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Avances en Quimica: las mil y una citas

Cristobal Larez Velasquez
Editor Jefe, Avances en Quimica

Con muchas expectativas se inici6 este ailo la revision del numero de citas obtenidos por los articulos
publicados hasta la fecha en nuestra revista. La busqueda anual de esta informacion se ha venido reali-
zando desde hace algunos afios usando el motor de bisqueda gratuito Google Académico y cuando las
consultas se realizan articulo por articulo el trabajo se hace bastante laborioso debido al importante
numero de articulos que ha acumulado la revista a lo largo de 16 afios (270 articulos hasta el cuatri-
mestre septiembre-diciembre del afio 2021). Lamentablemente, en los tltimos afios, el aumento en el
numero de articulos recibidos y evaluados se ha visto ralentizado por diversas razones, considerandose
entre ellas la situacion politica/econdémica del pais y la situacion derivada de la COVID-19 como las
mas influyentes. A pesar de este detalle, los resultados obtenidos generan complacencia y optimismo
para nuestra revista porque sus articulos lograron sobrepasar este afio la Barrera de las 1000 citas, tal
como se vislumbraba desde el afio pasado por el crecimiento que venia mostrando Avances en Qui-
mica en este aspecto.

Citas anuales recibidas por los articulos
publicados en Avances en Quimica

Promedios de citas por articulo para
Avances en Quimica

1200 T

No. de citas

=0 - Articulos totales

- —&— Articulos citables

Promedio de citas por articulo

0 + + t + } { 0,00 + t t t t
2016 2017 2018 2019 2020 2021 2016 2017 2018 2019 2020 2021
Ano Afo

Otro marcador bibliométrico importante que se ha visto favorecido por el incremento del nimero de
citas ha sido el valor promedio de citas por articulo publicado, considerando tanto el nimero de articu-
los totales como el de articulos citables. Asi, el promedio citas por articulo de Avances en Quimica al
28/04/2022 se ubico en 4,03 y 4,63, respectivamente, alcanzandose un total de 1076 citas.

Por otro lado, la citacion de muchos de nuestros articulos en revistas consideradas de excelente repu-
tacion refuerza nuestro optimismo en lo que se refiere a lograr mejores condiciones para la revista y su
pronta recuperacion. Algunas de las revistas que durante el afio 2020 estuvieron en el primer cuartil de
la clasificacion SCIMAGO, en sus respectivas areas de interés, que contienen articulos con citaciones
para Avances en Quimica son: Chemosphere, Journal of the Science of Food and Agriculture, Ultra-
sonic Sonochemistry, Cancers, Progress in the Chemistry of Organic Natural Products, Natural Prod-
uct Reports, Journal of Traditional and Complementary Medicine, Chemical Engineering Journal,
Journal of Molecular Liquids, Pharmacology Biochemistry and Behavior, Botanical Journal of the
Linnean Society, Applied Clay Science, Sensing and Bio-Sensing Research, Acta Crystallographica
Section D, Journal of Photochemistry and Photobiology B, Advanced Synthesis & Catalysis, etc.
También se han recibido citaciones de nuestros articulos en capitulos de libros y patentes. Igualmente,
el cuantioso volumen de citas que se registran en trabajos de grado realizados en la region iberoameri-
cana, especialmente en Latinoamérica, es de gran significacion para Avances en Quimica, porque
demuestra que la revista esté llegando al usuario para la cual fue inicialmente concebida aunque feliz-
mente ha logrado trascender mas alla de su radio de accion natural.

Adicionalmente a estos resultados, que personalmente considero mucho mas positivos de lo que apa-
rentan debido a las condiciones extremas en las cuales vienen siendo obtenidos, nuestra revista ha reci-
bido el respaldo de diversos sectores relacionados a su quehacer, como por ejemplo: el apoyo de un
sector importante de sus autores y colaboradores, a través de una colecta internacional, para adquirir un
equipo de computacion nuevo que comenzo6 a ser usado desde mediados del afio 2021; el soporte con-
tinuo del personal de Saber-ULA, quienes a pesar de todas las carencias salariales, de equipos, herra-
mientas, insumos, etc., han logrado mantener al dia los nimeros de nuestra revista, y de todas las de-
mas revistas alojadas en el repositorio erevista.saber.ula.ve; el apoyo permanente desde el Decanato y el

Continvia en la pagina siguiente
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Departamento de Quimica de la Facultad de Ciencias por la labor que desarrolla la revista, asi como el reconocimiento de las autoridades de la
Universidad de Los Andes (Rectorado, Vicerrectorado Académico, CDCHTA-ULA) a todos sus Editores de Revistas, una iniciativa hecho
importante que seguramente ha insuflado nuevos animos a este importantisimo sector de la vida universitaria, siendo quizas las revistas de la
Universidad de Los Andes el tinico sector académico que se ha mantenido en crecimiento en estos duros tiempos. A todos muchas gracias.

Por otro lado, también sera necesario manejar este optimismo con mucha prudencia al asumir que la situacion critica que vive el pais, espe-
cialmente las instituciones universitarias y su personal, esta en franca mejoria. Los multiples factores negativos que han afectado el desarrollo
especifico de Avances en Quimica se mantienen en condiciones “normales” en nuestro pais, aunque quienes han vivido aca durante los 0lti-
mos aflos conocen el significado real de dicha “normalidad”. En tal sentido, entre las “normalidades mas normales” que se pueden mencionar
tenemos la obsolescencia de los equipos sin posibilidades institucionales de actualizacion, las dificultades para la adquisicion o actualizacion de
licencias de aplicaciones informaticas necesarias en la edicion y archivo de documentos, asi como otras derivadas de la terrible situacion eléc-
trica, de transporte y la estabilidad del internet, la nula respuesta de los entes del estado a requerimientos comunes de los ciudadanos, como en
el caso de la estafa ocurrida durante la compra del equipo de computacion para la revista, de la cual no se ha obtenido ninguna respuesta oficial
luego de transcurrido mas de 9 meses de formulada la denuncia ante las instancias pertinentes. Por ello, a pesar de nuestro optimismo, como
buenos investigadores cientificos ... cruzaremos los dedos para que Avances en Quimica pueda seguir avanzando.

Tabla 1: Namero de citas de articulos publicados en Avances en Quimica recibidas al 28/04/2021. Fuente: Google Scholar.

# Articulo Citas

1 C Larez. Quitina y quitosano: materiales del pasado para el presente y el futuro. 1(2), 1-15 (2006) 171

2 DR Martinez, GG Carbajal. Hidroxidos dobles laminares: arcillas sintéticas con aplicaciones en nanotecnologia. 7(1), 87-99 (2012). 39

3 MC Nevarez-Martinez, PJ Espinoza-Montero, FJ Quiroz-Chavez, B Ohtani. Fotocatalisis: inicio, actualidad y perspectivas a través del TiO,. 12(2-3), 45- 38
59 (2017).

4 AG Martinez-Lopez, W Padron-Hernandez, OF Rodriguez-Bernal, O Chiquito-Coyotl, MA Escarola-Rosas, JM Hernandez-Lara et al. Alternativas 37
actuales al manejo de lixiviados. 9(1), 37-47 (2014).

5 V Tkach, V Nechyporuk, P Yagodynets. Descripcion matematica de la sintesis electroquimica de polimeros conductores en la presencia de surfactantes. 36
8(1), 9-15 (2013).

6 R Suarez, E Arévalo, LJ Linares, FJU Fajardo, G Hernandez. Validacion de un método analitico para la determinacion de magnesio eritrocitario. 4(2), 53- 25
62 (2009).

7 P Chacon-Morales, JIM Amaro-Luis, A Bahsas. Isolation and characterization of (+)-mellein, the first isocoumarin reported in Stevia genus. 8(3), 145-151 25
(2013).

8 L Veliz et al. Estudio de la hidrolisis del ion Niquel (IT) y de la formacién de los complejos de Niquel (II) con los acidos Picolinico y Dipicolinico en 23
NaCl 1,0 mol. dm™ a 25 °C. 6(1), 3-8 (2011)

9 F Vargas, C Rivas, A Nursamaa, T Zoltan. Reacciones de radicales libres con relevancia bioldgica en la teoria del envejecimiento. 2(2), 3-15 21
(2007).

10 A Kassim, AH Abdullah, HS Min,S Nagalingam. Influence of deposition time on the properties of chemical bath deposited manganese sulfide thin films. 20
5(3), 141-145 (2010).

11 E Gomaa, M Hamada, R Galal. Apparent molal volumes of sodium fluoride in mixed aqueous-ethanol solvents. 5(2), 117-121 (2010) 16

12 C Cabello Alvarado, A Saenz Galindo, L Barajas Bermtidez, CM Pérez Berimen, CA Avila Orta, D Valdés Garza JA Romero, E Rodriguez. Cera de 16
candelilla y sus aplicaciones. 8(2), 105-110 (2013)

13-14 2 articulos con 15 citas 30

15-16 2 articulos con 13 citas 26

17-18 2 articulos con 12 citas 24

19-20 2 articulos con 11 citas 22

21-22 2 articulo con 10 citas 20

23-26 4 articulos con 9 citas 36

27-30 4 articulos con 8 citas 32

31-37 7 articulos con 7 citas 49

3847 10 articulos con 6 citas 60

48-65 18 articulos con 5 citas 90

66-85 20 articulos con 4 citas 80

86-98 13 articulos con 3 citas 39

99-130 32 articulos con 2 citas 64

131-167 37 articulos con 1 cita 37

168-236 73 articulos citables sin citas —
239-270 34 articulos no citables sin cita -
Total 270 articulos (235 citables) 1076

Avances en Quimica

Tabla 2: Total de articulos publicados por afio en Avances en Quimica.

