wo 2015/002405 A1 | 0E 0000 D 0 O

(12) SOLICITUD INTERNACIONAL PUBLICADA ENVIRTUD DEL TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA
DE PATENTES (PCT)

(43) Fecha de publicacién internacional
04 de enero de 2018 (04.01.2018)

(19) Organizacion Mundial dela
Propiedad Intelectual

Oficinainternacional

=

—_—

WIPO IPCT

OO0 D000 O
(10) Nimero depublicacion internacional

WO 2018/002405 Al

(51)

(21)

(22)

(25
(26)
(30)

(71)

Clasificacion internacional de patentes:
C09K11/02 (2006.01) C09K11/8S (2006.01)

Numero de la solicitud internacional:
PCT/ES20 17/070474

Fecha de presentacion internacional:

29 dejunio de 2017 (29.06.2017)
Idioma de presentacion: espariol
Idioma de publicacion: espariol
Datos relativos alaprioridad:
P201630886 30 dejunio de 2016 (30.06.2016) ES
Solicitantes: INNCEINNMAT SL [ESES]; Avda Fe-

rrandis Salvador, 5-Entlo., E-12100 Grao de Castellon (Cas-
tell6n de la Plana) (ES). UNIVERSITAT DE VALEN-

(72)

CIA [ESIES]; Avda. Blasco Ibéafez, 13, E-46010 Vaencia
(ES). CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES
CIENTIFICAS [ESES]; Serrano, 117., E-28006 Madrid
(ES).

Inventores; PEREZ PRIETO, Julia; Avda Blasco 1ba-
fiez, 13, E-46010 Valencia (ES). GONZALEZ BEJAR,
Maria; Avda. Blasco Ibafiez, 13, E-46010 Vaencia (ES).
ESTEBANEZ BLOEM, Néstor Luis, Avda. Blasco Iba-
fiez, 13, E-46010 Valencia (ES). FERNANDEZ LO-
ZANO, José Francisco; Instituto de Ceramica y Vidrio,
ICV-CSIC, Kelsen, 5, E-28049 Madrid (ES). ENRIQUEZ
PEREZ, Esther; Instituto de Cerdmica y Vidrio, ICV-
CSIC, Kelsen, 5, E-28049 Madrid (ES). LOPEZ BUEN-
DiA, Angel Miguel; Pare Cientific, Catedrdtico Agustin
Escardino, 9, E-46980 Paterna, Valencia (ES). URQUIO-

(54) Title: LUMINESCENT UPCONVERSION MATERIALS AND METHOD FOR PREPARING SAME
(54) Titulo: MATERIALES LUMINISCENTES DE UPCONVERSION Y METODO DE PREPARACION DE LOS MISMOS

AA

UC@ligando,
BB~ UC Bligarndo

e 7.83 {zontrol}
pH-Z {8 horas)

Figura 1

[ UC@ligendn  pHeZ {48 horas)
v T T xw S T T T T 1000
1000 -
il i 800
800 4" Y 3
3
= 800+ =
- 800 &
400
- 700
200
¢ { T { T Y ¥ 800
3500 2000 2500 20080 iy 1000 500
oo Mumero de onda {em™)
AA UC@\igandz_chlomacstam‘de pH 7.53 (control)
BB UC@‘igandz—chlomacetam\de pH 2 (5 hours)
CC UC@ligand. pH 2 (48 control)

2-chloroacetamide

DD Wave number (om’1)

(57) Abstract: The present invention relates to nanoparticles of formula MLnF4:RE+3,Where M isan akaline metal, Ln isalanthanide

element or an analog thereof and RE*2 isan ion of rare earth elements or combinations thereof, characterized in that said nanoparticles
comprise organic ligands bound to the surface thereof by means of covalent bonds. The invention also relates to amethod for preparing
the luminescent upconversion nanoparticles of the invention, tothe use of the luminescent upconversion nanoparticles of the invention as
fluorescent markers or photosensitizers and to aluminescent composite material comprising the luminescent upconversion nanoparticles
of the invention.

[Continda en la pagina siguiente]



WO 2018/002405 Al [Tl o Dl T oo oo Dol o

LA CASAS, Maria del Mar; Avda. Pi y Margall, 4-21,
E-46100 Burjassot, Vaencia (ES).

(74) Mandatario: ARIAS SANZ, Juan; ABG PATENTES,
SL., Avda deBurgos, 16D, Edificio EUROMOR, E-28036
Madrid (ES).

(81) Estados designados (a menos que se indique otra cosa,
para toda clase deproteccién nacional admisible) : AE, AG,
AL, AM, AO, AT, AU, AZ, BA, BB, BG, BH, BN, BR, BW,
BY, BZ, CA, CH, CL, CN, CO, CR, CU, CZ, DE, DJ, DK,
DM, DO, Dz, EC, EE, EG, ES, Fl, GB, GD, GE, GH, GM,
GT, HN, HR, HU, ID, IL, IN, IR, IS, JO, JP, KE, KG, KH,
KN, KP, KR, KW, KZ, LA, LC, LK, LR, LS, LU, LY, MA,
MD, ME, MG, MK, MN, MW, MX, MY, MZ, NA, NG, NI,
NO, Nz, OM, PA, PE, PG, PH, PL, PT, QA, RO, RS, RU,
RW, SA, SC, SD, SE, SG, SK, SL, SM, ST, SV, SY, TH,
TJ, TM, TN, TR, TT, TZ, UA, UG, US, UZ, VC, VN, ZA,
ZM, ZW.

(84) Estados designados (a menos que se indique otra cosa,
para toda clase deproteccion regional admisible): ARIPO
(BW, GH, GM, KE, LR, LS, MW, MZ, NA, RW, SD, SL,
ST, Sz, 7, UG, ZM, ZW), eurcasidtica (AM, AZ, BY, KG,
KZ, RU, TJ, TM), europea (AL, AT, BE, BG, CH, CY, Cz,
DE, DK, EE, ES, FI, FR, GB, GR, HR, HU, IE, IS, IT, LT,
LU, LV, MC, MK, MT, NL, NO, PL, PT, RO, RS, SE, Sl
SK, SM, TR), OAPI (BF, BJ, CF, CG, Cl, CM, GA, GN,
GQ, GW, KM, ML, MR, NE, SN, TD, TG).

Publicada:

— con informe de blisqueda internacional (Art. 21(3))

— antes de la expiracion del plazo para modificar las
reivindicaciones y para ser republicada si se reciben
modificaciones (Regla 48.2(h))

(57) Resumen: La presente invencion se refiere a a nanoparticulas  de férmula MLnF*RE +3,donde M esun meta acalino, Ln esun
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DESCRIPCION
Materiales luminiscentes de upconversion y método de preparacion de los mismos
Campo de la invencion

