tintes moleculares.
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Este proyecto, que sera desarrollado como colaboracion entre los grupos FRONCAT (véase: www.uam.es/jose.aleman) de la UAM y el grupo
HyMAP (http://hymap.eu/) del Instituto IMDEA Energia. Por ello en este trabajo se palntean dos sub-objetivos principales: i) Optimizacion y
estudio del alcance de la reaccion; ii) Elucidacién del mecanismo de reaccion empleando diversas técnicas espectrocopicas tales cémo la
fluorescencia o la fotélisis de destello laser con los equipos disponibles en HyMAP.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
o Interés por la sintesis organica y por las técnicas de separacioén de compuestos organicos.
o  Conocimiento de las técnicas de caracterizacién de compuestos organicos.
o  (Capacidad para comprender textos cientificos en inglés y para llevar a cabo busquedas bibliogréficas.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

El grupo de investigacion FRONCAT cuenta con una amplia experiencia en catalisis, mientras que HyMAP es experto en fotoquimica, por lo
que el estudiante podra adquirir amplios conocimientos multidisciplinares (fotorreacciones, sintesis organica, analisis de productos, estudios
fotofisicos).



mailto:leyre.marzo@uam.es
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Fraile Carrasco, Alberto

Cargo:
Profesor Contratado Doctor

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Orgdnica, Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma de Madrid

Teléfono directo e-mail
914973877 alberto.fraile@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis organocatalizada de derivados de Bodipy quirales

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

1) Desarrollo de estrategias encaminadas a realizar con éxito busquedas bibliograficas vinculadas con la Quimica Organica con
objeto de obtener la informacidn necesaria para abordar el proyecto de investigacion. Se hara especial incidencia en la
informacion que el alumno puede encontrar en la literatura quimica acerca de procesos estereoselectivos basados en el
empleo de organocatalizadores quirales, asi como su aplicacion a la sintesis de productos naturales y/o de interés
farmacoldgico.

2) Consolidacién de las habilidades adquiridas en las asignaturas experimentales cursadas previamente. El alumno se
familiarizara de forma gradual con las diversas técnicas de laboratorio que le permitan abordar reacciones quimicas de grado
de complejidad creciente enmarcadas en un proyecto cientifico mas amplio, todo ello sin olvidar la correcta manipulacién de
productos y residuos. Se pretende que el alumno consolide sus conocimientos previos en cuanto a las principales reacciones de
los grupos funcionales organicos.

3) Aprendizaje de nuevas técnicas (fundamentalmente cromatogrdficas) de purificacion de compuestos organicos.

4) Aplicacién sistematica de técnicas espectroscépicas a la caracterizacidn de los productos sintetizados.

5) Estudio metodolégico de las condiciones de reaccion haciendo especial hincapié en los parametros (catalizadores,
disolventes, sustratos con diferentes tipos de sustitucién, aislamiento de productos intermedios) que puedan mejorar la
estereoselectividad de las reacciones.

6) Adquisicion de las habilidades necesarias para racionalizar los resultados obtenidos. El alumno sera capaz de proponer un
curso mecanistico plausible para las reacciones llevadas a cabo en el laboratorio con especial relevancia en el papel
desempeiiado por el catalizador.

7) Diseiio y transformacion de los compuestos sintetizados en fragmentos estructurales presentes en moléculas
bioldgicamente activas con interés farmacoldgico.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Es recomendable haber realizado el Trabajo Fin de Grado dentro del campo de la Quimica Organica

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM



mailto:alberto.fraile@uam.es

PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: MAESTRO RUBIO, M. Carmen / GARRIDO CASTRO, Alberto F.

Cargo: Profesora Titular de la UAM / Ayudante

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica. Universidad Auténoma de Madrid. Cantoblanco. 28049-Madrid

Teléfono directo: 914978636 / 914975022 e-mail: carmen.maestro@uam.es
alb.garridoO1@predoc.uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Aplicaciones sintéticas de la luz visible. Estudio de nuevas reacciones fotocataliticas asimétricas con catalisis
dual.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En estos ultimos afios, han aparecido métodos y aplicaciones innovadoras utilizando luz visible en sintesis organica.
Este despegue de la fotoquimica sintética se debe a la capacidad de esta quimica para dar reacciones solo posibles
usando fotocatalisis, y al bajo coste y la facilidad operativa de las fuentes de luz visible en comparacioén con los foto-
reactores de luz ultravioleta. El alto potencial de estas técnicas desde el punto de vista medioambiental, por la
sostenibilidad y benignidad de los procedimientos utilizados, también contribuye en gran medida a su creciente
desarrollo.

La luz visible (solar, bombillas 6 LEDs) se emplea como fuente de energia en presencia de complejos
organometalicos o moléculas organicas como fotocatalizadores. Estos compuestos absorben luz, generando especies
fotoexcitadas que pueden involucrarse en procesos de transferencia de un electron a otras moléculas organicas (SET
process) que daran lugar a nuevas reacciones. En muchos casos las reacciones que tienen lugar, no son comunes
en ausencia de luz y se pueden llevar a cabo con compuestos altamente funcionalizados sin necesidad de
utilizar protectores, lo que aumenta la eficiencia de estos procesos.

Recientemente nuestro grupo de investigacion ha desarrollado una metodologia encaminada a la preparacion
de sulfinamidas y aminas enantioméricamente puras, mediante reacciones de adicion de radicales alquilo
generados con luz visible en presencia de fotocatalizadores redox. La estereoselectividad se produce por la
induccion asimétrica de un grupo sulfinilo utilizado como auxiliar quiral (Chem. Commun. 2017, DOI:
10.1039/C7CC03724D).
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Fotocatalizadores habitualmente utilizados en sintesis Fuentes de luz visible

El interés creciente por conseguir procesos de sintesis sostenibles y benignos que permitan sintetizar compuestos
enantiopuros ha contribuido al espectacular auge de la catalisis dual (utilizacion conjunta de fotocatalisis y catalisis
quiral con organocatalizadores 6 complejos organometalicos) para preparar productos con alta pureza optica. En el
presente proyecto se disefiaran nuevas reacciones de adicion y/o6 sustitucion fotocataliticas asimétricas que se aplicaran
a la sintesis de diferentes compuestos nitrogenados, y otros compuestos enantiopuros relacionados, mediante procesos
SET.

Catalisis
foto-redox
R-X —— > Re

Para mas informacion sobre las lineas de investigacion de nuestro grupo, véase: www.uam.es/jose.aleman

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Es fundamental el interés por la investigacion en Sintesis Orgénica. Para la realizacion del proyecto se requieren

conocimientos s6lidos en Quimica Organica, Quimica Inorganica y Analisis Estructural de compuestos organicos
y organometalicos.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El estudiante se formara fundamentalmente en Quimica Organica Sintética, pero en un ambiente multidisciplinar

ya que se integrara en un grupo de investigacion en Quimica Orgénica e Inorganica. La asistencia a los seminarios
del grupo de investigacion le permitira mejorar sus conocimientos y capacidades de reflexion y discusion. La
realizacion de este Proyecto de Fin de Master hara que el alumno amplie sus conocimientos y capacidades en
Quimica Orgénica, Quimica Organometalica y en Metodologias de Separacion y Andlisis Estructural de
compuestos con actividad Optica (Resonancia Magnética Nuclear, Espectroscopia de Infrarrojo, Espectrometria
de Masas, Polarimetria, Cromatografia en columna y TLC, Cromatografia de HPLC con fases estacionarias
quirales, etc). También servira para que mejore sustancialmente su manejo de la bibliografia habitual del area de
conocimiento y de distintas bases de datos y programas informaticos relacionados. Es de sefialar que la formacion
que adquirira el estudiante durante el proyecto esta directamente relacionada con los requerimientos de la industria
farmacéutica.
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: David Gonzalez Rodriguez, Fatima Aparicio Hernandez

Cargo: Profesor Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Q. Organica, UAM

Teléfono directo e-mail
914972778 david.gonzalez.rodriguez@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nanotubos Autoensamblados en Agua: Reconocimiento Molecular y Catdlisis en espacios confinados

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Este proyecto se centra en el desarrollo de estrategias de
sintesis no covalente de nanoestructuras funcionales Lipophilic Core
supramoleculares. En concreto, el alumno llevard a cabo
un estudio del proceso de autoensamblaje de moléculas / Solvophobic
funcionalizadas con bases nucleicas y sintetizadas en el Solvophobic forces Forces
laboratorio. Tales mondmeros se asocian en agua en H-bonding
nanotubos mediante enlaces de hidrogeno y fuerzas
hidrofdbicas, tal y como muestra la figura. Este proceso se
estudiara  fundamentalmente  mediante  técnicas i, © N Hydrophilic Outer Sphere
espectroscopicas (CD, fluorescencia) y de microscopia HZNFT\‘%IJ%QO%GN):O
(AFM, TEM). Ademas, se incorporaran grupos funcionales E\ l&

SRR

en el poro interior de estos nanotubos de forma que sean
capaces de reconocer, extraer y producir la catalisis
selectiva de (bio)moléculas. o °
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Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

El alumno debe tener conocimientos de Quimica Organica y Determinacion Estructural. El alumno debe tener interés por estas
materias en general y por su aportacion a otras areas de la Ciencia. Este proyecto esta también muy ligado a la asignatura optativa
de Nanoquimica. Las asignaturas de Master de Quimica Supramolecular y Materiales Moleculares son también importantes en
este proyecto, aunque no imprescindibles.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Se trata de un proyecto multidisciplinar aplicado, centrado en la Quimica Organica, pero que engloba distintos conceptos y hace
uso de diversas técnicas que el alumno ha aprendido en asignaturas, tanto del grado en Quimica como del Master en Quimica
Orgdénica.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: David Gonzalez Rodriguez, Anselmo del Prado Abellan

Cargo: Profesor Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Q. Organica, UAM

Teléfono directo: 914972778 e-mail : david.gonzalez.rodriguez@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Hidrogeles con Propiedades Auto-reparadoras y de Liberacién de Farmacos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Este proyecto se centra en el desarrollo de hidrogeles supramoleculares compuestos por un polimero hidrosoluble, como la
poliacrilamida o el polietilenglicol, sustituido en ambos extremos por dinucledsidos anfifilicos. La unidn de las bases nucleicas por
enlaces de hidrégeno de tipo Watson-Crick generaria una estructura de tipo malla capaz de gelificar agua en su interior. Se espera
que la elevada cooperatividad de este proceso de auto-ensamblaje dote al sistema de propiedades auto-reparadoras muy
superiores a las descritas en la bibliografia. Ademas, se pretende llevar a cabo estudios de liberacién de farmacos de uso cutaneo,
gue estarian encapsulados selectivamente en el interior del gel.
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Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

El alumno debe tener conocimientos de Quimica Organica y Determinacion Estructural. El alumno debe tener interés por estas
materias en general y por su aportacion a otras areas de la Ciencia. Este proyecto esta también muy ligado a la asignatura optativa
de Nanoquimica. Las asignaturas de Master de Quimica Supramolecular y Materiales Moleculares son también importantes en
este proyecto, aunque no imprescindibles.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Se trata de un proyecto multidisciplinar aplicado, centrado en la Quimica Orgdnica, pero que engloba distintos conceptos y hace
uso de diversas técnicas que el alumno ha aprendido en asignaturas, tanto del grado en Quimica como del Master en Quimica
Orgdénica.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: DE LA TORRE PONCE, GEMA

Cargo: PROFESOR TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto: DEPARTAMENTO DE
QUIMICA ORGANICA, FACULTAD DE CIENCIAS, C/FRANCISO TOMAS Y VALIENTE 7, CANTOBLANCO 28049, MADRID

Teléfono directo: 914974710 e-mail: gema.delatorre@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: SINTESIS DE FTALOCIANINAS ANFIFILICAS PARA SU APLICACION EN TERAPIA FOTODINAMICA CONTRA EL CANCER

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La terapia fotodinamica (PDT), es un método terapéutico en el que la combinacion de un fotosensibilizador (PS) no téxico, con luz visible y oxigeno, es
capaz de producir especies reactivas de oxigeno citotoxicas, las cuales pueden matar células malignas por induccién de apoptosis o necrosis. Esta terapia
es una herramienta médica aprobada para el tratamiento de patologias tanto oncolégicas como de otras tipologias y puede ser aplicada sola o en
combinacién con otros protocolos de quimioterapia, radioterapia o cirugia.!

La metodologia de PDT (Figura 1) consiste en el suministro intravenoso del PS que se acumulara en el tejido tumoral, seguido de su iluminacién con luz de
longitud de onda adecuada capaz de penetrar tejidos. Esto genera un estado electrénico excitado que permite la interaccion del PS con biomoléculas
proximas (lipidos, proteinas, acidos nucleicos...), mediante procesos de transferencia electronica. La reaccion con el oxigeno molecular presente en el
medio celular produce especies reactivas de oxigeno (radicales, perdxido de hidrogeno...) asi como oxigeno singlete ('Oz). Dichas moléculas son capaces
de iniciar reacciones en cadena y son las principales responsables de los dafios oxidativos y la muerte celular.

Figura 1

Un agente PS ideal?s debe tener elevada pureza y estabilidad, asi como una composicion quimica conocida. Ademas debe acumularse preferentemente
sobre las células objetivo, presentando toxicidad minima en ausencia de luz y actuando solo bajo fotoactivacién, excretandose facilmente del organismo
para evitar efectos sistémicos. Es necesario que presenten buenos rendimientos cuanticos de produccion de oxigeno singlete y coeficientes de extincion
molar elevados con alta absorbancia en el rojo y rojo lejano del espectro UV-vis (regidn de 600-800 nm), para que la luz sea capaz de penetrar en los tejidos.
Los derivados metalados de ftalocianinas (Pcs) (Figura 2), presentan un gran potencial como PS en PDT. Las Pcs son sistemas bidimensionales
aromaticos de 18 electrones r que presentan elevada absorcion en la region visible del espectro UV-vis de 630 a 750 nm, principalmente en el IR cercano
donde la transparencia de los tejidos es relativamente alta, y son capaces de producir oxigeno singlete con gran eficiencia. Por sus cualidades, un gran
numero de derivados de ftalocianina ya han sido testados como PS en experimentos de PDT tanto in vitro como in vivo.?2

1 a) M. R. Hamblin, T. Hasan, Photochem. Photobiol. Sci. 2004, 3, 436; b) T. Dai, Y. Y. Huang, M. R. Hamblin, Photodiagn. Photodyn. 2009, 6, 170.

2 a) A. Juarranz, P. Jaén, F. S. Rodiguez, J. Cuevas, S. Gonzalez, Clin. Transl. Oncol. 2008, 10,148. b) A. P. Castanp, T. N. Demidova, M. Hamblin, Photodiagn.
Phodyn. 2004, 1, 279.



a)

c)

eficiencia en PDT, y la posibilidad de funcionalizar selectivamente su estructura periférica aporta a este tipo de complejos una gran
versatilidad, permitiendo obtener compuestos solubles en soluciones acuosas tampdn que simulan los medios bioldgicos de interés.

g Las ftalocianinas que contienen Zn(ll), Al(ll1), Si(IV) o Ru(ll) como atomo metélico en la cavidad central son las que exhiben buena
N=N"=N

m&_m Sin embargo, el principal inconveniente al que hay que hacer frente es la fuerte tendencia de los anillos aromaticos a la agregacién,
\ /)

especialmente en medios acuosos, y que resulta en un una pérdida parcial o total de su capacidad como PS. Uno de los mayores

‘<§\ /7>' retos es evitar fendmenos de agregacion ya sea por la funcionalizacion de la estructura con grupos adecuados o mediante la

encapsulacion en nanomateriales vehiculizantes.

Figura 2

Basandonos en estos antecedentes, los objetivos concretos de este trabajo de fin de master son:

Preparar nuevos derivados de Pc anfifilas, solubles en agua, con agregacion impedida y con capacidad para atravesar la membrana celular para su uso
como PS en terapia fotodinamica. Para ello:

Se sintetizara la Zn(ll)Pc anfifilica 3 representada en el Esquema 1, asi como otros compuestos relacionados, funcionalizados con cadenas lipdfilas
e hidrdfilas, éstas ultimas aportando solubilidad en agua y en medios biolégicos a las ftalocianinas objetivo. Las ftalocianinas se preparan, de
manera general, por reaccion de ciclotetramerizacion de derivados de ftalonitrilo. Para obtener ftalocianinas funcionalizadas con diferentes grupos
en la periferia, es necesario recurrir a métodos de condensacion cruzada entre dos ftalonitrilos diferentemente funcionalizados, obteniéndose en
general una mezcla estadistica de productos con diferentes sustituyentes. Para obtener ftalocianinas anfifilas como 3, se prepararan bisftalonitrilos
derivados de (R)- 2-binaftol (1) funcionalizados con cadenas octilo, sobre los que ya se ha trabajado en nuestro grupo de investigacion, y se haran
reaccionar con otro ftalonitrilo simple funcionalizado con cadenas hidréfilas (2). El uso de bisftalonitrilos como 1 permite reducir el nimero de Pcs
posibles en la reaccién de condensacion cruzada, dirigiendo en gran medida la reaccion hacia la formacién de la Pc anfifila objetivo. Ademas, la
presencia del binaftol disminuye la tendencia natural al apilamiento de los anillo de Zn(Il)Pc, permitiendo obtener moléculas con estados
fotoexcitados capaces de generar oxigeno singlete.
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Esquema 1

b) Se caracterizaran las Zn(Il)Pc anfifilas preparadas, incluyendo el estudio detallado de sus propiedades de absorcion y emision, asi como de su

capacidad para generar oxigeno singlete.

Se estudiara la posibilidad de organizar las Pcs anfifilas preparadas en micelas o sistemas vesiculares, mediante su autoensamblado en las
condiciones adecuadas. La formacion de estas nanoestructuras en medios biologicos podria favorecer la vehiculizacion de la Pc a través del
torrente sanguineo hacia los tejidos a tratar. Ademas, el hecho de incorporar un binaftol quiral puede inducir la formacién de sistemas
autoensamblados quirales, lo que nos permitiria estudiar el efecto de la quiralidad en la incorporacion del PS en las células tumorales.

d) Se realizaran ensayos in vitro en colaboracién con grupos expertos en el area para determinar el potencial de los sistemas preparados como PS.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto: es recomendable, pero
no necesario, cursar la asignatura optativa de Quimica Supramolecular y/o Materiales Organicos y Nanotecnologia.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM: el proyecto tiene un
marcado cardcter sintético, aunque permite adquirir conocimientos en areas como la fotofisica y los ensayos bioldgicos in vitro.

3 J. Mack, N. Kobayashi, Chem. Rev. 2011, 111, 281-321.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
MARTINEZ DIAZ, M2 VICTORIA

Cargo:
PROFESOR TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
QUIMICA ORGANICA, UNIVERSIDAD AUTONOMA DE MADRID

Teléfono directo e-mail
914972436 victoria.martinez@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: FUNCIONALIZACION EN AXIAL DE DIMEROS FUSIONADOS DE SUBFTALOCIANINA PARA TERAPIA FOTODINAMICA

Breve descripcidn de los objetivos y contenido del proyecto y tareas a realizar

Las Subftalocianinas (SubPcs, 1) son macrociclos aromaticos que presentan una estructura céncava muy peculiar,
como consecuencia de la coordinacion tetraédrica del atomo de boro localizado en su cavidad central a los nitrégenos
de las tres unidades de diiminoisoindol que los constituyen.

El espectro de absorcion de estos compuestos
muestra una intensa banda en la regién visible del
espectro electromagnético, tipicamente entre 550
y 600 nm, denominada banda Q, que le confiere un
color rosa magenta e interesantes propiedades
electrénicas.

El interés general por extender la superficie m de moléculas orgdnicas aromaticas resulta evidente si lo relacionamos
con las interesantes propiedades electrénicas que se originan en polimeros organicos conductores, grafeno, etc.
Ademas, a la vez que se extiende el sistema 1t de una molécula aromatica, su maximo de absorcion se va desplazando
hacia el infrarrojo cercano, adquiriendo la molécula propiedades de absorcidon interesantes en el campo de la terapia
fotodindmica contra el cancer (PDT). Esta terapia se viene empleando con buenos resultados en el tratamiento de
algunos tumores y otras enfermedades no malignas. El tratamiento implica la administracidn de una molécula capaz
de absorber luz (denominada fotosensibilizador, PS), que en una segunda etapa se activa en presencia de luz de una
longitud especifica, consiguiendo que la respuesta bioldgica del PS esté restringida Unicamente a la zona de tejido
expuesta a la luz. Idealmente, el PS debe absorber luz en el rojo para conseguir penetrar lo mas profundo posible en
el tejido a tratar, de ahi el interés de utilizar PS con una estructura electrdnica n-extendida.

En nuestro grupo de investigacion se ha descrito la formacion de dimeros fusionados de subftalocianina (SubPc,), 2
(formados por dos subftalocianinas que comparten el anillo de benceno central), que presentan un espectro de
absorcién con una banda Q fuertemente desplazada hacia el rojo (de 120 a 180 nm), respecto a las subftalocianinas
monomeéricas. La geometria cdncava de la subunidad de subftalocianina que los constituye dota a estos dimeros de
una peculiar topologia curva, en la que son posibles dos isdmeros, el syn, en el que los dos sustituyentes axial X
apuntan en la misma direccion y el anti, en el que X apunta hacia lados opuestos.
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El Proyecto que se propone consiste en la preparacién de dimeros fusionados de Subftalocianina en los que
introducirian sustituyentes diferentes en las posiciones apicales (X) para conseguir la solubilidad en agua necesaria
para su aplicacidn en terapia fotodinamica.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos tedricos y experimentales de Quimica Organica y Determinacidon Estructural.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM
Insercién en un grupo multidisciplinar con un ambiente internacional
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
TORRES CEBADA, Tomas

Cargo:
Catedratico de Quimica Organica

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma de Madrid, 28049-Madrid

Teléfono directo e-mail
606101393 tomas.torres@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis, reactividad y propiedades de subftalocianinas: quiralidad, metalacion, fotosintesis artificial y terapia
fotodinamica

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto tiene como objetivo el disefio y la sintesis de nuevas subftalocianinas (SubPcs) apropiadas para ser utilizadas como
elementos electronicamente activos en una nueva generacion de materiales moleculares. Se pretende con ello desarrollar las
singulares propiedades dpticas y electronicas de estos compuestos.

Desde un aspecto fundamental, el proyecto proporcionara una novedosa vision de la reactividad quimica de las subftalocianinas,
de sus aspectos de quiralidad y organizacién a nivel supramolecular. Se trata de un proyecto sintético enfocado en el drea de la
nanociencia (véase: Chem. Rev. 2014, 2192; Angew. Chem. Int. Ed. 2015, 54, 2543, Science Advances, 2017, 3, 1701017 )

Los objetivos concretos del proyecto son los siguientes:

- Preparacion de SubPcs enantioméricamente puras

- Preparacion de SubPcs no metaladas y metaladas

- Organizacidn de SubPcs a nivel supramolecular

- Aplicaciones de SubPcs en fotosintesis artificial, células solares y terapia fotodinamica

Para ello se utilizaran herramientas sintéticas tanto covalentes como supramoleculares. El proyecto se incluye en las actividades
previstas en un proyecto de investigacion nacional: : “Ftalocianinas y Compuestos Relacionados: Sistemas Multicomponente,
Quimica en Superficies, y Aplicaciones en Fotovoltaica Molecular y Terapia Fotodinamica” (Phthalophoto)

MINECO, CTQ2017-85393-P.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Se requiere un(a) estudiante motivado(a) con buenos conocimientos de quimica orgdnica sintética y elucidacidn estructural, e
interés por areas interdisciplinares relacionadas con la nanociencia.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Se pretende que este proyecto de Master sea la base para realizar una Tesis Doctoral en el grupo de Nanociencia y Materiales
Moleculares de la UAM, por lo tanto se requiere un(a) estudiante con buen expediente académico.
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|.- DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director/co-director del proyecto:
Hennrich, Gunther, UAM / Enrique Gutierrez-Puebla, ICMM-CSIC

Cargo:
Profesor Titular

Titulacion académica del director:
Doctor

Departamento, organismo al que pertenece:
Departamento de Quimica Orgénica, Universidad Autonoma de Madrid

Direccion Postal
Cantoblanco

Cédigo Postal Localidad

28049 Madrid

Teléfono directo Fax e-mail

2775 3966 gunther.hennrich@uam.es

Il.- DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Materiales organicos auto-ensamblados usando enlaces de hidrogeno y halégeno: quimica supramolecular e ingeniera
cristalina.

Area de conocimiento en que se enmarca: Cristalografia, ciencia de materiales, quimica supramolecular

La formacién de agregados supramoleculares no-centro-simétricos ha demostrado su potencial en aplicaciones como cristales
liquidos (CL), y como materiales electro-épticos (EO) y de dptica no-lineal (ONL).[*! La ingenieria cristalina nos ha ensefiado tanto
la dificultad de obtener dichos materiales como su potencial.”?! Se evaluara e ajustard la capacidad de los componentes dador y
aceptor para disefar nuevas estructuras supramoleculares usando métodos de ingenieria cristalina. Tras su cristalizacién serdn
estudiadas por difraccion de rayos X de monocristal (XRD). Al igual se estudiara estas estructuras supramoleculares en disolucion
por espectroscopia de RMN, UV-Vis, IR, e otras. En nuestro trabajo mas reciente se encuentran los principales aspectos
relacionados a este proyecto.?!

Agregados de piridil acetileno formados por enlaces de hidrégeno y haldgeno.

Referencias: [1] O-P. Kwon, S.-J. Kwon, M. Jazbinsek, J.-Y. Seo, J.-T. Kim, J.-I. Seo, Y. S. Lee, H. Yun, P. Giinter, Chem. Mater. 2011, 23, 239.
[2] A. Mukherjee, S. Tothadi, G. R. Desiraju, Acc. Chem. Res. 2014, 47, 2514. [3] L. Flores, |. Lopez-Duarte, E. Guterrez-Puebla, G. Hennrich,
submitted.