Chemistry

Q4 (miscellancovs) Afio 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 Total
best quartile

Grazo e Articulos 14 16 15 16 25 16 26 24 16 28 18 9 13 12 11 12 270

0.2

* Ese afio se publico adicionalmente un niimero especial con 8 articulos, con motivo de celebrase el X aniversario de la revista.
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Contribucion Latinoamericana a la exploracion y aplicaciones

de los procesos 0rgano-cataliticos

Deissy Jaramillo-Gutierrez, Camilo Morales-Manrique,
Paola Acosta-Guzman, James Guevara-Pulido*

Universidad El Bosque, Facultad de Ciencias, INQA, Bogot4d Colombia

(*) joguevara@unbosque.edu.co

Recibido: 18/03/2022
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Resumen

El rol de la catalisis ha sido vital en el desarrollo industrial y econdmico de la sociedad. En quimica, la catalisis es
especialmente 1til para acelerar las velocidades de reaccion, reducir el gasto energético y mejorar los rendimientos
experimentales. En el campo de la sintesis orgénica, el desarrollo de catalizadores que promueven reacciones con
productos enantiopuros o enantio-enriquecidos es de vital interés en la produccion de farmacos y agroquimicos. De
hecho, el 60% de los farmacos comerciales presentan al menos un centro estereogénico y se administran como enan-
tibmeros puros o racematos; sin embargo, la demanda de sustancias puras opticamente activas ha aumentado en las
ultimas décadas debido a las marcadas diferencias en los perfiles farmacoldgicos, farmacocinéticos y de toxicidad de
los enantidmeros de un farmaco, lo cual hace necesario obtener productos enantioméricamente puros para ofrecer
tratamientos mas seguros. Por ello, en 2021 Benjamin List y David MacMillan fueron merecedores del premio Nobel
de Quimica por sus investigaciones en 6rgano-catalisis asimétrica, considerando sus aportes como la base del desa-
rrollo de catalizadores organicos de bajo peso molecular, que inducen enantioselectividad y que representan una op-
cion versatil y ecoamigable en la sintesis de compuestos enantio-enriquecidos. En esta revision se busco listar los
aportes y avances en organo-catalisis en paises latinoamericanos, destacando las publicaciones mas recientes sobre el
uso de 6rgano-catalizadores derivados de prolina, treonina, tiourea y escuaramidas, entre otros, para la obtencion de
una variedad de compuestos organicos complejos biologicamente activos como tetrahidrocarbazoles, aziridinas y
chalconas, asi como en la sintesis de nucleos de interés farmacéutico como cromeno, piperidina e hidroquinolina.
Ademas, se resaltan sus aplicaciones en la optimizacion de reacciones estéreo-especificas como adiciones de Michael,
Diels-Alder, condensaciones aldélicas y sintesis peptidicas. Los avances en esta area demuestran el potencial de Amé-
rica Latina en la investigacion en sintesis asimétrica, estudios de reactividad y descubrimiento de farmacos.

Palabras claves: catalisis; 6rgano-catalisis; sintesis asimétrica; enantioselectividad
Abstract

Latin American contribution to exploration and applications of organocatalytic processes. The role of catalysis
has been vital in the industrial and economic development of society. In chemistry, catalysis is especially useful for
speeding up reaction rates, reducing energy expenditure, and improving experimental yields. In the field of organic
synthesis, the development of catalysts that promote reactions with enantiopure or enantio-enriched products is of vital
interest in the production of drugs and agrochemicals. In fact, 60% of commercial drugs have at least one stereogenic
center and are administered as pure enantiomers or racemates; however, the demand for pure optically active sub-
stances has increased in recent decades due to the marked differences in the pharmacological, pharmacokinetic and
toxicity profiles of the enantiomers of a drug, which makes it necessary to obtain enantiomerically pure products to
offer treatments safer. For this reason, in 2021 Benjamin List and David MacMillan were awarded the Nobel Prize in
Chemistry for their research in asymmetric organo-catalysis, considering their contributions as the basis for the devel-
opment of low molecular weight organic catalysts that induce enantioselectivity and that represent a versatile and eco-
friendly option in the synthesis of enantio-enriched compounds. This review sought to list the contributions and ad-
vances in organo-catalysis in Latin American countries, highlighting the most recent publications on the use of organo-
catalysts derived from proline, threonine, thiourea and squaramides, among others, to obtain a variety of organic com-
pounds. biologically active complexes such as tetrahydrocarbazoles, aziridines and chalcones, as well as in the syn-
thesis of nuclei of pharmaceutical interest such as chromene, piperidine and hydroquinoline. In addition, its applica-
tions in the optimization of stereospecific reactions such as Michael additions, Diels-Alder, aldol condensations and
peptide synthesis are highlighted. Advances in this area demonstrate the potential of Latin America in research on
asymmetric synthesis, reactivity studies and drug discovery.

Keywords: Catalysis; Organo-catalysis; Asymmetric synthesis; Enantioselectivity
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Introduccién

Durante los ultimos 100 afios, la catalisis ha sido indispensable
en el desarrollo de procesos industriales a gran escala. Se fun-
damenta en el incremento de la velocidad de una reaccion me-
diante la adicion de una sustancia (catalizador) que reduce la
energia de activacion y promueve la formacion de productos
cinéticos en menor tiempo y a menor costo. Por ello, posee es-
pecial interés en las sintesis industriales, ya que permite obtener
moléculas con buenos rendimientos quimicos en procesos eco-
ndémicamente sustentables y de bajo coste energético. De he-
cho, para 2015 la catélisis contribuy6 con mas del 35% del PIB
a nivel global'.

Con el desarrollo cientifico y tecnologico, también surgieron
nuevos desafios. La demanda de sustancias 6pticamente activas
ha aumentado considerablemente en los tltimos afios, en espe-
cial en la industria farmacéutica en donde se requieren trata-
mientos més seguros®. Por ejemplo, dos enantiomeros de un
mismo farmaco pueden generar respuestas farmacologicas, far-
macocinéticas y toxicas diferentes: mientras uno presenta
efecto terapéutico, el otro puede resultar toxico, aumentar los
efectos secundarios o ser bioldgicamente inactivo®*.

En la naturaleza, la catalisis ocupa un rol esencial en los proce-
sos biologicos a través de las transformaciones quimicas me-
diadas por enzimas, que no solamente presentan alta especifi-
cidad y regio-selectividad por sus sustratos, sino que también
favorecen la formacion de moléculas enantiopuras o enantio-
enriquecidas bioldgicamente activas. Incluso desde la bioqui-
mica estructural, se destaca la importancia de la quiralidad, ya
que, por ejemplo, las proteinas estan formadas por cadenas de
L-aminoacidos y no D-aminoacidos, mientras que los aziicares
se presentan naturalmente en su forma D y no L.

Este principio de asimetria ha sido aplicado en el desarrollo de
catalizadores enzimaticos denominados por algunos autores
como biocatalizadores, que son comunmente utilizados en pro-
cesos biotecnologicos industriales como la fermentacion, la pro-
duccién de biodiesel y la biorremediacion®. Sin embargo, la es-
tabilidad de estos catalizadores puede verse afectada por varia-
bles como el pH, la temperatura y el disolvente®, modificando
su estructura tridimensional y causando desnaturalizacion; adi-
cionalmente, presentan alta especificidad, catalizando sustratos
especificos y limitando sus aplicaciones en sintesis organica’.

A mediados del siglo XX, los catalizadores organometalicos se
abrieron paso en la sintesis asimétrica, utilizando complejos or-
ganicos de metales como rodio, osmio y rutenio que permitie-
ron obtener moléculas de interés terapéutico® como (S)-napro-
xeno y L-DOPA de manera eficiente y con buenos excesos
enantioméricos (ee). Sin embargo, pueden obtenerse trazas de
metales después de la purificacion, siendo esté la principal des-
ventaja del método®.

Hasta principios de este siglo, se creia que solamente era posi-
ble direccionar la catalisis asimétrica utilizando enzimas o me-
tales, pero lo inesperado ocurri6 con el desarrollo de los 6rgano-
catalizadores, moléculas enantioméricamente puras de bajo

peso molecular que no sélo promovian el curso de la reaccion,
sino que inducian enantioselectividad. Aunque la organocatali-
sis habia sido reportada en multiples reacciones antes del afio
2000, no habia sido destacaba por su aplicacion en la sintesis
asimétrica. Ese mismo afio, Benjamin List public6 sus primeros
hallazgos sobre una condensacion alddlica catalizada directa-
mente con L-prolina, un aminoacido que indujo a la formacion
de (R)-aldoles con buenos excesos enantioméricos'®, Contem-
poraneamente, David MacMillan desarrolldé una reaccion
Diels-Alder enantioselectiva utilizando organo-catalizadores
derivados de las imidazolidinonas quirales que condujeron a la
formacion de diversos derivados enantio-enriquecidos del ci-
clohexeno, dando origen a la era de oro de la organocatalisis*.