La presente invencién estd relacionada con el area de materiales luminiscentes de
upconversion. Mas especificamente la presente invenciéon esta relacionada con
nanoparticulas y materiales compuestos luminiscentes de upconversion y métodos

para la preparacion de los mismos.
Antecedentes de la invencion

Los procesos de upconversion consisten en la emisiéon de fotones a alta energia en el
intervalo ultravioleta-visible-infrarrojo  cercano tras absorciones secuenciales de
fotones de menor energia, normalmente en el infrarrojo cercano. En la actualidad, el
desarrollo de nanoparticulas constituidas por la combinacion de una matriz cristalina
adecuada y de ciertos iones lantanido trivalentes (Ln**), los cuales son capaces de
producir emision eficiente por upconversion (“Lantanide-upconversion nanoparticles"
Ln-UCNPs), ha adquirido una gran relevancia en el &mbito de la nanofotdnica, como
por ejemplo NaYF, dopadas con tierras raras como Er**,Yb%* y/o Tm**. Esto se debe a
los tiempos de vida media largos de la fotoluminiscencia de los Ln** (desde los us a
varios ms), y a la baja densidad de potencia éptica que requiere la excitacion de las
Ln-UCNPs, lo que hace posible el uso de laseres de diodo en continuo como fuente de
excitacion (mucho mas econdmicos que los laseres pulsados que se requieren
normalmente). Ademds, las Ln-UCNPs pueden emitir a diferentes longitudes de onda
a través de la seleccién o combinacién de los iones Ln**, presentan escasa toxicidad y
una extraordinaria  fotoestabilidad. Estos materiales de formulacion tipo
NaYF,4:Yb,Er(Tm) son conocidos desde los afios 70 (Menyuk N. et al.; Appl. Phys.
Lett, 1972, 21, 159; Sommerdijk J.L. and Bril A., Philips Tech. Rev. 1974, 34, 1) por su
efecto de upconversion, y se obtuvieron en tamafio nanométrico posteriormente (Zeng

J. H. et al; Adv. Mater. 2005, 17, 2119).

Todas estas ventajas de las Ln-UCNPs permiten una amplia variedad de aplicaciones

fotbnicas como marcadores luminiscentes actuando como elementos de seguridad
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(WO 2014/090867 A2, Chen G. et ai; Chem. Soc. Rev., 2015, 44, 1680-1713) o en
técnicas de formacion de imagen en diagnosis y biomedicina (US 2009/0081461 A1),
en las que el uso de excitacién en el infrarrojo cercano permite mayor profundidad de
penetracion en tejidos bioldgicos, con minimo dafio en organismos vivos. También son
aplicadas en la fabricacion de pantallas y dispositivos luminosos, y en tecnologia de
generacion de luz blanca, para lo que se requiere la incorporacion de las Ln-UCNPs
en materiales compuestos hibridos, por dispersion o infiltracién en materiales vitreos o
poliméricos, y por depdsito como laminas delgadas sobre sustratos cristalinos,
materiales todos ellos transparentes en el infrarrojo cercano. La generacion de luz
blanca por balance de las emisiones de upconversion de las Lh-UCNPs constituye una

alternativa a otros sistemas de luz blanca como por ejemplo los LEDs.

La investigacion y el desarrollo de las anteriores aplicaciones fotdnicas han sido
posibles gracias al desarrollo de una gran variedad de rutas quimicas de preparacion
de Ln-UCNPs, incluyendo principalmente co-precipitacion (Wang L. Y. et al.; Angew.
Chem., Int. Ed. 2005, 44(37), 6054-6057), descomposicién térmica (Q. Li and Y.
Zhang, Nanotechnology 2008, 19, 345606), sintesis solvotermal (Rhee H. W. et al.; J.
Am. Chem. Soc. 2008, 130(3), 784-785), sintesis por combustién (Liu Y. S. et al;
Chem. Soc. Rev. 2013, 42(16), 6924-6958) vy sintesis sol-gel (Patra A. et al.; J. Phys.
Chem. B 2002, 106(8), 1909-1912).

En todas estas rutas sintéticas, las Ln-UCNPs obtenidas estan pasivadas con ligandos
organicos anclados a la superficie de las nanoparticulas mediante interacciones no-
covalentes y utilizando grupos anionicos o con pares de electrones libres, tales como
grupos carboxilatos, fosfatos, tiolatos o aminas. La solicitud internacional WO
2012/091778 A2 describpe Ln-UCNPs de NaYF4:Yb,Er, GdZO 2S:Yb,Er, Y203:Yb,Er,
Ce0 , 0 NaGdF4:Tb, todas ellas pasivadas con oleato. La solicitud estadounidense US
2010/0261263 A1 describe Ln-UCNPs con estructura nucleo/coraza que comprenden
un nacleo de Y,0.Ln con cubierta de NaYF, y pasivadas con polietilenglicol o
polietilenimina. Los ligandos son esenciales para controlar el tamafio y la forma de las
Ln-UCNPs durante su proceso de sintesis en disolucién, asi como para evitar el

colapso de las nanoparticulas y, como consecuencia, su precipitacion.

Las Ln-UCNPs obtenidas mediante estos métodos son generalmente hidrofébicas,

siendo esto una desventaja para diversas aplicaciones para las cuales es necesario
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que las Ln-UCNPs sean dispersables en medios acuosos, por ejemplo para su
aplicacion en muestras bioldgicas. Este inconveniente se soluciona habitualmente en
el estado de la técnica mediante intercambio del ligando o pasivado con
macromoléculas como polimeros (Muhr V. et al.; Acc. Chem. Res., 2014, 47 (12),
3481-3493) u oxidacion del ligando (Naccache R. et al.; Chem. Mater., 2009, 21(4),
717-723) con el fin de conferir hidrofilia a las Ln-UCNPs.

Sin embargo, el pasivado con ligandos organicos de las Ln-UCNPs descritas en el
estado de la técnica presenta baja estabilidad en medios acidos debido a que los
ligandos empleados se descoordinan de la superficie de la nanoparticula a pH acidos
(Liras M. et al.; Chem. Mater. 2014, 26, 4014-4022). De hecho, es habitual eliminar los
ligandos carboxilato anclados a Ln-UCNPs mediante su protonacion a pH ca. 4
(Bogdan N. et al.; Nano Lett., 201 1, 11, 835-840). Esta baja estabilidad del pasivado
organico frente a pHs acidos supone un inconveniente para el uso de este tipo de
nanoparticulas en numerosas aplicaciones que requieren de medio acido, como por
ejemplo la sintesis de materiales compuestos ceramicos mediante la técnica sol-gel

como las que se requieren en la presente invencion.

Por tanto, a pesar de la gran variedad de Ln-UCNPs y rutas de sintesis de las mismas
descritas en el estado de la técnica, existe aun la necesidad de obtener nuevas Ln-
UCNPs estables en medios acidos y con alta eficiencia de upconversion. Estas nuevas
Ln-UCNPs deben ser ademdas aplicables como materiales particulados o en lamina
manteniendo su transparencia y preferiblemente con estabilidad y dureza de tipo
ceramico. Aunque se ha descrito la preparacion de recubrimientos ceramicos mediante
la técnica sol-gel, como por ejemplo en WO 2012/1 13953 Al, existe aun la necesidad
en el estado de la técnica de recubrimientos ceramicos que comprendan Ln-UCNPs

con alta eficiencia luminiscente.

Breve descripcién de la invencién

Los autores de la presente invencion han desarrollado nanoparticulas con propiedades
luminiscentes de upconversion, estables en medios extremadamente acidos como
consecuencia de la fuerte unién de ligandos organicos a la superficie de las

nanoparticulas. Ademas, las nanoparticulas de la invencidn son solubles en medio
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acuoso y pueden ser conjugadas a otras moléculas, y por lo tanto, cambiar su

interaccion con el medio (solubilidad) o incorporar moléculas funcionales.

Por tanto, un primer aspecto de la invencion se refiere a nanoparticulas de formula
MLnF4:RE+3 , donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo
del mismo y RE*® es un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a

su superficie mediante enlaces covalentes.

Las nanoparticulas de la invencién presentan propiedades luminiscentes de
upconversion y se sintetizan a partir de nanoparticulas precursoras desnudas
(UCN Pna,gy), caracterizadas porque comprenden grupos -O°, -OH o -HOH en su
superficie que derivan de las moléculas de agua presentes en el medio de sintesis.
Las UCN pnayey se obtienen previamente mediante, por ejemplo, tratamiento en medio
acido de UCNPs pasivadas con ligandos oleato u otros carboxilatos. Se aprovecha por
tanto la funcionalidad de la superficie de las UCNP__ . (grupos -O°, -OH o -HOH)
para la obtencién de las nanoparticulas de la invencién (UCNP@ligando, donde
"ligando" se refiere a un compuesto organico unido mediante un enlace estable

covalente a la superficie de las nanoparticulas).