Capacidades y conocimientos que es recomendable debe tener el alumno/a para la realizacién de este proyecto
Crecimiento y estudio de monocristales (XRD); sintesis orgdnica avanzada; métodos bdsicos de quimica fisica; conocimiento de
conceptos basicos de la ciencia de materiales.

Direccidn del lugar donde se desarrollara el proyecto.
Laboratorio del Dpto. de Quim. Org. y del ICMM

Fecha: 26/07/2018 Firma del director del proyecto
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Rumbero Sanchez, Angel

Cargo: Profesores Titulares de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento Quimica Orgdnica, Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma, Cantoblanco, 2849-Madrid

Teléfono directo: 914977622 ‘ e-mail: angel.rumbero@uam.es

DATOS DEL PROYECTO
Titulo: Aislamiento, caracterizacion y estudio de la actividad antiinflamatoria de compuestos procedentes de la especie
Jatropha macrantha Miill. Arg

Breve descripcion de los objetivos y contenido del proyecto y tareas a realizar

El género Jatropha (Euphorbiaceae) se compone de alrededor de 175 especies de arboles lefiosos, arbustos, arbustos o hierbas
en los trépicos estacionalmente secos del Viejo y el Nuevo Mundo. Huanarpo macho (Jatropha macrantha Mull. Arg) es un arbol
de arbustos medianos (10 a 12 m de altura) con flores de color naranja—rojizo (Figura 1

Figura 1. Jatropha macrantha Mll. Arg.

Las investigaciones de los constituyentes quimicos de algunas especies del genero Jatropha (J. curcas, J. dioica, J. gossypiifolia,
J. macrorhiza, J. multifida, J. neopauciflora, etc.) resultaron en el aislamiento de alcaloides, terpenos, neoflavonoides, cumarino-
lignoides, floroglucinoles, preussomerinas y esteres de forbol.

Dentro de la medicina tradicional sudamericana, J. macrantha se ha utilizado para el tratamiento de diversas enfermedades. Los
tallos, se aplican como tinturas o infusiones acuosas empleadas como, antiasmatico, antitusivo, antidiabético, ansiolitico y anti-
ulceroso.

Nuestro grupo de Biorganica realizo estudios farmacoldgicos previos sobre la actividad antiinflamatoria de los extractos de Jatropha
macrantha sobre fibroblastos (Figura 2).




Figura 2. Celulas NHDF (Normal Human Dermal Fibroblasts).

Los resultados obtenidos muestran que los extractos hexanico, diclorometanico, metanolico y acuoso inhiben la produccion de
oxido nitrico en un 99,35%, 90,67%, 82,95%, 85,67% respectivamente, respecto al control positivo (Ester metilico de N-nitro-L-
arginina) 80,74% y control negativo (células sin tratamiento) 45,67% (Figura 3).

100,00% Extractos de Jatropha macrantha
90,00%
80,00%
§ 70,00% OL-NAME
S 60.00% BExtracto Hexanico
2 B Extracto Diclorometanico
£ 50,00% O Extracto Metanolico
_Zg 40,00% (1] Extragto Acuoso
= [ ]
5 30,00% Inducido
20,00%

10,00%
0,00%

1 mg/ml

Figura 3. Actividad antiinflamatoria de diferentes extractos. L-NAME (250 uM) y la célula inducida representaban un control positivo y negativo,
respectivamente. Diferencia significativa (P <0.05) en comparacién con el control positivo.

A raiz de los resultados, nuestro grupo de investigacion esta actualmente realizando un fraccionamiento
biodirigido de los distintos extractos, para aislar los compuestos activos.

Principalmente, se realizaran ensayos especificos de actividad antiinflamatoria (TNF—a, NF—«B, Nrf2,
STAT3 y HIF-1a) en células NHDF (Normal Human Dermal Fibroblasts). Posteriormente y dependiendo de

codmo transcurra el trabajo experimental, se ampliara al estudio de otras actividades que realiza el personal
del grupo de investigacion.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Estar en posesion del Grado en Quimica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El grupo de investigacidn tiene una amplia experiencia en la Quimica de los Productos Naturales, tanto en el area de aislamiento
y caracterizacidon como en transformaciones quimicas de productos naturales y sintesis.

Madrid, 29 de julio de 2018

Fdo.: Angel Rumbero Sanchez
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

URBANO PUJOL, ANTONIO

Cargo:

PROFESOR TITULAR DE UNIVERSIDAD

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:

DEPARTAMENTO DE QUIMICA ORGANICA, DESPACHO 52 PLANTA, FACULTAD DE CIENCIAS, UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
MADRID

Teléfono directo e-mail

914977679 antonio.urbano@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: ESTUDIO DE LA DESAROMATIZACION OXIDANTE DE FENOLES Y NAFTOLES CON OXONO/ACETONA COMO FUENTE DE
DIMETILDIOXIRANO (DMDO)

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La desaromatizacidon oxidante de fenoles, proceso que se encuentra a menudo en la biosintesis de productos naturales con
importantes propiedades bioldgicas, da lugar a productos muy interesantes desde el punto de vista sintético como son orto-y para-
quinoles.! La estructura de ciclohexa-2,4- o 2,5-dienona de estos derivados permite facilmente funcionalizaciones adicionales en
diferentes posiciones del anillo de una manera regioselectiva (Esquema 1a).
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Esquema 1

En el afio 2006,% nuestro grupo de investigacidn describid, por primera vez. el uso de Oxono® (2KHSOs, KHSO4, K2S04), un reactivo
oxidante facil de manejar, estable, barato, practico y respetuoso con el medio ambiente, para la desaromatizacion oxidante de p-
alquil fenoles en los correspondientes p-peroxiquinoles o p-quinoles, tras la adicidon de un reductor al medio de reaccién. La reaccion
se lleva a cabo en presencia de NaHCOs en una mezcla de CH3CN y H:0, obteniéndose rendimientos de buenos a excelentes en
condiciones muy suaves (Esquema 1b). El mecanismo propuesto supone la formacién inicial de oxigeno singlete (*0:), por
descomposicion del Oxono en medio bdsico, que reacciona con el p-alquilfenol para dar la estructura de p-peroxiquinol.

Ma3s recientemente,® se ha podido demostrar que la utilizacién del sistema Oxono® / NaHCOs; / acetona, como fuente de
dimetildioxirano (DMDO),* es también capaz de promover la desaromatizacién oxidante de fenoles y naftoles para dar, en este
caso, los correspondientes orto-quinoles o epoxi-orto-quinoles, dependiendo de la estructura y substitucion del fenol o naftol
utilizado (Esquema 1c).

Asi, la desaromatizacién oxidante utilizando el sistema Oxono® / NaHCOs / acetona, como fuente de dimetildioxirano (DMDO), de
fenoles 2,4,6-trisustituidos 1 conduce mayoritariamente a los correspondientes epoxi-orto-quinoles 2 (Esquema 2a), mientras que
en el caso de 2-naftoles 1-sustituidos 3 se obtienen los correspondientes orto-quinoles 4 con excelentes rendimientos (Esquema 2b).
Cuando se utilizan 1-naftoles 2-sustituidos 5, la desaromatizacién oxidante da lugar de nuevo como productos mayoritarios a los
epoxi-orto-quinoles 6 (Esquema 2c).
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Esquema 2

Teniendo en cuenta estos resultados, en un primer objetivo para este trabajo de fin de master se plantearia el acceso a un grupo
de productos naturales con estructuras similares a las obtenidas en la desaromatizacién oxidante utilizando el sistema Oxono® /
NaHCOs / acetona, como fuente de dimetildioxirano (DMDO), de los fenoles y naftoles comentados anteriormente. Asi,
considerando los fenoles 2,4,6-trisustituidos, se podria acceder a la estructura del Epoxisorbicillinol, a partir de los 2-naftoles 1-
sustituidos se tendria acceso a productos naturales como el Lacinileno D o el Involucratusol F y derivando de los 1-naftoles 2-
sustituidos se intentaria acceder a derivados como la Calianthona A o la Aranciamicinona.

Otra linea de investigacion que se ha abierto recientemente relacionada en este caso con la desaromatizacion oxidante de 1-aril-2-
naftoles es evaluar la posible transferencia de quiralidad cuando se utilizan 1-naftil-2-naftoles con quiralidad axial hacia los orto-
quinoles formados que presentan quiralidad central (Esquema 3a). Resultados preliminares han mostrado que la desaromatizacion
oxidante utilizando el sistema Oxono® / NaHCOs / acetona, como fuente de dimetildioxirano (DMDO), del 1-(1'-naftil)-2-naftol (R)-
7 (ee =99%) conduce al correspondiente orto-quinol 8 que presenta una pureza enantiomérica del 98%, lo que implica una completa
transferencia de quiralidad desde el eje quiral del binaftilo 7 hacia el centro quiral del orto-quinol 8 (Esquema 3b). En el caso de la
desaromatizacion oxidante de otro derivado como el binaftol (R)-9 (ee = 99%) se obtiene, a través del orto-quinol intermedio 10, el
derivado pentaciclico 11 que posee dos centros estereogénicos y presenta un exceso enantiomérico del 98% (Esquema 3c).

O Oxono ’ Oo Oxono O OO
R % NaHCO; OH OH NaHCO, _H

: >~ HO
O 1 2 OH u,Transferenma OH acetona o OH acetona HO: (‘—oj (0]
?2?
O de Quiralidad? (DMDO) O (DMDO) O‘ O‘ OH
1-Naftil-2-naftoles orto-QumoIes (ee =99%) 8 (ee 98%) (ee =99%) 10 11 (ee = 98%)

Quiralidad Axial Quiralidad Central

A partir de estos resultados, el segundo objetivo planteado para este trabajo de fin de master seria ampliar la eficacia de este
proceso de transferencia de quiralidad a partir de derivados de 1-(1'-naftil)-2-naftol (R)-7 con sustituyentes en diferentes posiciones
de ambos anillos de naftaleno, asi como preparar nuevos binaftoles, derivados de (R)-9, con el fin de estudiar sobre ellos el proceso
de desaromatizacion oxidante enantioselectivo,

Referencias:

1. a) S. Quideau, L. Pouysegu, P. A. Peixoto, D. Deffieux, Top Curr Chem 2016, 373, 25. b) S. P. Roche, J. A. Porco Jr., Angew. Chem.
Int. Ed. 2011, 50, 4068. c) D. Magdziak, S. J. Meek, T. R. R. Pettus, Chem. Rev. 2004, 104, 1383.

2.a) M. C. Carreiio, M. Gonzélez-Lopez, A. Urbano, Angew. Chem. Int. Ed. 2006, 45, 2737. b) S. Vila-Gisbert, A. Urbano, M. C. Carrefio,
Chem. Commun. 2013, 49, 3561.

3. a) M. J. Cabrera, Tesis Doctoral en curso. b) Elena Yonte, Trabajo de Fin de Master, Julio 2017. c) Alba Miyares, Trabajo de Fin de
Master, Julio 2018.

4. a) A. Saeed, F. A. Larik, B. Lal, M. Faisal, H. El-Seedi, P. A. Channar, Synth Commun. 2017, 47, 835. b) W. Adam, R. Curci, J. O. Edward,
Acc. Chem. Res. 1989, 22, 205.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Seria muy recomendable poseer conocimientos amplios tanto tedricos como practicos de Quimica Organica General, Quimica
Organometalica, asi como conocimiento y practica de las principales técnicas espectroscépicas (EM, RMN-1H, RMN-13C).

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Maria Ribagorda y Carmen Carrefio

Cargo: Profesora Titular y Catedratica

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Dpto Quimica Orgdancia, Universidad Auténoma de Madrid, Facultad de Ciencias, Departamento de Quimica Organica,
Modulo 1, Laboratorio 206-203

Teléfono directo e-mail
914972934 maria.ribagorda@uam.es, carmen.carrenno@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de biomarcadores foto-inteligentes basados en azocompuestos.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El desarrollo de metodologias de diagnosis, mas precisas y selectivas, que proporcionen un rapido diagndstico de una enfermedad
es una de las herramientas mas poderosas en la medicina general. Este trabajo fin de master se centra en el desarrollo de una
nueva familia de biomarcadores sensibles a hipoxia, basados en estructuras de azobencenos ancladas a nanoparticulas de
emision ascentente (upconversion nanoparticles, UCNP). La hipoxia es una condicién asociada a niveles bajos de oxigeno en
tejidos bioldgicos o células, siendo un fendmeno relacionado con procesos inflamatorios, asi como a enfermedades tales como
cancer o isquemia aguda. Los UCNP son nanoparticulas dopadas con lantanidos que emiten luz visible tras su excitacién con
infrarrojo cercano. Las UCNP tienen una emision anti-Stokes muy particular, que permite la deteccién luminiscente evitando
problemas de autofluorescencia. Esta propiedad les ha situado como una de las herramientas mas prometedoras en bioimagen
tanto in vitro e in vivo. La sintesis de los azocompuestos se llevaran a cabo utilizando diferentes estrategias sintéticas puestas a
punto en el grupo de investigacion, que permitan a continuacién su anclaje a las nanoparticulas. El anclaje a la nanoparticula se
llevard a cabo a través de un espaciador orgdnico, que permite de forma rapida y limpia anclar el compuesto organico a la
nanoparticula. Las UCNPs se prepararan en el Grupo Daniel Jague del Departamento de Fisica de Materiales de la UAM y en
colaboracién con ellos se llevara a cabo el estudio de sus propiedades como sondas foto-inteligentes.

Synthesis of azocompounds

MeO OMe

Ar—N_
o) —= "

MeO OMe

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Grado en Quimicas; Trabajo fin de grado en Quimica Organica. Determinacién Estructural.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

El trabajo que se incluye en este proyecto de investigacion supone un estudio metodoldgico centrado en el drea de la sintesis organica. Las
reacciones que se desarrollaran estan en linea con los Ultimos avances en sintesis orgdanica, lo que permitira al estudiante adquirir una amplia
formacidn en dreas punteras de la quimica. Ademas, en nuestro grupo de investigacion se desarrollan semanalmente seminarios divulgativos
sobre metodologias o sintesis totales descritas en la bibliografia de interés en sintesis orgdnica. La participacidon de cada miembro del equipo
es fundamental para adquirir una formacidn completa como quimico organico. Por otro lado, a un nivel mas técnico, recibirdn formacién en
técnicas de resonancia magnética de protdn, carbono, boro y fluor, técnicas de UV/Visible y Dicroismo Circular, técnicas cromatograficas HPLC,
GS, GS-Masas, asi como otras técnicas que fueran necesarias para la realizacidn del proyecto
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
M. ELENA BUNUEL MAGDALENA y JUAN CARLOS NIETO CARMONA

Cargo:
PROFESORA TITULAR y BECARIO FPI, respectivamente

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
QUIMICA ORGANICA, UAM, C/Francisco Tomas y Valiente, 7, Dto Quimica Organica, mdédulo 01, lab 101, Facultad de Ciencias

Teléfono directo e-mail
914973879 elena.bunuel@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Reacciones de ciclacion-acoplamiento de ésteres redox activos catalizadas por Ni o Fe

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Este proyecto persigue realizar un trabajo de investigacidn sobre reacciones catalizadas por complejos de Fe o Ni para
formar varios enlaces C-C, basadas en el empleo de magnesianos y reactivos de organozinc y utilizando como
sustratos ésteres insaturados, en lugar de los haloalcanos mas habitualmente utilizados en este tipo de procesos.
Pretende, por tanto, desarrollar reacciones ecoldgicas y con metales de bajo coste del tipo que se muestra a
continuacion:

/\)CJ)\ N\ / [Fe], [Ni] [{R.
N/ = e >
Y O R'ZnX; R'MgX

Y
ﬁ S (R'=Alkyl, aryl)

Este proceso permite, por tanto, la formacidn de dos enlaces C-C en una sola operacion sintética, lo que supone una
herramienta de sintesis muy poderosa. En este caso, el empleo de alquenos como productos de partida permitird la
formacidn de enlaces dos enlaces C(sp®)-C(sp?). Con la ventaja adicional de que los ésteres redox activos empleados
como sustratos evitan el uso de haloalcanos como electrofilos.

Algunas de las tareas que se desarrollaran a lo largo del trabajo incluiran:
- Preparacién de sustratos organicos en varias etapas (como el producto de partida mostrado mas arriba).

- Ensayo de las reacciones de los sustratos preparados bajo diferentes condiciones. Andlisis del efecto de las
modificaciones del ligando usado, la fuente de Fe o Ni, la temperatura y el disolvente en el transcurso de las
reacciones.

- Determinacion de las condiciones dptimas de trabajo.

- Estudio de la aplicabilidad de la reaccidn a sustratos de naturaleza diversay tolerancia con grupos funcionales.

Asi las capacidades que se pretenden fomentar son:

- Manejo de técnicas experimentales en sintesis organometalica, tales como el empleo de atmdsfera inerte,
asi como de aislamiento y purificacién.

- Uso de las técnicas habituales de determinacién estructural (RMN, Masas, R-X...).




- Desarrollo de reacciones de interés sintético. En este caso concretamente de formacidn de varios enlaces C-
C simultaneamente, con el objeto de preparar facilmente moléculas complejas de modo econémico vy
compatible con el medio ambiente.

- Andlisis de los resultados y resolucion de problemas.

- Redaccién de informes cientificos de resultados y exposicidn de los mismos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Se recomienda que el alumno tenga conocimientos sobre quimica organica, quimica organometdlica y determinacion
estructural a nivel del Grado en Quimica. También que tenga los conocimientos basicos para desenvolverse en un
laboratorio de sintesis orgdnica, que conozca el material que se emplea en él y las técnicas fundamentales.

Se recomienda un conocimiento basico sobre busqueda y redaccién de documentos cientificos.

El alumno debe tener la capacidad de trabajar de manera segura y organizada en un laboratorio

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
M2 Mercedes Rodriguez Fernandez

Cargo: Profesor Contratado Doctor

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Orgéanica, Facultad de Ciencias (Mddulo-01)

C/ Francisco Tomas y Valiente, 7;Universidad Autébnoma de Madrid

28049 Cantoblanco, Madrid

Teléfono directo 914972770 e-mail mercedes.rodriguez@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Reacciones de formacién de enlaces alquilo-alquilo y alquilo-nitrégeno catalizadas por Ni.
Aplicacion a la sintesis de compuestos de interés farmacoldgico.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En las reacciones de ciclacion y acoplamiento cruzado de haluros de alquilo con haluros de alquilzinc
catalizados por Ni, se aprovecha por un lado la formacién de radicales libres y su capacidad de intervenir
en la reaccion de ciclacion, y, por otro, la capacidad de los intermedios ciclicos resultantes para intervenir
en acoplamientos de tipo Negishi (Esquema 1).*

A Ni(py,4)Cl,] (10% mol
(\( " [ f R Z Br [ ( y4) 2] ( - ) - ,g/h)ﬁ‘
A\ S)-SBu-Pybox (10 mol% \

Y 7 (S) Y ( o) v~7

THF, 23 °C

Z= CHZ, O, NTS, C(COZEt)z, Y= CH2Y O; n= 0, 1

Esquema 1

A la vista de los antecedentes anteriores sobre la capacidad de los complejos de Ni de sufrir adiciones
oxidantes, con ruptura homolitica del enlace carbono-halogeno, y la excelente reactividad del enlace C=N,
en reacciones de adicion intramolecular de radicales,® el objetivo de este proyecto es el desarrollo de la
reaccion de ciclacion y acoplamiento cruzado de yoduros de alquilo, que contienen un doble enlace
carbono-nitrégeno, con bromuros de alquilzinc (Esquema 2).




N-R
A N-R NiL Nucleésidos carbociclicos
{F ”[ f + R—ZnBr .....__. " - /gl’)r‘rb ”
Y Z \Y"" 7 Inhibidores de glicosidasas
Z=CH,, O, NTs, C(COsEt); Y =CH, O; n=0, 1;
Esquema 2

Este proceso permitiria la formacién de un enlace C(sp®)-C(sp®) y un enlace C(sp®)-N en una sola
operacion sintética, con metales de bajo coste y compatible con el medio ambiente. Asimismo la puesta a
punto de esta metodologia permitiria obtener carbociclos y heterociclos nitrogenados, estructuras que estan
presentes en productos naturales bioactivos y en farmacos.

Las tareas a realizar por el estudiante son:

1. Realizar una busqueda de los antecedentes del tema de investigacion del proyecto.

2. Preparacion de los precursores y de los ligandos en el caso de que no sean comerciales.
3. Estudio y optimizacion de las condiciones de reaccion.

4. Caracterizacion estructural de los compuestos sintetizados.

5. Andlisis e interpretacion de los resultados obtenidos

6. Redaccidn del informe cientifico de resultados y preparacion de la presentacion.

Referencias:

! V. B. Phapale, E. Bufiuel, M. Garcia-Iglesias, D. J. Cardenas, Angew. Chem. Int. Ed. 2007, 46, 8790
2 (a) D. Liu,C. Liu, A. Lei. Chem. Asian J. 2015, 10, 2040; (b) H. Miyabe, ; M. Ueda; N. Takeaki, Synlett 2004, 7, 1140.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto

La realizacion de este Trabajo Fin de Master hara que el alumno amplie sus conocimientos y capacidades
en Quimica Organica, Quimica Organometalica y en Metodologias de Separacion y Andlisis Estructural de
compuestos. También servira para que mejore sustancialmente su manejo de la bibliografia habitual del
area de conocimiento. Por otro lado la formacién a adquirir durante el proyecto estd directamente
relacionada con los requerimientos de la industria farmacéutica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El trabajo a realizar se desarrollara dentro del grupo de investigacion de Diego J. Cardenas Morales.
https://www.uam.es/gruposinv/organome/
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
DIEGO J. CARDENAS MORALES / M2 TERESA QUIROS LOPEZ

Cargo:
CATEDRATICO / INVESTIGADOR JUAN DE LA CIERVA

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
DTPO QUIMICA ORGANICA-FACULTAD DE CIENCIAS-UAM C/Francisco Tomds y Valiente, 7, médulo 01, 28049-Madrid

Teléfono directo e-mail
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+34914972684 (M. T. Quiros)

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Reacciones cataliticas de formacion de enlaces C-C a partir de derivados de yodo hipervalente generados in situ

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto pretende desarrollar reacciones de formacién de enlaces C-C mediante reacciones catalizadas por metales de
transicion. Las sales de yodo hipervalente han sido ampliamente como reactivos de transferencia de diversos grupos funcionales
en reacciones de funcionalizacién C-H.[! En concreto, las sales de diarilyodonio son excelentes reactivos de transferencia de
grupos arilos. El presente proyecto trata de poner a punto un método de funcionalizacidn C-H en el cual se generarian las sales
de diarilyodonio in situ a partir de reactivos facilmente accesibles (Esquema 1). De esta forma, no seria necesaria su preparacion
y aislamiento previos, lo que hace que la reaccidon sea mucho mas barata, ecolégica y eficaz.

|\ ] [M] |\ ]
N/ + Ar'l + Ar?H > N/
Oxidante,
Aditivos, Ar?

“ Disolvente,
Temperatura
X@
®
Ar” A [M] = [Pd], [Cu]
Esquema 1

Se partiria de diversos derivados aromaticos con grupos directores nitrogenados, con los que la reaccidon se optimizara
inicialmente con Pd, para después sustituir el Pd por otros metales mas baratos y ecoldgicos, como Cu, aprovechando su
capacidad para activar enlaces C-H de alquenos y compuestos aromaticos. Para poner a punto el proceso se estudiara la variacion
de diferentes parametros, tales como oxidantes, disolventes, aditivos y temperaturas, con el fin de encontrar las condiciones que
permitan obtener los mejores rendimientos. Una vez optimizado el proceso se ampliara el alcance de la reaccidn utilizando para
ello diferentes grupos nitrogenados como grupos directores (Figura 1) y diferentes derivados aromaticos Ar?H.




Figura 1

Los objetivos que se proponen son los siguientes:

- Aprender a realizar una busqueda de los antecedentes de un tema de investigacion.

- Aprender el manejo de técnicas experimentales de sintesis, asi como de aislamiento y purificacién.

- Preparacién de compuestos organicos en varias etapas (como los productos de partida mostrados en la figura 1), y
aplicacién de las técnicas habituales determinacidn estructural (RMN, Masas, R-X...).

- Estudiar reacciones de interés sintético, concretamente de formacién de varios enlaces C-C simulténeamente, con el
objeto de preparar facilmente derivados complicados.

- Aprender a redactar un informe cientifico de resultados.

En definitiva, el objetivo fundamental de este proyecto es proporcionar la formacion adecuada para trabajar en un laboratorio
de sintesis quimica y para el desarrollo de nuevos procesos sintéticamente utiles.

Referencias
[1] Deprez, N. R.; Sanford, M. S. J. Am. Chem. Soc. 2009, 131, 11234-11241.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

El estudiante debe estar familiarizado con las técnicas de laboratorio y los conocimientos aprendidos en las asignaturas de
Ampliacion en Quimica Orgdnica (3% curso) y Determinacidn Estructural (42 curso). Igualmente es recomendable el manejo fluido
de las principales fuentes de documentacién bibliografica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM
El alumno podra compatibilizar el desarrollo del proyecto con el curso normal del resto de las asignaturas de Master en que se
encuentre matriculado.
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DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis asimétrica de 2,3-alenoles mediante reacciones de acoplamiento cruzado de Negishi catalizadas por niquel

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto propuesto como Trabajo de Fin de Master pretende desarrollar una nueva metodologia sintética enmarcada en el
campo de la quimica organometdlica asimétrica, con potencial aplicabilidad a la sintesis de alenos diferentemente sustituidos,
presentes en productos de interés bioldgico.

El objetivo del proyecto consiste en la busqueda de condiciones experimentales que permitan llevar a cabo una reaccion
de acoplamiento cruzado de Negishi catalizada por niquel a partir de alquiniloxiranos quirales, reaccion que permitira la
preparacion de 2,3-alenoles, intermedios muy versatiles en sintesis organica, presentes ademas en la estructura de numerosos
productos naturales biolégicamente activos (Figura 1).