Veinte afios después de sus primeras publicaciones, en 2021,
sus descubrimientos fueron recompensados con el premio No-
bel de Quimica “por el desarrollo de la 6rgano-catalisis asimé-
trica”, considerando sus aportes como vitales'? para la construc-
cion de catalizadores econdmicos, versatiles y eco-amigables,
que representan una herramienta de gran impacto para la sinte-
sis de compuestos enantioméricamente puros.

En este sentido, Latinoamérica no se ha quedado atras; la 6r-
gano-catalisis también ha sido objeto de interés de los cientifi-
cos durante las Gltimas dos décadas. En esta revision, se resal-
tan las publicaciones mads recientes relacionadas con el uso de
organo-catalizadores en sintesis asimétrica y sus diversas apli-
caciones.

Adiciones de Michael 6rgano-catalizadas

La adicion de Michael es una de las reacciones mas utilizada en
procesos organo-cataliticos. Esta reaccion permite la formacion
de enlaces carbono-carbono de manera eficiente. Por ello, nue-
vos organo-catalizadores han sido estudiados en busqueda de
reacciones con altos excesos enantioméricos y buenos rendi-
mientos quimicos. Tal es el caso de la investigacion desarro-
llada por Vega-Penaloza y colaboradores en el Instituto Poli-
técnico Nacional (IPN) en México, en donde la sintesis de
tiohindatoinas quirales 4, un tipo de 6rgano-catalizador, fue lle-
vada a cabo a partir de derivados de prolina y otros aminoaci-
dos®. En este estudio, ademas de promover la implementacion
de 6rgano-catalizadores, se optimiza la adicion de Michael en-
tre la ciclohexanona 1 y un nitroalqueno 2 bajo condiciones li-
bres de solventes (esquema 1), un principio fundamental de la
quimica verde'.

o) NO O Ph
. 72 Catalizador (4 0 5) - A - NO,
Ph :
1 2 3
Qo
NH el H —II 1.
s)\H o}
4 5

Esquema 1. Adicién conjugada estereoselectiva promovida por or-
gano-catalizadores derivados de la prolina.
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Otros derivados de la prolina que contienen sulfonamidas 5
también han sido usados en investigaciones desarrolladas en el
IPN para catalizar adiciones de Michael, encontrando que el
control estereogénico de los productos estd dado principal-
mente por el estéreo-centro de la pirrolidina y en menor medida
por el del azufre®.

El catalizador de Jergensen-Hayashi, un derivado del diaril pro-
linol, ha sido empleado para evaluar la reactividad en diferentes
reactivos proquirales a través de una gran variedad de reaccio-
nes. En Colombia por ejemplo, Guevara-Pulido y colaborado-
res investigaron la reactividad del benzoilnitrometano 6 con al-
dehidos aliféaticos 7 en presencia del catalizador de Jorgensen-
Hayashi, obteniendo hemiacetales trisustituidos 9 en una reac-
cion en cascada denominada por los autores como domino Mi-
chael-heterociclacion-acetilacion (esquema 2)'°. Otra reaccion
en cascada mediada por el mismo catalizador se evidencia en
la obtencion de derivados espiroxindoélicos del ciclopropano a
partir de la adicion 1,4 a 2,4-dienales®’.
OTMS

15 mol% EtOH
DCM
Acido benzoico

Esquema 2. Reaccion en cascada Michael-heterociclacion-acetila-
cion usando el catalizador de Jorgensen-Hayashi.

La aplicacion del derivado diaril prolinol no solo se ha centrado
en la evaluacion de la reactividad, sino que también ha sido em-
pleado en sintesis multicomponente con el fin de sintetizar nu-
cleos complejos con fragmentos de productos naturales tales
como hidroquinolinona, cromeno y piperidina®®, asi como en la
obtencion de amido-, glico- y lipo-depsipéptidos®, y peptoi-
des?, en investigaciones promovidas en Departamentos y Fa-
cultades de Quimica de Universidades chilenas, brasilefias, y
cubanas. Sin embargo, en México, otros dipéptidos pero del
tipo a, B han sido empleados en adiciones 1,4 a partir de aldehi-
dos y compuestos heterociclicos a, 3 insaturados o nitroalque-

nos?,

Los buenos resultados obtenidos con el catalizador de Jorgen-
sen-Hayashi han impulsado la busqueda de modificaciones y
adiciones de otros grupos a estos esqueletos derivados de la
prolina con el fin de probar su actividad catalitica. Al respecto,
en México fue reportada una reaccion de Diels-Alder organo-
catalizada con derivados del diarilprolinol para sintetizar tetra-
hidrocarbazoles quirales y comprobar su actividad ansiolitica?.

Condensaciones aldolicas érgano-catalizadas

Otros ejemplos de derivatizacion de la prolina desarrollados en
Meéxico son la formacion de L-prolinamidas derivadas del an-
traceno y su reaccion con S-aminouracilo para originar organo-
catalizadores quirales 12 que fueron empleados en reacciones
alddlicas entre nitroderivados del benzaldehido 10 y cetonas ci-
clicas 12% (esquema 3).

Variaciones de esta reaccion fueron estudiadas por investiga-
dores colombianos y mexicanos bajo diferentes metodologias
que involucran la actividad 6rgano-catalitica de péptidos deri-
vados de la prolina. Una de ellas se basa en la sintesis de pépti-
dos en fase solida que luego son utilizados para catalizar una
condensacién aldolica?®; otra involucra péptidos formados con
naftilalanina, B-alanina 14 y B-homofenilglicina 15 que se em-
plearon junto con un molino de bolas de alta velocidad para lle-
var a cabo una reaccion en ausencia de disolvente con resulta-
dos similares en menores tiempos de reaccién?®?’; en otro re-
porte, los dipéptidos contenian sustituyentes de im1dazoles qui-
rales para favorecer su reciclabilidad?®. Incluso se ha investi-
gado sobre el efecto de la incorporacion de un fragmento de
fosforamida quiral a un dipéptido 15 para mejorar su caracter
hidrofobico®.

CHO
o o OH

% . Catalizador (12-15) m
—_— Y
NO.

NO,
1 10 1

i i 0
LY o
A OH o
o NH N N
H
13 N0

Esquema 3. Organo-catalizadores usados en la condensacion aldolica
enantioselectiva.

2

La diversificacion de las aplicaciones de estos derivados ha
sido tal, que se han desarrollado investigaciones alternas donde
la reaccion de Mannich se usa para comprobar la actividad ca-
talitica de varios derivados de la prolina®.

Algunos nticleos como las aziridinas tienen gran importancia e
interés debido a su actividad bioldgica y versatilidad sintética,
y suelen incluirse en moléculas mas grandes, como los péptido-
miméticos puesto que son potentes inhibidores de la cisteina
proteasa. La sintesis de péptido-miméticos fue reportada por in-
vestigadores brasilefios, a partir de reacciones de aziridinacion
y Passerini, la primera catalizada con un derivado de Jorgensen-
Hayashi®!,

En otros casos, la prolina puede ser sustituida por otros aminoa-
cidos 0 aminas como nucleo fundamental del érgano-cataliza-
dor. Un ejemplo de ello son los éteres de treonina, que suelen
ser empleados en la Universidad Federal de Bahia en Brasil
para catalizar reacciones aldolicas entre aldehidos aromaticos y
cetonas disustituidas, con el fin de obtener acidos butiricos hi-
droxilados que se encuentran presentes en productos naturales
con actividad citotoxica, antifingica y antibidtica®*, Lo
mismo ocurre con algunos alcaloides como la cinchona que han
sido derivatizados para mejorar su actividad catalitica en adi-
ciones de Michael obteniendo en pasos sucesivos de reaccion,
alquinos y ciclohexenonas con alta enantioselectividad y con-
servando la estereoselectividad durante proceso®*®. Otras adi-
ciones 1,4 sobre a,a-diciano-olefinas catalizadas por derivados
de la cinchona han permitido obtener chalconas que se han
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evaluado como potenciales antiplasmodiales a partir de estu-
dios de estructura-actividad (SAR)®.

La evaluacion de la actividad antioxidante también ha sido es-
tudiada en derivados de 1,2,3-triazoil-zidovudina que fueron
obtenidos a partir de una sintesis 6rgano-catalizada con 1,8-dia-
zabiciclo[5.4.0]Jundec-7-eno (DBU)¥. Todo esto en investiga-
ciones en las cuales departamentos y autores brasilefios tuvie-
ron participacion.