Por tanto, otro aspecto de la presente invencidon proporciona un método de
preparacion de nanoparticulas luminiscentes de upconversion de férmula MLnF4:RE*3,
donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo del mismo y
RE*3 es un ién de tierras raras o combinaciones de los mismos; caracterizadas porque
dichas nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a su superficie mediante

enlaces covalentes, que comprende las etapas de:

a) afadir a un disolvente polar nanoparticulas precursoras de férmula
MLnF4:RE+3, donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo
del mismo y RE*® es un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden grupos - O, -OH, -HOH o

combinaciones de los mismos en su superficie;
b) afiadir sobre la mezcla resultante de la etapa (a) una base en exceso; y

c) tras eliminar el exceso de base de la mezcla resultante de la etapa (b), afiadir

un compuesto de formula X-CH ,CO-Z donde X es un halégeno, Z es -H, -R, -COR,
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-OH, -OCOR, —NHZ, -NHR, -NRZ, -NHCOR, -SR 0 -SCOR, y R es una cadena

alquilica lineal o ramificada.

Un aspecto adicional de la invencién se refiere a nanoparticulas de férmula
MLnF4:RE+3 donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo
del mismo y RE*® es un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a
su superficie mediante enlaces covalentes, obtenibles mediante el método de

preparacién como se define anteriormente.

Otro aspecto adicional de la presente invencion se refiere al uso de las nanoparticulas
luminiscentes de upconversion como se definen anteriormente como marcadores

fluorescentes o fotosensibilizadores.

La presente invencién proporciona ademas un material compuesto luminiscente que
comprende las nanoparticulas luminiscentes de upconversion como se definen
anteriormente. La combinacién de ambos componentes (matriz y nanoparticulas) da
lugar a una potenciacién de las propiedades luminiscentes de upconversion y
estabilidad de las nanoparticulas, y proporciona un material compuesto con altas

prestaciones luminiscentes de up-conversion.

Por tanto, otro aspecto de la presente invencion se refiere a un material compuesto
luminiscente que comprende las nanoparticulas luminiscentes de upconversion como

se definen anteriormente.

Un aspecto adicional de la presente invencion se refiere al uso del material compuesto
luminiscente como se define anteriormente como marcador fluorecente o

fotosensibilizador.

Finalmente, otro aspecto adicional de la presente invencion se refiere al uso del
material compuesto luminiscente como se define anteriormente en los sectores de
papel, plastico, envase, textil, automovilistico, pinturas, biolégico, médico-
farmacéutico, seguridad documental, trazadores, pigmentos ceramicos,

optoelectrénico o fotovoltaico.
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Figuras

Figura 1: Comparacion de espectros FTIR para UCNP@Iligando ,-goroacetamida &
diferentes pHs; donde UCNP es NaYF,: Yb, Er.

Figura 2: Comparacion de espectros de emision para UCNP@Iligando ,- oroacetamida &
diferentes pHs; donde UCNP es NaYF,: Yb, Er donde a) pH es 7,53 (control); b) pH es
2,00; c) pH es 2,00 después de 2 horas; y d) pH es 7,53 después de 48 horas.

Figura 3: Espectro XPS ¢ 1, para la 2-cloroacetamida (arriba) y para UCNP@Iligando ,_
cioroacetamida (@bajo); donde UCNP es NaYF,: Yb, Er.

Figura 4: Espectro XPS Ny para la 2-cloroacetamida (izqda.) y para UCNP@ligando ».
cioroacetamida (@bajo); donde UCNP es NaYF,: Yb, Er.

Figura 5: Espectro XPS C,, para la 2-cloroacético (arriba) y para UCNP@ligando ».
cioroacético (@bajo); donde UCNP es NaYF,: Yb, Er.

Figura 6: Espectro XPS o4, para el acido 2-cloroacético (arriba) y para

UCNP@ligando oacético (@bajo); donde UCNP es NaYF,: Yb, Er.

2'C|Or
Figura 7: Luminiscencia del material compuesto que comprende UCNP@ligando ,.

cioroacetamida; donde UCNP es NaYF,: Yb, Er, encapsuladas mediante procedimiento sol-

gel.

Descripcion detallada de la invencién

El objeto principal de la presente invencion es proporcionar nanoparticulas
luminiscentes de upconversion, mas especificamente nanoparticulas de férmula
MLnF4:RE*3, donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo
del mismo y RE*™® es un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a
su superficie mediante enlaces covalentes, asi como materiales compuestos

ceramicos de propiedades sinérgicas que contienen dichas nanoparticulas.
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Los procesos de "upconversion” consisten en la emisidn de fotones a alta energia en
el intervalo ultravioleta-visible-infrarrojo cercano tras absorciones secuenciales de

fotones de menor energia.

Por tanto, las nanoparticulas de la invencién presentan propiedades luminiscentes de
upconversion con emisién en el rango visible-ultravioleta-infrarrojo cercano, tras
excitaciones multiples con fotones de menor energia, en particular en el infrarrojo

cercano.

Las nanoparticulas de la invencidon pueden presentar estructura cubica, hexagonal,
esférica, tetragonal, romboédrica, monoclinica, triclinica o una combinacién de las
mismas. Las nanoparticulas de la invencién tienen preferiblemente un tamafio medio
menor o igual a 500 nm, alin mas preferiblemente entre alrededor de 20 nm vy

alrededor de 500 nm.

Las nanoparticulas de la invencion presentan una matriz de formula MLnF, dopada
con iones trivalentes de tierras raras RE* o combinaciones de los mismos y donde M

es un metal alcalino y Ln es un elemento lantanido o un analogo del mismo.

En una realizacion preferida, M es Na o Li. En otra realizacion preferida, RE®* es Yb*+,

Er**, Tm®, Gd®* o mezclas combinaciones de los mismos.

El término "elemento lantanido" se refiere a un elemento que forma parte del periodo 6
de la tabla periédica y se selecciona de La, Ce, Pr, Nd, Pm, Sm, Eu, Gd, Th, Dy, Ho,
Er, Tm, Yby Lu, preferiblemente Yb.

El término "analogo del mismo" se refiere a un elemento situado dentro del grupo 3 de
la tabla periédica y que es quimicamente similar a un elemento lantanido. En una

realizacién preferida, el elemento analogo es Y.

Un ejemplo no limitativo de matriz es NaYF, dopada con Yb*, Er*, Tm*, Gd** o

combinaciones de los mismos.

En una realizacion particular, las nanoparticulas de la invencién tienen estructura

ndcleo/coraza. El término "estructura nucleo/coraza" se refiere a nanoparticulas que
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comprenden un nlcleo de un material interior y una coraza de un material exterior. Las
nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacibn como se define
anteriormente con estructura nlcleo/coraza pueden tener la misma o diferente
composicion quimica para el material interior del nicleo y para el material exterior de
la coraza. Un ejemplo no limitativo de nanoparticulas de la invencion con estructura
ndcleo/coraza es NaYF,:RE*/NaYF ;;RE* o NaYF,:RE**/NaYF .