O
~F N NN NN
WOH
HO

Cinnamoside (disacérido aislado de la planta de la

Paracentrone (pigmento aislado de erizos de mar) - " .
canela, empleado en medicina tradicional china).

Figura 1
En una primera etapa del proyecto, se sintetizaran los alquiniloxiranos racémicos mediante una secuencia sintética de dos
etapas (acoplamiento de Sonogashira y epoxidacién) y se evaluara su comportamiento en la reaccion de acoplamiento para dar
lugar a los correspondientes 2,3-alenoles (Esquema 1) y se evaluara su comportamiento en la reaccidn de acoplamiento para
dar lugar a los correspondientes 2,3-alenoles. En esta fase se investigara tanto la regio- como la diastereoselectividad de la
reaccion de acoplamiento en condiciones de Negishi.

Acoplamiento / R3 R3 '\IT:-ZnB)r oH B3
Br de (o) i(acac), 3
RK\/ Sonogashira 17 = Epoxidacién é Ligando T
R o R2 R? THF, ta.
R2

(Acoplamiento cruzado de Negishi)
Esquema 1
Se investigaran diferentes condiciones experimentales haciendo especial hincapié en los parametros (ligandos, disolventes,
sustratos y reactivos organometdlicos con diferentes tipos de sustitucion) que puedan mejorar el rendimiento de las reacciones
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propuestas. Se ensayaran ligandos bis- y tridentados de diferente complejidad estérica (Figura 2).

i EE | S = | :

E _ Ph Ph 7 _ E E x N ‘ . (_Of N \O E

\ 7 \ \—/ 7 N\ =\ l\\l VB _N N = HacT. N N CHy =

¢ —N N N N= v CHs CHs :

, ligandos bidentados E : ligandos tridentados :
Figura 2

Finalmente, se sintetizardn los alquiniloxiranos enantioméricamente puros mediante epoxidacion asimétrica de eninos
catalizada por un derivado quiral de fructosa y se abordara el estudio metodoldgico de la reacciéon de acoplamiento catalizada
por niquel, con reactivos de organozinc de naturaleza alquilica y arilica (Esquema 2). Se evaluara la enantioselectividad del
proceso estudiando la posible transferencia de quiralidad del anillo oxirdnico al aleno quiral sintetizado

(@]
O
3 o S0 R*-ZnBr
R o R®  Ni(acac),
= ﬁ' Q Z
Ligando
RTTX _ > R! = g /\R4
2 K'[HSOs]- ) T THR. ta.
(Oxone) R R* = arilo, alquilo

R! R2 = arilo alquilo H,O-disolvente

R3 = alquilo (reaccion asimétrica de acoplamiento de Negishi)

(epoxidacion asimétrica)

Esquema 2
El alumno sera capaz, al finalizar el desarrollo del proyecto, de proponer un curso mecanistico plausible para las reacciones
llevadas a cabo en el laboratorio con especial relevancia en el papel desempenado por los ligandos empleados.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

El estudiante debe estar familiarizado con los conocimientos aprendidos en las asignaturas de Ampliacion en Quimica Organica 'y
Determinacién Estructural (3* curso). Igualmente es recomendable el manejo fluido de las principales fuentes de documentacion
bibliografica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El alumno podra compatibilizar el desarrollo del proyecto con el curso normal del resto de las asignaturas de Master en que se
encuentre matriculado.

El estudiante adquirird una formacion interdisciplinar enmarcada en los campos de quimica organica asimétrica y la quimica
organometalica. Durante el desarrollo del proyecto el alumno utilizara diversas técnicas de laboratorio que le permitan abordar
una variedad de reacciones quimicas, sin olvidar la correcta manipulacién de productos y residuos, asi como técnicas
(fundamentalmente cromatogrdficas) de purificacion de compuestos organicos. El desarrollo del TFM conllevara la practica
habitual de técnicas de caracterizacion y elucidacién estructural de compuestos organicos (resonancia magnética nuclear,
espectrometria de masas, infrarrojo), asi como de determinacién de excesos enantioméricos (HPLC con fase estacionaria quiral).
Igualmente, se adquirira destreza en el empleo de bases de datos para la realizacion de busquedas bibliograficas.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Quirds Lopez, Maria Teresa — Martin Castro, Ana Maria

Cargo:
Investigador Juan de la Cierva — Profesora Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento Quimica Organica, Facultad Ciencias, Mddulo 01, Universidad Autonoma de Madrid, Facultad de Ciencias,
Av. Francisco Tomas y Valiente, 7 Campus de Cantoblanco, 28049, Madrid.

Teléfono directo e-mail
+34914972684 (M.T. Quirds)/ +34914974717 (A.M. Martin Castro) | mariat.quiros@uam.es, martin.castro@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Desarrollo de secuencias de ciclacion/acoplamiento radicalico catalizadas por niquel

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar
Los alenos, compuestos con dos dobles enlaces acumulados y orientacién ortogonal de sus sustituyentes, son moléculas
susceptibles de presentar quiralidad axial. Dentro de la familia de los alenos, los alquilidencicloalcanos y alquilidenheterociclos
se encuentran presentes en numerosos de compuestos con actividad farmacoldgica, lo cual explica el creciente interés por
desarrollar métodos sintéticos eficaces para abordar su preparacion (Figura 1).

Hy,
! CO,Et

NS

°

= H

OH
Alquilidencicloalcano: Carbaciclina Alquilidenheterociclo: Cumuleno
inhibidor de la actividad plaquetaria aislado de raices de camomila

Figura 1

El proyecto del Trabajo de Fin de Master pretende desarrollar una nueva metodologia sintética enmarcada en el campo de la
quimica organometadlica dirigida a |la preparacién de alquilidencicloalcanos y alquilidenheterociclos diferentemente sustituidos.

Teniendo en cuenta la metodologia de sintesis de alenos catalizada por niquel a partir de bromuros propargilicos y bromuros
de alquilzinc descrita en el grupo de investigacidon donde se llevard a cabo el proyectoi, se plantea como objetivo del Trabajo de
Fin de Master el desarrollo de una secuencia consistente en una reaccion de ciclacién seguida de acoplamiento radicalico a partir
de 8-bromo-1,6-eninos, en condiciones de acoplamiento de Negishi. Dicha secuencia permitira sintetizar
alquilidenciclopentanos y alquilidenheterociclos diferentemente sustituidos (Esquema 1).
El estudio metodoldgico se abordara empleando reactivos organicos de zinc de naturaleza alquilica y/o arilica diferentemente
sustituidos. El proyecto pretende investigar el comportamiento de diferentes tipos de sustratos en las condiciones
experimentales propuestas. En este sentido, se hard especial hincapié en el disefio de los 8-bromo-1,6-eninos de partida,
portadores tanto de un atomo de carbono como de un heterodtomo (oxigeno, nitrégeno) como conector entre el doble y el
triple enlace involucrados en la secuencia de ciclacién/acoplamiento. La reaccidn se ensayara igualmente a partir de tosilatos
propargilicos convenientemente sustituidos. De especial interés serd el papel desempefiado por grupos atractores de electrones
(ésteres, cetonas) en el fragmento vinilico del sustrato, tanto por la complejidad estructural de los productos obtenidos, como
por su posible intervencidn en el mecanismo de la reaccién.



mailto:mariat.quiros@uam.es
mailto:martin.castro@uam.es

; R3- ZnBr
R
— Ni(acac),
X Br(OTs) ~ "-omomotomtmooooes > X R?
\ o Ligando
THF anh
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Esquema 1

Se investigaran diferentes condiciones experimentales haciendo especial hincapié en los parametros (ligandos, disolventes,
sustratos y reactivos organometalicos con diferentes tipos de sustitucion) que puedan mejorar el rendimiento de las reacciones
propuestas. Se ensayaran ligandos bis- y tridentados de diferente complejidad estérica (Figura 2).

Figura 2

El alumno sera capaz, al finalizar el desarrollo del proyecto, de proponer un curso mecanistico plausible para las reacciones
llevadas a cabo en el laboratorio con especial relevancia en el papel desempenado por los ligandos empleados.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

El estudiante debe estar familiarizado con los conocimientos aprendidos en las asignaturas de Ampliacion en Quimica Organica 'y
Determinacién Estructural (3* curso). Igualmente es recomendable el manejo fluido de las principales fuentes de documentacion
bibliografica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

El alumno podra compatibilizar el desarrollo del proyecto con el curso normal del resto de las asignaturas de Master en que se
encuentre matriculado.

El estudiante adquirira una formacion interdisciplinar enmarcada en los campos de quimica organica asimétrica y la quimica
organometalica. Durante el desarrollo del proyecto el alumno utilizara diversas técnicas de laboratorio que le permitan abordar
una variedad de reacciones quimicas, sin olvidar la correcta manipulacién de productos y residuos, asi como técnicas
(fundamentalmente cromatogrdficas) de purificacion de compuestos organicos. El desarrollo del TFM conllevara la préactica
habitual de técnicas de caracterizacion y elucidacién estructural de compuestos organicos (resonancia magnética nuclear,
espectrometria de masas, infrarrojo). Igualmente, se adquirird destreza en el empleo de bases de datos para la realizacién de
busquedas bibliogréficas.

i Soler-Yanes, R.; Arribas-Alvarez, 1.; Guisan-Ceinos, M.; Bufiuel, E.; Cardenas, D. J. Chem Eur. J. 2017, 23, 1584.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
- Almendros Requena, Pedro
- Alcaide Alafion, Benito

Cargo:
-Profesor de Investigacion de Organismos Publicos de Investigacion
-Catedratico Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
- Instituto de Quimica Organica General, CSIC, C/ Juan de la Cierva 3, 28006, Madrid
- Departamento de Quimica Organica |, Facultad de Quimica, UCM

Teléfono directo: e-mail:
915618806 palmendros@iqog.csic.es
913944314 alcaideb@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Nuevas metodologias sintéticas basadas en alenos, alquinos y heterociclos bioactivos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

En el presente trabajo se pretende como objetivo general la puesta a punto de procesos de funcionalizacién en alenos y
alquinos, con el fin de lograr sintesis eficientes quimio-, regio- y estereocontroladas de sistemas ciclicos o aciclicos
estructuralmente novedosos y de potencial actividad biolégica o con propiedades fisicas relevantes.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto:
Graduado en Quimica con experiencia (TFG) en Sintesis Organica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Unas funcionalidades carbonadas sencillas de sélo dos o tres atomos de carbono, como son los alquinos y alenos, permiten la
preparacion de moléculas policiclicas complejas con interesantes propiedades fotofisicas y actividad farmacolégica.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Aragoncillo Abanades, Cristina / Alcaide Alafidn, Benito

Cargo:
Profesora Titular de Universidad / Catedratico de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica |, Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad Complutense de Madrid

Teléfono directo e-mail
Cristina Aragoncillo: 91-394-5181; caragon(@ucm.es
Benito Alcaide: 91-394-4314 alcaideb@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de bis(carbazoles), helicenos y fluorenos. Estudio de sus propiedades fotofisicas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Los helicenos son compuestos aromaticos policiclicos orto-condensados con una disposicién angular que permite liberar su
tensién de anillo. Ademads, su forma de hélice hace que estos compuestos tengan propiedades quirdpticas. En particular, los
heterohelicenos poseen unas propiedades fotofisicas mucho mas interesantes que sus homodlogos carbohelicenos. Por esa
razén se han llevado a cabo rutas sintéticas para su preparacion. Sin embargo, existen pocos ejemplos de helicenos que
contengan el esqueleto de carbazol. Recientemente, en nuestro grupo de trabajo hemos descrito la sintesis de diazahelicenos
por acoplamiento cruzado de Suzuki-Miyaura (Esquema 1) (Chem. Eur. J. 2018, 24, 7620). La sintesis de los nuevos azahelicenos
se ha llevado a cabo en una ruta sintética que involucra cuatro pasos de sintesis y se han evaluado sus propiedades fotofisicas
(Esquema 1y Figura 1).

N R?
.
R Il ]! O O | RR R "Suzuki-Miyaura"
= \

. _
N R /@i ' ROB  BOR),
OH Rl 2

Esquema 1. Sintesis de azahelicenos

Figura 1. (a) Fluorescencia de un diaza-[7]-heliceno. (b) Espectro de absorcidn y fluorescencia de los diazahelicenos disueltos en DCM

El objetivo del trabajo de fin de master que se propone se enmarca en este contexto y se pretende sintetizar una nueva familia
de bis(carbazoles) convenientemente funcionalizados para que, mediante diferentes reacciones de acoplamiento se puedan
obtener helicenos y fluorenos sobre los que se estudiaran sus propiedades fotofisicas.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Graduado en Quimica que haya realizado su TFG en Sintesis Organica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El solicitante ampliara y profundizara sus conocimientos en Sintesis Organica, técnicas de trabajo en un laboratorio de Quimica
Orgénica y técnicas de elucidacion estructural de compuestos organicos.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
AMPARO LUNA/ BENITO ALCAIDE

Cargo:
PCDOCTOR/CATEDRATICO UNIV.

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica |, UCM

Teléfono directo e-mail
913945143 aluna@ucm.es
913944314 alcaideb@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nuevos procesos de ciclacion basados en heterociclos bioactivos.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La quimica de alenos ha experimentado un notable desarrollo en los uUltimos afios, en especial las reacciones de ciclacién de
alenos con un sustituyente nucledfilo catalizadas por metales de transicion.

El estudio de la regioselectividad de estos procesos de ciclacién en alenos resulta interesante, ya que en estos sistemas son
posibles cuatro modos de ciclacidn (ciclacion endo-trig frente a endo-dig frente a exo-dig frente a exo-trig).

Con el propdsito de controlar esta regioselectividad se han utilizado una gran variedad de catalizadores metalicos entre los que
se pueden destacar los siguientes: mercurio, hierro, rodio, rutenio, plata, oro y paladio. Asi como la catdlisis foto-redox con
complejos de metales de transicion.

Desde hace unos afios, nuestro grupo de investigacion esta interesado en la preparacion y reactividad de este tipo de alenos.
Asimismo, desde el punto de vista de la regioselectividad, es interesante el estudio de las reacciones de adicion de nucledfilos a
triples enlaces (ciclacién endo frente a exo). Por ello, en nuestro grupo también se estdn investigando este tipo de reacciones.
En el presente trabajo de Master se pretende como objetivo, la puesta a punto de procesos de ciclacion en sistemas
insaturados, utilizando catalisis metdlica tanto en sistemas homogéneos como heterogéneos (nanoparticulas metdlicas, NPs)
con el fin de lograr sintesis eficientes quimio-, regio- y estereocontroladas de sistemas heterociclicos estructuralmente
novedosos y de potencial actividad bioldgica.

OH a) Nanoparticulas
e
. ES
Il Il
R3 or N Me
Me b) Sales metdlicas R? Me
! Au(l), Au(lll), Ga (lll)
N X Ag(l), Hg (Il), Pt (1)
Me OH

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Graduado en Quimica con experiencia (TFG) en Sintesis Organica y con capacidad de trabajo en equipo.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM

El trabajo que conlleva este proyecto de investigacion supone un estudio metodolégico centrado en la sintesis organica. Las
reacciones se desarrollaran en el Grupo de Lactamas y Heterociclos Bioactivos del Departamento de Quimica Organica |, Unidad
Asociada al CSIC y estan en linea con los ultimos avances en sintesis orgdnica, lo que permitira al estudiante adquirir una amplia
formacion en catalisis metalica.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)
DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Atienza Castellanos, Carmen M2

Cargo:
Investigador Ramon y Cajal

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Quimica Organica

Teléfono directo e-mail
913945143 cmatienz@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Peptide mt-Electron Conjugates for molecular electronic

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La nanotecnologia, referida a la manipulacién de la materia a nivel molecular y supramolecular, es un area emergente con
prometedores beneficios para la humanidad. En particular, las nanoestructuras de carbono han captado gran atencién debido a
sus atractivas propiedades electrénicas y mecanicas. Imitar la naturaleza mediante el desarrollo de procedimientos
bioinspirados puede ser una interesante estrategia para organizar nanomateriales ricos en carbono con el fin de maximizar sus
propiedades optoelectronicas.

Los objetivos del presente trabajo fin de master es el uso de biomoléculas como andamio para la obtencién de estructuras
electroactivas altamente organizadas con potenciales aplicaciones en dispositivos opto-electrénico. En la figura 1 se muestra
las diferentes estructuras que se llevaran a cabo, donde el uso de secuencias peptidicas sera la clave para la organizacién de
unidades electroactivas, tales como quatertiofeno, porfirina, perilenbisimida y fullereno.

Figura 1

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Conocimientos basicos en sintesis organica asi como en determinacion estructural.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Benhamu Salama Bellinda y Vazquez Villa Henar

Cargo:
Profesora Titular y Profesora Contratada Doctora (respectivamente)

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Dpto. de Quimica Organica, UCM — Laboratorio de Quimica Médica

Teléfono directo e-mail
913945156 y 913945244 bellinda.benhamu@quim.ucm.es y hvazquez@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis y estudio fenotipico de moléculas inspiradas en metabolitos de la microbiota humana

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Proyecto dirigido a la sintesis de compuestos que contienen esqueletos privilegiados presentes en los metabolitos de la
microbiota humana, como parte de un programa de quimica médica dirigido a la identificacion de fenotipos de interés en
moléculas de alta diversidad estructural. El proyecto implicara el aprendizaje y desarrollo de metodologias sintéticas, asi como
el screening primario de los compuestos sintetizados en modelos fenotipicos celulares

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Técnicas de sintesis, purificacion y elucidacion estructural de compuestos organicos

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Luis Casarrubios Palomar

Cargo: Profesor Titular de Quimica Organica

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias Quimicas, UCM. Avda. Complutense s/n. 28040 Madrid

Teléfono directo e-mail
91-3944221 Icasarru@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: DESARROLLO DE PROCESOS FOTOQUIMICOS PARA LA SINTESIS DE MIMETICOS DE HIDROGENASA

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El interés por el estudio de la estructura y modo de accion de los tres tipos de hidrogenasas ([Fe]-hidrogenasas,
[NiFe]-hidrogenasas y [FeFe]-hidrogenasas) en la ultima década se debe a su directa relacién con la denominada
Quimica del H, como Fuente de Energia. Es decir, el almacenamiento de H,(gas) por reduccion de protones y la
liberacién de energia por ruptura del enlace H-H en una célula de combustible. De todas ellas, las [FeFe]-
hidrogenasas han sido las mas estudiadas, ya que estan presentes en numerosos microorganismos anaerdbicos.

El objetivo de este trabajo es desarrollar nuevos métodos de sintesis capaces de incorporar en nucleo [(p-
S),Fe,(CO)¢] en condiciones muy suaves compatibles con la construccién de nuevas bio-moléculas. La aproximacién
gue usaremos para abordar este problema es una reaccién de fotocicloadicién [2+2] entre el complejo bimetalico

((NH

[(1-S),Fe,(CO)¢] y alquenos o alquinos.

OO\

Figura 1. Estructura de un mimético de hidrogenasa

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Conocimientos basicos de trabajo experimental en quimica organometalica con buena base tedrica en quimica
organica y en técnicas espectroscépicas de determinacidn estructural. El alumno debe tener buena capacidad para
el trabajo en equipo, comunicacidon de resultados y capacidad de adaptacién a cambios rapidos en los objetivos
perseguidos en funcién de los resultados.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El grupo de investigacion proporciona a sus estudiantes un entorno cientifico abierto, productivo y dindmico que les
permite tener una vision actual e innovadora de la labor investigadora a un alto nivel. Los estudiantes que pasan
por nuestros laboratorios obtienen una sdélida formacion tanto tedrica como practica y son capaces de enfrentarse
con un alto grado de éxito al mundo laboral.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: ROCIO CUERVO RODRIGUEZ / ALEXANDRA MUNOZ BONILLA

Cargo: RCR: Profesora Titular de Universidad / AMB: Cientifico Titular del CSIC

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica. Facultad de Quimica (UCM). Avda. Ciudad Universitaria s/n, 28040-Madrid

Teléfono directo e-mail
RCR: 913944639 / AMB: 915622900-366 rociocr@ucm.es / sbonilla@ictp.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: NUEVOS POLIMEROS CON ACTIVIDAD ANTIMICROBIANA

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar
1.-Objetivos del proyecto
El presente trabajo tiene como objetivos

a) La preparacion de moléculas organicas sencillas y polimeros funcionalizados con potencial actividad antimicrobiana.

b) Caracterizaciéon de los compuestos orgdnicos sintetizados mediante diversas técnicas espectroscopicas vy
espectrométricas (RMN, espectroscopia IR, andlisis elemental....) y técnicas especificas de polimeros incluyendo,
fundamentalmente, caracterizacion térmica (TGA y DSC) y cromatografia de exclusién por tamafios (SEC).

¢) Evaluacién de la actividad antimicrobiana de agentes biocidas, principalmente el método de micro-dilucion en caldo
para determinar la concentracion inhibitoria minima (CIM).

2.- Contenido del proyecto

El presente proyecto estd orientado a la obtencidon de nuevos materiales poliméricos organicos y la evaluacidén de sus
propiedades antimicrobianas frente a diferentes microorganismos (bacterias Gram-positivas, Gram-negativas y hongos). En
este proyecto se abordara la funcionalizacion de los polimeros con grupos catidnicos que presentan alta actividad
antimicrobiana frente a bacterias y hongos. El proyecto tiene caracter multidisciplinar.

3.- Tareas a realizar:

Las tareas a realizar se pueden resumir en: busqueda bibliografica; sintesis de moléculas organicas sencillas y polimeros, asi
como la optimizacién de los procesos de sintesis; caracterizacion de los compuestos sintetizados y evaluacion de la actividad
antimicrobiana de los polimeros funcionalizados en colaboracidn con el Servicio de Microbiologia del Hospital Universitario de
Médstoles.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Se requiere tener formacién en el area de la sintesis organica y la determinacidon estructural de compuestos orgdanicos.
Es recomendable tener experiencia en técnicas de laboratorio de sintesis organica (TFG).

El caracter multidisciplinar del proyecto requiere alumnos con capacidad para trabajar en distintas areas.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El proyecto estad orientado a aquellos alumnos que estén interesados en adquirir formacion en el area de los polimeros y en
adquirir conocimientos en el area de los materiales organicos poliméricos para aplicaciones biomédicas.

En el proyecto colabora el Grupo de Ingenieria Macromolecular del Instituto de Ciencia y Tecnologia de Polimeros (CSIC) y el
Servicio de Microbiologia del Hospital Universitario de Mdstoles que cuentan con acreditada experiencia en el disefio de
nuevos sistemas antimicrobianos poliméricos con el objetivo de desarrollar sistemas altamente eficaces frente a todo tipo de
microorganismos principalmente bacterias resistentes a antibidticos: (Macromol. Biosci. 1700258 (2017), Eur. Polym. J. 93, 53
(2017), Colloids Surf., B,140, 94 (2016), Biomacromolecules, 16, 295 (2015), Prog. Polym. Sci., 37, 281 (2012)).




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
SANTIAGO DE LA MOYA CERERO, BEATRIZ LORA MAROTO

Cargo:
CATEDRATICO DE UNIVERSIDAD (SMC)
PROFESOR TITULAR DE UNIVERSIDAD (BLM)

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
QUIMICA ORGANICA (UCM)

Teléfono directo e-mail
913945090 (SMC) santmoya@ucm.es
913945155 (BLM) belora@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: New approaches for the modulation of photophysical properties in BODIPYs

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Desarrollo sintético de disefios estructurales dirigido al establecimiento de nuevas aproximaciones para la modulacién fina
de propiedades fotofisicas en colorantes BODIPY. Tareas a realizar: Desarrollo sintético organico (sintesis, aislamiento,
purificacidn y caracterizacién estructural), caracterizacion fotofisica de los colorantes obtenidos, establecimiento de
correlaciones estructura-actividad, busqueda y analisis bibliografico, y elaboracién de informes cientificos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto: Interés en
realizar un proyecto multidisciplinar en Quimica Orgdnica y Materiales Fotdnicos.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM: Ninguna.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
SANTIAGO DE LA MOYA CERERO, FLORENCIO MORENO JIMENEZ

Cargo:
CATEDRATICO DE UNIVERSIDAD (SMC)
CATEDRATICO DE ESCUELA UNIVERSITARIA (FMJ)

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
QUIMICA ORGANICA (UCM)

Teléfono directo e-mail
913945090 (SMC) santmoya@ucm.es
913944236 (FMJ) floren@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Seeing microbes: Development of fluorescent probes for targeting bacteria cell-wall

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Desarrollo sintético de colorantes fluorescentes, altamente eficientes y especificos, para estudios de biologia molecular en
resistencia bacteriana basados en el empleo de microscopia de fluorescencia de alta resolucion. Tareas a realizar: Desarrollo
sintético organico (sintesis, aislamiento, purificacion y caracterizacién estructural), caracterizacion fotofisica de los
colorantes obtenidos, busqueda y analisis bibliografico, y elaboracién de informes cientificos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto: Interés en
realizar un proyecto multidisciplinar en Quimica Organica, Biomateriales y Fotdnica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM: Ninguna.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Fernandez Lopez, Israel

Cargo:
Profesor Titular de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Orgénica |, Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad Complutense de Madrid, 28040-Madrid

Teléfono directo e-mail
91394 51511 israel(@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: “Catalisis en Quimica Organica: Origen de la actividad catalitica de X, (X = halégeno) molecular”

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En este proyecto, se pretende utilizar métodos computacionales avanzados para el estudio de la actividad catalitica de yodo
molecular y de sus analogos halogenados (F,, Cl, y Br,). Para ello, se estudiaran distintas reacciones de adicion nucledfila
catalizadas por estas moléculas que seran comparadas con los procesos analogos no catalizados.

No sélo se exploraran los distintos perfiles de reaccidon, ademas se utilizaran los métodos computacionales mas actuales para
cuantificar, en detalle, el origen de la actividad catalitica de estas especies, que a dia de hoy se desconoce.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

En principio, se recomienda un buen conocimiento de reactividad en quimica organica y de mecanismos de reaccion.

En cuanto a la parte computacional, seria deseable que el solicitante tuviera conocimientos previos de Linux (aunque no es
obligatorio).