Tioureas como Grgano-catalizadores

Asi como los derivados de la prolina y otros aminoacidos jue-
gan un papel importante en la sintesis de nuevos 6rgano-catali-
zadores, la tiourea y sus derivados también son compuestos
destacados en este campo. Una investigacion mexicana se cen-
tré en la catalisis coordinada de la prolina 19 y una tiourea 20
para llevar a cabo una condensacion alddlica entre aldehidos
aromaticos sustituidos con grupos electro-atractores como el
nitro 10 y la ciclohexanona 1, en presencia de disolventes no
polares e incluso en ausencia de estos (esquema 4)%,

[e]
OH O OH

)J\ o o
16
+ H +
o tolueno o sin solvente ] S
o A - NO, ~7 NO

o 2 a- 2 2

ij 10 17 18
S

1 o NN
g T
HN o

19 20

S-prolona: Catalizador 1

Esquema 4. Condensacion alddlica catalizada por una mezcla equi-
molar de prolina y derivado de la tiourea.

Algunos otros derivados de la tiourea incluyen las fosforodia-
midas biciclicas, que favorecen las interacciones hidrofobicas
del catalizador facilitando a su vez la purificacion de los pro-
ductos en adiciones de Michael sobre nitroestireno y chalco-
nas®. El nitroestireno 22 y otros derivados de nitroalquenos
también han sido evaluados en adiciones de Michael con 1,2-
cetoamidas 21 para la sintesis de benzodiacepinas 25 ptica-
mente activas utilizando el catalizador de Takemoto, un deri-
vado de la tiourea empleado por un grupo de investigacion co-
lombiano (esquema 5)%.

En grupos de investigacion chilenos y brasilefios, otros estudios
han centrado sus esfuerzos en entender mecanisticamente la ca-
talisis con derivados de tiourea aplicando diversas técnicas y
modelos teéricos y computacionales tales como experimentos
de efecto isotopico cinético de C-13, estudios de etiquetado
deuterado, espectroscopia de RMN de H-1 a temperatura varia-
ble y calculos de la teoria del funcional de densidad, con el fin
de establecer las vias de reaccion para la piranilacion y deoxi-
galactosilacion entre éteres vinilicos ciclicos y alcoholes™ y la
cinética para la adicion tipo Michael del nitrometano a una
enona*. Incluso, investigadores argentinos han evaluado la im-
portancia de liquidos i6nicos a temperatura ambiente como co-
disolventes en reacciones donde la tiourea actua como 6rgano-
catalizador®.

La adicion de Michael también fue empleada como base en la
comparacion de la influencia de sustituyentes trifluorometilo y
metilos presentes en organocatalizadores derivados de tiou-

rea*. o
hi
0, COMe o, € N R, O |, COMe
R‘\)H(N . = 10moise  NMez OZNM(N
0 R, DCM, t.a. 'i‘ )
21 22 23
Zn activado
jotva lTHF,La,Zh
0] Ry
§ NH Rz 0
o MW, 210°C, 10 min
-
5 N 7(@ Etilenglicol NN
(0] MeO,C
% 2

Esquema 5. Sintesis de pirrolo[1,4]benzodiazepin-2,5-dionas catali-
zada por derivadas de la tiourea.

En esta investigacion desarrollada en la Universidad Nacional
Autonoma de México (UNAM), el nucledfilo que dio origen al
enolato fue principalmente un compuesto 1,3-dicarbonilico,
mientras que el aceptor de Michael se trataba de un derivado de
nitroalqueno, con el que se obtuvieron buenos rendimientos y
excesos enantioméricos. Ademas, se emplearon modelos y ana-
lisis computacionales para estudiar el mecanismo de reaccion y
la energia libre de Gibbs de algunos intermediarios de la reac-
cion.

Escuaramidas como 6rgano-catalizadores

Algunos derivados de la escuaramida 29 suelen ser comparados
cataliticamente con las tioureas 28. En un estudio realizado por
Frias y colaboradores de la Universidad de Judrez en México,
se examino la adicion 1,3 de éteres de silil-dienol 26 a nitroal-
quenos 2 encontrando que la enantioselectividad aportada por
la escuaramida 29 es mayor en esta reaccion (esquema 6)*. Sin
embargo, en la insercion S-H sobre iluros de sulfoxonio, el ren-
dimiento obtenido mediante las tioureas fue mayor en una in-
vestigacion en la que participaron investigadores brasilefios®.

o)
OTMS _ N9 catalizador (28 0 29) A
P ¥ >
=z H Ph Ph
. , 57 NO
N7
y )
FiC N N~ E
Y o
O
F4C
CFs
28 © 29 ©

Esquema 6. Adicion 1,3 organocatalizada con derivados de tiourea y
escuaramida.
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Como fue posible evidenciar, la 6rgano-catalisis ofrece a todos
los investigadores del mundo una estrategia para obtener molé-
culas organicas con alto valor afiadido en procesos simples,
econdmicos y eco-amigables con altisimos excesos enantiomé-
ricos usando catalizadores comerciales de facil acceso y bajo
costo. La contribucion latinoamericana a la era dorada de la 6r-
gano-catalisis evidenciada en esta revision, demuestra la globa-
lizacién de la ciencia y la disminucion de la brecha cientifica en
las universidades del mundo. Como investigadores, nos corres-
ponde seguir contribuyendo a la generacion de nuevo conoci-
miento en pro de la salud y calidad de vida de la sociedad mun-
dial.
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Resumen

En este trabajo se presenta la sintesis y caracterizacion de los complejos metalicos L-leucinato de niquel (Ni-Leu) y L-isoleu-
cinato de niquel (II) (Ni-Ile). Ambos complejos han sido caracterizados por espectroscopia FT-IR y analisis térmico TGA-
DSC. Los resultados del analisis de los espectros FT-IR y del analisis térmico indican que ambos complejos se encuentran
coordinados mediante los grupos amonio y carboxilato a los atomos de niquel y ademas se observa la presencia de dos molé-
culas de agua de coordinacion en cada caso. Por lo tanto, estos materiales se pueden llamar L-leucinato de Ni(Il) dihidratado
y el L-isoleucinato de Ni(Il) dihidratado. El analisis estructural realizado utilizando difraccion de rayos-X en muestras poli-
cristalinas indica que ambos complejos cristalizan en el sistema monoclinico con posible grupo espacial P2;.

Palabras claves: a-aminoacidos, complejos de metales de transicion, difraccion de rayos-X en polvo
Abstract

Synthesis, spectroscopic characterization, thermal analysis and X-ray diffraction study of two new complexes: Ni(ll)
L-leucinate and Ni(ll) L-isoleucinate. In this work is presented the synthesis and characterization of the metal complexes
L-leucine-Ni (L-Leu-Ni) and L-Isoleucine-Ni (L-Ile-Ni). Both complexes were characterized by FT-IR spectroscopic and
TGA-DSC thermal analysis. These analyses indicate that both complexes indicate that both complexes are coordinated to the
nickel by the amino and carboxylate groups with two coordination water molecules. Therefore these materials can be called
L-leucinate Ni(II) dihydrate and L-isoleucinate Ni(Il) dihydrate. The structural analysis using powder X-ray diffraction indi-

cates that both complexes crystallize with possible monoclinic space group P2;.

Keywords: a-amino acids, transition metal complexes, powder X-ray diffraction

Introduccién

Los aminoacidos son ligandos versatiles que muestran modos
de coordinacion flexibles. Son capaces de coordinar el centro
metalico por sus grupos carboxilato y/o grupos amino®. Los
complejos de metales de transicion con aminoacidos como li-
gandos han sido objeto de gran interés debido a su importancia
bioquimica?. Las interacciones metal-ligando en estos comple-
jos dependen de la naturaleza estructural del ligando y de la
coordinacion geométrica del centro del metal. Ademas, los
complejos de aminoacidos metalicos muestran excelentes ar-
quitecturas supramoleculares®. Este tipo de compuestos tam-
bién han mostrado actividad biologica y estan presentes en si-
tios activos de varias clases importantes de metaloproteinas®,
un ejemplo de ella lo constituye la ureasa.

La formacion de complejos y la caracterizacion de los modos
de unién de los aminoacidos al centro metalico estan bien esta-
blecidas, a menudo formando quelatos estables de cinco miem-

bros con los iones metalicos a través de los restos amina y car-
boxilato (quelatos N, O)°. Ademas, la cadena lateral de ami-
nodacidos participa en interacciones no covalentes como enla-
ces de hidrégeno, apilamiento t-rt e interacciones hidrofobicas,
que contribuyen en el reconocimiento y fijacion del sustrato a
sitios activos proteicos y en la actividad catalitica de enzimas®.

El metal de transicion niquel, por su parte, es muy versatil en
su forma de coordinar con diferentes ligandos. Una busqueda
en la base de datos de Cambridge (CSD, version 5.42, febrero
2021)"®, de complejos conteniendo niquel y a-aminoacidos, in-
dica que aparecen reportadas nueve estructuras de complejos
de diferentes aminoécidos conteniendo el metal niquel. El ni-
quel forma complejos octaedrales con glicina, DL-alanina y L-
fenilalanina.

Cuando la busqueda en la base de datos involucra los aminoa-
cidos L-leucina y L-isoleucina, solo se encuentran reportadas 2

Cita: LM Belandria, AJ Mora, PJ Vivas, LE Seijas, GE Delgado. Sintesis, caracterizacion espectroscopica, analisis térmico y estudio por difraccion de rayos-X de
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estructuras en cada caso conteniendo los metales de transicion
cobre y zinc.