Las nanoparticulas de la invencion comprenden ademas ligandos organicos unidos por
enlaces covalentes a su superficie los cuales comprenden una unidad -CH,CO-. Esta
unidad corta permite que los ligandos se mantengan fuertemente unidos a la superficie
de las nanoparticulas de la invencién incluso en medios extremadamente acidos, a
diferencia de los grupos anclantes mediante enlaces de coordinacién o idnicos
descritos en el estado de la técnica, los cuales se descoordinan de la superficie de las

nanoparticulas en medios de pHs acidos.

El término "enlace covalente" se refiere a un enlace que se produce entre dos atomos
con una diferencia de electronegatividad entre dichos atomos menor a 1,7, y en el cual

dichos atomos alcanzan el octeto estable, compartiendo electrones del Ultimo nivel.

Por ello, en una realizacion particular, las nanoparticulas de la invencién comprenden
ligandos organicos unidos a su superficie mediante enlaces covalentes resistentes a
pHs fuertemente acidos, preferiblemente a pHs entre alrededor de 1,0 y alrededor de

4,0.

Otro aspecto de la presente invencion proporciona un método de preparacion de
nanoparticulas luminiscentes de upconversion de formula MLnF4:RE*3, donde M es un
metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo del mismo y RE*3 es un i6n
de tierras raras o combinaciones de los mismos; caracterizadas porque dichas
nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a su superficie mediante

enlaces covalentes, que comprende las etapas de:

a) afadir a un disolvente polar nanoparticulas precursoras de férmula
MLnF4:RE*3, donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo
del mismo y RE*® es un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden grupos - O, -OH, -HOH o

combinaciones de los mismos en su superficie;
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b) afadir sobre la mezcla resultante de la etapa (a) una base en exceso; y

c) tras eliminar el exceso de base de la mezcla resultante de la etapa (b), afadir
un compuesto de férmula X-CH,CO-Z donde X es un halégeno, Z es -H, -R, -COR, -
OH, -OCOR, —NHZ, -NHR, -NRZ, -NHCOR, -SR 0 -SCOR, y R es una cadena

alquilica lineal o ramificada.

Por tanto, el método de preparaciéon de las nanoparticulas de la invencién comprende
una etapa (a) que implica afiadir a un disolvente polar nanoparticulas precursoras de
formula MLnF4:RE+3, donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un
analogo del mismo y RE*3 es un ién de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden grupos - O, -OH, -HOH o

combinaciones de los mismos en su superficie.

En una realizacién preferida, M es Na o Li. En otra realizacion preferida, RE®* es YDb*,
Er*, Tm®, Gd** o mezclas combinaciones de los mismos. En una realizacion

preferida, LnesY.

Un ejemplo no limitativo de matriz de las nanoparticulas de la invencion es NaYF,

dopada con Yb*, Er*, Tm**, Gd** o combinaciones de los mismos.

Ejemplos no limitativos de disolventes polares adecuados para la etapa (a) del método
de la invencion son dimetilformamida (DMF), acetonitrilo (ACN), tetrahidrofurano (THF)

0 mezcla de los mismos.

En otra realizacion preferida, la etapa (a) del método de la invencién tiene lugar a una

temperatura desde alrededor de 25 °C a alrededor de 80 °C.

El método de preparacion de las nanoparticulas de la invencién comprende ademas
una etapa (b) que comprende afiadir sobre la mezcla resultante de la etapa (a), como

se ha definido anteriormente, una base en exceso.

Bases adecuadas para la etapa (b) del método de la invencion son bases inorganicas,
como por ejemplo bases del tipo MOH donde M es un metal alcalino, tales como

NaOH, KOH, LIOH o mezcla de las mismas.



10

15

20

25

30

WO 2018/002405 PCT/ES2017/070474

10

En una realizacion preferida la base en exceso de la etapa (b) del método de la

invencion es una base inorganica, aun mas preferiblemente NaOH.

En otra realizacién preferida, la base de la etapa (b) del método de la invencion se

afiade en exceso entre 10% y 50% en peso.

El método de la invencién comprende ademas una etapa (c) que consiste tras eliminar
el exceso de base de la mezcla resultante de la etapa (b), como se ha definido
anteriormente, afiadir un compuesto organico de formula X-CH,CO-Z donde X es un
haldgeno, Z es -H, -R, -COR, -OH, -OR, -OCOR, -NH,, -NHR, -NR,, -NHCOR, -SR o -

SCOR, y donde R es una cadena alquilica lineal o ramificada.

El compuesto de formula X-CH,CO-Z, que comprende un haldgeno directamente
enlazado al carbono en alfa al grupo carbonilo (CO) y el cual se encuentra a una
distancia exacta de dos carbonos (CH,CO) de Z, reacciona con los grupos reactivos
de la superficie de las nanoparticulas (-0 -, -OH o -HOH) formandose un enlace
guimico fuerte (enlace covalente) entre los mismos y que permite que el ligando se
mantenga fuertemente unido a la superficie de las nanoparticulas de la invencién

incluso en medios extremadamente acidos.

El grupo Z del compuesto de férmula X-CH,CO-Z aporta funcionalidad a la superficie
de las nanoparticulas de la invencién, lo que permite su conjugacion con otras
moléculas funcionales y/o su interaccién con el medio (solubilidad). En una realizacién
preferida, Z es -H, -NH, 0 -OCOR.

El grupo R es una cadena alquilica lineal o ramificada. Ejemplos no limitativos de
grupos R adecuados para la etapa (c) del método de la invencion son -CH,, -CH,CH,,
-CH,CH,CH(CHSs),,.

Ejemplos no limitativos de compuestos de férmula X-CH,CO-Z adecuados para la
etapa (c) del método de la invencion son 2-cloroacetamida, 2-bromoacetamida, acido
2-cloroacético, acido 2-bromoacetico, y 2-cloroacetato de etilo, preferiblemente

2-cloroacetamida y acido 2-cloroacético.
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En una realizacién particular, el método de preparacion de las nanoparticulas como se
define anteriormente comprende una etapa adicional (d) que comprende precipitar las
nanoparticulas obtenidas en la etapa (c). La precipitacién de las nanoparticulas de la
etapa (d) del método de la invencibn se realiza preferiblemente mediante

centrifugacion.

En otra realizacibn aun mas particular, la etapa (d) del método de la invencién

comprende ademas lavado y secado del precipitado.

Por tanto, las nanoparticulas obtenidas a través del método de la presente invencion
son estables en medios extremadamente acidos, debido a que la reaccién del
compuesto de formula X-CH,CO-Z con los grupos reactivos de la superficie de las
nanoparticulas da lugar a un enlace covalente entre los mismos y que permite que el
ligando se mantenga fuertemente unido a la superficie de las nanoparticulas incluso en

medios extremadamente acidos.

Por ello, un aspecto adicional de la presente invencion se refiere a nanoparticulas
luminiscentes de upconversion de férmula MLnF4:RE+3, donde M es un metal alcalino,
Ln es un elemento lantanido o un analogo del mismo y RE*3 es un ién de tierras raras
0 combinaciones de los mismos; caracterizadas porque dichas nanoparticulas
comprenden ligandos organicos unidos a su superficie mediante enlaces covalentes,

obtenibles mediante el método de preparacion como se define anteriormente.

Las nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacion como se define
anteriormente presentan propiedades luminiscentes de upconversion con emision en
el rango visible-ultravioleta-infrarrojo cercano, tras excitaciones mdltiples con fotones

de menor energia, en particular en el infrarrojo cercano.

Las nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacion como se define
anteriormente pueden presentar estructura cubica, hexagonal, esférica, tetragonal,
romboédrica, monoclinica, triclinica o una combinacibn de las mismas. Las
nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacibn como se define
anteriormente tienen preferiblemente un tamafio medio menor o igual a 500 nm, adn

mas preferiblemente entre alrededor de 20 nm y alrededor de 500 nm.
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Las nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacion como se define
anteriormente presentan una matriz de formula MLnF, dopada con iones trivalentes de
tierras raras RE>* o combinaciones de los mismos y donde M es un metal alcalino y Ln

es un elemento lantanido o un analogo del mismo.