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Este TFM se diferencia claramente del resto en que es de naturaleza computacional. La quimica computacional es hoy en dia
una herramienta muy Util en quimica orgdnica cuya docencia se encuentra muy limitada en los cursos del Grado en Quimica
y en el Master en Quimica Orgdanica. Este TFM representa por tanto una gran oportunidad para introducirse en esta
disciplina, fundamental en la investigacion actual (tanto en la academia como en la industria).




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Filippone Salvatore

Cargo:
Profesor contratado doctor

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica |

Teléfono directo e-mail
913945244 salvatore.filippone(@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nuevos Derivados Fullerénicos: sintesis, quiralidad y propiedades

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El objetivo general de este proyecto se enmarca dentro del esquema de generacion de nano-estructuras de carbono quirales de
interés en una variedad de aplicaciones como la denominada “electrénica organica” o en catalisis. En particular, se pretende,
por un lado, desarrollar nuevos métodos enantioselectivos para la preparacién de fullerenos quirales y, por otro, evaluar las
capacidades de estos derivados en catdlisis para inducir quiralidad o para dar lugar a modos alternativos de activacién en
distintas transformaciones organicas.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Se requieren los conocimientos bdsicos de quimica orgdnica y una adecuada motivacion para el desarrollo de un trabajo de
master.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Garcia Csaky, Aurelio / Francisco Sdnchez Sancho

Cargo: Aurelio Garcia Csaky: Catedratico de Universidad, Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias Quimicas,
UCM
Francisco Sanchez Sancho: Cientifico Titular, Instituto de Quimica Médica, CSIC.

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Instituto Pluridisciplinar UCM. Paseo de Juan XXIII, 1. 28040-Madrid.

Teléfono directo: 91 394 3238 e-mail: csaky@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de nuevos inhibidores de lactato deshidrogenasa

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

La lactato deshidrogenasa (LDH) es una enzima que juega un papel relevante en el metabolismo de la glucosa, siendo
responsable de la transformacion de acido lactico en acido pirdvico mediada por el dinucledtido de adenina y nicotinamida
(NAD/NADH). La inhibicion de dicha enzima constituye una diana de interés en el tratamiento de algunos tipos de canceres. En
el proyecto se llevara a cabo el disefio y sintesis de nuevos compuestos organicos con actividad farmacoldgica como inhibidores
de lactato deshidrogenasa.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto:
Sintesis y reactividad de moléculas organicas, caracterizacion de compuestos orgdnicos mediante RMN y MS.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Garcia Csaky, Aurelio

Cargo: Catedratico de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Instituto Pluridisciplinar UCM. Paseo de Juan XXIII, 1. 28040-Madrid.

Teléfono directo: 91 394 3238 e-mail: csaky@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de Compuestos Fluorados para Aplicaciones BEpET

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

La Tomografia de Emisién de Positrones (Positron Emission Tomography, PET) es una técnica de radiodiagnosis médico que
proporciona imagenes moleculares del interior del organismo. Requiere el uso de compuestos radioactivos similares a farmacos
(radiotrazadores), que se desintegren mediante la emisidon de positrones. Entre las diferentes opciones, el marcaje con 8
resulta mas conveniente desde el punto de vista practico. Debido a la naturaleza radiactiva de estos radiotrazadores, su
sintesis, aislamiento y caracterizacion debe llevarse a cabo bajo condiciones que garanticen proteccion radioactiva. Ello implica
gue técnicas convencionales, como RMN o MS, no pueden utilizarse como herramientas para su identificaciéon estructural. Por
el contrario, la identificacidon de radiotrazadores se realiza de manera rutinaria bajo proteccion radioactiva mediante HPLC o
cromatografia de gases. Ello implica la necesidad de disponer de estandares frios (compuesto no radioactivo) como referencia.
El objetivo del presente trabajo es la sintesis de diarilaminas fluoradas destinadas a su uso como estandar frio en el desarrollo
de radiotrazadores PET. Su sintesis sera llevada a cabo mediante el acoplamiento de acidos bordnicos con nitrosocompuestos
en condiciones que no requieren el empleo de metales de transicion.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto:
Sintesis y reactividad de moléculas organicas, caracterizacién de compuestos orgdnicos mediante RMN y MS.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2017-18 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

David Garcia Fresnadillo

Cargo:

Profesor Titular de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:

Dpto. Quimica Organica, Facultad CC. Quimicas, Universidad Complutense, Avda. Complutense s/n, 28040 Madrid.

Teléfono directo e-mail

91394 5140 dgfresna@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Desarrollo de nuevos colorantes para aplicaciones fotoquimicas avanzadas.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Preparacién y caracterizacién de colorantes basados en nanoestructuras de carbono para el desarrollo de aplicaciones en las
areas biomédica, medioambiental, energética y de sintesis organica.

Sintesis, aislamiento y purificacion de compuestos quimicos organicos y nanomateriales basados en nanoestructuras de
carbono. Caracterizacion estructural general (RMN, EM, IR, UV-Vis) y fotofisica (propiedades de los estados excitados de las
moléculas y los materiales). Desarrollo de experimentos de caracterizacidn especifica de los compuestos sintetizados, segun el
ambito de aplicacion de los mismos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Sintesis, aislamiento, purificacidn y caracterizacidn estructural de compuestos organicos.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Interés por la fotoquimica y sus aplicaciones en las dreas biomédica, medioambiental, energética y de sintesis orgdanica. Interés
por la preparacién y caracterizacién de las propiedades de nuevos compuestos organicos. Interés por las aplicaciones de la
Quimica y su impacto en la sociedad.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2017-18 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Mar Gémez Gallego

Cargo:
Catedratico de Quimica Organica

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Orgdnica |, Universidad Complutense de Madrid.
Avda. Complutense s/n. 28040 Madrid

Teléfono directo e-mail
913944147 margg@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: SINTESIS DE NUCLEOBASES CON ESTRUCTURA DE PINZAS METALICAS

La combinacion de nucleobases con complejos de metales de transicion no sélo da lugar a nuevas estructuras no-naturales de
propiedades y reactividad desconocidas, sino que permite disefiar modelos para el estudio de nuevas propiedades en
oligonucledtidos y por extension en DNA. En este trabajo se desarrollara metodologia para combinar la estructura de
nucleobases pirimidinicas y puricas con complejos pincer de distintos metales de transicion (Pt, Ir) y se estudiaran sus
propiedades (luminiscencia). La extensién a sistemas di y polinucleares permitird preparar estructuras complejas en las que
estudiar la interaccion entre los complejos metdlicos y determinar la influencia de los espaciadores sobre las propiedades
observadas.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Conocimientos bdsicos de trabajo experimental en quimica organometalica con buena base tedrica en quimica orgdnica y en
técnicas espectroscopicas de determinacién estructural. El alumno debe tener buena capacidad para el trabajo en equipo,
comunicacién de resultados y capacidad de adaptacién a cambios rapidos en los objetivos perseguidos en funcién de los
resultados.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El grupo de investigacidon proporciona a sus estudiantes un entorno cientifico abierto, productivo y dinamico que les permite
tener una visién actual e innovadora de la labor investigadora a un alto nivel. Los estudiantes que pasan por nuestros
laboratorios obtienen una sélida formacion tanto tedérica como practica y son capaces de enfrentarse con un alto grado de
éxito al mundo laboral.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Andreas Gouloumis

Cargo: Profesor Titular Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Dpto. de Quimica Organica |, Facultad de Ciencias Quimicas, Universidad Complutense de Madrid, Av Complutense s/n,
CP:28040

Teléfono directo: 913945244 | e-mail: agouloum@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Organizacion Supramolecular de Sistemas Moleculares Orgénicos de tipo Dador-Aceptor mediante la Sintesis de Esteres
Borénicos.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Se pretende sintetizar diferentes sistemas moleculares de tipo dador-aceptor, producidos por reacciones entre acidos
arilbordnicos y sistemas moleculares portadores de grupos hidroxilo, oportunamente dispuestos. En un entorno
supramolecular las propiedades electrdnicas de los sistemas dador-aceptor de electrones pueden cambiar radicalmente, por
eso, la busqueda de una organizacion especial darda lugar a propiedades electrénicas muy distintas. Nuestra experiencia en la
sintesis de sistemas moleculares organicos de tipo dador-aceptor servira para llevar a cabo la sintesis de los precursores
moleculares. El alumno llevard a cabo la sintesis de los sistemas moleculares y posteriormente los estudios de caracterizacién
supramolecular con las técnicas mas adecuadas disponibles.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos en la sintesis organica y ganas de trabajar en el area interdisciplinar de los materiales moleculares.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Formacion de ésteres bordnicos entre sistemas dador y aceptor
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Herranz Astudillo, M2 Angeles / Rodriguez Pérez, Laura

Cargo: Profesora Titular de Universidad / Investigadora Postdoctoral Contratada

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto: Departamento de Quimica
Organica, Facultad de Ciencias Quimicas. Avda. Complutense s/n. Ciudad Universitaria. 28040 Madrid

Teléfono directo: 913944223 | e-mail: maherran@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Quiralidad en puntos cuanticos de grafeno

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El grafeno es uno de los nanomateriales de mayor interés en la actualidad debido a sus excelentes propiedades térmicas, eléctricas y
mecanicas. Sin embargo, su peculiar naturaleza

electronica (semiconductor de band-gap cero) y

su escasa solubilidad, todavia impiden su

incorporacion en un gran numero de aplicaciones.

Los Graphene Quantum Dots (GQDs), obtenidos

mediante fragmentacién del grafeno, se han

convertido en una atractiva alternativa al mismo,

debido a las interesantes propiedades opticas y

electronicas que muestran. En particular,

destacan la fotoluminiscencia y su solubilidad en

disolventes de uso comun. En el presente trabajo

nos proponemos poner a punto una metodologia

eficiente para la sintesis de puntos cuanticos de

grafeno quirales, para la obtencién de nanomateriales quirales de potencial interés en dispositivos electrénicos y en catalisis.

Los propiedades quirdpticas de los materiales obtenidos seran investigadas mediante dicroismo circular. La actividad catalitica serd
evaluada en procesos generales de quimica organica para ver si ofrecen una alternativa razonable a los catalizadores en uso.

Publicaciones recientes en la linea de trabajo propuesta:
1. A. Ferrer-Ruiz, T. Scharl, P. Haines, L. Rodriguez-Pérez, A. Cadranel, M. A. Herranz, D. M. Guldi, N. Martin, Angew. Chem. Int.

Ed. 2018, 57, 1001.
2. M. Vazquez-Nakagawa, L. Rodriguez-Pérez, M. A. Herranz, N. Martin, Chem. Commun., 2016, 52, 665.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Se precisan los conocimientos de un graduado en quimica, con interés por la sintesis de moléculas y en la preparacion de
nanomateriales orgdanicos. Es importante la capacidad de trabajo en equipo y la disposicién para el aprendizaje de diferentes
técnicas instrumentales.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El trabajo de investigaciéon se llevara a cabo dentro del Grupo de Materiales Moleculares Organicos de la UCM
(http://nazariomartingroup.com/), grupo de referencia en el area de investigacién en la que se enmarca esta propuesta. El
Proyecto/Trabajo de Fin de Master, permitird al estudiante formarse dentro de un equipo de quimicos sintéticos
multidisciplinares, familiarizandose también con el lenguaje propio de otras disciplinas, y dentro de un equipo altamente
competitivo a nivel tanto nacional como internacional.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Beatriz M. lllescas Martinez

Cargo:
Profesora Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica | (UCM), Facultad de CC. Quimicas, Ciudad Universitaria s/n

Teléfono directo e-mail
913944230 beti@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis y aplicaciones bioldgicas de sistemas multivalentes basados en nanoestructuras de carbono

DC-SIGN (Dendritic Cell-Specific Intercellular adhesion molecule-3-
Grabbing Non-integrin) es una lectina de tipo C presente en la
superficie de células presentadoras de antigenos (células
dendriticas) y macréfagos. DC-SIGN reconoce, mediante
interacciones multivalentes carbohidrato-proteina, restos de
oligosacaridos presentes en las glicoproteinas de diversos virus,
bacterias y hongos, entre los que se encuentran el virus del HIV,
Ebola y Zika (Figura 1). Estas interacciones carbohidrato-proteina
abren la puerta al desarrollo de sistemas antivirales basados en
carbohidratos. Para alcanzar altas afinidades que puedan competir
eficazmente con el virus, es necesario utilizar sistemas
multivalentes.

sistemas

Figura 2. Tridecafullereno empleado como inhibidor de la
infeccion viral.

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

HIV | Ebola Virus | ‘ Zika Virus

Figura 1. DC-SIGN reconoce restos glicosilados
presentes en ciertos virus.

Recientemente, en nuestro grupo de investigacion hemos
descrito un sistema basado en fullereno rodeado por 120
unidades de manosa que ha resultado ser un inhibidor de la
infeccion por EBOV muy eficaz, con un ICso por debajo del
rango subnanomolar (Figura 2).

En este proyecto se trabajard en el desarrollo de nuevos
multivalentes soportados sobre diferentes
nanoestructuras de carbono. Se llevard a cabo la sintesis y
caracterizacion de dichos sistemas empleando tanto las
técnicas habituales en sintesis (RMN, IR, MS), como técnicas
mas propias de materiales (TGA, TEM, DLS, etc.). Ademas, en
colaboracién con otros grupos tanto nacionales como
internacionales, se realizard también la evaluacién de sus
propiedades bioldgicas.




Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

El alumno debera tener conocimientos de sintesis, purificacidn y elucidacion estructural de compuestos organicos.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

El proyecto se llevarad a cabo en el grupo de Materiales Moleculares Organicos dirigido por el profesor Nazario Martin Ledn
(pagina web del grupo: http://www.nazariomartingroup.com/). El estudiante podra adquirir una formaciéon multidisciplinar, ya
que ademas de llevar a cabo sintesis orgdnica, la caracterizacién de nanoestructuras de carbono emplea técnicas especificas,
como AFM, TEM, SEM, DLS, etc. y tendra la oportunidad de adquirir conocimientos en la interpretacion de resultados bioldgicos.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Martin-Fontecha Corrales, Mar

Cargo:
Prof. contratada doctora

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica |, UCM. Laboratorio de Quimica Médica

Teléfono directo e-mail
4316/6867 marfont@opt.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Disefio y sintesis de bioconjugados basados en ligandos de cannabinoides para el desarrollo de nuevas vacunas para el
tratamiento de la alergia

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El trabajo tiene como objetivo el disefio y sintesis de derivados de ligandos de cannabinoides convenientemente
funcionalizados para la posterior bioconjugacion de proteinas alergénicas con el fin de obtener nuevas vacunas con potencial
terapéutico para el tratamiento de los procesos alérgicos. El proyecto implicara el aprendizaje y desarrollo de metodologias
sintéticas.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Técnicas de sintesis, purificacién y elucidacion estructural de compuestos organicos

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Teresa Martinez del Campo
Pedro Almendros Requena

Cargo:
Prof. Contratada Doctor
Prof. Investigacion CSIC

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica |, UCM

Teléfono directo: e-mail:
913945143 tmcampo@quim.ucm.es
915618806 Palmendros@iqog.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: "Nuevas metodologias sintéticas basadas en alenos, alquinos y heterociclos bioactivos"

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

En el presente trabajo se pretende como objetivo general la puesta a punto de procesos de funcionalizacién en alenos y
alquinos, con el fin de lograr sintesis eficientes quimio-, regio- y estereocontroladas de sistemas ciclicos o aciclicos
estructuralmente novedosos y de potencial actividad bioldgica o con propiedades fisicas relevantes. A modo de ejemplo se
muestra la figura de rayos X de uno de los aductos tipo caja obtenido a partir de un novedoso proceso tamden de
hidroarilacién/ruptura de enlace a partir de alenos funcionalizados.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto:
Graduado en Quimica con experiencia (TFG) en Sintesis Organica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Paloma Martinez Ruiz
Reynaldo Villalonga Santana

Cargo:
Profesora Titular de Universidad
Profesor Titular de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica |

Facultad de CC Quimicas UCM

Avda Complutense s/n

28040-Madrid

Teléfono directo e-mail
913944224 palmarti@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: SINTESIS CONTROLADA POR NANOPARTICULAS FUNCIONALIZADAS

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Se plantea el establecimiento de estrategias de sintesis quimica programada, controlada y auténoma por parte de
nanomaquinas y nanomotores de tipo Janus, como prueba de la capacidad de estas nanoestructuras inteligentes de realizar
tareas de comportamiento cooperativo. Para ello se llevara a cabo la preparacion y caracterizaciéon de nanoparticulas Janus
de Au-silice mesoporosa dotadas de puertas moleculares sensibles a estimulos externos, capaces de liberar selectivamente
diferentes reactivos encapsulados y dar lugar a la sintesis de colorantes en el medio.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

El estudiante debe mostrar interés e iniciativa, asi como responsabilidad en la asunciéon de tareas. Se recomienda tener
conocimientos en Sintesis organica, técnicas de caracterizacion molecular y estructural, TIC y nivel medio-alto de inglés.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El proyecto es de caracter multidisciplinar, abarcando las areas de Nanotecnologia, Biotecnologia y Quimica Organica
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Orellana Moraleda, Guillermo / Descalzo Lopez, Ana Belén

Cargo:
Catedratico de Universidad — Director de Grupo / Profesora Contratada Doctor

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Quimica Organica |

Teléfono directo e-mail
91394 4220/ 5204 orellana@quim.ucm.es / ab.descalzo@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

, .. . , . 1 . A
Titulo: Colorantes para la produccion fotosensibilizada de oxigeno molecular singlete ("O,) para aplicaciones
biomédicas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Las modernas “terapias fotodinamicas” utilizan una especie reactiva del oxigeno, el denominado “oxigeno singlete” como
agente biocida. La ingenieria molecular del colorante que la genera, por absorcién de luz, permite obtener fotosensibilizadores
de elevada actividad y especificidad. El proyecto persigue la preparacion y caracterizacion fotoquimica de dichos colorantes. La
aplicacion de los mismos se llevara a cabo en colaboracion con el Centro de Investigaciones Bioldgicas (CIB-CSIC).

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Sintesis y caracterizacion espectroscdpica de nuevas moléculas.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Proyecto financiado por el Ministerio de Economia y Competitividad (MINECO).
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Silvia Ortega Gutiérrez

Cargo: Profesora Titular de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto: Laboratorio de Quimica
Médica, Departamento de Quimica Organica, Universidad Complutense de Madrid

Teléfono directo: 913945244 e-mail: siortega@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Desarrollo de nuevos compuestos para el tratamiento de la progeria

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

El objetivo global de este proyecto es el desarrollo de nuevas terapias para el tratamiento de la progeria, una enfermedad rara
y letal causada por la acumulacién de la proteina mutada progerina, que conduce a la muerte en torno a los 15 afios de edad y
qgue en la actualidad carece de tratamiento efectivo. Dentro de un amplio proyecto de investigacion, en este trabajo se
abordara la sintesis de compuestos proteoliticos (proteolysis-targeting chimeras, PROTACs) capaces de reducir los niveles de
progerina y, por tanto, de inducir una mejora significativa a nivel fenotipico. Por tanto, las tareas a realizar dentro de este
proyecto incluiran la sintesis de los compuestos de interés y el estudio de su actividad biolégica en un modelo celular de
progeria puesto a punto en el laboratorio.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto:
Técnicas de sintesis, purificacién y elucidacion estructural de compuestos organicos

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: M2 José Ortiz Garcia y Antonia Rodriguez Agarrabeitia

Cargo: Catedratico de Universidad y Catedratico de Escuela Universitaria

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto: Quimica Organica

Teléfono directo: 91 394 4309 e-mail: mjortiz@quim.ucm.es
agarrabe@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Disefio, sintesis y caracterizacién de aza-BODIPYs para aplicaciones épticas y/o biomédicas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Objetivos: Disefiar y obtener nuevos derivados de AZA-BODIPYs

Contenido y tareas a realizar:

1. Sintesis de los Aza-BODIPYs.

2. Funcionalizacién de los esqueletos de aza-BODIPYs obtenidos previamente.

3. Aislamiento y caracterizacién estructural (RMN; MS) de los sistemas obtenidos.
4. Estudio de sus propiedades fotofisicas.

5. Colaboracién en los estudios preliminares de sus posibles aplicaciones.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto:
Haber cursado y superado las asignaturas de Quimica Organica, Sintesis Organica y Determinacién estructural. Haber realizado
el TFG en un laboratorio de sintesis organica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM:

El grupo estd coordinado con otros grupos del CSIC, de la Universidad Auténoma de Madrid y de la del Pais Vasco especialistas
en determinacién de las propiedades oépticas (laser), cultivos celulares y determinacion de las propiedades fotofisicas y
generacion de oxigeno singlete, respectivamente. En este contexto el estudiante realizara su TFM con una visidn claramente
multidiscliplinar.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
0Si0 BARCINA, JOSE/GUERRERO MARTINEZ, ANDRES

Cargo:
Catedratico/Prof. Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Dtos. de Quimica Orgénica y Quimica Fisica, Facultad de Ciencias Quimicas, UCM, 28040

Teléfono directo e-mail
4324 josio@ucm.es/aguerrero@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: DISENO Y SINTESIS DE LIGANDOS PARA LA OBTENCION DE NANOPARTICULAS DE ORO. APLICACIONES EN
BIOMEDICINA

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

Disefar y sintetizar ligandos orgdanicos funcionalizados con moléculas con actividad biolégica que se utilizaran para
estabilizar nanoparticulas de oro. Las moléculas introducidas en los ligandos permitiran estudiar sus posibles aplicaciones en
el campo de la biomedicina.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Es aconsejable haber cursado las asignaturas de Quimica Orgdnica, Sintesis Organica y Quimica Orgdnica Estructural.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El trabajo se realizarad en los laboratorios de los Departamentos de Quimica Orgdnica y Quimica Fisica de la Facultad de
Ciencias Quimicas de la UCM. Por tanto, el trabajo a realizar por el alumno de Master es multidisciplinar, relacionado con
areas de la Quimica Organica, la Quimica Supramolecular y la Quimica Fisica.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Santiago Romano Martin

Cargo: Profesor Contratado Doctor

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias Quimicas, UCM. Avda. Complutense s/n. 28040 Madrid

Teléfono directo e-mail
91-3945143 sromano@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: SINTESIS DE MIMETICOS DE HIDROGENASA BASADOS EN POSS

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El interés por el estudio de la estructura y modo de accion de los tres tipos de hidrogenasas ([Fe]-hidrogenasas,
[NiFe]-hidrogenasas y [FeFe]-hidrogenasas) en la ultima década se debe a su directa relacién con la denominada
Quimica del H, como Fuente de Energia. Es decir, el almacenamiento de H,(gas) por reduccion de protones y la
liberacién de energia por ruptura del enlace H-H en una célula de combustible. De todas ellas, las [FeFe]-
hidrogenasas han sido las mas estudiadas, ya que estan presentes en numerosos microorganismos anaerdbicos.

El objetivo de este proyecto es utilizar nuestro conocimiento previo para disefiar y ejecutar la construccion de
nuevos miméticos de hidrogenasa [M-Fe], (M=Ni,Fe) con potenciales aplicaciones tecnolégicas para la produccion
de hidrégeno en ausencia de agentes reductores moleculares. Se desarrollardn métodos de anclaje de miméticos de
hidrogenasas a POSS como modelos de superficies.

OO\

Figura 1. Estructura de un mimético de hidrogenasa

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Conocimientos basicos de trabajo experimental en quimica organometalica con buena base tedrica en quimica
organica y en técnicas espectroscépicas de determinacion estructural. El alumno debe tener buena capacidad para
el trabajo en equipo, comunicacidon de resultados y capacidad de adaptacién a cambios rapidos en los objetivos
perseguidos en funcién de los resultados.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El grupo de investigacion proporciona a sus estudiantes un entorno cientifico abierto, productivo y dindmico que les
permite tener una vision actual e innovadora de la labor investigadora a un alto nivel. Los estudiantes que pasan
por nuestros laboratorios obtienen una sdélida formacion tanto tedrica como practica y son capaces de enfrentarse
con un alto grado de éxito al mundo laboral.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Luis Sdnchez Martin y Rafael Gomez Aspe

Cargo:

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto: Dept. QUIMICA ORGANICA
UCcMm

Teléfono directo 913945141 / 4333 e-mail lusamar@quim.ucm.es rafaelgomez@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Disefo, sintesis y estudio de polimeros supramoleculares

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar En este trabajo se llevara a cabo la sintesis de
mondémeros (siguiendo rutas sintéticas en varios pasos) un nticleo aromatico relativamente extendido y dotados con
cadenas alquilicas quirales solubilizantes y grupos amida que permitan su interaccion mediante fuerzas intermoleculares.
Una vez llevada a cabo su sintesis se procedera a estudiar su capacidad para formar polimeros supramoleculares, que seran
estudiados mediante distintas técnicas (UV-Vis, NMR, CD, etc.)

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Conocimientos tedricos y practicos de Quimica Orgdnica a nivel de Grado; interés, motivacidn para trabajar y aprender.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: JOSE LUIS SEGURA CASTEDO

Cargo: JLSC: Catedratico de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Orgdnica. Facultad de Quimica. Universidad Complutense de Madrid. 28040-Madrid

Teléfono directo e-mail
JLSC: 913945142 JLSC: segura@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de redes organicas covalentes (covalent organic frameworks, COFs)

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

1.- Los objetivos generales del proyecto estdn encaminados a:

a) El aprendizaje de la metodologia a seguir para desarrollar un proyecto de investigacién original: busqueda bibliografica,
disefio, planificacién y desarrollo de experimentos, ejecucion de los mismos y evaluacién y analisis de los resultados obtenidos.

b) Adquirir experiencia en el manejo de las técnicas experimentales de un laboratorio de sintesis organica avanzada, y la
utilizacion de las técnicas de caracterizacion espectroscopicas y espectrométricas (RMN, espectrometria de masas,
espectroscopia IR, analisis elemental) de compuestos organicos que hoy dia se utilizan en los laboratorios tanto universitarios
como en la industria quimica.

c) Familiarizarse con las técnicas de caracterizacion especificas para materiales organicos incluyendo caracterizacién fotofisica
(UV-vis, fluorescencia), electroquimica (voltametria ciclica), térmica (TGA y DSC), de adsorcion de gases (isotermas BET) asi
como mediante microscopia electrénica (SEM y TEM) y de fuerza atémica (AFM).