Por estas razones, en este trabajo se reporta la sintesis y carac-
terizacion de dos novedosos derivados metalicos de los ami-
nodcidos L-leucina y L-isoleucina conteniendo niquel, como
parte de nuestro continuo interés en el estudio estructural de
derivados de a-aminoacidos y carboxilatos metalicos con po-
tenciales propiedades biologicas®1°.

Parte experimental

La sintesis de los complejos de a-aminoécidos se realizé mez-
clando, en una solucion de metanol, L-leucina y L-isoleucina
(Aldrich 99%) con carbonato de niquel, NiCO3-H,O (Aldrich
99%) en una relacion de 2:1. La mezcla se mantuvo en reflujo
a una temperatura constante de 65 °C y agitacion continua du-
rante 72 horas. Finalmente, las soluciones resultantes se trans-
vasaron a un vaso de precipitado y se dejaron evaporar lenta-
mente hasta la obtencion de los complejos. Ambos productos
presentaron una coloracion azulada. Los complejos de niquel
con L-Leucina (Ni-Leu) y L-Isoleucina (Ni-Ile) se obtuvieron
con un rendimiento del 87,1% y 85,3%, respectivamente. Los
puntos de fusion se midieron en un aparato Electrothermal
modelo 9100.

Los espectros infrarrojos (FT-IR: Fourier Transformed In-
fra Red spectroscopy) se obtuvieron utilizando pastillas de
KBr en un equipo Perkin-Elmer 1600. El analisis termo-gra-
vimétrico (TGA: Thermo Gravimetric Analysis) se realizé en
una balanza térmica Perkin-Elmer TGA7. Se coloc6 una mues-
tra de 6,0 mg de cada precipitado en un recipiente de aluminio
y se calento de 295 a 623 K a una velocidad de 10 K/min, bajo
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un flujo de nitrégeno de 50 mL/min. Para el experimento de
calorimetria diferencial de barrido (DSC: Differential Scaning
Calorimetry), se coloc6 una muestra de 4.0 mg contenida en
un recipiente de aluminio dentro de un horno Perkin-Elmer
DSC7 y se calent6 a una velocidad de 10 K/min, usando el
mismo rango de temperatura y flujo de nitrogeno anterior. Los
datos de difraccion de rayos-X en muestra policristalina
(XRPD: X-ray poder diffraction) se registraron en un di-
fractdbmetro con goniémetro Philips PW1050/25 utilizando
radiacion de CuKa (L = 1.5418 A). Los datos se colectaron
en un rango de 5-55° en 20 con pasos de 0.02° y un tiempo
de 10 segundos por paso. Se utilizo silicio como estandar
externo.

Discusion de resultados
Espectroscopia Infrarroja (FT-IR)

La figura 1 muestra los espectros experimentales medidos
para cada aminoacido puro en comparacion de los espectros
obtenidos para cada complejo sintetizado. Para los ligandos
se observa una banda ancha en 2958 ¢cm™ para la L-leucina
(Leu) y 2968 cm™ para la L-isoleucina (Ile) atribuida al estira-
miento asimétrico del grupo NH;3", también aparece una banda
débil por la vibracion simétrica del grupo NH;" en 2624 cm’!
(Leu) y 2618 cm™! (Ile). Cerca de esta region localizamos la
banda de combinacion de sobretonos en 2132 ¢cm ' (Leu) y
2114 cm™ (1le), asignada a una combinacion de la vibracion de
flexion asimétrica y a la oscilacion torsional del grupo NH;".
La banda de deformacién simétrica 534 cm™ (Leu) y 536 cm’!
(Tle). La banda de vibracion asimétrica del ion carboxilato es
fuerte y ancha y aparece en 1584 cm™! para ambos ligandos.
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Fig. 1: Espectros FT-IR de los aminoacidos (a) L-leucina y su complejo Ni-Leu y (b) L-isoleucina y su complejo Ni-Ile.
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En 1408cm™ (Leu) y 1396 cm™ (Ile) se observa la banda por el
alargamiento simétrico del grupo carboxilato y en 1188 cm
Ipara ambos ligandos aparece una banda atribuida al alarga-
miento de este mismo grupo. Una banda atribuida a las absor-
ciones del grupo CH; aparece en 1362 cm™ (Leu) y 1352 cm!
(Ile) y otra banda asignada a las absorciones del grupo CH, se
observa 1344 cm™ (Leu) y 1328 cm! (Ile).

Para los complejos Ni-Leu (a) y Ni-Ile (b) algunas bandas se
encuentran ligeramente desplazadas hacia la region de menores
frecuencias debido a la presencia de un centro metalico (Ni*").
En la region cercana a los 3550-3300 cm™, se observa una
banda como resultado de la vibracioén de tension N-H, esta
banda corrobora que el ligando se une al centro metalico a tra-
vés del atomo de N y est4 ausente en los espectros IR de la L-
leucina y L-isoleucina. Las bandas en 2954y 2872cm™ com-
plejo (a) y 2964 y 2878 cm “‘complejo (b) son debidas a las
tensiones del tipo C-H por la presencia de los grupos CH,y
CHs. En 1638 cm! (a) y 1636 cm™ (b), esta banda se debe a la
vibracion en el plano del grupo N-H y esta ausente en los ligan-
dos. La tension asimétrica del ion carboxilato aparece en 1594
cmen(a), 1584 cm'en (b) y la tension simétrica en 1408 cm'!
para (a) y 1414 cm™ en (b), estas bandas indican la quelacion
mediante el &tomo de oxigeno del ion carboxilato. Las bandas
pertenecientes a los grupos R, se mantienen y aparecen a los
1346 y alos 1366 cm™ para ambos complejos (a) y (b), respec-
tivamente.

Los ligandos se encuentran quelatando al 4&tomo de niquel me-
diante el grupo NH: y el grupo carboxilato (COO"), formando
una especie estable, un anillo de cinco miembros para Ni-Leu
(a) y Ni-Ile (b). Se debe mencionar que con esta informacion es
dificil discernir entre las conformaciones Cis o trans que pueden
adoptar estos complejos respecto a la posicion de los ligandos.

Andlisis Térmico (TGA-DSC)

Los puntos de fusion medidos en el fusiometro fueron de
336 y 332 °C para el Ni-Leu (a) y Ni-Ile (b), respectiva-
mente.

El TGA de los complejos muestra las siguientes transiciones,
para el complejo Ni-Leu (@) la primera transicion aparece en
112.22 °C con una pérdida de masa del 9,66% asociada a dos
moléculas de agua que posiblemente se encuentren acomple-
jando al niquel, la segunda transicion aparece a 255.51 °C con
una pérdida de masa del 7,723%, debida a la pérdida de una
molécula de CO proveniente de la molécula del complejo de
niquel con L-leucina y la tercera transicion en 337.12 °C con
una pérdida de masa del 69,53% asociada a la fusion y descom-
posicion del complejo. Para el complejo Ni-Ile (b) aparece una
transicion en 137.10 °C con una pérdida de masa del 10,66%
debida a la pérdida de dos moléculas de agua que posiblemente
se encuentren acomplejando al niquel, la segunda transicion en
331.42 °C con una pérdida de masa del 69,87% esta asociada a
la fusioén y descomposicion del complejo. El DSC muestra que
en ambos casos las transiciones son endotérmicas. Los puntos

de fusion obtenidos en el analisis térmico concuerdan muy bien
con los medidos en el fusiometro.

Los complejos Ni-Leu (a) y Ni-lIle (b) presentan dos moléculas
de agua de coordinacion alrededor del 4tomo central de niquel
ademads del grupo NH, y el grupo carboxilato (COO"). Basan-
donos en los resultados obtenidos de los andlisis de FT-IR y
TGA-DSC, en este punto se pueden sugerir los esqueletos mo-
leculares mostrados en la figura 3 para ambos complejos.
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Fig. 2: Curvas TGA-DSC medidas para los complejos (a) Ni-Leu
y (b) Ni-Ile.
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Fig. 3. Esqueletos moleculares esperados para el L-leucinato de
niquel (Ni-Leu) y L-isoleucinato de niquel (Ni-Ile) dihidratados.

Difraccion de rayos-X en muestras policristalinas (XRPD)

Los difractogramas de rayos X de los complejos Ni-Leu (a) y
Ni-Ile (b) se muestran en la figura 4. En esta figura se muestra
una comparacion entre los patrones de difraccion de los ami-
noacidos puros con los patrones de difraccion de los com-
plejos obtenidos.

Los patrones de polvo de los aminoacidos utilizados en la sin-
tesis se calcularon a partir de sus estructuras cristalinas encon-
tradas en la base de datos de Cambridge (CSD, version 5.42,
febrero de 2021)"8, para L-leucina (c6digo en la base de datos
LEUCIN)Y y L-isoleucina (LISLEU02)®, La diferencia entre
los patrones de polvo, en cada caso, evidencia la formacion de
los complejos de niquel.
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Fig. 4. Patrones de difraccion de rayos-X de los aminoacidos pu-
ros, L-leucina y L-isoleucina, comparados con los patrones de los
complejos sintetizados Ni-Leu y Ni-Ile.