En una realizacion preferida, M es Na o Li. En otra realizacion preferida, RE®* es Yb*+,
Er+, Tm*, Gd** o combinaciones de los mismos. En una realizacién preferida, Ln es
Y.

Un ejemplo no limitativo de matriz de las nanoparticulas de la invencion es NaYF,

dopada con Yb*, Er*, Tm**, Gd** o combinaciones de los mismos.

En una realizacién particular, las nanoparticulas obtenibles mediante el método de
preparacion como se define anteriormente tienen estructura nucleo/coraza. El término
"estructura nlcleo/coraza" se refiere a nanoparticulas que comprenden un nlcleo de
un material interior y una coraza de un material exterior. Las nanoparticulas obtenibles
mediante el método de preparacion como se define anteriormente con estructura
nicleo/coraza pueden tener la misma o diferente composicidon quimica para el material
interior del nucleo y para el material exterior de la coraza. Un ejemplo no limitativo de
nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacibn como se define
anteriormente con estructura nucleo/coraza es NaYF4:RE3+/NaYF4 o] NaYF4:RE3+
INaYF ,;RE®+.

Las nanoparticulas obtenibles mediante el método de preparacion como se define
anteriormente estan caracterizadas porque comprenden ademas ligandos organicos
unidos covalentemente a su superficie los cuales comprenden una unidad -CH,CO-.
Esta unidad corta permite que los ligandos se mantengan fuertemente unidos, incluso
en medios extremadamente acidos- a la superficie de las nanoparticulas obtenibles

mediante el método de preparacion como se define anteriormente.

Por ello, en una realizaciéon particular, las nanoparticulas obtenibles mediante el
método de preparaciébn como se define anteriormente estan caracterizadas porque
comprenden ligandos organicos unidos a su superficie mediante enlaces covalentes
resistentes a pHs fuertemente acidos, preferiblemente a pHs entre alrededor de 1,0 y
alrededor de 4,0.
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Ademas, las nanoparticulas de la presente invencion son estables tanto dispersas en
medios acuosos u organicos, integradas en un material masterbatch o en forma de

polvo fino, aportando versatilidad al dosificado y almacenaje de las mismas.

Adicionalmente, las nanoparticulas de la presente invencién poseen baja toxicidad y
pueden conjugarse con moléculas bio-compatibles, lo que las hace compatibles con
aplicaciones como marcador fluorescente o fotosensibilizadores, por ejemplo, de

tumores, en el sector biolégico o médico-farmacéutico.

Por ello, otro aspecto de la presente invencién se refiere al uso de las nanoparticulas
luminiscentes de upconversion como se define anteriormente como marcadores
fluorescentes o fotosensibilizadores, preferiblemente en el sector biolégico o médico-

farmacéutico.

La presente invencién proporciona ademas un material compuesto luminiscente que
comprende las nanoparticulas luminiscentes de upconversion como se definen

anteriormente.

En una realizacién preferida, el material compuesto luminiscente como se define

anteriormente es transparente.

El término "transparente” se refiere a un material que deja pasar facilmente la luz en el

rango visible.

El término "material compuesto” se refiere a combinaciones de al menos dos tipos de
materiales para conseguir la combinacion de propiedades que no es posible obtener
en los materiales originales. Estos materiales compuestos presentan una matriz con
caracter continuo y responsable de las propiedades fisicas y quimicas, y una carga de

caracter discreto.

En el material compuesto de la presente invenciéon, y como se ha mencionado
anteriormente, la combinacion de ambos materiales (matriz y nanoparticulas) da lugar

a un efecto de sinergia ya que potencia las propiedades Iuminiscentes de
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upconversion y de estabilidad de las nanoparticulas, y proporciona un material

compuesto con altas prestaciones luminiscentes de upconversion.

En una realizacién particular, las nanoparticulas luminiscentes de upconversion
comprendidas en el material compuesto de la presente invencion presentan una
capacidad emisiva de mas de 100 veces respecto a las nanoparticulas luminiscentes
de upconversion originales, en una realizacion aun mas preferida de mas de 600

veces.

En otra realizacidon particular, el material compuesto luminiscente de la presente
invencion es un material compuesto ceramico. Dicho material comprende las

nanoparticulas como se definen anteriormente encapsuladas en una matriz ceramica.

En una realizacion preferida, el material compuesto Iluminiscente de la presente
invencion es un material compuesto ceramico obtenible mediante un proceso de
sintesis sol-gel. Por "proceso de sintesis sol-gel" se entiende aquellas rutas quimicas
ampliamente conocidas en el campo de la técnica de la presente invencion y que
comprenden la sintesis de una suspension coloidal de particulas soélidas en un liquido
(denominada sol) y la hidrélisis y condensacién de dicho sol para formar un material

soélido lleno de solvente (gel).

En otra realizacion preferida, el proceso de sintesis sol-gel que comprende las
siguientes etapas:

i) dispersion de las nanoparticulas luminiscentes de upconversion como se
definen anteriormente en un disolvente polar que comprende un precursor de alcoxido
metalico, un agente dispersante y un agente tensioactivo;

i) adicién de agua a la dispersidon de la etapa (i) para dar lugar a una reaccion de
hidrélisis y formacion de un sol;

i) condensacion del sol de la etapa (ii) dando lugar a la formaciéon de un gel;

iv) envejecimiento y secado del gel obtenido en la etapa (iii) para dar lugar a un
material compuesto luminiscente ceramico; y

v) densificacion del material compuesto resultante de la etapa (iv) mediante

tratamiento térmico.



10

15

20

25

30

35

WO 2018/002405 PCT/ES2017/070474

15

En la etapa (i) del proceso de sintesis sol-gel de la presente invencion comprende la
dispersion de las nanoparticulas luminiscentes de upconversion de la invencion en un
disolvente polar que comprende un precursor de alcéxido metdlico, un agente
dispersante y un agente tensoactivo, y opcionalmente, un agente retardante del

secado.

Enel contexto de la presente invencion, el término "agente dispersante" se refiere a un
aditivo que mantiene estable la dispersiéon de la etapa (i) del proceso de sintesis sol-
gel de la invencién. Ejemplos no limitativos de agentes dispersantes adecuados para
el proceso de sintesis sol-gel de la presente invencion son los poliacrilatos como el

acido poliacrilico.

En el contexto de la presente invencién, el término "agente tensioactivo" se refiere a un
aditivo que modifica la superficie de contacto entre dos fases y favorece el mojado de
las nanoparticulas. El agente tensioactivo también incluye un agente filmégeno o

nivelante como un polidimetilsiloxano modificado con poliéteres.

La dispersion de la etapa (i) se obtiene empleando procesos de alta velocidad de
cizalla. Ejemplos no limitativos de dispersion de alta velocidad de cizalla adecuados
para la etapa (i) del proceso de sintesis sol-gel de la presente invencién son dispersion
tipo Cowless, dispersion empleando sistemas rotor-estator o sistemas como molienda
por atriccibn con microbolas. Los medios empleados deben ser eficaces para
favorecer que las nanoparticulas estén dispersas en el medio y en caso de existir

aglomerados, estos deben estar dentro de un tamafio inferior a 200 nm.

En una realizacién preferida, el disolvente polar es un alcohol o mezcla de alcoholes,

preferiblemente un alcohol primario o mezcla de alcoholes primarios.