2.- Contenido del Proyecto

El Proyecto se centra en la sintesis y estudio de redes orgdnicas covalentes (covalent organic frameworks, COFs) que son un
tipo de materiales orgdnicos con una organizacién atdmica precisa de subunidades orgdnicas para generar estructuras
cristalinas porosas bi- y tridimensionales conectadas mediante enlaces covalentes con un control predecible de la composicién,
topologia y porosidad.

El presente proyecto esta orientado precisamente a: (i) la utilizacion de métodos de sintesis organica avanzada para la
obtencion de nuevas moléculas organicas como monomeros adecuadamente funcionalizados; (ii) el manejo de nuevos
métodos de sintesis para la obtencion de macromoléculas organicas como redes orgdanicas covalentes porosas; (iii) la
aplicabilidad de los COFs.

Muchas de las interesantres aplicaciones de los COFs estan asociadas a su orden interno que raramente se encuentra en otros
polimeros covalentes cldsicos. En el grupo de trabajo donde se realizara este proyecto se investigan en la actualidad (i) nuevos
COFs electroactivos para aplicaciones relacionadas con el almacenamiento de energia, (ii) la utilizacion de COFs
adecuadamente funcionalizados en los poros como nuevos catalizadores y (iii) como agentes secuestradores de agentes
contaminates organicos e inorganicos de aguas. (iv) Por ultimo se estudia la exfoliacion de estos materiales para obtener
materiales laminares de espesor monoatémico alternativos al grafeno.




3.- Tareas a realizar:
a) Busqueda bibliografica; b) Sintesis de nuevas moléculas y polimeros organicos; c) Caracterizacion espectroscdpica y
espectrométrica; d) Caracterizacion de los sistemas sintetizados como materiales organicos; e) Aplicabilidad

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Se requiere tener formacién en el area de la sintesis organica y la determinacién estructural de compuestos organicos.

Dado el caracter multidisciplinar del proyecto se requiere alumnos con capacidad para trabajar en grupo interaccionando con
investigadores de distintas areas.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

1.- El proyecto esta especialmente orientado a aquellos alumnos que deseen adquirir no solo una sélida formacién en el area
de la sintesis organica avanzada y caracterizacion espectroscépica de compuestos organicos sino también adquirir
conocimientos relacionados con sintesis de macromoléculas para su utilizacién como nuevos materiales organicos.

2.- El proyecto se desarrollard en el seno del Grupo de materiales organicos macromoleculares y heterociclicos que desarrolla
su actividad investigadora en la frontera entre la sintesis orgdnica avanzada, la quimica macromolecular, el desarrollo de
materiales orgénicos foto y/o electroactivos asi como de redes organicas covalentes porosas

SELECCION DE PUBLICACIONES DEL GRUPO RELACIONADAS CON EL PROYECTO:

-Thiol grafted imine-based covalent organic frameworks for water remediation through selective removal of Hg(ll), J. Mater.
Chem. A, 2017, 5, 17973.

- An Aza-Fused mt-Conjugated Microporous Framework Catalyzes the Production of Hydrogen Peroxide. ACS Catal. 2017, 7, 1015.

- Covalent organic frameworks based on Schiff-base chemistry: Synthesis, properties and potential applications. Chem. Soc.
Rev. 2016, 45, 5635.

- Surface Patterning of a Crystalline Laminar Covalent Organic Framework Synthesized at Room Temperature, Chem. Eur. J.
2015, 21, 10666.

- Method for the synthesis of Covalent Organic Frameworks. Patente Europea, Ref.: 13382313.8-1306 (2013).




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: CARLOS SEOANE PRADO
JOSE LUIS SEGURA CASTEDO

Cargo: CSP: Catedratico de Universidad
JLSC: Catedratico de Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Orgdnica. Facultad de Quimica. Universidad Complutense de Madrid. 28040-Madrid

Teléfono directo e-mail
CSP:913944218 CSP: seoane@ucm.es
JLSC: 913945142 JLSC: segura@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de moléculas organicas para el desarrollo de materiales funcionales

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

1.- Los objetivos generales del proyecto estdn encaminados a:

a) El aprendizaje de la metodologia a seguir para desarrollar un proyecto de investigacién original: busqueda bibliografica,
disefio, planificacién y desarrollo de experimentos, ejecucion de los mismos y evaluacién y analisis de los resultados obtenidos.
b) Adquirir experiencia en el manejo de las técnicas experimentales de un laboratorio de sintesis organica avanzada, y la
utilizacion de las técnicas de caracterizacion espectroscopicas y espectrométricas (RMN, espectrometria de masas,
espectroscopia IR, analisis elemental) de compuestos organicos que hoy dia se utilizan en los laboratorios tanto universitarios
como en la industria quimica.

c) Familiarizarse con las técnicas de caracterizacion especificas para materiales organicos incluyendo caracterizacion fotofisica
(UV-vis, fluorescencia), electroquimica (voltametria ciclica), térmica (TGA y DSC), de adsorcion de gases (isotermas BET) asi
como mediante microscopia electrénica (SEM y TEM) y de fuerza atémica (AFM).

2.- Contenido del proyecto

La variedad de aplicaciones de los compuestos organicos es enorme por lo que el campo de la quimica organica tiene
interacciones con diferentes areas incluyendo la quimica de polimeros, la ciencia de materiales y la nanociencia. Por todo ello,
para abordar distintos retos de la sociedad actual, se requieren cada vez mas conocimientos de quimica organica en un
contexto multidisciplinar para aproximarse a distintas disciplinas como se demuestra por el hecho de que productos obtenidos
mediante sintesis organica se comercializan, entre otros, en forma de pldsticos, como materiales foto y electroactivos para la
fabricacién de dispositivos electronicos o como materiales macromoleculares porosos para la adsorcion y almacenamientos de
gases o su utilizacion para la fabricacién de sensores y nuevos catalizadores.

El presente proyecto esta orientado precisamente a la utilizacion de métodos de sintesis organica avanzada para la obtenciény
nanoestructuracién de nuevos materiales organicos moleculares y poliméricos con aplicaciones en optoelectrénica y en el
desarrollo de redes organicas covalentes porosas para su utilizacidn, entre otros, en catalisis, en el desarrollo de sensores y la
obtencion de nanomateriales bidimensionales laminares alternativos al grafeno.




3.- Tareas a realizar:
a) Busqueda bibliografica; b) Sintesis de nuevas moléculas y polimeros organicos; c) Caracterizacion espectroscdpica y
espectrométrica; d) Caracterizacion de los sistemas sintetizados como materiales organicos; e) Aplicabilidad

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Se requiere tener formacién en el area de la sintesis organica y la determinacién estructural de compuestos organicos.

Dado el caracter multidisciplinar del proyecto se requiere alumnos con capacidad para trabajar en grupo interaccionando con
investigadores de distintas areas.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

1.- El proyecto esta especialmente orientado a aquellos alumnos que deseen adquirir no solo una sélida formacion en el area
de la sintesis organica avanzada y caracterizacion espectroscépica de compuestos organicos sino también adquirir
conocimientos relacionados con quimica aplicada fundamentalmente en el area de los materiales organicos.

2.- El proyecto se desarrollard en el seno del Grupo de materiales organicos macromoleculares y heterociclicos que desarrolla
su actividad investigadora en la frontera entre la sintesis organica avanzada, la quimica macromolecular, el desarrollo de
materiales organicos foto y/o electroactivos asi como de redes organicas covalentes porosas con aplicaciones en distintas areas
incluyendo:

-1.- La fabricacion de dispositivos (opto)electrénicos incluyendo células solares orgdnicas, transistores de efecto campo y
diodos emisores de luz (Chem. Eur. J., 22, 6374 (2016), J. Org. Chem. 81, 11256 (2016), J. Mater. Chem. C, 2, 6376 (2014),
Chem. Eur. J. 19, 12458 (2013), Chem. Eur. J., 18,532 (2012), J. Am. Chem. Soc., 132, 8440 (2010)).

-2.- La obtencion de nanomateriales laminares derivados del grafeno y de redes organicas covalentes (ACS Catal. 7, 1015
(2017), J. Mat. Chem. A, Chem. Eur. J. 21, 10666 (2015), Org. Lett., 14, 2798 (2012), Chem. Eur. J., 18, 4965 (2012)).

-3.- El estudio de las propiedades de transporte y de fotoconductividad de moléculas y polimeros semiconductores (J. Phys.
Chem. C 119, 14023 (2015), J. Phys. Chem. C 118, 26577 (2014)).

El grupo de investigacion cuenta con estrechas colaboraciones con grupos de investigacidon nacionales e internacionales que
permite no solo desarrollar investigacidn de interés desde el punto de vista académico sino también desde el punto de vista de
las aplicaciones.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Miguel A. Sierra Rodriguez

Cargo: Catedratico de Quimica Organica

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Quimica Organica, Facultad de Ciencias Quimicas, UCM. Avda. Complutense s/n. 28040 Madrid

Teléfono directo e-mail
91-3944310 sierraor@ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: SINTESIS DE SISTEMAS POLIMETALICOS MIMETICOS DE HIDROGENASA PARA LA PRODUCCION EFICIENTE
DE HIDROGENO

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El interés por el estudio de la estructura y modo de accion de los tres tipos de hidrogenasas ([Fe]-hidrogenasas,
[NiFe]-hidrogenasas y [FeFe]-hidrogenasas) en la ultima década se debe a su directa relacién con la denominada
Quimica del H, como Fuente de Energia. Es decir, el almacenamiento de H,(gas) por reduccion de protones y la
liberacién de energia por ruptura del enlace H-H en una célula de combustible. De todas ellas, las [FeFe]-
hidrogenasas han sido las mas estudiadas, ya que estan presentes en numerosos microorganismos anaerdbicos.

El trabajo a desarrollar consiste en la sintesis de diversos complejos polimetalicos con estructura de miméticos de
Fe-Fe hidrogenasas y estudio de sus propiedades para la producciéon de hidrégeno.

Figura 1. Estructura de un mimético de hidrogenasa

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Conocimientos basicos de trabajo experimental en quimica organometalica con buena base tedrica en quimica
organica y en técnicas espectroscopicas de determinacion estructural. El alumno de be tener buena capacidad para
el trabajo en equipo, comunicacidon de resultados y capacidad de adaptaciéon a cambios rapidos en los objetivos
perseguidos en funcién de los resultados.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El grupo de investigacion proporciona a sus estudiantes un entorno cientifico abierto, productivo y dindmico que les
permite tener una vision actual e innovadora de la labor investigadora a un alto nivel. Los estudiantes que pasan
por nuestros laboratorios obtienen una sdélida formacidon tanto tedrica como practica y son capaces de enfrentarse
con un alto grado de éxito al mundo laboral.
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Reconocimiento molecular a través de sistemas quimicos dindmicos
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Nuria E. Campillo

Cargo: Cientifico titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Biologia Estructural y Quimica

Teléfono directo e-mail
918373112 nuria.campillo@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Estrategias computacionales en el desarrollo de neurofarmacos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El TFM propuesto se centra en el campo del disefio y optimizacion de nuevos farmacos, en la disciplina conocida como
Quimioinformatica.

El alumno desarrollara con ayuda de los tutores un proyecto de identificacién de inhibidores de proteina-proteina empleando
herramientas computacionales como screening virtual, docking y dinamica molecular.

Ademas, se adentrara en el mundo de la investigacion y de la colaboracién de las distintas disciplinas para conseguir con éxito el
desarrollo de farmacos eficaces.

Participara en las actividades del grupo de investigaciones, como seminarios de grupo, actividades organizativas....

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Diaz Pereira, Jose Fernando; Palomo Ruiz, Maria del Valle

Cargo:
Investigador Cientifico, Junior Leader “la Caixa”

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Biologia Estructural y Quimica

C/Ramiro de Maeztu 9

28040, Madrid

Teléfono directo e-mail
918373112/4269 fer(@cib.csic.es; vpalomo@cib.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El trabajo consiste en la generacidon de sensores de farmacos moduladores de tubulina. En él se haran las modificaciones
organicas necesarias a taxanos concretos para permitir su conjugacién con particulas fotoluminiscentes Quantum Dots. Una vez
modificados quimicamente los taxanos se uniran a péptidos con secuencias de unién a Quantum Dots. Estos sensores
permitirdn desde el estudio de unién de taxanos en el interior celular asi como la creacidn de una plataforma para determinar
la constante de unién de nuevos farmacos unidos a microtibulos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Son necesarios conocimientos de Quimica Organica asi como de determinacidn estrcutural.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del directores del proyecto:
Gil Ayuso-Gontan, Carmen / Martinez Gil, Ana

Cargo:
Investigador Cientifico / Profesor de Investigacidn

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Laboratorio de Quimica Médica y Bioldgica Traslacional

Departamento de Biologia Quimica y Fisica

Centro de Investigaciones Bioldgicas (CSIC)

C/Ramiro de Maeztu 9

28040 Madrid

Teléfono directo e-mail
+34 91 837 31 12 ext 4336 carmen.gil@csic.es / ana.martinez@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nuevos inhibidores enzimaticos utiles en terapéutica

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto sera en el drea de la Quimica Médica y estara centrado en el disefio, sintesis orgdnica y
evaluacién bioldgica de compuestos heterociclicos con actividad frente a enzimas implicadas en
enfermedades.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Es necesario haber cursado asignaturas relacionadas con el analisis orgdnico (RMN) y la sintesis organica
principalmente de heterociclos. Se valoraran también conocimientos de quimica médica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Palomo Ruiz, Maria del Valle

Cargo:
Investigador Junior Leader “la Caixa”

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Biologia Estructural y Quimica

C/Ramiro de Maeztu 9

28040, Madrid

Teléfono directo e-mail
918373112/4321 vpalomo(@cib.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El trabajo consiste en la generacién de sensores de proteinas patoldgicas con nanoparticulas luminiscentes de tipo Quantum
Dot. Se desarrollaran Quantum Dot conjugados con anticuerpos monoclonales para evaluar la expresién proteica en muestras
de pacientes de Esclerosis lateral Amiotrofica. Se analizardn las células por citometria de flujo y por microscopia confocal. Estos
sensores permitirdn discernir mediante técnicas de luminiscencia la localizacidon proteica nuclear en comparaciéon con la
citosolica.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Son necesarios conocimientos de Quimica Organica asi como de bioquimica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Ruth Pérez Fernandez

Cargo:
Cientifico titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Departamento de Biologia Estructural y Quimica, Centro de Investigaciones Bioldgicas (CIB-CSIC). C/Ramiro Maeztu 9, Madrid
28040

Teléfono directo e-mail
918373112 ext 4370 mth_perez@csic_es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Reconocimiento molecular a través de sistemas quimicos dindmicos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto se desarrolla en el campo de la quimica supramolecular aplicada a sistemas biolégicos mediante el estudio de
sistemas de especies quimicas que se intercambian de manera dinamica frente a dianas bioldgicas. En estos sistemas quimicos
adaptativos o librerias dindmicas combinatorias tienes seleccion, adaptacion, etc.

Entre las tareas a realizar por el estudiante de master se encuentran la sintesis de las especies quimicas componentes de las
librerias dindmicas combinatorias, RMN, uso del HPLC-MS y distintas técnicas biofisicas para el estudio de la interacciones
ligando-proteina.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Sintesis orgdnica, conocimientos de RMN

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: del Solar Dongil, Gloria

Cargo: Investigadora Cientifica

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Dpto. Biotecnologia Microbiana y de Plantas. Centro de Investigaciones Bioldgicas (CIB, CSIC).
c¢/Ramiro de Maeztu, 9. Madrid-28040

Teléfono directo: 918373112. Ext. 4413 ‘ e-mail: gdelsolar(@cib.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Caracterizacidn de las interacciones permanentes de los dominios de unién al origen y de la proteina RepB con el DNA
del plasmido promiscuo pMV158 durante su replicacién por circulo rodante

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar
La capacidad del plasmido pMV158 para replicar mediante el mecanismo de circulo rodante en un amplio rango de huéspedes
bacterianos esta posiblemente relacionada con la estructura y las actividades de procesamiento del DNA de la proteina
iniciadora RepB, codificada por el propio pldsmido. RepB consta de un dominio de unidn al origen (OBD), que contiene también
el centro activo para las actividades endonucleasa y de transferencia de cadena de la proteina, seguido por un dominio de
oligomerizacion (OD) responsable de la formacion de un anillo hexamérico atravesado por un canal central. RepB se une al
locus bind del origen de replicacion plasmidico y, mediante un ataque nucleofilico, produce un corte monocatenario en un sitio
especifico del locus nic, generando un extremo 5’-P que queda unido covalentemente al(los) residuo(s) catalitico(s) de la
proteina. Uno de los objetivos del presente proyecto es, precisamente, la caracterizaciéon del aducto covalente RepB-DNA y el
analisis del efecto del pH en la formacion y estabilizacidon del mismo, asi como en la actividad in vivo de la proteina. Por otra
parte, el canal central del hexamero de RepB, por sus dimensiones y carga electropositiva, podria alojar una de las cadenas del
DNA plasmidico (pero no la doble hélice), contribuyendo a la separacién de las hebras parentales en ausencia de interacciones
especificas con helicasas bacterianas, y favoreciendo asi la promiscuidad replicativa del plasmido. El segundo objetivo general
del proyecto consiste en analizar la posible interaccion del DNA monocatenario (ssDNA) con el canal central de la proteina.
Para la consecucion de los objetivos propuestos se realizaran las siguientes tareas:

- Objetivo 1. El analisis in vivo e in vitro del efecto del pH en la actividad catalitica de RepB y la caracterizacion del
aducto covalente RepB-DNA implicara: i) Sobreproduccion y purificacion del dominio OBD silvestre y de las variantes
mutadas en uno u otro de los dos posibles residuos cataliticos. ii) Ensayos de la actividad catalitica de las variantes del
OBD y de la estabilidad de los aductos covalentes a distintos pHs. iii) Caracterizacion de los aductos covalentes
formados por las variantes silvestre y mutantes del OBD mediante secuenciacion y analisis por espectrometria de
masas de fragmentos resultantes de la digestion proteolitica de dichos aductos. iv) Analisis del nimero de copias del
pldasmido pMV158 en Lactococcus lactis crecido en medios con distintos pHs.

- Objetivo 2. El estudio de la interaccion del dominio OD de RepB con ssDNA implicara: i) Sobreproduccién del dominio
OD hexameérico. ii) Andlisis de los complejos OD-ssDNA tratados o no con agentes de entrecruzamiento. iii) Proteccion
del ssDNA de complejos OD-ssDNA frente a la accion de nucleasas. iv) analisis mediante microscopia electrénica de los
complejos formados entre el anillo hexamérico de ODs y un ssDNA biotinilado, utilizando marcaje por estreptavidina.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto. Seria
recomendable una base sélida y un interés en el area de Biologia Molecular.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Este trabajo incluye estudios in vivo e in vitro, que implican una variedad de técnicas ampliamente usadas en Biologia
Molecular y Estructural, como la extraccion del DNA gendmico bacteriano, la determinacion del nimero de copias plasmidico
mediante PCR cuantitativa en tiempo real, la purificacion de proteinas con etiqueta de His mediante columnas de niquel, el
analisis del DNA en geles desnaturalizantes, y también, con la intervencion de Servicios Generales del CIB, la determinacién de
la secuencia N-terminal de proteinas y el analisis de fragmentos polipeptidicos mediante MALDI-TOF, asi como el analisis 2D y




reconstruccion de particulas 3D mediante microscopia electrénica, etc... Asimismo, se empleardn técnicas de Microbiologia,
como el cultivo, conservacién y andlisis de la tasa de crecimiento de cepas de L. lactis que contienen pMV158 o algun derivado
de dicho plasmido.




PROPUESTAS DEL INSTITUTO DE QUIMICA MEDICA

(1QMm, CSIC)

Apellidos y nombre del
director (es)

Titulo del Proyecto

VELAZQUEZ DIAZ, SONSOLES

Inhibidores no peptidicos innovadores del proceso de dimerizacién de la
Tripanotion Reductasa de Leishmania infantum.

VELAZQUEZ DiAZ, SONSOLES vy
CAMARASA RIUS, MARIA JOSE

Inhibidores novedosos de hemaglutinina para el tratamiento de infecciones
producidas por el virus de la gripe

DARDONVILLE, CHRISTOPHE

Busqueda de nuevos fdrmacos antiparasitarios para el tratamiento de la
tripanosomiasis Africana humana (enfermedad del suefio): sintesis de
inhibidores de |la oxidasa alternativa de tripanosoma

QUESADA DEL SOL, ERNESTO
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
VELAZQUEZ DiAZ SONSOLES

Cargo:
INVESTIGADOR CIENTIFICO CSIC

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA MEDICA, C/ Juan de la Cierva 38 28006 Madrid

Teléfono directo e-mail
912587458 sonsoles@igm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Inhibidores no peptidicos innovadores del proceso de dimerizaciéon de la Tripanotion Reductasa de Leishmania
infantum.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La leishmaniasis, causada por los pardsitos del género Leishmania, es una de las enfermedades olvidadas mas relevantes,
endémica en 98 paises de tres continentes diferentes y que afecta a mas de 12 millones de personas, con unos 2 millones de
nuevos casos de infeccion al afio. La leishmaniasis visceral es una de las formas mas graves de la enfermedad en humanos (que
puede resultar mortal si no se trata) y estd producida por especies de Leishmania infantum en Europa, Norte de Africa y
América Latina. El arsenal de medicamentos disponibles para combatir esta enfermedad es muy limitado. Por lo tanto, hay una
necesidad urgente para el desarrollo de agentes anti-leishmania innovadores, mas eficientes y menos téxicos. En nuestro grupo
de investigacidn recientemente se ha abordado la busqueda de inhibidores de interacciones proteina-proteina de una enzima
homodimérica esencial y validada como diana, la Tripanotién Reductasa, mediante un mecanismo de inhibicién alternativo a
los descritos que no ha sido explorado hasta el momento. Estudios previos han permitido obtener péptidos prototipo (“hit”) y
peptidomiméticos muy interesantes con los que se ha realizado la prueba de concepto de la nueva aproximacion.
Recientemente, en nuestro grupo de investigacion se han identificado los primeros derivados no peptidicos que son inhibidores
potentes del proceso de dimerizacion de la enzima y presentan una actividad leishmanicida muy potente en cultivo celular.
Estudios de modelado molecular revelan que estos compuestos podrian interaccionar en una cavidad hidréfoba en la interfaz
de dimerizacién de la enzima, que no ha sido explorada hasta el momento en la busqueda de inhibidores de esta enzima. El
objetivo del proyecto es el disefio racional y sintesis de nuevas estructuras diméricas mas potentes aprovechando la simetria C-
2 de la enzima que puedan bloquear simultdneamente las dos subunidades de la misma. Para la sintesis de las nuevas
estructuras disefiadas se utilizaran metodologias puestas a punto en nuestro grupo y para su purificacion una variedad de
sistemas como cromatografia de columna, Cromatotrén, sistemas de purificacién BIOTAGE O HPLC semipreparativo. Para la
caracterizacion de los compuestos se utilizaran las técnicas habituales de RMN, espectrometria de masas, microanalisis o HPLC-
MS, disponibles en nuestro centro. La caracterizacion del sitio de unién de los nuevos compuestos y disefio de nuevos analogos
se llevara a cabo tanto por simulaciones de dinamica molecular como por estudios de cocristalizacién de R-X.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos de Quimica Organica, sintesis organica y caracterizacion estructural mediante técnicas espectroscopicas
fundamentalmente de RMN.

Indiquese cualquier otra aclaracidn que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Al tratarse de un proyecto interdisciplinar de Quimica Médica, el alumno podra familiarizarse no sélo con las técnicas
habituales de sintesis, purificacion y caracterizacion estructural de compuestos organicos sino también con técnicas de
modelado molecular para el disefio de las estructuras y con la interpretacién de datos bioldgicos. Los estudios de modelizaciéon
molecular y evaluacion bioldgica se realizaran en estrecha colaboracion con el Prof. Federico Gago y el Prof. Antonio Jiménez
de la Universidad de Alcald. Los estudios de cocristalizacién de R-X se llevaran a cabo en colaboracién con el Prof. Juan
Hermoso del IQFR del CSIC. Este ambiente multidisciplinar serd muy positivo y enriquecedor en la formacion de los estudiantes.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
VELAZQUEZ DIAZ, SONSOLES y MARIA JOSE CAMARASA RIUS

Cargo:
INVESTIGADOR CIENTIFICO Y PROFESOR DE INVESTIGACION DEL CSIC, respectivamente

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:

Instituto de Quimica Médica, IQM-CSIC

Teléfono directo e-mail
91-2587458 sonsoles@iqm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Inhibidores novedosos de hemaglutinina para el tratamiento de infecciones producidas por el virus de la gripe

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Los virus influenza tipos A y B causan cada afio alrededor de mil millones de infecciones agudas de las vias respiratorias con
~ 500.000 muertes en todo el mundo. La propagacion a nivel mundial de virus de la gripe resistentes a las dos Unicas clases de
farmacos disponibles hace que sea necesaria y urgente la busqueda de agentes antivirales que actlen por mecanismos de
accion innovadores. La hemaglutinina (HA) es una glicoproteina trimérica de la superficie viral que juega un papel fundamental
en el proceso de entrada del virus a la célula. En primer lugar, la HA del virus se une al receptor de acido sialico de la membrana
celular, entrando a continuacién el virus en la célula huésped por endocitosis. Un paso importante en este segundo proceso es
la acidificacion del endosoma que da lugar a un cambio conformacional de la HA exponiéndose el péptido de fusién (altamente
conservado en distintos virus influenza) que se ancla a la membrana del endosoma dando lugar a la fusiéon de las dos
membranas. Se han desarrollado anticuerpos monoclonales contra sitios altamente conservados de HA que presentan un
amplio espectro de accion antiviral frente a distintos virus influenza. Existe una gran interés en la busqueda de moléculas
pequefias, con mejores propiedades como farmaco, que tengan como diana zonas conservadas de la HA.