Una busqueda en la base de datos de polvo del ICDD? per-
mite identificar los aminoacidos, L-leucina PDF-00-008-
0513, L-isoleucina PDF-00-008-0514, sin embargo, no se
observa la presencia de los mismos en los patrones de los
complejos. Cabe destacar que no hay patrones reportados
para los complejos de niquel con estos aminoacidos, dado
que son materiales nuevos.

La presencia de fases puras en los patrones de difraccion de
Ni-Leu (a) y Ni-lIle (b) nos permiti6 indexarlos utilizando el
programa Dicvol04%, Ambos complejos cristalizan en cel-
das monoclinicas, con los parametros de celda unidad mos-
trados en la tabla 1. En esta tabla se indican también las fi-
guras de mérito del indexado??2, Un estudio de las ausen-
cias sistematicas indican como posible grupo espacial P2,
(N°4), el cual es un grupo espacial no-centro-simétrico con-
sistente con la naturaleza quiral de los complejos, prove-
niente de la quiralidad de los a-aminoacidos empleados.

Las celdas obtenidas se refinaron sin modelo estructural por
el método de Le Bail? utilizando el programa Fullprof?*. La
figura 5 muestra el resultado del refinamiento observandose
un buen ajuste entre el patrén observado y calculado.
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Fig. 5: Grafica del ajuste final Le Bail de los complejos (a) L-leu-
cinato de niquel (IT) y (b) L-isoleucinato de niquel (II) dihidrata-
dos.
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Tabla 1: Parametros de celda unidad obtenidos para cada complejo luego del indexado.

Complejo  a(A) b(A) c(A) B() VA Mo Fao?
Ni-Leu 5.887(1) 30.108(3)  4.842(1) 10595(4) 825.1(3) 39.9  48.2(0.0069,75)
Ni-Ile 14.082(2) 6.425(1) 9.715(2) 103.04(4) 856.1(1) 337  41.9(0.0081,75)

La busqueda en la base de datos de estructuras cristalinas
reportadas hasta la fecha!>'? indica que solo los complejos
de Cu y Zn junto con los aminoacidos L-leucina y L-isoleu-
cina han sido estudiados estructuralmente hasta la fecha. Los
complejos Cu-Leu (LLEUCU), Zn-Leu (JANLUF) y Cu-Ile
(ALEUCU) cristalizan con una molécula de coordinacion,
mientras que el complejo Zn-Ile (IGATUF) cristaliza con 2
moléculas de agua.

Cuando la biisqueda se centra en complejos de niquel con a-
aminoacidos aparecen 9 resultados, indicando que se for-
man los derivados de Ni(II) con L-serina (ALSRNI), DL-
valina (AYIQIJ), L-alanina (BUNVOV), L-lisina
(HEPWEE), glicina (NIGLYC), L-histidina (LHISNI), L-
tirosina (LTYRNI), L-asparagina (TAKRAB) y L-fenil-ala-
nina (YATYD). En todos los casos se forman complejos,
quelatando de la misma manera como se observa en la figura
3, coordinando el 4tomo de niquel a través de un oxigeno
del ion carboxilato y el nitrogeno del grupo amino, y en to-
dos los casos con 2 moléculas de agua coordinando el atomo
central de niquel. Ademas, las moléculas de agua se encuen-
tran en posicidn trans. De tal manera que la propuesta sefa-
lada en la figura 3 tiene sentido quimico y es posible esperar
que los complejos Ni-Leu y Ni-lle tengan por férmula
estructural para ambos:C12H24N204Ni-2HO.

La obtencion de cristales adecuados para su estudio por difrac-
tometria de rayos-X en monocristales permitiria resolver la es-
tructura cristalina de estos nuevos materiales y confirmar los
resultados aqui obtenidos. También se podran confirmar las
conformaciones Cis o trans que puedan adoptar los ligandos en
la estructura molecular de estos complejos.

Conclusiones

Se prepararon los complejos de niquel de los aminoacidos
L-leucina y L-isoleucina. La caracterizacion espectrosco-
pica infrarroja permitié elucidar estructuralmente los com-
plejos Ni-Leu y Ni-Ile. El analisis térmico indica que cada
uno de los complejos posee dos moléculas de agua de coor-
dinacion. Estos analisis permiten proponer que las estructu-
ras en el estado so6lido quelatan el atomo central de niquel a
través de atomos de nitrogeno y oxigeno del aminoacido y
coordinando ademas con dos moléculas de agua. El analisis
por difraccién de rayos-X indica que ambos complejos cris-
talizan en celdas monoclinicas con grupo espacial P2;.
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Resumen

En la mineria se utilizan sustancias toxicas como el mercurio, usado de forma incorrecta, afecta al medio ambiente, por ende
se realiza una evaluacion eco-toxicologica en muestras de agua del Rio Grande, y las minas de oro inactivas localizadas en
el Estado Bolivar, Venezuela (Este: 650318; Norte: 896020). Para ello, se utilizo un método de absorcion atomica (AAS)
con vapor frio, arrojo caracteristicas analiticas adecuadas para el analisis propuesto, el limite de deteccion es 0,15 pg/L, limite
de cuantificacion 0,5 pg/L, intervalo lineal de trabajo entre 0,5-8,0 pg/L. Se analizaron 70 muestras de agua y se detectd
mercurio en un 59% de las muestras.

Palabras claves: absorcion atomica; agua; contaminacion; mercurio.
Abstract

Eco-toxicological evaluation of mercury in waters affected by mining activity in EI Palmar, Padre Pedro Chien Mu-
nicipality, Bolivar state, Venezuela. In mining, toxic substances such as mercury are used, used incorrectly, it affects the
environment, therefore an ecotoxicological evaluation is carried out in water samples from the Rio Grande, and the inactive
gold mines located in the Bolivar State, Venezuela (East: 650318; North: 896020) of the State of Bolivar (Venezuela). To
do this, an atomic absorption method (AAS) with cold vapor was used, the same yield adequate analytical characteristics for
the proposed analysis, the detection limit is 0.15 pg/L, quantification limit 0.5 pg/L, linear working interval between 0.5-8.0

pg/L. 70 water samples were analyzed; mercury was detected in 59% of the samples.

Keywords: Atomic absorption; Water; Contamination; Mercury.

Introduccién

La region suroriental de Venezuela se ha caracterizado por po-
seer un alto potencial en el desarrollo de actividades mineras,
lo que ha traido como consecuencia la contaminacién ambien-
tal por metales pesados, debido a la liberacion de sustancias to-
xicas que son utilizados para la extraccion de minerales a largo
plazo, luego estos son desechados en aguas de la zona, alte-
rando las condiciones del medio ambiente y de los habitantes
cercanos a estos sitios. Entre las sustancias toxicas mas utiliza-
das en la actividad minera, es conocido el mercurio, debido a
que una vez agregado al agua, lavan el suelo para generar una
amalgama, que luego se quema para finalmente obtener el mi-
neral.

Es por esto que existe una acumulacion de mercurio en los rios
y océanos'?, asi como también en la atmosfera depositandose

lejos de su fuente original, donde las bacterias lo absorben y lo
convierten en una forma muy toxica, el metilmercurio, que se
abre camino en la cadena alimentaria hasta llegar a los seres
humanos**.

Las formas en las que se encuentra el mercurio mas comuin-
mente en la naturaleza son el inorganico (Hg?")%, organico
como metilmercurio CHsHg" (MeHg")™?, y la forma pura me-
talico o elemental Hg" el cual es liquido a temperatura am-
biente®, aunque tiende a evaporarse lentamente. Cada una de
estas especies quimicas de mercurio posee espectros diferentes
de toxicidad'*™",

Un factor muy importante en la acumulacion del metilmercu-
110, €s que se absorbe mas que otras formas'>"3, a pesar de ello
el mercurio inorganico también puede ser absorbido pero por lo
general en menores cantidades y con menor eficiencia que el

Cita: F Méndez Pereira, C Rondén, C Ayala Montilla, C Pefia Guillén, W Diaz Pérez, ] Hernandez Bricefio et al. Evaluacion eco-toxicologica de mercurio en
aguas afectadas por la actividad minera en El Palmar Municipio Padre Pedro Chien, estado Bolivar, Venezuela Avances en Quimica, 17(1), 15-22 (2022).
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metilmercurio. Esto conlleva que la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) establezca en sus guias como concentracion
maxima que no sea perjudicial para la salud ni el medio am-
biente un total de 0,2 ug/L. de mercurio en agua de consumo
humano®.

Por esta razon se realiza una evaluacion eco-toxicologica, con
el fin de observar el comportamiento del mercurio en aguas de
las zonas que fueron afectadas por la actividad minera en el Es-
tado Bolivar, y proponer la fito-remediacion en los sitios con
mayor acumulacion de mercurio, para la posterior extraccion y
eliminacion de estos contaminantes.

Parte experimental

En este trabajo se utilizo para tomar las medidas de absorbancia
un espectrofotometro de absorcion atdbmica Perkin — Elmer mo-
delo 3100 Norwalk Ct USA, controlado mediante un programa
Perkin — Elmer, modelo 3100 Enhanced Data System. Como
unidad de atomizacion se utilizé una celda de cuarzo en forma
de "T’, y como fuente de radiaciéon una ldmpara de catodo
hueco de mercurio marca Perkin Elmer. La longitud de onda
empleada fue de 253,7 nm para el elemento en estudio (Hg),
con un ancho de rendija para todas las medidas de 0,7 nm. Los
experimentos fueron realizados utilizando un sistema de flujo
continuo, utilizando un separador de fases de 7 cm de longitud
x 2 cm de didmetro interno, con 22 mL de capacidad, hecho de
vidrio en el laboratorio.