En otra realizacidn preferida, las nanoparticulas luminiscentes de upconversion de la
etapa (i) se dispersan en una concentracion entre el 0,1% y el 10% en peso,

preferiblemente alrededor de 4% en peso.

En el contexto de la presente invencion, por "alcoxido metalico" se entiende un
compuesto quimico que comprende un atomo metalico M unido al menos a un grupo

organico a través de un atomo de oxigeno (M-OR). El alcéxido metdlico se forma in
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situ 0 ex situ a partir de un precursor de tipo inorganico como pueden ser nitratos,
cloruros o percloratos metdlicos, o de tipo organico como acetatos o acetilacetonatos.
Ejemplos de alcoxidos metalicos no limitativos adecuados para el proceso de sintesis
sol-gel de la presente invencion cuando el metal es por ejemplo silicio son tetraetil
ortosilicato (TEOS), metiltrietoxisilano (MTES), metiltrimetoxisilano, 3-

glicidoxipropiltrimetoxisilano o viniltrietoxisilano.

Dependiendo de las caracteristicas deseadas para el material compuesto final, el
proceso de sintesis sol-gel se realiza por via acida, preferiblemente empleando un
precursor de alcoxido de silicio, como por ejemplo cloruro de silicio, o bien por via
basica, preferiblemente empleando un precursor de alcoxido de zinc, como por
ejemplo acetato de zinc. La naturaleza del alcéxido determinara el rango de pH en el

gue tendra lugar la condensacién del sol y formacién del gel (etapa (Ni).

La dispersiéon de la etapa (i) del proceso de sintesis sol-gel de la presente invencion

puede comprender opcionalmente un agente retardante del secado.

En ausencia de indicaciones de lo contrario, los componentes de la dispersion de la
etapa (i) listados son ampliamente conocidos por el experto en la materia para los

procesos de sintesis sol-gel y pueden ser de tipo organico o inorganico.

El proceso de sintesis sol-gel de la presente invencién comprende ademas una etapa
(i) de adicion de agua a la dispersion de la etapa (i) para dar lugar a una reaccion de

hidrélisis y formacién de un sol.

En una realizacion particular, la etapa (i) comprende ademas la adicion de un
catalizador que acelera la reaccion de hidrélisis. Ejemplos no limitativos de
catalizadores adecuados para el proceso de sintesis sol-gel de la presente invencion
son de tipo inorganico, como por ejemplo acido clorhidrico, y de tipo organico, como

por ejemplo etanolamina.

El proceso de sintesis sol-gel de la presente invencién comprende ademas una etapa
(i) de
condensacion del sol de la etapa (ii) dando lugar a la formacién un gel. El gel obtenido

actila como elemento encapsulante de las nanoparticulas luminiscentes de
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upconversion de la presente invencion de forma que impide la agregacién de las

mismas.

En una realizacion particular, la formacion del gel en la etapa (iii) tiene lugar a un pH
entre <6 y =2. El pH puede determinarse mediante la naturaleza acida o basica del

alcoxido metélico empleado en la etapa (i) como se ha definido anteriormente.

El proceso de sintesis sol-gel de la presente invencidon comprende ademdas una etapa

(iv) de envejecimiento del gel obtenido en la etapa (iii).

El envejecimiento del gel favorece la homogeneidad del mismo. Un ejemplo no
limitativo de envejecimiento de un gel obtenido en la etapa (iii) es el uso de un acetato
de cinc como precursor del alcoxido metalico mediante calentamiento a 60 °C durante
72 horas en un matraz cerrado para favorecer los procesos de hidrdlisis y

condensacion de los cationes de Zn(ll).

La etapa (iv) del proceso de sintesis sol-gel de la presente invencidbn comprende
ademas secado del gel envejecido para la eliminacion del disolvente dando lugar a un
material compuesto luminiscente, y que comprende tratamiento térmico del mismo en
un rango de temperaturas comprendido entre 30 °C y 200 °C. Este proceso se lleva a
cabo, por ejemplo, en una estufa a 60 °C durante 24 horas en una bandeja de

cristalizacion.

El proceso de sintesis sol-gel de la presente invencion comprende ademdas una etapa
(v) de densificacion del material compuesto ceramico resultante de la etapa (iv)
mediante tratamiento térmico eliminando los residuos organicos de los precursores. El
tratamiento térmico se lleva a cabo a una temperatura entre 300 °C y 600 °C con un

tiempo de residencia entre 0,1 a 24 horas.

En una realizacion particular, el proceso de sintesis sol-gel de la presente invencién
comprende ademas una etapa (vi) de acondicionado del material compuesto resultante
mediante molienda para obtener un tamafio de particula en un rango de tamafos
deseado. Un ejemplo no limitativo consiste en molturar en seco en un molino de
mezclado empleando bolas de zircona estabilizada de 1 mm de diametro durante 30

minutos para obtener un material pulverulento consistente en nanoparticulas
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luminiscentes de la invencion dispersas en una matriz sol-gel densificada con un

tamafio promedio donde el 90% de las particulas presenten un tamafo inferior a 10

unt .

En una realizacion particular, el material compuesto Iluminiscente de la invencién
posee alta resistencia a agentes quimicos y estabilidad térmica, preferiblemente a
temperaturas =400°C. Estas propiedades permiten su aplicacibn como marcadores de
seguridad formando parte de pinturas, en la preparacion de materiales ceramicos
funcionales o formando parte de recubrimiento de grandes superficies. En otra
realizacion preferida, el material compuesto luminiscente es incoloro, lo que permite su
aplicacion como marcador de autenticacion o de calidad en sectores como el sector

del papel, envase o textil.

Por tanto, un aspecto final de la presente invencion se refiere al uso del material
compuesto luminiscente como se define anteriormente en los sectores de papel,
plastico, envase, textil, automovilistico, biolégico, médico-farmacéutico, seguridad

documental, trazadores, pigmentos ceramicos, optoelectronica o fotovoltaico.

Ejemplos

La primera parte de la seccion experimental (Ejemplos 1 a 3) se refiere a la
preparacion de las nanoparticulas de la presente invencién. La segunda parte de la
seccion experimental (Ejemplos 4 a 7) se refiere a la evaluacién de la estabilidad del
enlace del ligando a la superficie de la nanoparticulas de la presente invencién en
medios &cidos, lo que es de interés entre otras aplicaciones, para su encapsulamiento
sol-gel. La tercera parte de la seccién experimental (Ejemplos 8 y 9) se refiere a la

preparacion del material compuesto de la presente invencion.

Ejemplo 1: Sintesis de nanoparticulas NaYF,:Yb, _Er pasivadas con oleato

(UCNP@oleato)

Se sintetizaron nanoparticulas de NaYF4:Yb3+,Er3+ siguiendo el proceso descrito en
Francés-Soriano et al. (Nanoscale 2015, 7, 5140 - 5146). En particular, una mezcla de
0,8 mmol de YC|3-6H20 , 0,18 mmol de YbCI3-6H20 , 0,02 mmol de ErC|3-6H20 (0,02
mmol), 12 mL de &cido oleico y 15 mL de octadeceno (ODE) se calenté a 160 °C en
un matraz de 50 mL y agitacidon continua. Tras la disolucion de las sales de lantanido

(ca. 30 minutos), la mezcla se enfri6 a unos 110 °C y entonces se adicionaron
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lentamente 10 ml_ de una disolucién de metanol, NaOH (2,5 mmol) y NH,F (4,0 mmol).
La mezcla se desgasificO a 100 °C durante 30 min y agitacion continuada. Finalmente
la mezcla se calenté a 305 °C bajo atmdsfera de N, durante 1h. Posteriormente, la
solucion se enfrid6 a temperatura ambiente y las nanoparticulas precipitaron mediante
5 centrifugacion (10000 rpm, 10 min, 25 °C). Las nanoparticulas pasivadas con oleato se

lavaron tres veces con soluciones de (43,5:40,5:16 v/v) hexano/acetona/metanol.