En nuestro grupo de investigacion del Instituto de Quimica Médica, en colaboracion con la Dra. Lieve Naesens del Rega Institute
for Medical Research de la Universidad de Lovaina, hemos identificado muy recientemente una familia de N-bencilpiperidinas
altamente funcionalizadas que son inhibidores potentes de la replicacién de virus influenza HIN1. Estos compuestos se
sintetizan mediante reacciones multicomponente tipo Ugi. Se han identificado cepas de virus resistentes a nuestros
compuestos y se han caracterizado mutaciones en la subunidad HA2 de la HA que no han sido descritas para otros inhibidores
de HA conocidos. En colaboracidon con el Prof. F. Javier Luque de la Universidad de Barcelona se han localizado dichas
mutaciones en una cavidad cercana al péptido de fusién y se ha propuesto un mecanismo novedoso de inhibicidn de la HA
mediante una interaccién directa de nuestras moléculas con residuos de uno de los péptidos de fusion del trimero de HA, que
no ha sido descrito para ninguno de los inhibidores de HA conocidos hasta el momento.

El objetivo del proyecto es el disefio racional, sintesis y evaluacidn biolégica de nuevos derivados de N-bencilpiperidinas con el
fin de aumentar la potencia y el espectro de accién antiviral de los cabezas de serie. El disefio de los nuevos compuestos,
basado en la estructura, se realizara a partir del modelo de interaccién de los compuestos prototipo en la nueva cavidad de la




HA buscando optimizar/establecer nuevas interacciones con residuos conservados adyacentes. Para la sintesis de las nuevas
estructuras se utilizaran reacciones Ugi multicomponente puestas a punto en el grupo y para su purificacién una variedad de
sistemas como cromatografia de columna, Cromatotrdn, sistemas de purificacion BIOTAGE O HPLC semipreparativo. Para la
caracterizacion de los compuestos se utilizaran las técnicas habituales de RMN, espectrometria de masas, microanalisis o HPLC-
MS, disponibles en nuestro centro.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos de Quimica Organica, sintesis orgdnica y caracterizacion estructural mediante técnicas espectroscdpicas
fundamentalmente de RMN.

Indiquese cualquier otra aclaracidn que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Al tratarse de un proyecto interdisciplinar de Quimica Médica, el alumno podra familiarizarse no sélo con las técnicas
habituales de sintesis, purificacion y caracterizacion estructural de compuestos organicos sino también con técnicas de
modelado molecular para el disefio y optimizacién de las estructuras y con la interpretacion de datos bioldgicos. Los estudios
de modelado molecular se realizardn en estrecha colaboracién con el Prof. Javier Luque de la Universidad de Barcelona y los
ensayos de evaluacién bioldgica frente a un amplio panel de virus influenza en colaboracidn con la Dra. Lieve Naesens del Rega
Institute for Medical Research de la Universidad de Lovaina (Bélgica), centro de referencia a nivel mundial en investigacidn
antiviral. Este ambiente multidisciplinar e internacional sera muy positivo y enriquecedor en la formacién de los estudiantes.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2017-18 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: CHRISTOPHE DARDONVILLE

Cargo: CIENTIFICO TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Instituto de Quimica Médica / Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (IQM-CSIC)

C/ Juan de la Cierva, 3

28006 MADRID

Teléfono directo e-mail
912587490 dardonville@igm.csic.es
http://www.igm.csic.es/antiparasitarios.html

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Busqueda de nuevos farmacos antiparasitarios para el tratamiento de la tripanosomiasis Africana humana (enfermedad
del suefio): sintesis de inhibidores de la oxidasa alternativa de tripanosoma

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El estudiante llevard a cabo la sintesis de nuevos compuestos antiparasitarios. Los compuestos sintetizados seran enviados a
grupos colaboradores para ser probados in vitro contra el parasito Trypanosoma brucei, agente etioldgico de la tripanosomiasis
africana humana (enfermedad del suefio).

Tareas a realizas:

- Sintesis organica de los compuestos

- Purificacidn de los compuestos por cromatografia y recristalizacién

- Caracterizacion por métodos espectroscépicos (RMN de 'H y Be, HPLC-MS)
- Preparacion de las muestras para ensayos biolégicos

- Manejo de los programas MestRenova (RMN) y Masslynx (Masas)

- Busqueda bibliografica en bases de datos de quimica (SciFinder, Reaxys)

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
- Conocimientos en sintesis organica

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Las enfermedades parasitarias causadas por protozoos patégenos o por helmintos afectan a mds de tres mil millones de seres
humanos y a un nimero muy elevado de animales, lo que supone un elevadisimo coste tanto en salud como econdmico,
especialmente en los paises menos desarrollados.

Centrandonos en el caso de afecciones protozoarias en humanos, los tratamientos asequibles actualmente no resultan
satisfactorios: compuestos poco efectivos, con efectos secundarios en ocasiones graves, aparicion de frecuentes fendmenos de
resistencia, etc. Estos medicamentos entran dentro de la clasificacién de "medicamentos huérfanos" debido a que la poblacién
a la que van dirigidos (paises del tercer mundo) no tiene recursos econdmicos, lo que produce falta de interés para las grandes
empresas farmacéuticas.

Nuestro grupo se interesa por la busqueda de agentes quimioterdpicos contra parasitos protozoarios del género Trypanosoma
(Trypanosoma bruceiy Trypanosoma cruzi), Plasmodium, Leishmania, y Trichomonas.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

Quesada del Sol, Ernesto

Cargo:

Cientifico Titular OPI

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:

Instituto de Quimica Médica.

Agencia Estatal Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (AE-CSIC).
Departamento de Quimica Médica-II1.

¢/ Juan de la Cierva, 3 E-28006, Madrid.

Teléfono directo e-mail

91 562 29 00 (ext. 282 vs 203 via centralita) EQl@iqm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Inhibidores de entrada de enterovirus: la proteina VP1 viral como diana terapéutica

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto de investigacidon propuesto estard ubicado dentro de una de las lineas de trabajo actualmente en
desarrollo en nuestro grupo de investigacidén. Para la realizacién del Trabajo de Fin de Master se ofrece la
posibilidad de trabajar la siguiente linea activa:

1-. Inhibidores de entrada de enterovirus: la proteina VP1 viral como diana terapéutica.

1-. Pese a los avances producidos en el abordaje terapéutico de las enfermedades infecciosas, la aparicion de
virus emergentes carentes todavia de tratamiento efectivo constituye un problema de salud global de primera
magnitud. Por estas razones, el desarrollo de nuevas moléculas dirigidas a dianas terapéuticas especificas de
estos patdgenos reviste un gran interés.

Esta propuesta de proyecto de investigacion se centrara en el disefio, sintesis y evaluacién bioldgica de moléculas
dirigidas a inhibir la entrada de enterovirus (EV).

El objetivo es la busqueda de nuevas moléculas (sintesis, aislamiento y caracterizacion estructural) que, partiendo
de estructuras de actividad contrastada puedan ser modificadas para explorar el entorno cercano a su diana
molecular, potenciando su efecto manteniendo el perfil de seguridad y selectividad frente a los patdgenos.




El estudiante se familiarizara con las técnicas utilizadas en un laboratorio de investigacién quimica focalizado en el
proceso de descubrimiento de fdrmacos. Las moléculas obtenidas se caraterizardn y evaluardn por parte de grupos
colaboradores (Rega Institute for Medical Research, Bélgica; estudios frente a EV71, extendiendo paralelamente la
evaluacion a un amplio panel de otros patdgenos virales y no virales).

Los resultados de esta evaluacidn bioldgica ayudaran a establecer relaciones de estructura-actividad y a disefiar
nuevas generaciones de moléculas optimizadas de acuerdo a la informacidon que emane de los ensayos biolégicos,
en un entorno pluridisciplinar y trasversal.

Entre los objetivos de la realizacién de un TFM no se persigue Unicamente focalizarse en la adquisicién de
conocimientos técnicos, sino hacer un especial hincapié en el aprendizaje de normas para trabajar con rigor
cientifico, fomentar el pensamiento creativo y critico, la capacidad de resolucién de problemas/toma de decisiones
en un contexto de trabajo en grupo como capacidades fundamentales, particularmente en las primeras etapas de
contacto con la investigacion de los estudiantes.

La Quimica Médica es una disciplina de naturaleza multidisciplinar, estrechamente relacionada con la investigacion
quimica, farmacéutica y biolégica, que toma como base troncal la quimica organica. Asi, las labores fundamentales
del estudiante gravitaran alrededor de la realizacién de transformaciones quimicas, para lo cual sera necesario
realizar labores de:

- Procedimientos sintéticos (disolucién y fase sélida) en diferentes condiciones (atmodsferas inertes, altas o bajas
temperaturas, presiones, etc.) utilizando un variado conjunto de técnicas y metodologias.

- Manejo de muy diverso material, equipos e instrumentacion de laboratorio (material de vidrio cientifico, bombas,
etc.).

- Monitorizacion de la evolucion de las reacciones (TLC y HPLC (UV y/o UV-MS)).

- Elaboracién de crudos de reaccién (eliminacién de volatiles (destilacién, rotavapores) y/o extracciones
liquido/liquido).

- Purificacién de mezclas, normalmente mediante técnicas cromatograficas (diferentes fases estacionarias
(convencionales o fase reversa), columnas, CCTLC, equipos automatizados) o mediante
recristalizaciones/precipitaciones.

- Caracterizacién de los productos sintetizados, empleando técnicas analiticas y espectroscépicas (RMN, UV, IR,
HPLC).

- Toda la labor experimental estara sujeta a normas de seguridad e higiene en el trabajo y requerira por parte del
estudiante también la adquisicion de capacidades de organizacidn, gestion (provisién de compras, tratamiento de
residuos, etc.) y mantenimiento de un laboratorio en condiciones efectivas de trabajo.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Estudiante de disciplinas cientificas (quimica, farmacia, etc). MUY IMPORTANTE: con conocimientos y experiencia
previa en el drea de la quimica organica sintética.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El estudiante quedara integrado en la dindmica habitual de trabajo del grupo de investigacién del IQM “Nucledsidos
y andlogos como fuente de moléculas bioactivas”, que avala una contrastada experiencia formativa, tanto de
personal investigador como de personal técnico. El grupo mantiene activo diferentes proyectos de investigacién, en
una de cuyas lineas se incorporara el estudiante.

Instituto de Quimica Médica CSIC. ¢/ Juan de la Cierva, 3 E-28006, Madrid.
Grupo de investigacion “Nucledsidos y andlogos como fuente de moléculas bioactivas”.
Pagina web: http://www.igm.csic.es/grupo_nucleosidos/




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
CAMARASA RIUS, MARIA JOSE y DE CASTRO DE LA OSA, SONIA

Cargo:
PROFESOR DE INVESTIGACION DEL CSIC y TITULADO SUPERIOR, respectivamente

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Instituto de Quimica Médica, CSIC

Teléfono directo e-mail
912587619 / 912587458 mj.camarasa@igme.csic.es / sonia@igm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de PNAs como sistemas de reconocimiento de biosensores para la deteccion de resistencias a farmacos
antirretrovirales (anti-HIV).

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Uno de los mayores problemas a los que se enfrenta la lucha contra el SIDA es la rapida aparicidén de resistencias frente a los
farmacos antirretrovirales. A pesar de los 25 farmacos disponibles en el mercado para el tratamiento de la infeccién y del uso
de la terapia antirretroviral de alta eficacia (HAART), se esta empezando a observar la transmision de cepas de virus resistentes
lo que hace necesario determinar las posibles resistencias que presenta un paciente incluso antes del inicio del primer
tratamiento. Por lo tanto, hay una necesidad urgente para el desarrollo de test diagndsticos que faciliten la deteccion de dichas
posibles resistencias y agilicen el proceso de eleccién del “coctel” de farmacos con el que tratar a dichos pacientes.

En nuestro grupo de trabajo hemos iniciado una nueva linea de investigacion encaminada a la consecucion de novedosos
biosensores capaces de detectar mutaciones en el genoma viral relacionados con resistencias a fdrmacos que permitan su
implementacion en chips diagndsticos. La prueba de concepto ha mostrado que los PNAs son capaces de hibridar con el ADN
mutado del virus formando triplex. El objetivo del proyecto es el disefio, sintesis y evaluacion bioldgica del sistema de
reconocimiento de estos biosensores mediante la preparacion de nuevos acidos péptido nucleicos (PNAs) que presenten mayor
afinidad y selectividad hacia las hebras mutadas del genoma virico.

Para la sintesis de las nuevas estructuras disefiadas se utilizardn técnicas habituales tanto en disolucién como en fase sdlida
(microondas , etc...) y para su purificacion una variedad de sistemas tales como cromatografia en columna, Cromatotron,
sistemas de purificacion BIOTAGE o HPLC semipreparativo. Para la caracterizacion de los compuestos se utilizaran las técnicas
habituales de RMN, espectrometria de masas, microanalisis o HPLC-MS, disponibles en nuestro centro

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos de Quimica Organica, sintesis organica y caracterizacion estructural mediante técnicas espectroscdpicas
fundamentalmente de RM

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Al tratarse de un proyecto interdisciplinar de Quimica Médica, el alumno podrd familiarizarse no sélo con las técnicas
habituales de sintesis, purificacién y caracterizacion estructural de compuestos organicos sino también con técnicas de estudio
de temperaturas de fusién de dobles hélices de ADN y técnicas de Resonancia de Plasmén de Superficie entre otras.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
PEREZ PEREZ, MARIA JESUS

Cargo:
PROFESOR DE INVESTIGACION

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA MEDICA (CSIC)

Teléfono directo e-mail
912587516 mjperez@iqm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Virus globales reemergentes: moléculas dirigidas al proceso de capping en la replicacion de arbovirus

Breve descripcidn de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En nuestro grupo de investigacion hemos identificado una familia de moléculas pequenas capaces de inhibir eficazmente la
replicacion del virus chikungunya (CHIKV). Este virus estd considerado un virus global reemergente. En colaboraciéon con grupos
europeos de virologia y biologia molecular se ha identificado la enzima viral implicada en el proceso de capping donde actian
nuestros compuestos (Sci. Rep. 6, 31819 (2016); Antivir Res. 144, 216 (2017). Asi, en el marco de esta propuesta se pretende
preparar una pequefia serie de compuestos que incorporen una sonda que permitan conocer con mas detalle el tipo de
interaccién con la diana y el mecanismo de accidon respecto a los sustratos naturales de la enzima.

El/la candidato/a se familiarizara con la tematica del proyecto, y realizara la sintesis, purificacion y caracterizacion de un
numero reducido de productos disefiados para que aporten informacion relevante de su interaccién con la diana. Estos
productos seran enviados a nuestros colaboradores para su estudio. De su estancia el/la candidato/a podra aprender ademas
la dindmica de trabajo en un proyecto de quimica médica.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
son recomendables solidos conocimientos de sintesis y caracterizacion estructural de compuestos organicos asi como
entusiasmo por la investigacion, inquietud intelectual y ganas de aprender.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Para cualquier aclaracién pueden contactar a través de mi correo electroénico.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Rodriguez Franco, Maria Isabel

Cargo:
Investigadora Cientifica y Jefe de Departamento

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Instituto de Quimica Médica (IQM-CSIC), C/ Juan de la Cierva 3, 28006-Madrid

Teléfono directo e-mail
912587482 isabelrguez@iqgm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Activadores de Nrf2 con potenciales propiedades neuro-regenerativas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Nrf2 (nuclear erythroid 2-related factor) es un factor de transcripcion nuclear que, ademas de regular genes de
supervivencia y la produccion de proteinas antioxidantes y antiinflamatorias, es un actor imprescindible en la regulacién de la
reparaciéon enddgena del sistema nervioso. Se ha demostrado que la activacion de Nrf2 aumenta la proliferacién y
diferenciacion de células neuronales, por lo que los farmacos capaces de activarlo podrian ser usados en terapias
regeneradoras del sistema nervioso.

Dentro de las lineas de investigacién del Grupo de Neurofarmacos del Instituto de Quimica Médica (IQM) sobre agentes
neurogénicos como tratamiento regenerador para enfermedades del SNC (Eur. J. Med. Chem. 2018,
https://doi.org/10.1016/j.ejmech.2018.07.026; Cell Transplant. 2018, 27, 423-437; Sci. Rep. 2017, 7, 5309; Molecules 2016, 21,
1165-1185; J. Med. Chem. 2015, 58, 4998-5014...), en este trabajo se plantea avanzar en el desarrollo de una nueva familia de
activadores de Nrf2 con propiedades neurogénicas.

A partir de estudios de estructura — actividad, se sintetizaran nuevos activadores de Nrf2 mediante las técnicas habituales
en nuestro grupo: sintesis en disolucién o en fase sélida, empleo de microondas, etc. Su purificacidn se realizara con equipos
automadticos de cromatografia y su elucidacion estructural mediante técnicas analiticas (HPLC-MS, HRMS) y espectroscdpicas
(*H- v BC-RMN). Las propiedades bioldgicas se determinaran en nuestro propio grupo y en colaboracién con empresas
farmacéuticas y con otros equipos de investigacién de Universidades y Hospitales. Asimismo, se estudiaran propiedades tipo
farmaco (ej., permeabilidad en el SNC) empleando métodos in vitro de alto rendimiento, disponibles en nuestro grupo.

El alumno recibird formacién en los aspectos mas importantes de la Investigacion en Quimica Médica, incluyendo
metodologias de alto rendimiento, de gran interés para la Industria Farmacéutica.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Buen nivel de conocimientos en Quimica Organica: métodos sintéticos y determinacién estructural (HPLC-MS, RMN)

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Mas informacion del Grupo de Neurofarmacos en: http://www.igm.csic.es/neurogen drugs/




PROPUESTAS DEL INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA

GENERAL (1QOG, CSIC) )|
Apellidos y nombre del Titulo del Proyecto
director (es)
ALMENDROS REQUENA, PEDRO | Nuevas metodologias sintéticas basadas en alenos, alquinos y heterociclos

ALCAIDE ALANON, BENITO

bioactivos.

BASTIDA CODINA, AGATHA

Disefio y Sintesis de nuevos compuestos bio-activos.

CHIARA ROMERO, JOSE LUIS

Nanomateriales moleculares fluorescentes para biomédicas.

DOMINGUEZ ALVAREZ, ENRIQUE

Sintesis de selenocompuestos como nuevos agentes antitumorales y como
inhibidores de los mecanismos de resistencia en cancer e infecciones
bacterianas.

FERNANDEZ DE LA PRADILLA SAINZ
DE AJA, ROBERTO

Sintesis de N-sulfinil y N-sulfoximinoil inamidas y allenamidas: aplicaciones
sintéticas en procesos periciclicos.

HERRADON GARCIiA, BERNARDO

Biarilos: sintesis, estructura y propiedades.

LOPEZ PEREZ, JOSE CRISTOBAL

Carbohidratos y fluoroforos: conjugacion y aplicaciones

MARCO CONTELLES, JOSE LUIS

Nuevas moléculas para la terapia de la enfermedad de Alzheimer: disefio,
sintesis y evaluacion bioldgica.

DE LA TORRE EGIDO, MARIA DEL
CARMEN

Complejos de metales de transicién para la preparacion de moléculas
biofuncionales.

URIEL ARIAS, CLARA

Preparacion de compuestos fluorescentes derivados de BODIPY

adecuadamente funcionalizados para su conjugaciéon a biomoléculas.

VISO BERONDA, ALMA

Adicidn de alil y vinil silanos metalados a sulféxidos, sulfoximinas vy
sulfiniminas insaturadas: aplicaciones sintéticas.

REVUELTA, JULIA y FERNANDEZ-
MAYORALAS ALVAREZ, ALFONSO

Sintesis de glicoaminodacidos para la regeneracion del tejido nervioso dafiado

REVUELTA, JULIA y GARCIA-JUNCEDA
REDONDO, EDUARDO

Nuevos materiales de quitosano para el desarrollo de cascadas cataliticas
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
- Almendros Requena, Pedro
- Alcaide Alafidn, Benito

Cargo:
-Profesor de Investigacién de Organismos Publicos de Investigacion
-Catedratico Universidad

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
- Instituto de Quimica Organica General, CSIC, C/ Juan de la Cierva 3, 28006, Madrid
- Departamento de Quimica Organica |, Facultad de Quimica, UCM

Teléfono directo: e-mail:
915618806 palmendros@igog.csic.es
913944314 alcaideb@quim.ucm.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Nuevas metodologias sintéticas basadas en alenos, alquinos y heterociclos bioactivos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

En el presente trabajo se pretende como objetivo general la puesta a punto de procesos de funcionalizacién en alenos y
alquinos, con el fin de lograr sintesis eficientes quimio-, regio- y estereocontroladas de sistemas ciclicos o aciclicos
estructuralmente novedosos y de potencial actividad biolégica o con propiedades fisicas relevantes.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto:
Graduado en Quimica con experiencia (TFG) en Sintesis Orgénica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Unas funcionalidades carbonadas sencillas de sélo dos o tres atomos de carbono, como son los alquinos y alenos, permiten la
preparacién de moléculas policiclicas complejas con interesantes propiedades fotofisicas y actividad farmacoldgica.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
BASTIDA CODINA, AGATHA

Cargo:
CIENTIFICO TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
DEPARTAMENTO DE QUIMICA BIOORGANICA

Teléfono directo: 915618806 e-mail: agatha.bastida@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Disefio y Sintesis de nuevos compuestos bio-activos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Dependiendo del target a estudiar (proteinas de resistencia a antibidticos, proteinas que interfieren en la mitosis celular, etc.)
en primer lugar, se llevara a cabo un disefio de la molécula de interés para su posterior sintesis organica. Posteriormente se
procedera a la sintesis de los compuestos de interés y a su caracterizacion quimica fisica (RMN, ESI, IR, estabilidad, pureza
HPLC, etc.). Por ultimo se mirara su viabilidad bioldgica asi como su unién a la diana mediante modelos computacionales.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Conocimiento experimental de sintesis organica, interpretacion de, uso de herramientas computacionales, busqueda de
literatura cientifica, etc.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
CHIARA ROMERO, JOSE LUIS

Cargo:
INVESTIGADOR CIENTIFICO

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
DEPARTAMENTO DE QUIMICA BIOORGANICA, INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CSIC

Teléfono directo e-mail
912587476 (centralita: 915622900 ext 921320) jl.chiara(@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: NANOMATERIALES MOLECULARES FLUORESCENTES PARA BIOMEDICAS

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La preparacion controlada de colorantes fluorescentes organicos y clisteres de colorante sobre nanomateriales moleculares
altamente simétricos (fullerenos, POSS) puede dar lugar a propiedades fotofisicas interesantes para nuevas aplicaciones
biomédicas. Se llevara a cabo la sintesis de algunos de estos compuestos y sistemas y el estudio de sus propiedades fotofisicas y
de bioimagen para estudios en biologia celular del cancer.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Quimica organica, elucidacidn estructural de compuestos organicos (RMN) y de técnicas basicas de laboratorio de sintesis
organica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Se trata fundamentalmente de un trabajo de sintesis organica aplicada a la preparacion de colorantes fluorescentes funcionales
y a la funcionalizacién selectiva de nanomateriales moleculares. El estudio de las propiedades fotofisicas y de microscopia
celular se llevara a cabo en colaboracidon con otros grupos expertos en estos campos con los que colaboramos. El alumno
adquirird experiencia en nuevos métodos de sintesis orgdnica aplicados a la preparacién de moléculas funcionales para usos en
biologia y biomedicina, caracterizacidén estructural de compuestos organicos y caracterizacién de nanomateriales.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
DOMINGUEZ ALVAREZ, ENRIQUE

Cargo:
CIENTIFICO TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
DEPARTAMENTO DE SINTESIS, ESTRUCTURA Y PROPIEDADES DE COMPUESTOS ORGANICOS (SEPCO);

INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS (IQOG-CSIC)
C/ JUAN DE LA CIERVA 3

Teléfono directo e-mail
912587661 e.dominguez-alvarez@igog.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: SINTESIS DE SELENOCOMPUESTOS COMO NUEVOS AGENTES ANTITUMORALES Y COMO INHIBIDORES DE LOS
MECANISMOS DE RESISTENCIA EN CANCER E INFECCIONES BACTERIANAS

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El objetivo del proyecto es disefiar, sintetizar y caracterizar nuevos compuestos organoselénicos con una pureza adecuada para
estudios bioldgicos. Dichos compuestos se evaluaran como agentes citotdxicos, como antiproliferativos y como inhibidores de
las bombas de eflujo; que son unas proteinas transportadoras de membrana frecuentemente involucradas en la resistencia de
canceres y de infecciones bacterianas multirresistentes a la quimioterapia y a los antibidticos, respectivamente. Al inhibir
dichas proteinas, se busca sensibilizar a las células tumorales/bacterianas a través de la desactivaciéon de uno de los
mecanismos utilizados por las células tumorales o por las bacterias resistentes para evadir la accion del correspondiente agente
antitumoral o antibidtico.