Todas las soluciones fueron preparadas con reactivos de la mas
alta pureza disponible y de grado analitico. Se utilizé acido
clorhidrico de (Rieldel-de Haen con un 37% de pureza, Alema-
nia), borohidruro de sodio de (Sigma con un 98% de pureza,
Alemania), hidréxido de sodio de (Rieldel-de Haen, Alemania)
El agua empleada para la preparacion de soluciones y lavado
de material de laboratorio, fue desionizada con resistividad es-
pecifica de (18 MQ/cm), obtenida en un sistema (Milli-Q plus
U.S.A). Se prepard una solucion estandar de (1000 mg/L de
Hg*") a partir de 6xido de mercurio (II) HgO de (Merck,
U.S.A).

En la planificacion del muestreo se consideraron (02) dos mi-
nas inactivas llamadas El Arenal y Puente Roto, adicional a las
cercanias del Rio Grande, el cual distribuye el agua en estas dos
zonas. En cuanto a las lagunas escogidas se realizo el muestreo
de forma aleatoria, debido a la accesibilidad de la zona, por otra
parte en el caso del Rio Grande se realizo en los alrededores del
afluente, en una parte cercana a la comunidad debido a que, se
considera que los habitantes que se encuentran en los alrededo-
res consumen agua de este sitio, en cuanto a los mapas temati-
cos de distribucion de concentracion de mercurio se realizé un
analisis de interpolacion de los datos a evaluar mediante el mé-
todo de interpolacion lineal usando el software QGIS, version
2.18.

Los experimentos fueron realizados utilizando el sistema de
flujo continuo mostrado en la figura 1, realizados mediante un
procedimiento del Laboratorio de Espectroscopia Molecular'®,

utilizando el sistema de flujo continuo. Las soluciones de los
patrones o la muestra (flujo 6,0 mL/min) se acidifican con HCI
IM y luego esta se combina con el agente reductor NaBH4
0,5% m/v y NaOH 0,25% m/v, para pasar por los serpentines
de mezclado y reaccion L1 (5 cm de longitud) y L2 (5 cm de
longitud), para la generacion de las especies volatiles de mer-
curio. Luego de esto las especies MeHg y HgO generadas son
separadas de la fase liquida y transportadas con la ayuda del gas
de arrastre (nitrogeno, 150 mL/min) hacia la celda de cuarzo,
para luego medir la absorbancia de los atomos del analito.

AAS
BP1 N —
e L L2
1 SF
Analito | o
HCl |
| I BP2
BP1: Bomba peristaltica 1
BP2: Bomba peristaltica 2
L1: Serpentin de mezclado O Desechos
L2: Serpentin de reaccién
C: Celda de cuarzo
SF: Separador de fases

Fig. 1: Sistema de flujo continuo empleado en los experimentos reali-
zados.

Discusién de resultados

Se presenta la tabla 1 con los resultados de la curva de calibra-
cion sencilla y adicion estandar realizada para las 6 diferentes
concentraciones en ppb (0,5; 1; 2; 4; 6 y 8 ug/L).

Tabla 1. Resultados de curva de calibracion sencilla y curva de adi-
cion estandar.

Curva de calibracién  Curva de adicion

sencilla estandar
Pendiente (m) 0,00996+0,00008 0,0108+0,0001
Corte (b) 0,0010-+0,0003 0,0049+0,0005
Coef. de correlacion 0,9996 0,9992
lineal (r?)

Se realiz6 una prueba de diluciones para determinar el limite de
deteccion de forma experimental, donde se observo que, para
concentraciones menores de 0,15 pg/L no existen sefales para
mercurio en estudio. Por ende el limite de deteccion es de 0,15
ug/Ly aplicando la formula LC=10DS, el limite de cuantifica-
cion es de 0,5 pg/L. En cuanto al intervalo lineal del mercurio
esta comprendido entre los valores de 0,5-8 pg/L.

Se estudio por triplicado con la metodologia anteriormente des-
crita con la misma muestra, durante 10 dias para un total de 30
réplicas con el fin de evaluar la precision intermedia. Alli se
observa que los porcentajes de recuperacion promedio del mer-
curio en agua se encuentran entre el 103% y 104%, con una
desviacion estandar de 3 y 2.

Con el fin de evaluar la exactitud del método analitico utilizado
se procedio a analizar una ampolla certificada “Standard Refe-
rence Material 1641b Mercury in water” a tres distintas con-
centraciones 2,4 y 6 pug/L. Se realizé el proceso de medida por
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triplicado con el método antes mencionado, donde se observa
los porcentajes de recuperacion promedio del mercurio en
agua, los cuales oscilan entre el 103% y 104%, con una desvia-
cion estandar de 1y 2. Claramente se puede observar que el mé-
todo que se esta utilizando para la cuantificacion de mercurio
en agua es exacto y preciso.

Asi mismo, se llevo a cabo un estudio estadistico con el fin de
comparar la pendiente entre la curva de calibracion sencilla y
la curva de adicion estandar. El estadistico “t” de Student, se
utiliza para monitorear los estudios estadisticos como compa-
racion de dos coeficientes de regresion o pendientes para esti-
mar con un 95 % de confianza'’. Una vez aplicado la prueba
estadistica se tiene que la zona de aceptacion (ZA) para la hi-
poétesis nula de igualdad de las pendientes'®: ZA: {0,068< 2,12}
Debido a que el valor de “t” calculado es menor que el “t” ted-
rico, se acepta la hipotesis nula indicando que no existe diferen-
cia significativa entre las pendientes bajo evaluacion, por lo
tanto se puede indicar que el método propuesto esta libre de
interferencias de tipo fisico y quimico por parte de la matriz.

Por otra parte, se presenta en la figura 2 el mapa de los puntos
muestreados en la laguna 1 Seccion 1,2 y la laguna 2 de la mina
inactiva El Arenal, laguna 1 de la mina inactiva Puente Roto y
el Rio Grande, indicando la ubicacion en coordenadas geogra-
ficas, incluido el pais y Sudamérica.

En los resultados de la tabla 2, se puede apreciar concentracio-
nes de mercurio en nueve muestras de las 14 que se encuentran
en la seccion 1 de la mina inactiva el Arenal, lo cual representa
el 64% de las muestras en un intervalo de concentracion ma-
ximo para el mercurio se encuentra entre [1,00; 1,10] ug/L. En
la tabla 3 se presentan los resultados obtenidos en la seccion 2
de la laguna 1 de la mina inactiva El Arenal.

Andlisis del contenido de mercurio en las muestras de agua en
las minas inactivas de Puente Roto y El Arenal.

A continuacion, se presentan los resultados de determinacion
de mercurio en la laguna 1 seccion 1, muestreada en la mina
inactiva El Arenal.

Evaluacién Ecotoxicolégica por Actividad Minera.
El Palmar, municipio Padre Pedro Chien, estado Bolivar, Venezuela
A
E Mar Caribe Océano
2 e L y Atlantico
- 5 Cancen » TRINIDAD
a0 nc® O - Y
B ObAG
S
‘E? ()
COLOMBIA £
85 .
icacion Continental 3
BRASIL
{.' 3 Tl Linea de Conta
Umees Naconales
Limkes Extadales
‘.,':,: - v Area de estudio
f 4 I Municipio Padre Pedio Cheen
X4 Estado Bolivar
S - Zona en Reclamacion
§ - - l 3

Fig. 2: Mapa de ubicacion de los puntos muestreados en la laguna 1
Seccion 1,2 y laguna 2 de la mina inactiva El Arenal, laguna 1 de la
mina inactiva Puente Roto, y el Rio Grande.

De los resultados de la tabla anteriormente mencionada, se
puede detallar concentraciones de mercurio en nueve muestras
de las trece que se encuentran en la seccion 2 de la mina inactiva
el Arenal, lo cual representa el 69% de las muestras, el intervalo
de concentracion maximo para el mercurio se encuentra entre

Tabla 2. Resultados obtenidos de la presencia de mercurio en muestras de agua de la laguna 1 seccion 1 de la Mina inactiva El Arenal.

Codigo IC (ug/L) Cadigo I (ug/L) Cadigo IC (ug/L)
MEA1AO1  0,10;0,20 MEA1A06 0,40;0,60 MEA1AIl  0,60;0,70
MEA1A02 ND MEA1A07 ND MEA1A12  0,50; 0,70
MEA1A03 ND MEA1A0O8  0,10;030 MEAIA13  0,20;0,30
MEA1A04  1,00; 1,10 MEA1A09 ND MEA1A14 ND
MEAIAO05 0,10;0,30 MEAIA10  0,80; 0,90

IC: Intervalo de concentracion [Valor minimo promedio; valor maximo promedio]. ND: No detectable por el método utilizado.

Tabla 3. Resultados obtenidos de la presencia de mercurio en muestras de agua de la laguna 1 seccion 2, de la mina inactiva El Arenal.