Ejemplo 2: Sintesis de nanoparticulas NaYF.:Yb,Er desnudas (UCNP”“,RM)
Las nanoparticulas NaYF4:Yb3+,Er3+ desnudas se prepararon siguiendo el
10 procedimiento de Capobianco et al. (Nano Lett. 201 1, 11, 835-840). En particular, 100
mg de UCNP@oleato se dispersaron en 10 mL de HCI acuoso a pH 4. La mezcla se
agité durante 2 hy la disolucion se mantuvo a pH 4 adicionando HCI 0,1 M. Se elimind
el acido oleico mediante extraccion con éter dietilico (3 veces). Se juntaron todas las
fases etéreas y se realizd una re-extraccion con agua. Se combind acido oleico con
15 todas las fases acuosas y se re-extrajo con éter dietilico. Las UCNP 4 se
recuperaron de la fase acuosa por precipitacion con acetona seguida de centrifugacion
(10000 rpm, 15 min, 25 °C). EIl precipitado se lavd tres veces con acetona y se re-

precipitaron por centrifugacion. Finalmente las UCNP

Q.

nakeq S€ dispersaron en agua Milli

20

Ejemplo 3: Sintesis de nanoparticulas NaYF,:.Yb,Er pasivadas con 2-cloroacetamida

fUCNP@IigandO 2-cloroacetamida)
Las nanoparticulas UCNP__«d se dispersaron en DMF, se basifico el medio con

hidroxido sdédico, y tras la separacién del exceso de NaOH, se adicion6 el ligando 2-
25 cloroacetamida sélido a la disolucion coloidal. Tras 48h de agitacion, se indujo la
precipitacion de las nanoparticulas pasivadas (UCNP@Iligando ,-ioroacetamida) [POF

centrifugacion, el sélido se lavé varias veces y finalmente se seco.

Ejemplo 4: Sintesis de nanoparticulas NaYF4:Yb,Er pasivadas con acido 2-cloroacético
30 (UCNP® . ligando -cloroacético,

Las nanoparticulas UCNP se dispersaron en DMF, se basific6 el medio con

naked
hidroxido sdédico, y tras la separacién del exceso de NaOH, se adicion6 el ligando 2-
cloro-acético solido a la disolucién coloidal. Tras 48h de agitacion, se indujo la
precipitacion de las nanoparticulas pasivadas (UCNP@Iligando ,-cioro-acéticoy  POr

35 centrifugacion, el solido se lavo varias veces y finalmente se seco.
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Ejemplo 5: Estabilidad de UCNP®@Iligando 5.in.can a. 42 €0 medio acido

Se obtuvieron los espectros de FTIR (Fourier transform infrared spectroscopy) para las
nanoparticulas UCNP@Iligando - oroacetamida (Figura 1) preparadas segun se describe en
el Ejemplo 3, y después de 5 y 48 horas en disolucion acuosa a pH 2. Asi, las
nanoparticulas UCNP@ligando , . oroacetamida MoOStraron una variacion insignificante de
sus propiedades emisivas cuando se mantienen dispersas en agua a pH 2 durante 48
horas, como se puede confirmar en la Figura 2b. Posteriormente, las nanoparticulas
UCNP@ligando ,-cioroacetamida S€ precipitaron mediante basificacion hasta pH neutro por
adicion de NaOH y centrifugacién, se lavaron con agua y se secaron. El andlisis de las
mismas por FTIR (Figura 1) demuestra que el ligando organico no se descoordina de
las nanoparticulas UCNP@Iligando ,. ioroacetamida Y SUS propiedades emisivas se

mantienen sin cambios (Figura a-d2).

Ejemplo _6: Caracterizacion XPS de las nanoparticulas UCNP@Iligando?.r.i,roacetamida.

Para la comparacion del ligando libre y unido, se obtuvieron los espectros XPS Cig
para las nanoparticulas UCNP@ligando ., roacetamida (Figura 3, abajo) preparadas segun
lo descrito en el Ejemplo 3y para el ligando libre de partida, esto es, 2-cloroacetamida
(Figura 3, arriba). También se obtuvieron los espectros XPS N, para las
nanoparticulas UCNP@Iligando ,_,, acetamida (Figura 4, abajo) preparadas segun lo
descrito en el Ejemplo 3 y para el compuesto organico de partida 2-cloroacetamida

(Figura 4, arriba).

Cabe destacar los importantes cambios en los valores de energia del Cigy Ny entre el
compuesto organico de partida 2-cloroacetamida y el ligando organico de
UCNP@ligando ,_joroacetamida- EStOS desplazamientos son consistentes con una reaccion
guimica entre el compuesto organico de partida 2-cloroacetamida y la superficie de la
nanoparticula lo que permite la permanencia del ligando sobre la superficie de la

nanoparticula en medios fuertemente &cidos.

Sin embargo, los espectros XPS Ci4 para las nanoparticulas UCNP@oleato conocidas
en el estado de la técnica y preparadas segin el Ejemplo 1, muestran pequefios
cambios en relaciéon con el acido oleico libre. Este hecho se observa también para
diferentes &cidos carboxilicos, como por ejemplo, acido decanoico o0 &cido
dodecanodioico (Liu Y. et al. Nanoscale 2011, 3, 4804) y demuestra que el ligando

gueda adsorbido sobre la superficie de la nanoparticula a través del grupo carboxilato.
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La pequefia variacion de energia del grupo funcional que queda adsorbido sobre la
superficie de la nanoparticula es un hecho general para las nanoparticulas descritas
en el estado de la técnica como muestra por ejemplo el espectro XPS Ny, de la
oleilamina libre que interacciona con la nanoparticula por el grupo amino y presenta un
valor de ca. 400 eV en ambos casos, libre y coordinado (Goel, V. Thesis 201 1, McGill

University, Montreal).

Ejemplo 7: Caracterizacion XPS de las nanoparticulas UCNP @ligando s cin.nacética.

Similarmente al Ejemplo 6, se obtuvieron, para su comparacion, los espectros XPS Cjg
para las nanoparticulas UCNP@ligando , cioroacetico (Figura 5, abajo) preparadas segun
lo descrito en el Ejemplo 4 y para el compuesto organico de partida 2-cloroacético
(Figura 5, arriba). También se obtuvieron los espectros XPS 04, para las
nanoparticulas  UCNP@ligando , cioroacetico (Figura 6, abajo) preparadas segun lo
descrito en el Ejemplo 4 y para el compuesto organico de partida acido 2-cloroacético

(Figura 6, arriba).

Cabe destacar los importantes cambios en los valores de energia del Ciy del Oqg
entre el compuesto organico de partida 2-cloroacético y el ligando organico de la
nanoparticula UCNP@ligando , cioroacetico- Al igual que para el Ejemplo 6, este
desplazamiento es consistente con una reaccién quimica entre el compuesto organico
de partida 2-cloroacético y la superficie de la nanoparticula, lo que permite la
permanencia del ligando sobre la superficie de la nanoparticula en medios fuertemente

acidos.

Ejemplo 8: Preparacion de un material compuesto incoloro transparente por

encapsulamiento sol-gel en medio acido de nanoparticulas UCNP @ligandos.co.oacetamida.

Para el encapsulamiento de nanoparticulas UCNP@ligando ,-oroacetamida S€ preparé un
sol-gel de silice de manera que el pigmento qued6 en disolucién con EtOH en una

concentracién del 0,6 g/L.