El estudiante llevaria a cabo la sintesis quimica de estos nuevos compuestos, su purificacién y su caracterizacion empleando
técnicas instrumentales de andlisis orgdnico, como la resonancia magnética nuclear, la espectrometria de masas, la
espectroscopia de infrarrojo y el microanalisis elemental.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto
Quimica organica, quimica médica, caracterizacion estructural de compuestos organicos (RMN, IR, MS), sintesis organica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El proyecto busca sintetizar nuevos compuestos organicos que contienen atomos de selenio aplicando diferentes técnicas de
sintesis organica. Los compuestos obtenidos se caracterizaran a través de técnicas instrumentales de andlisis organico (RMN,
MS, IR). La evaluacidn de la actividad bioldgica (citotoxicidad, actividad antibactericida, inhibicion de las bombas de eflujo...) se
realizard en centros colaboradores nacionales e internacionales, aunque se plantea la posibilidad de ensefar de forma tedrica
al alumno cémo realizar dichos experimentos y como interpretar los resultados de los mismos.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: FERNANDEZ DE LA PRADILLA, ROBERTO

Cargo: PROFESOR DE INVESTIGACION

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS

Teléfono directo: 91 5622900 EXT 921210 e-mail: rfpradilla@iqog.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de N-sulfinil y N-sulfoximinoil inamidas y allenamidas: aplicaciones sintéticas en procesos periciclicos.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En esta propuesta se pretende explorar la sintesis y posterior aplicacién de inamidas y alenamidas sustituidas con
grupos quirales de azufre (sulfinamidas y sulfoximinas, etc.) unidos por el nitrégeno a los fragmentos insaturados. A
continuacioén, en los casos que lo permitan, se exploraran las cicloadiciones Diels-Alder inter e intramoleculares de
estas especies con 2-sulfinil butadienos, entre otros dienos, asi como la aplicacion de los cicloaductos resultantes en
sintesis de productos naturales y/o bioactivos. También se examinara la isomerizacion de algunos de estos 2-sulfinil
butadienos y el subsiguiente reordenamiento [2,3]-sigmatrdpico sulféxido sulfenato para dar alcoholes alilicos
sustituidos con elevada pureza dptica.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto
Conocimientos Generales de Quimica Orgénica y Sintesis Organica

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Herraddn Garcia, Bernardo

Cargo:
Investigador Cientifico

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
SEPCO, Instituto de Quimica Organica General (IQ0G), CSIC; ¢/ Juan de la Cierva 3, 28006 Madrid

Teléfono directo e-mail
699607232 b.herradon@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Biarilos: sintesis, estructura y propiedades.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Esta propuesta se enmarca en un proyecto cuyos objetivos son la sintesis, estudio estructural y determinacion de propiedades
(bioldgicas y tecnoldgicas) de hibridos péptido-biarilos.

Estos compuestos son derivados de biarilo en los que uno o mas restos de aminoacidos y/o péptidos estan presente en su
estructura.

Resultados previos en nuestro grupo han mostrado que este tipo de compuestos poseen actividades bioldgicas interesantes
(como inhibidores de proteasas) y tecnoldgicas (como cristales liquidos).

Actualmente nos encontramos estudiando las aplicaciones de estos compuestos como agentes antimalaricos (actividad
bioldgica) y como componentes de baterias (aplicacidn tecnolégica).

La tarea principal a realizar el TFM sera la sintesis y determinacidn estructural (incluyendo la dinamica) de una serie de hibridos
péptido-biarilos que pueden tener aplicaciones en las dos areas indicadas anteriormente.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Conocimientos tedricos y practicos de quimica organica, preferentemente completados con experiencia en espectroscopia.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

Durante este TFM se investigaran en diversas areas de la quimica organica: sintesis, caracterizacion estructural y determinacién
de propiedades bioldgicas y tecnolégicas.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
LOPEZ PEREZ, JOSE CRISTOBAL

Cargo:
PROFESOR DE INVESTIGACION

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
DPTO. QUIMICA BIOORGANICA, INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, IQOG-CSIC

Teléfono directo e-mail
912587616 jc.lopez@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: CARBOHIDRATOS Y FLUOROFOROS: CONJUGACION Y APLICACIONES

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Se pretende aplicar un método de sintesis de fluoroforos basado en nucleos de borodipirrometenos (BODIPYs) desarrollado en
nuestro laboratorio para la preparacion de nuevos hibridos carbohidrato-fluoréforo.

La combinacién de los dos tipos de moléculas permitird la obtencion de un nuevo material con importantes mejoras respecto a
cada una de ellas consideradas de forma independiente. Respecto al fluoréforo: mayor solubilidad para su utilizacién en
medios bioldgicos (acuosos); el efecto director del carbohidrato permitira dirigir al fluoréforo a dianas biolégicas concretas; se
posibilita la obtencion de BODIPYs quirales, moléculas de gran interés por sus propiedades quirodpticas. En relacién con el
carbohidrato, esta estrategia facilita la obtencidn de derivados fluorescentes que seran empleados para el estudio de su
interaccién con medios bioldgicos y con enzimas implicadas en el metabolismo de los carbohidratos

Se evaluaran y seleccionaran diferentes tipos de union entre el BODIPY y el carbohidrato en funcién de las propiedades
concretas que se deseen potenciar en cada momento.

Las tareas a realizar, serdn pues la participacion en el disefio y la sintesis de estos nuevos derivados en el laboratorio. Una vez
sintetizados estos compuestos seran objeto de estudios fotofisicos y/o de actividad bioldgica.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto
Conocimientos de quimica organica y analisis estructural de compuestos organicos. Conocimientos de técnicas experimentales
bdsicas en Quimica Orgdnica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Aunque el trabajo a llevar a cabo en el laboratorio es principalmente sintético, éste formaria parte de un proyecto
multidisciplinar dénde los compuestos sintetizados serian sometidos a estudios fotofisicos, asi como a ensayos bioldgicos. Estos
ensayos se llevaran a cabo en laboratorios con los que nuestro grupo mantiene colaboraciones de manera regular
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: MARCO CONTELLES, JOSE LUIS

Cargo: PROFESOR DE INVESTIGACION DEL CSIC

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
LABORATORIO DE QUIMICA MEDICA (SEPCO)

INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL (Consejo Superior de Investigaciones Cientificas)
Juan de la Cierva 3; 28006-Madrid

Teléfono directo: 690 39 15 54 | e-mail: igoc21@iqgog.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: NUEVAS MOLECULAS PARA LA TERAPIA DE LA ENFERMEDAD DE ALZHEIMER: DISENO, SINTESIS Y EVALUACION
BIOLOGICA

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En base a nuestra experiencia en el drea, y en particular como desarrollo de dos recientes publicaciones [(a) O. M. Bautista-
Aguilera, S. Hagenow, A. Palomino-Antolin, V. Farré-Alins, L. Ismaili, P.-L. Joffrin, J. S. Schwed, M. L. Jimeno, O. Soukup, J.
Janockova, L. Kalinowsky, E. Proschak, I. Iriepa, I. Moraleda, A. Romero, F. Lépez-Mufioz, M. Chioua, J. Egea, R. R. Ramsay, J.
Marco-Contelles, H. Stark, Tripotent-directed indoles for Alzheimer’s disease therapy combining cholinesterase and
monoamine oxidase inhibition with H3R antagonism profile, Angew. Chem. Int. Ed. 2017, 56, 12765-12769; (b) Oscar M.
Bautista-Aguilera, Josiane Budni, Francielle Mina, Eduarda Behenck Medeiros, Winnie Deuther-Conrad, Jose-Manuel Entrena,
Ignacio Moraleda, Isabel Iriepa, Francisco Lopez-Mufioz, and José Marco-Contelles. Contilisant, a Tetratarget Small Molecule
for Alzheimer’s Disease Therapy Combining Cholinesterase, Monoamine Oxidase Inhibition and H3R Antagonism with Sigma 1R
Agonism Profile. J. Med. Chem. DOI: 10.1021/acs.jmedchem.8b00848] y patente (201731044) del grupo de investigacion, en
este proyecto nos proponemos el disefio, sintesis y evaluacion bioldgica de nuevas moléculas pequeinas para la posible
terapia de la enfermedad de Alzheimer.

El contenido se reducira a este nivel al disefio y sintesis de una pequefia (20 moléculas) familia de pequefias molécula, nuevas y
originales, en pocos pasos de sintesis, a partir de compuesto comerciales facilmente asequibles.

En consecuencia, las tareas seran las correspondientes a la puesta en a punto de las reacciones, seguimiento, aislamiento y
purificacidon de los compuestos obtenidos, seguido de su andlisis estructural, por via analitica y espectroscépica, para su total
caracterizacién, a fin de tener productos puros y estables con vistas a su andlisis farmacoldgico en los laboratorios
especializados con los que se colabora.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Grado en Quimica Organica o Quimica Orgdnica Farmacéutica, Experiencia en Sintesis Orgdnica, Inglés.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
El grupo que propone este proyecto tiene ya una larga y amplia experiencia en la Quimica Médica de la enfermedad de
Alzheimer, los medios, contexto y facilidades para llevarlo a cabo, y su personal esta al 100% dedicado a esta tarea.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
REVUELTA, JULIA
FERNANDEZ-MAYORALAS, ALFONSO

Cargo:
CIENTIFICO TITULAR Y PROFESOR DE INVESTIGACION DEL CSIC

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CSIC. CALLE JUAN DE LA CIERVA 3, 28006 MADRID.

Teléfono directo e-mail
91-2587508 julia.revuelta@iqog.csic.es
alfonso.mayoralas@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Sintesis de glicoaminodacidos para la regeneracion del tejido nervioso dafiado

Breve descripcion de los objetivos y contenido del proyecto y tareas a realizar

Diversos estudios publicados en los ultimos afios indican que los sulfatos de heparano (una clase de polisacaridos
presentes en la matriz extracelular y en la superficie celular de todos los tejidos), juegan un papel relevante en la
regulacién de numerosos procesos bioldgicos. Su actividad deriva principalmente de su capacidad de interaccionar
con proteinas que son factores crecimiento, promoviendo o inhibiendo la accidn de la proteina. La interaccion de los
sulfatos de heparano con la proteina depende del patrén de sulfatacién de la cadena (en Figura 1, relacidn de grupos
sulfatos en posiciones N-2, O-3 y 0-6 de la glucosamina). Existe un gran interés en la utilizacidon de estas cadenas
para la fabricacién de materiales implantables que promuevan la regeneracion del tejido nervioso dafiado. Sin
embargo, la obtencidn de estos polisacaridos de fuentes naturales o por sintesis quimica es complicada. Debido a
estas limitaciones, nos planteamos la obtencién de glicoaminoacidos miméticos mas simples con diferentes patrones
de sulfatacién (Figura 1), mediante rutas de sintesis sencillas y eficientes.
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Figura 1

En concreto, en el proyecto ofertado proponemos realizar la sintesis de un derivado glicosilado de L-serina
(compuesto 1, Figura 2) a partir del monosacarido glucosamina. El compuesto 1 es un bloque sintético idéneo para




la obtencién de los oligdmeros propuestos pues su proteccion ortogonal permitird posteriormente introducir de
forma combinatoria 1, 2 o 3 grupos sulfatos. En esta estrategia se pueden preparar bloques derivados de L-serina y D-
serina, que elevarian el nUmero de combinaciones (en la Figura 2 se muestran las combinaciones para oligémeros de
n = 3) cada una de las cuales presenta un patrdén de cargas negativas diferentes. La clave de esta estrategia es que la
elongacion de la cadena se realiza mediante una reaccidn simple de amidacién a través del éster de t-butilo y del
amino protegido con N-Fmoc.
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Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el alumno/a para la realizacidn de este proyecto.

Es recomendable que el alumno posea conocimientos basicos en métodos de sintesis y en elucidacion estructural de
moléculas organicas.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El proyecto ofertado permitird al estudiante introducirse en la quimica de carbohidratos y aminodcidos, en el
conocimiento de grupos protectores y en reacciones selectivas. Se integrara en un proyecto mas amplio en el que se
aborda la obtencién de materiales funcionalizados con los glicomiméticos y el estudio de su interaccién con factores
de crecimiento.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
REVUELTA, JULIA
GARCIA-JUNCEDA, EDUARDO

Cargo:
CIENTIFICO TITULAR E INVESTIGADOR CIENT{FICO DEL CSIC

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CSIC. CALLE JUAN DE LA CIERVA 3, 28006 MADRID.

Teléfono directo e-mail
91-2587508 julia.revuelta@iqog.csic.es
eduardo.junceda@iqog.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Nuevos materiales de quitosano para el desarrollo de cascadas cataliticas

Breve descripcion de los objetivos y contenido del proyecto y tareas a realizar

La biocatdlisis es una de las tecnologias mejor establecidas para transformaciones sintéticas asimétricas, con
ventajas demostradas sobre enfoques alternativos como separaciones o resoluciones quirales en términos de
eficiencia y practicidad. Ademas, el uso de enzimas en sintesis organica cumple con los 12 principios de la Quimica
Sostenible. Ademas, recientemente, ha adquirido una gran relevancia en el desarrollo de sensores biocataliticos
gue contienen enzimas que reconocen el analito objetivo y que, tras su modificacién producen una especie
detectable de una manera sencilla o bien directamente, o bien tras otra reacciéon enzimatica acoplada. En el
proyecto ofertado proponemos la obtencion de un biosensor de glucosa basado en una cascada biocatalitica. Para
ello en una primera etapa se produce la oxidacion de glucosa por la glucosa oxidasa con liberacidon de perdxido de
hidrogeno, el cual es usado en una etapa posterior por la enzima peroxidasa para transformar ABTS a su forma
oxidada (Figura 1).
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Figura 1

El desarrollo de dicho biosensor implica la funcionalizacién del polisacérido natural quitosano para su posterior
anclaje reversible a las enzimas y la formacidn de peliculas que serviran de soporte. Posteriormente se llevara a
cabo la modificacion quimica de las enzimas para que sea posible su anclaje reversible a la superficie. Esta union




tendra lugar mediante la formacion de complejos a través de interacciones de tipo host-receptor. Finalmente se
llevara a cabo el estudio de las reacciones enzimaticas en secuencia indicadas

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el alumno/a para la realizacién de este proyecto.

Las recomendadas para la realizacidon del master en Quimica Organica.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Debido a la naturaleza multidisciplinar del proyecto durante la realizacion del mismo el estudiante podrd ampliar y
consolidar los conocimientos adquiridos durante el Master relacionados con la sintesis organica. Ademas, adquirird
experiencia en la preparacién de biomateriales y en ciertos aspectos de la biocatdlisis.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: DE LA TORRE EGIDO, MARIA DEL CARMEN

Cargo: : INVESTIGADOR CIENTIFICO

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS

Teléfono directo: 912587596

e-mail: mc.delatorre@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Complejos de metales de transicion para la preparacion de moléculas biofuncionales.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El trabajo que se propone esta incluido en el proyecto de investigacion CTQ2016-77555-C2-2-R, cuyo objetivo general es la
sintesis de moléculas biofuncionales moduladas por metales. El objetivo concreto del trabajo consiste en la preparacién de
derivados metdlicos de nucledtidos y nucledsidos. La introduccién del metal se hard mediante activaciones C—H y N-H, junto

con la preparacion de complejos derivados de carbenos mesoidnicos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto
Conocimientos Generales de Quimica Organica y Sintesis Organica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Clara Uriel Arias

Cargo:
Cientifico Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccidon postal donde se desarrollara el proyecto: Quimica Bio-organica

Teléfono directo: 912587639 e-mail: clara.uriel@csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Preparacion de compuestos fluorescentes derivados de BODIPY adecuadamente funcionalizados para su conjugacion a
biomoléculas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En las ultimas décadas el fluoréforo BODIPY (4,4-difluoro-4-bora-3a,4a-diaza-s-indacene) se ha convertido en un objetivo
sintético muy atractivo debido a sus numerosas propiedades. Sus caracteristicas fotofisicas y espectroscdpicas se pueden
modaular introduciendo ciertos grupos o funcionalidades en las posiciones periféricas del dipirrometano.

El estudiante realizarad la sintesis quimica, purificacién y caracterizacion de nuevos derivados de BODIPY con diversas
funcionalidades (azido, alquino, hidroxilo...) que modifiquen sus propiedades y/o permitan su conjugacién a biomoléculas.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
El estudiante debera tener conocimientos en sintesis organica y andlisis estructural. En general debera tener capacidad de
trabajar en un laboratorio de quimica organica.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
VISO BERONDA ALMA

Cargo:
INVESTIGADOR CIENTIFICO

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
INSTITUTO DE QUIMICA ORGANICA GENERAL, CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS

Teléfono directo e-mail
91 5622900 EXT 394 almaviso@iqog.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Adicion de alil y vinil silanos metalados a sulféxidos, sulfoximinas y sulfiniminas insaturadas: aplicaciones sintéticas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

En concreto, en esta propuesta se pretende explorar la adicién nucledfila de alil y vinil silanos metalados,
preparados por sililcupracién de alenos, con electréfilos como alquinil, alquenil, alenil y dienil sulféxidos,
sulfoximinas y sulfiniminas con distintos grados de sustitucidn y estereoquimica, buscando y optimizando en cada
caso las condiciones de reaccion. Cuando la adicidn resulte positiva se estudiard la estereoselectividad de los
productos obtenidos y se exploraran nuevas tranformaciones sintéticas de los compuestos, dirigidas a aumentar la
complejidad molecular, aprovechando la ventaja de que contendran un alil silano y un grupo funcional de azufre,
simultdneamente en su estructura.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto

Conocimientos Generales de Quimica Organica y Sintesis Orgénica

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El plan de formacion previsto para el TFM incluye el aprendizaje de técnicas experimentales avanzadas en Sintesis
Organica, tanto de reaccion en distintos medios como de purificacién (cromatografia, cristalizacién), el andlisis
estructural de compuestos organicos mediante interpretacidon de sus datos fisicos y espectroscopicos (resonancia
magnética nuclear, espectrometria de masas, rayos X), el manejo de aplicaciones informaticas para la
interpretacion de datos espectroscopicos (Mestre) y para la representacion grafica de estructuras quimicas
(ChemDraw, Chem3D), el uso de bases de datos cientificas y de bibliografia, la elaboracion y presentacién de
informes de trabajo, y finalmente, la escritura y defensa del Trabajo fin de Master.




PROPUESTAS DEL INSTITUTO DE CIENCIA DE MATERIALES DE MADRID (ICMM, CSIC)

|
I C M M: Instituto de Ciencia de Materiales de Madrid CSIC

Apellidos y nombre del director

(es)

Titulo del Proyecto

Maya Hernandez, Eva Maria

Preparacion de nuevos polimeros porosos orgdnicos (POPs) por pirdlisis
controlada para mejorar la captura de CO,

Eva M. Garcia Frutos

Preparacion de nuevas heteroestructuras orgdnicas para su futura
aplicacion en células fotovoltaicas

Marta Iglesias Hernandez / Berta
Gomez-Lor

Polimeros orgdnicos porosos basados en unidades quirales: aplicaciones en
quimica fina

Berta Gomez-Lor / Marta Iglesias

Nuevos semiconductores orgdnicos y sus aplicaciones como
fotocatalizadores




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
MAYA HERNANDEZ, EVA MARIA

Cargo:
CIENTIFICA TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:

NUEVAS ARQUITECTURAS EN QUIMICA DE MATERIALES, INSTITUTO DE CIENCIA DE MATERIALES DE MADRID, CSIC
Direccion Postal: calle Sor Juana Inés de la Cruz 3

Cantoblanco

Madrid 28049

Teléfono directo e-mail
91 334 9047 (014) eva.maya@scsic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: PREPARACION DE NUEVOS POLIMEROS POROSOS ORGANICOS (POPs) POR PIROLISIS CONTROLADA PARA MEJORAR
LA CAPTURA DE CO,

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto trata de eliminar grupos relativamente voluminosos (bromos, acidos carboxilicos, nitros, etc) presentes en la
estructura de polimeros organicos porosos (POPs), mediante pirdlisis controlada, es decir a una temperatura suficientemente
alta como para eliminar dichos grupos, pero suficientemente baja como para no degradar el esqueleto del polimero. La
eliminacién de estos grupos voluminosos creard un espacio adicional en los poros del polimero que supondrd un aumento de la
superficie especifica del mismo (Sger) y con ello una mejora en las propiedades de captura de CO,, principal aplicacién de estos
materiales. El trabajo implicard inicialmente tareas de sintesis de nuevos polimeros con grupos voluminosos a partir de
mondmeros comerciales. Se realizara una caracterizacion completa de estos materiales por técnicas habituales: FTIR, 13CRMN,
AE, TXRF, SEM y Sger. A continuacion se realizard una tarea importante de evaluacidn de las propiedades térmicas por TGA con
el fin de acometer con éxito la pirolisis de los materiales que se llevara a en las condiciones seleccionadas. Finalmente se
evaluardn los parametros de porosidad de los materiales pirolizados y aquellos que hayan aumentado su superficie especifica
(Seet) seran enviados para analisis de captura de CO2.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto
Conocimientos generales de quimica organica, habilidades en el laboratorio, interés por aprender.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El trabajo que se propone es muy formativo a nivel de laboratorio porque abarca tareas de sintesis de polimeros,
caracterizacion y evaluacién de propiedades. El alumno aprenderda ademas como consultar varias bases bibliograficas para
obtener informacién y manejar varios programas de tratamientos de datos. Los resultados obtenidos trataran de ser publicados
en alguna revista de interés en el drea de materiales.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018 19 (PROYECTO FM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Eva M. Garcia Frutos

Cargo:
Cientifico Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Nuevas Arquitecturas en Quimica de Materiales, nstituto de Ciencia de Materiales de Madrid (CSIC), ampus e atoblanco

Teléfono directo e mail
913349038 emgfrutos@icmm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Preparacion de nuevas heteroestructuras organicas para su futura aplicacion en células fotovoltaicas

Breve descripcion de los bjetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Las energias renovables son aquellas energias que provienen de recursos naturales que no se agotan. Entre estas, la energia
solar es una energia renovable, obtenida a partir del aprovechamiento de la radiacion solar procedente del Sol. En la energia
solar fotovoltaica se obtiene electricidad, directamente a partir de la radiacién solar mediante un dispositivo semiconductor
denominado célula fotovoltaica. En estas células fotovoltaicas las basadas en materiales orgdnicos han sufrido un gran interés
en los ultimos afios debido a las diversas propiedades mecanicas, eléctricas y épticas que poseen. Por lo que, las celdas solares
organicas, aunque aun en fase de investigacién, prometen revolucionar el sector de la energia solar fotovoltaica compitiendo
con la tecnologia inorganica convencional en un futuro muy cercano. En este trabajo de Fin de Master, se propone el disefio,
preparacién y caracterizacion de nuevas moléculas organicas, para su futura aplicacién en células fotovoltaicas. La
caracterizacién de la nuevas moléculas se hard mediante técnicas basicas en quimica orgdnica como RMN de 'H y 13C, IR, UV
vis y fluorescencia. Por otra parte, también se realizaran técnicas mas especializadas como microscopia dptica polarizada,
voltametria ciclica, SEM vy difraccién de rayos X en polvo.

Lugar de realizacién: Instituto de Ciencia de Materiales de Madrid (CSIC), ampus e antoblanco

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Quimica Organica

Indiquese ualquier tra claracion ue e onsidere ue ueda yudar s studiantes n leccion el FM
Para mas informacién https://wp.icmm.csic.es/phbhmg/members/permanent staff/eva maria garcia frutos/




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Marta Iglesias Hernandez y Berta Gomez-Lor

Cargo: Investigador Cientifico

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto: Dpto de Nuevas
arquitecturas en Quimica de Materiales, Instituto de Ciencia de Materiales de Madrid. CSIC. Cantoblanco
C/ Sor Juana Inés de la Cruz, n2 3, 28049 Madrid

Teléfono directo: 913349032 e-mail: marta.iglesias@icmm.csic.es; bgl@icmm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Polimeros organicos porosos basados en unidades quirales: aplicaciones en quimica fina

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto consistird en el disefio y preparacién de unidades moleculares que se utilizardn como “unidades de construccién”
para preparar un polimero organico poroso.

Las unidades moleculares contendran las funcionalidades adecuadas para incorporar la propiedad en el polimero y se
caracterizaran mediante las técnicas habituales en quimica orgénica.

Se preparara un modelo molecular para que sirva de referencia de los polimeros.

La formacidn de los polimeros se realizara mediante reacciones de acoplamiento C-C (Suzuki, Sonogashira, etc.), se
caracterizaran por técnicas habituales de estado sélido (RMN, BET, microscopia, etc.).

Se estudiara la actividad catalitica de los modelos moleculares y de los polimeros en reacciones de interés de quimica fina,
poniendo especial énfasis en la reutilizacién del catalizador.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos de sintesis y caracterizacion obtenidos en el Grado y Master

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM
Los estudiantes desarrollaran autonomia en el laboratorio con el manejo de los diferentes equipos de sintesis y caracterizacion
existentes en el laboratorio (hornos microondas, resonancia magnética nuclear, fluorimetro, etc)




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Berta Gomez-Lor y Marta Iglesias

Cargo:
Investigadoras cientificas

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Nuevas arquitecturas en Ciencia de Materiales

Teléfono directo e-mail
913349031 bgl@icmm.csic.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Nuevos semiconductores organicosy sus aplicaciones como fotocatalizadores.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Los semiconductores organicos basados en sistemas aromaticos n-conjugados tienen propiedades optoelectrénicas Unicas, que
derivan de la sensibilidad a la luz visible de la estructura m-conjugada. En estos sistemas la accidon de la luz puede darlugara la
generacion de un par electrén / hueco que puede ser utilizado para acelerar procesos quimicos de interés.

En este contexto, este proyecto tiene como objetivo la sintesis de nuevos semiconductores organicos basados en
benzotiadiazol (BTD). Esta molécula posee interesantes propiedades semiconductoras tipo ny su incorporacion en polimeros
porosos ha dado lugar a la formacién de fotocatalizadores heterogéneos. La naturaleza heterogénea de los mismos no permite
un estudio profundo de cual es el papel de este semiconductor en los procesos cataliticos.

En proyecto abordara:

-La sintesis de nuevos semiconductores basados en BTD eficaces adecuadamente funcionalizados con el fin de sintonizar sus
niveles de energia.

-Estudio de la actividad de los nuevos semiconductores en aplicaciones cataliticas de interés.

-Estudio de como esta actividad varia con la funcionalizacidn de las moléculas con el fin de establecer claras relaciones
estructura-actividad.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Conocimientos de sintesis y caracterizacion de compuestos organicos

Indiquese cualquier otra aclaracidn que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM
Este proyecto multidisciplinar permitira al estudiante adquirir experiencia en el ambito de la quimica orgdnica y le
proporcionard una introduccién al campo de los materiales organicos.
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DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
LIRAS TORRENTE, MARTA

Cargo:
INVESTIGADOR TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Unidad de Procesos Fotoactivados, IMDEA ENERGIA, Parque tecnolégico de Méstoles, ¢/ Ramdn de la Sagra, 3 28935 Méstoles
MADRID

Teléfono directo e-mail
917371120 ext 105 marta.liras@imdea.orgmailto:jrprocopio@uam.es

Telefono maovil 699417598

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de polimeros conjugados porosos nanoestructurados para aplicaciones fotocataliticas

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Los polimeros conjugados porosos son una nueva clase de materiales poliméricos constituidos por redes tridimensionales 2D o
3D que presentan elevada darea superficial. La naturaleza de los building block usados como elementos de partida para su
sintesis determinan también sus propiedades fisico-quimicas, pudiendo no sélo modular su area sino también sus propiedades
optoelectrdnicas que, en ultima instancia, determinan su aplicabilidad en el campo de la Fotocatalisis. El método ensamblaje
entre los mondmero determina su grado de cristalinidad. Por ejemplo, si la reaccidon de acoplamiento es termodindmicamente
controlada los materiales obtenidos son COFs (acrénimo en inglés de Covalent Organic Frameworks) mientras que con
reacciones controladas cinéticamente se obtienen materiales tipo CMPs (Acrénimo de Conjugated Microporous Polymers). La
nanoestructuraciéon de estos materiales se alcanza mediante técnicas de polimerizacidn en nanoemulsion. Esta
nanoestructuracion permitira el procesado futuro de estos materiales poliméricos. En este TFM se llevara a cabo la sintesis de
diferentes building block y la sintesis de polimeros con diversidad estructural. El fin Ultimo, es el empleo de estos materiales
como fotocatalizadores, tanto en reacciones organicas fotocatalizadas como en fotosintesis artificial, esto es, produccién de
hidrégeno y/ fotoreduccién de CO,. En la medida de lo posible se establecera la relacion estructura-actividad a fin de mejorar
desarrollos fututos. (Para mas aclaracion ver, por ejemplo, M. Liras et al Macromolecules 2016, 49, 1666 y M. Liras et al J Mater
Chem A. 2016, 4, 17274).

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
Para el buen desarrollo de este proyecto el perfil recomendable es el de una persona con conocimientos en sintesis orgdnica y
todas aquellas capacidades relacionadas como son elucidacion estructural, caracterizacion fisico-quimica, etc

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM

El desarrollo de este TFM se engloba dentro un proyecto Europeo (H2020) HYMAP ERC-CoG asi como el proyecto nacional del
MINECO RaPHUEL: La unidad de procesos fotoactivados cuenta con los recursos econémicos suficientes para la puesta en
marcha del trabajo propuesto.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
CABRERA HERRANZ, SILVIA
LIRAS TORRENTE, MARTA A.

Cargo:
PROFESOR CONTRATADO DOCTOR
INVESTIGADOR TITULAR

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:

Departamento de Quimica Inorganica, Facultad de Ciencias, Universidad Auténoma de Madrid.

Unidad de Procesos Fotoactivados, IMDEA ENERGIA, Parque tecnoldgico de Mdéstoles, ¢/ Ramén de la Sagra, 3 28935 Méstoles
MADRID

Teléfono directo e-mail

914972539 silvia.cabrera@uam.es
917371120 ext 105 marta.liras@imdea.org
Teléfono movil

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de polimeros conjugados porosos para aplicaciones fotocataliticas

Breve descripcidon de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El proyecto que se oferta es una colaboracion entre el grupo FRONCAT (UAM) y la Unidad de Procesos Activados (IMDEA
Energia). Su principal objetivo es la preparacion de materiales poliméricos porosos para ser aplicados en fotocatalisis orgénica
(ver M. Liras et al Macromolecules 2016, 49, 1666 y M. Liras et al J. Mater. Chem. A. 2016, 4, 17274). Los polimeros conjugados
porosos son una nueva clase de materiales poliméricos constituidos por redes tridimensionales 2D o 3D que presentan elevada
area superficial. La naturaleza de los building block usados como elementos de partida para su sintesis determinan también sus
propiedades fisico-quimicas, pudiendo no sélo modular su area sino también sus propiedades optoelectrénicas que, en ultima
instancia, determinan su aplicabilidad en el campo de la Fotocatalisis. Ademas, el método de ensamblaje entre los monémeros
determina su grado de cristalinidad. Por ejemplo, si la reaccién de acoplamiento es termodindmicamente controlada, los
materiales obtenidos son COFs (acronimo en inglés de Covalent Organic Frameworks) mientras que con reacciones controladas
cinéticamente se obtienen materiales tipo CMPs (Acrénimo de Conjugated Microporous Polymers). En este TFM se llevara a
cabo la sintesis de diferentes building blocks y la preparacion de los materiales polimericos derivados de dichos mondémeros
con diversidad estructural. Una vez sintetizados los materiales se caracterizardn y se utilizardn como fotocatalizadores en
reacciones orgdanicas de interés industrial (ver S. Cabrera et al Chem Commun. 2016, 52, 9137). En la medida de lo posible se
establecera la relacidn estructura-actividad mediante medidas optoelectrénicas a fin de mejorar desarrollos fututos.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Para el buen desarrollo de este proyecto el perfil recomendable es el de una persona con conocimientos en sintesis organica,
caracterizacion estructural, caracterizacion fisico-quimica, etc

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El desarrollo de este TFM cuenta con la financiacion de proyectos Europeos (H2020) ERC-CoG HYMAP y ERC-CoG UNBICAT y
nacionales. Los dos grupos ofertantes cuentan con los recursos econémicos y el equipamiento necesario para la puesta en
marcha del trabajo propuesto.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Dr. Rebeca Marcilla (Senior Researcher) http://www.energia.imdea.org/personal/investigadores/dra-rebeca-marcilla
Dr. Nagaraj Patil (Postdoctoral Researcher)

Cargo:

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
IMDEA ENERGY Institute, Electrochemical processes unit, , Parque tecnolédgico de Mdstoles, ¢/ Ramén de la Sagra, 3 28935
Méstoles MADRID

Teléfono directo e-mail
917371131 rebeca.marcilla@imdea.orgmailto:jrprocopio@uam.es

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Synthesis of novel redox-active polymers and their application in advanced batteries

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

The quest to build safe, low-cost, sustainable, high-energy and large-scale electrochemical energy storage (EES) devices, such as
Li/Na/ Zn+2/ Al”-ion stationary / flow batteries feeds an ever-growing interest in pursuit of novel redox-active polymer (RAP)-
based organic electrode materials (OEM). To this end, numerous RAPs have been developed and effectively used as OEMs in
EES devices, of which, conjugated carboxylate-, imide- and quinone-based RAPs are particularly interesting due to their
structural diversity, high theoretical capacity, tunable redox potentials, fast kinetics, etc.”” The main objectives of this project
are:

(1) synthesize various vinyl monomers bearing pendant redox groups (carboxylate, imide, quinone, catechol, etc.) and carry out
their (controlled) radical polymerization to synthesize functional (co)polymers of different architecture (homopolymers,
copolymers, nanogels and coIIoids).s_5

(2) Synthesize Covalent Organic Framework-based porous polymers by coupling reactions.

(3) Once polymers are synthesized, their basic electrochemistry will be tested in three-electrode system both in aqueous and
organic medium, and they will be adapted either as positive or negative electrode materials to test in various all-polymer EES
devices, such as Li / Zn+2/ Al*-ion battery both in the stationary and flow mode.

The student will get opportunity to learn about organic synthesis, different polymerization methods, various characterization
techniques, basics of electrochemistry and device fabrication.

References:
(1) Schubert et al: Chem. Rev., 2016, 116 (16), 9438-9484; (2) Patil et al: Prog. Polym. Sci. 2018, 82 (2017), 34-91;
(3) Patil et al: Polym. Chem. 2015, 6 (15), 2919-2933; (4) Patil et al: Macromolecules 2016, 49 (20), 7676-7691; (5) Patil et al: Adv. Mater. 2017, 1703373.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

For the smooth progress of the project, it is recommended to have student with the knowledge in organic synthesis, structural
elucidation through physico-chemical characterization techniques, etc. If he/she knows the basics of polymer synthesis and
characterization would be ideal, but not mandatory.

Fluent communication in English is necessary since we are a multicultural group with people from different nationalities.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)
DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Dr. Rall Pérez Ruiz

Cargo: Investigador Titular

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
Unidad de Procesos Fotoactivados, Instituto IMDEA Energia. Av Ramon de la Sagra 3, 28935, Méstoles, Espafia

Teléfono directo: +34 91 737 1120 ext 105 | e-mail: raul.perez-ruiz@imdea.org

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Fotoactivacién de S-Lactamas: Aplicacion en Sintesis Organica

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Los sistemas B-lactamicos (también conocidos como azetidin-2-onas) tienen un interés biolégico y médico muy atractivo ya que son el nicleo
de muchas clases de antibiéticos entre los que se encuentran la penicilina, la cefalosporina y las carbapenemas. Ademas, las S-lactamas han
jugado un papel importante en Quimica Organica ya que son consideradas como unos intermedios potentes y versatiles para fines sintéticos,
debido a las cuatro posibles rupturas de ciclo que pueden ocurrir. La inyeccion de un electrén al anillo S-lactamico puede constituir una estrategia
complementaria de activacién que permita producir nueva quimica. Por tanto, El objetivo general del presente TFM es realizar un estudio
mecanistico de la reactividad de los aniones radicales de f-lactamas como intermedios versatiles y su aplicacion en nuevas rutas sintéticas.
Asi, se generaran éstos intermedios de modo fotoinducido y se investigara la evolucion y ruptura del anillo de cuatro miembros de las S-lactamas.
El estudio estara enfocado principalmente a modelos disefiados a la carta, aunque el trabajo se extendera a farmacos. Sistematicamente,
ademas del analisis de fotoproductos, se llevaran a cabo estudios de fluorescencia y fotolisis de destello laser (FDL) para detectar posibles
intermedios de reaccion.

ANTIBIOTICOS Posibles aperturas de FLactamas Modelos de fLactamas
H R H 0 y R" = R? = Ph; R® =p-CgHs-CN
mN s Ve s R, 0. ' R'=R=Ph;R®=pCetiyOMe
0 N\){ 0 N R NH ]\:N R' = R? = Ph; R® =p-C4H,-CF;
o c o Ry t Ry . , R'=p-CeH,-OH; R*=R*=Ph
COOH COOH R, ; Rl © R R'=PhR2=p-CoHpOH; R =Ph
Penicilina Cefalosporina OyN' Ry O s N.R1 0 NH R'= Nph; R2=R®=Ph
R ] ))F“NEQZ—R’ R'=R?=Ph; R®= Nph
3
m3R2 Ra Rs i Ry Dadores de Electrones
0 0 ,R1 Rz
COOH j, N (1 LG
N NS = 1
Carbapenemas Ry zz [NJ N—
OBJETIVO METODOLOGIA
1 e Tarea 1. Sintesis, purificacion y caracterizacién de p-Lactamas modelo
0 N’R f 0 N’R Tarea 2. Fotorreactividad de modelos en presencia de dadores de
[ A > PRODUCTOS electrones . . . N
s Dador Tarea 3. Influencia de los sustituyentes en los anillos aromaticos
R R electrones |R R? Tarea 4. Generacion de aniones radicales de B-Lactamas
intramolecularmente

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
» Interés por la sintesis organica y por las técnicas de separacion de compuestos organicos.
»  Conocimiento de las técnicas de caracterizacion de compuestos organicos.
» Capacidad para comprender textos cientificos en inglés y para llevar a cabo blsquedas bibliograficas.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM

Se trata de una propuesta de investigacion de caracter basico, en el que los beneficios seran principalmente de tipo cientifico y educacional. La
atencion se centrara en investigar la generacién de B-lactamas 1,4-azabirradicales a partir de un precursor tipo anion radical y observar la
reactividad de estos intermedios. Se espera que los resultados obtenidos sean relevantes desde el punto de vista fundamental, pero también
por su potencial aplicabilidad futura a la resolucion de problemas de interés bioldgico y médico.

El Dr. Raul Pérez Ruiz es experto en fotoquimica orgénica y ha dirigido TFMs con anterioridad. Ademas, el estudiante podra adquirir amplios
conocimientos multidisciplinares (fotorreacciones, sintesis orgénica, analisis de productos, estudios fotofisicos).
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PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Martin Ledn, Nazario / Molina Ontoria, Agustin

Cargo: Catedratico de Universidad / Investigador Postdoctoral

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto: IMDEA Nanociencia,
C/Faraday, 9, 28049, Madrid, Campus Universitario de Cantoblanco

Teléfono directo: 913944227 e-mail: nazmar@ucm.es, molina.ontoria@imdea.org

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de nuevos materiales organicos para aplicaciones fotovoltaicas basadas en perovskita

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Las conocidas como tecnologias solares emergentes engloban una serie de tecnologias que

se sirven de materiales de bajo coste (tanto a nivel energético como econdmico). La

presente propuesta se centra en el desarrollo y estudio de este tipo de tecnologias. La mas

importante y prometedora, por su rapido desarrollo y progresion, es la representada por

las células solares basadas en materiales con estructura tipo perovskita. Estos materiales

han conseguido en un muy corto lapso de tiempo alcanzar eficiencias préximas al 23%.

Esto los hace posicionarse como fuertes competidores de las células convencionales

basadas en silicio e, incluso, como serios candidatos a sustituirlas. Uno de los

componentes clave en este tipo de dispositivos son las capas transportadoras de carga. La

funcion principal de este tipo de compuestos, generalmente formadas por compuestos

organicos es: (i) extraer las cargas generados en la capa de perovskita para posteriormente

(ii) transportarlas hacia el electrodo recolector de cargas, generalmente oro. En la

bibliografia, se han presentado un amplio numero de estructuras organicas como

materiales para el transporte de huecos. En este sentido, la quimica orgdnica ofrece multitud de variantes para el disefio a
medida de distintos compuestos. Con esta premisa se pretende llevar a cabo de sintesis de materiales organicos, tanto
transportadores de huecos como de electrones para su posterior empleo en células solares basadas en perovskitas.

Publicaciones recientes en la linea de trabajo propuesta:

1. A. Molina-Ontoria, I. Zimmermann, |. Garcia-Benito, P. Gratia, C. Rolddn-Carmona, S. Aghazada, M. Gratzel, M. K. Nazeeruddin, N. Martin,
Angew. Chem., Int. Ed. 2016, 55, 6270.

2. 1. Zimmermann, J. Urieta-Mora, P. Gratia, J. Aragd, G. Grancini, A. Molina-Ontoria, E. Orti, N. Martin, M. K. Nazeeruddin, Adv. Energy Mater.
2017, 7, 1601674.

3. |. Garcia-Benito, I. Zimmermann, J. Urieta-Mora, J. Aragd, A. Molina-Ontoria, E. Orti, N. Martin, M. K. Nazeeruddin, J. Mater. Chem. A, 2017,
5,8317-8324.

4. |. Garcia-Benito, I. Zimmermann, J. Urieta-Mora, J. Arago, J. Calbo, J. Perles, A. Serrano, A. Molina-Ontoria, E. Orti, N. Martin, M. K.
Nazeeruddin, Adv. Funct. Mater. 2018, DOI: 10.1002/adfm.201801734.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Se precisan los conocimientos de un graduado en quimica, con interés por la sintesis de materiales organicos y la preparacion
de dispositivos fotovoltaicos. Es importante la capacidad de trabajo en equipo y la disposicién para el aprendizaje de diferentes
técnicas instrumentales.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM

El trabajo de investigacion se llevard a cabo dentro del Grupo de Materiales Moleculares Organicos en IMDEA Nanociencia
(http://nazariomartingroup.com/), grupo de referencia en el drea de investigacidén en la que se enmarca esta propuesta. El
Proyecto/Trabajo de Fin de Master, permitird al estudiante formarse dentro de un equipo de quimicos sintéticos




multidisciplinares, familiarizandose también con el lenguaje propio de otras disciplinas, y dentro de un equipo altamente
competitivo a nivel tanto nacional como internacional.




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto: Martin Leén, Nazario / Santos Barahona, Jose

Cargo: Catedratico de Universidad / Investigador Postdoctoral Contratado

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto: IMDEA-Nanociencia. C.
Faraday 9. Ciudad Universitaria de Cantoblanco. 28049 Madrid

Teléfono directo: 913944227 e-mail: nazmar@ucm.es; jose.santos@imdea.org

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de nanosistemas pi-conjugados para electrénica molecular

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

La quimica “en superficie” (on-surface chemistry) se ha convertido en una herramienta muy
potente para la obtencidén de compuestos organicos prohibidos para la quimica convencional o
de compuestos altamente insolubles. La deposiciéon de moléculas organicas sobre superficies
metalicas a ultra-alto vacio permite acceder a nuevos sistemas de gran interés tecnoldgico como
los graphene nanoribbons (GNRs). Debido a sus caracteristicas similares a las del grafeno, estos
materiales permitiran la incorporacion de propiedades moleculares exdticas a dispositivos
electronicos. En este proyecto se propone la sintesis de moléculas organicas discretas, que
dotadas de determinadas funcionalidades, sirvan para ser empleadas como precursores para la
obtencidon de sistemas nanométricos pi-conjugados sobre superficies metalicas a ultra-alto
vacio. Este trabajo se realizard en colaboracion con el Dr. David Ecija del Grupo
Nanoarchitectonics on Surfaces de IMDEA-Nanociencia, quienes poseen la instrumentacion
necesaria (STM, non-contact AFM) para realizar la on-surface chemistry con las moléculas
sintetizadas durante este proyecto.

Publicaciones recientes en la linea de trabajo propuesta:
1. L. Talirz, P. Ruffieux, R. Fasel, Adv. Mater. 2016, 28, 6222—-6231 (review).

2. Q. Shen, H.-Y. Gao, H. Fuchs, Nano Today 2017, 13, 77-96 (review).
3. D. Pefia, A. Mugarza, et al., Science 2018, 360, 199-203.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto

Se precisan los conocimientos de un graduado en quimica, con interés por la sintesis de moléculas y en la preparacién de
nanomateriales organicos. Es importante la capacidad de trabajo en equipo y la disposicién para el aprendizaje de diferentes
técnicas instrumentales.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la elecciéon del TFM

El trabajo de investigacion se llevard a cabo dentro del Grupo de Materiales Moleculares Organicos de la UCM
(http://nazariomartingroup.com/), grupo de referencia en el area de investigacién en la que se enmarca esta propuesta. El
Proyecto/Trabajo de Fin de Master, permitird al estudiante formarse dentro de un equipo de quimicos sintéticos
multidisciplinares, familiarizandose también con el lenguaje propio de otras disciplinas, y dentro de un equipo altamente
competitivo a nivel tanto nacional como internacional.
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CURSO ACADEMICO 2018-2019

OFERTADOS POR INSTITUCIONES COLABORADORAS:
EMPRESAS

EMPRESA TITULO
LillyS.A. 1 Aplicaciéon de procesos fotoquimicos y electroquimicos a la sintesis organica
Lilly S.A. 2 MICROSCALE THERMOPHORESIS (MST), una técnica novedosa para medir la afinidad de

compuestos organicos a proteinas.

PharmaMar Desarrollo avanzado de procesos de fabricaciéon de compuestos anticancerigenos

Sylentis S.A.U Sintesis de oligonucleétidos

Synthelia Organics Desarrollo, optimizacidn y sintesis de compuestos organicos de interés.







PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:

PALOMA VIDAL MORO, JUAN FELIX ESPINOSA

Cargo:
Investigador Senior (Paloma Vidal) y Asesor Cientifico Senior (Juan F Espinosa)

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Eli Lilly - Discovery Chemistry Research and Technologies
Av. de la Industria, 30. Alcobendas 28108 Madrid. Spain

Teléfono directo e-mail
91 623 3602 (Paloma Vidal), 916633435 (Juan Espinosa) | vidal paloma(@lilly.com, jfespinosa@lilly.com

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: MICROSCALE THERMOPHORESIS (MST), una técnica novedosa para medir la afinidad de compuestos organicos a
proteinas.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar:

La técnica de MST esta emergiendo en los ultimos afios con un método muy eficaz para determinar la afinidad de compuestos
organicos a una proteina determinada, asi como para detectar la agregacion de dicha proteina o la unién del ligando a varios
sitios de reconocimiento. Una de las mayores ventajas que presenta es la poca muestra de proteina que se necesita para
realizar la medida. Sin embargo, como técnica reciente que es, queda mucho que explorar para poder sacarle el maximo
partido.

El proyecto consistira en explorar diversas aproximaciones para la preparacion de muestras y la optimizacién de parametros
experimentales para conseguir medir la afinidad de varios compuestos a diversas proteinas de interés terapéutico.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacidn de este proyecto
Se requiere:
1. Conocimiento de quimica: se requerira la preparacién de tampones y disoluciones de diferentes tipos.
2. Buen nivel de inglés
3. Rapidez a la hora de aprender el manejo de software cientifico, asi como el uso fluido de herramientas de office.
4. Sevalorara también conocimiento en la aplicacion de técnicas analiticas y biofisicas a compuestos organicos.

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM



mailto:vidal_paloma@lilly.com

PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Pedro Berbil

Cargo:
Director de Operaciones

Departamento, organismo al que pertenece y direccién postal donde se desarrollara el proyecto:
PharmaMar

Departamento de Desarrollo del Area de Operaciones

Avda. de los Reyes, 1

28770 Colmenar Viejo (Madrid)

Teléfono directo e-mail:
91 46 60 00 pberbil@pharmamar.com

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: DESARROLLO AVANZADO DE PROCESOS DE FABRICACION DE COMPUESTOS ANTICANCERIGENOS

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

El objetivo del programa de formacion se centrara principalmente en los siguientes aspectos:

La sintesis de compuestos organicos de interés para el desarrollo de productos anticancerigenos. Ello implica la realizacion de trabajo de
laboratorio en sintesis quimica con lo que el alumno se familiarizara con la realizacion de reacciones a escala de laboratorio mas o menos
complejas, estudio de condiciones de reaccion y control de los parametros involucrados, tratamiento de crudos de reaccion, purificacion de

compuestos y caracterizacion de los mismos.

Aprendizaje del manejo de los equipos y técnicas disponibles en el laboratorio para la realizacion de dichos trabajos, lo que implica la
familiarizacion con: uso de criostato, agitadores, termometros, realizacion cromatografia en columna y HPLC para la purificacion de
compuestos, cristalizaciones, identificacion de compuestos (principalmente IR y RMN) y determinacion de la calidad de compuestos

(pureza por HPLC-UV, HPLC-MS, CG, Karl Fisher,..), lo que también le acercara a las técnicas de analisis disponibles para ello.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
- Recomendable experiencia previa en laboratorio de sintesis
- Proactivo, y con ganas de aprender

Indiquese cualquier otra aclaracion que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Astrain Garcia Carlos y Company Mateos M2 Dolores

Cargo:
Técnico de produccién y Responsable de Laboratorio Quimico

Departamento, organismo al que pertenece y direccion postal donde se desarrollara el proyecto:
Quimico, Sylentis, 28760 Tres Cantos

Teléfono directo e-mail
918047835 Ilcompany(@sylentis.com
castrain(@sylentis.com

DATOS DEL PROYECTO

Titulo: Sintesis de Oligonucledtidos

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar

Sintesis de oligonucledtidos y caracterizacidn de sus impurezas.
Estudios de degradacion en distintos medios. Estudios de comportamientos en condiciones de stress térmico.
Estudios de la estabilidad del producto.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacién de este proyecto
Conocimientos de quimica orgdnica. Amplio manejo de técnicas cromatograficas y técnicas experimentales del laboratorio.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccion del TFM




PROPUESTA DE TRABAJO EXPERIMENTAL 2018-19 (PROYECTO + TFM)

DATOS DEL DIRECTOR DEL PROYECTO Y DE LA ENTIDAD OFERTANTE

Apellidos y nombre del director(es) del proyecto:
Gustavo Pascual Coca

Cargo:
Responsable 1+D

Departamento, organismo al que pertenece y direccidn postal donde se desarrollara el proyecto:
Synthelia Organics; C/Faraday 7, 28049, Madrid.

Teléfono directo e-mail
910284729 gustavo.pascual@synthelia.com

DATOS DEL PROYECTO

Titulo:

Desarrollo, optimizacion y sintesis de compuestos organicos de interés.

Breve descripcion de los objetivos, contenido del proyecto y tareas a realizar
El alumno llevard a cabo tareas de sintesis organica optimizando e incluso desarrollando nuevas rutas de los productos
quimicos que Synthelia tiene en su catalogo. A su vez se llevardn a cabo el estudio y viabilidad en la introduccion de nuevas
entidades en dicho catalogo que puedan resultar interesantes para la empresa desde un punto de vista comercial.
El planteamiento del trabajo que se llevara a cabo sera:

e  Eleccidn de la ruta a optimizar o modificar.

e Mejora de procesos existentes ya sea en “batch” o utilizando quimica de flujo

e Escalado y validacidn de los procesos desarrollados.
Para desarrollar este trabajo el alumno aprendera estrategias generales para la eleccidn de la ruta sintética mas apropiada
atendiendo a costes de producto, disponibilidad de materiales de partida, viabilidad técnica, etc.

Capacidades y conocimientos recomendables que debe tener el estudiante para la realizacion de este proyecto
- Aptitud para relacionarse con otras personas del equipo.

- Capacidad de trabajo en equipo.

- Habilidad para la comunicacidn oral y escrita en la exposicién de resultados y/o ideas.

- Capacidad de andlisis y sintesis.

- Habilidad para utilizar las tecnologias de la informacidn y las comunicaciones mas avanzadas.

- Adecuado uso de los equipos de seguridad.

- Habito o aptitud para la comprension de lectura cientifica.

- Habilidad para realizar busquedas bibliograficas.

- Capacidad para el manejo de equipamiento técnico-cientifico.

Indiquese cualquier otra aclaracién que se considere que pueda ayudar a los estudiantes en la eleccién del TFM
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