300 mg nanoparticulas UCNP@ligando , . roacetamida S€ afiadieron a 50ml_ EtOH con

2.l
agitacion y se dejaron homogeneizar durante unos minutos. Seguidamente se
afadieron 24 ml_ de TEOS y a continuacion se afadieron 7,2 ml_ de agua desionizada,
gota a gota para favorecer la mezcla del TEOS con el agua y permitir que se
produzcan las reacciones de hidrélisis. Finalmente se incorporaron el acido clorhidrico

(< 0,1 ml) también gota a gota hasta alcanzar un pH de aproximadamente 4. Se dej6
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agitar durante al menos 1h. La disolucién resultante se dejé Unicamente secar a
temperatura ambiente durante 48h. Se obtuvieron aproximadamente unos 7,5 g de
polvo. La relacion obtenida de UCNP@ligando - oroacetamida/SOIl-gel fue de 1/25 dando
una emision de color verde (Figura 7). La comparacion de la emision de 1 mg de
UCNP@Iigando ,-cioroacetamida Y la de 1 mg del material compuesto demostré que el
material compuesto es unas 25 veces mas emisivo. De aqui se deduce que el

tratamiento sol-gel incrementd la capacidad emisiva de las UCNPs en unas 625 veces.

Ejemplo 9: Preparacién de un material compuesto mediante un proceso de sintesis

sol-gel _en medio basico con particulas UCNP@Iligando 2 cin oacetamidas.

Para el encapsulamiento de nanoparticulas de UCNP@Iligando , oroacetamida S€ llevo a

cabo un sol-gel en un medio basico, utilizando un precursor de Zn.

Se afiadieron 7,5 g de acetato de Zinc en 50 mL de etanol en agitacién adicionando 20
mg de nanoparticulas y se dejé homogeneizar durante un par de minutos hasta que el
acetato quedd disuelto en el alcohol. Seguidamente se afiadi6 la dispersién de
nanoparticulas y se agité durante al menos 2 minutos. A continuacion, se afiadié 3 mL
de etanolamina gota a gota para favorecer la mezcla con el etanol y permitir que se
produzcan las reacciones con el acetato de Zinc. La etanolamina actia como
catalizador y estabilizador de la solucion. Una vez afiadida la etanolamina, Ila
disolucién debe tener un pH de 7 o mayor. Se dej6 agitar durante al menos 1h. La
disolucién resultante se dejé secar a temperatura ambiente durante 48 h hasta que se
evapord la mayor parte del etanol. Después de este tiempo se obtuvo un liquido muy
viscoso, que se tratdé térmicamente a 300 °C para que se formara la estructura del ZnO
durante 1 hora para una mayor cristalinidad y eliminacion de residuos. Tras el
tratamiento térmico se obtuvieron aproximadamente unos 2,8 g de polvo con emisién

de color rosado.
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REIVINDICACIONES

1. Nanoparticulas luminiscentes de upconversion de férmula MLnF4:RE+3, donde M
es un metal alcalino, Ln es un elemento lantdnido o un analogo del mismo y RE*3 es
un ién de tierras raras o combinaciones de los mismos; caracterizadas porque dichas
nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a su superficie mediante

enlaces covalentes.

2. Nanoparticulas segln la reivindicacién 1, donde los ligandos organicos unidos a

su superficie mediante enlaces covalentes comprenden una unidad -CH ,CO-.

3. Nanoparticulas segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 2, con un tamafio

medio <500 nm.

4. Nanoparticulas segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, donde las

nanoparticulas tienen estructura ndcleo/coraza.

5. Nanoparticulas segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, donde M es Na o

Li.

6. Nanoparticulas segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, donde RE** es

Yb**, Er*, Tm**, Gd** o combinaciones de los mismos.

7. Método de preparacion de nanoparticulas luminiscentes de upconversion de
formula MLnF4:RE+3, donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un
analogo del mismo y RE*3 es un ién de tierras raras o combinaciones de los mismos;
caracterizadas porque dichas nanoparticulas comprenden ligandos organicos unidos a

su superficie mediante enlaces covalentes, que comprende las etapas de:

a) afadir a un disolvente polar nanoparticulas precursoras de férmula MLnF4:RE*3
, donde M es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo del mismo y
RE*3 es un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos; caracterizadas porque
dichas nanoparticulas comprenden grupos - O, -OH, -HOH o0 combinaciones de los

mismos en su superficie;

b) afadir sobre la mezcla resultante de la etapa (a) una base en exceso; y
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c) tras eliminar el exceso de base de la mezcla resultante de la etapa (b), afadir
un compuesto de férmula X-CH,CO-Z donde X es un halégeno, Z es -H, -R, -COR,
-OH, -OCOR, -NH,, -NHR, -NRZ, -NHCOR, -SR 0 -SCOR, y R es una cadena alquilica

lineal o ramificada.

8. Meétodo de preparacion de las nanoparticulas segun la reivindicaciéon 7, donde el
disolvente polar de la etapa (a) es dimetilformamida, acetonitrilo, tetrahidrofurano o

mezcla de los mismos.

9. Método de preparacibn de las nanoparticulas segun cualquiera de las
reivindicaciones 7 a 8, donde la etapa (a) tiene lugar a una temperatura desde
alrededor de 25 °C a alrededor de 80 °C.

10. Método de preparaciébn de las nanoparticulas segun cualquiera de las
reivindicaciones 7 a 9, donde la base en exceso de la etapa (b) es una base

inorganica, preferiblemente NaOH.

11. Método de preparaciébn de las nanoparticulas segun cualquiera de las
reivindicaciones 7 a 10, donde Z es -H, -NH,0 -OCOR en el compuesto de la etapa (c)
de formula X-CH,CO-Z.

12. Método de preparacion de las nanoparticulas segun la reivindicaciéon 11, donde el
compuesto de formula X-CH,CO-Z de la etapa (c) es 2-cloroacetamida o acido 2-

cloroacético.

13. Nanoparticulas luminiscentes de upconversion de férmula MLnF4:RE+3, donde M
es un metal alcalino, Ln es un elemento lantanido o un analogo del mismo y RE*3 es
un i6n de tierras raras o combinaciones de los mismos; y que comprenden ligandos
organicos unidos a su superficie mediante enlaces covalentes, obtenibles mediante el

método de preparacion segun cualquiera de las reivindicaciones 7 a 12.

14. Uso de las nanoparticulas luminiscentes de upconversion segun cualquiera de las

reivindicaciones 1a 6y 13 como marcadores fluorescentes o fotosensibilizadores.

15. Uso de las nanoparticulas luminiscentes de upconversion segun la reivindicacion

14 en el sector biolégico o médico-farmacéutico.
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16. Material compuesto luminiscente que comprende las nanoparticulas luminiscentes

de upconversion segun cualquiera de las reivindicaciones 1a 6y 13.

17. Material compuesto luminiscente segun la reivindicacién 16, donde el material

compuesto es ceramico.

18. Material compuesto luminiscente segln cualquiera de las reivindicaciones 16 y 17,

donde el material compuesto es transparente.

19. Material compuesto luminiscente segun cualquiera de las reivindicaciones 16 a 18,

obtenible mediante un proceso de sintesis sol-gel.

20. Uso del material compuesto luminiscente segun cualquiera de las reivindicaciones

16 a 19 como marcador fluorescente o fotosensibilizador.

21. Uso del material compuesto luminiscente segun cualquiera de las reivindicaciones
16 a 20 en los sectores de papel, plastico envase, textil, automovilistico, biolégico,
médico-farmacéutico, seguridad documental, trazadores, pigmentos ceramicos,

optoelectronica o fotovoltaico.
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