Cadigo 1C (ug/L) Codigo I1C (ug/L) Codigo I1C (ug/L)
MEA1A15  0,20;0,40 MEA1A20 ND MEA1A25  0,40; 0,50
MEA1A16 ND MEA1A21 0,40;0,60 MEA1A26 ND
MEA1A17  0,20;0,40 MEA1A22 0,10;0,30 MEAIA27 ND
MEA1A18 0,10;0,30 MEA1A23 0,30; 0,40
MEA1A19  0,20;0,40 MEA1A24 0,40; 0,50

IC: Intervalo de concentracion [Valor minimo promedio; valor maximo promedio]. ND: No detectable por el método utilizado.
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Tabla 4. Resultados obtenidos de la presencia de mercurio en mues-
tras de agua de la laguna 2 de la mina inactiva El Arenal.

Codigo 1C (ug/L) Codigo IC (ug/L)
MEA2A01 592;642 MEA2A04 5,11;5,52
MEA2A02 481;511 MEA2A05 5,01;5,42
MEA2A03 6,52;6,72 MEA2A06 441;4,61

IC: Intervalo de concentracion [Valor minimo promedio; valor maximo pro-
medio]. ND: No detectable por el método utilizado.

[0,40; 0,60] ng/L. En la siguiente tabla se presentan los resulta-
dos de las determinaciones de mercurio en la Laguna 2 mues-
treada en la mina inactiva El Arenal.

En la tabla 4, se representan los resultados de las concentracio-
nes de mercurio en la laguna 2 de la mina inactiva El Arenal,
alli se puede valorar que en el 100% de las muestras recolecta-
das, se encuentra una concentracion considerable de mercurio.
El intervalo de concentracion méaximo para el mercurio se en-
cuentra para este grupo de muestras entre [6,52; 6,72] ug/L. Se-
guidamente se presenta en la siguiente tabla los resultados de
las determinaciones de mercurio en las muestras de agua de la
laguna muestreada en la mina inactiva Puente Roto.

Tabla 5. Resultados obtenidos de la presencia de mercurio en mues-
tras de agua en la mina inactiva Puente Roto.

Codigo 1C (ug/L) Codigo  IC (ug/L)  Cédigo 1C (ug/L)
MPR1AO1 ND MPRI1A11 ND MPR1A21  0,40; 0,60
MPR1AO2  0,30;0,50 MPRIAI2 ND MPR1A22 0,30; 0,40
MPR1AO3  0,40;0,60 MPRIAI3 ND MPR1A23 ND
MPR1A04 ND MPR1A14 0,10;0,20 MPR1A24 ND
MPR1AO5 0,40;0,60 MPRIAILS ND MPR1A25 ND
MPR1AO6  0,10;0,20 MPRIAI6 ND MPR1A26 ND
MPR1A0O7 0,10;0,20 MPRI1A17 0,30;0,50 MPR1A27 0,60; 0,70
MPR1AO8  0,20;040 MPRIAIS 0,10;0,30 MPR1A28 0,20; 0,40
MPR1A09 ND MPR1A19 0,50;0,70 MPR1A29 ND

MPRI1A10 ND MPR1A20 ND MPRI1A30 0,10; 0,20

IC: Intervalo de concentracion [Valor minimo promedio; valor méximo promedio].
ND: No detectable por el método utilizado.

De los resultados de la tabla 5, referidos a la laguna de la mina
inactiva Puente Roto, se puede encontrar concentraciones de
mercurio en quince muestras de treinta que fueron recolectadas,
lo cual representa un 50% de aparicion del mercurio. El inter-
valo de concentracidon maximo para el mercurio se encuentra
entre [0,60; 0,70] ng/L. Para finalizar se presentan los resulta-
dos de una serie de muestras de agua recolectadas en los alre-
dedores del Rio Grande.

Tabla 6. Resultados obtenidos de la presencia de mercurio en mues-
tras de agua del Rio Grande.

Codigo IC (ug/L) Codigo IC (ug/L)
RGI1AO01 ND RGIA05 ND
RG1A02 ND RG1A06 0,10; 0,20
RG1A03 ND RG1A07 0,50; 0,60
RGI1A04 ND

IC: Intervalo de concentracién [Valor minimo promedio; valor maximo pro-
medio]. ND: No detectable por el método utilizado.

De los resultados obtenidos en la tabla anteriormente mencio-
nada, se puede deducir que en las muestras recolectadas en el
Rio Grande se observa concentracion de mercurio en dos de
siete muestras lo que representa un 29%, donde el intervalo de
concentracidon maximo para el mercurio se encuentra entre
[0,50; 0,60] pg/L. Para determinar la situacion general respecto
a la presencia de mercurio en las zonas de estudio, se realiza la
sumatoria de la presencia de mercurio en cada uno de los sec-
tores. Los resultados se detallan en la tabla 7.

Tabla 7. Porcentaje de aparicion total del mercurio en las muestras de
agua.

Zonasde  Nede muestras con mercurio en Porcentajes
estudio agua (%)
MEA2 6 100
MEA1 27 69
MPR1 30 50

RG1 7 29

MEAZ1; laguna 1 mina inactiva El Arenal, MEAZ2; laguna 2 mina inactiva El
Arenal, MPR1; mina inactiva Puente Roto, RG1; Rio Grande.

La informacion desplegada en la tabla 7, indica que el mayor
porcentaje de mercurio se encuentra en la laguna 2 de la mina
inactiva El Arenal con un 100% de aparicion lo que es indica-
tivo de que en esta zona fue inactivada recientemente, seguida-
mente tenemos la Laguna 1 de la mina inactiva El Arenal con
un 69 % de mercurio lo que es indicativo de que este se estd
degradando, por mayor tiempo en el agua al igual que la mina
inactiva Puente Roto con un porcentaje de 50%, finalmente se
logra observar en el Rio grande un 29 % de mercurio, esto es
debido al uso de este rio como desecho de todas las minas acti-
vas de la zona. A continuacion, se presenta una serie de graficos
de los resultados de mercurio por zonas de muestreo.

La representacion grafica de los resultados anteriores de las
concentraciones de mercurio en agua para la laguna 1 y 2 de la
mina inactiva El Arenal asi como también de la laguna de la
mina Puente Roto, se presentan en los siguientes mapas tema-
ticos, donde se puede visualizar la aparicion de cada una de las
concentraciones espacialmente.

En las figuras 3, 4 y 5 se puede observar la distribucion de las
concentraciones de mercurio en un mapa tematico donde los
puntos con altas concentraciones de mercurio, se encuentran
coloreados con mayor intensidad que el resto, mostrando asi los
puntos MEA1A04, MEA1A06, MEA1A10, MEAIAII,
MEA1A12 enlalaguna 1 Seccion 1 de la mina inactiva El Are-
nal, los puntos MEA1A21, MEA1A23, MEAI1A24,
MEA1A2S5 en lalaguna 1 Seccion 2 de la mina inactiva El Are-
nal, finalmente los puntos MPR1A03, MPR1A05, MPR1A17,
MPRI1A19, MPR1A21 y MPR1A27 para la laguna de la mina
inactiva Puente Roto, siendo indicativo de que posiblemente en
estas zonas se encontraban los desagiies de la maquinaria utili-
zada para la mineria, adicional a esto se puede observar cierta
distribucion y dispersion de las concentraciones de mercurio la
cual se puede detallar con colores menos intensos, esto debido
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Fig. 3: (a) Concentraciones de mercurio en muestras de agua laguna
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Fig. 4: Concentraciones de mercurio en muestras de agua de laguna en la mina inactiva Puente Roto (ug/L). Esc. 1: 360

a que el mercurio probablemente se esté depositando en el suelo
y posteriormente en las plantas.

A continuacion, se presenta la figura 5, el cual posee la repre-
sentacion de las concentraciones de mercurio en las muestras
de agua de la Laguna 2 de la mina inactiva El Arenal. Donde se
observa que la totalidad de las muestras presenta concentracio-
nes altas de mercurio evidenciando su pronta inactividad con
respecto a las otras lagunas, estas poseen un tiempo de inacti-
vidad no mayor a 2 afios por el contrario las demas lagunas po-
seen un tiempo de inactividad de 8-10 afios, lo que demuestra
que con el pasar el tiempo disminuye la concentracion de mer-
curio en el agua, posiblemente al ciclo biogeoquimico del
mismo en el ambiente.

Es importante destacar que las altas concentraciones de mercu-
rio encontradas en las lagunas y rios de la zona en estudio pro-
ducto de la actividad minera, entran en el ciclo biogeoquimico

del mercurio, el cual esta mediado por procesos geologicos y
bioldgicos ampliamente distribuidos en los que el metal sufre
diversas transformaciones fisicas y quimicas'.

il o 64500

Fig. 5: Concentraciones de mercurio en muestras de agua laguna 2 de
la mina inactiva EI Arenal (ug/L). Esc. 1:215
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Este proceso inicia en el momento en que la actividad minera,
deposita el mercurio elemental (Hg") en las lagunas y rios,
donde una pequeiia fraccion del metal oxidado puede unirse a
particulas solidas, las cuales se depositan en la superficie del
sedimento, donde ayudado de microorganismos se convierte en
metilmercurio, y por su parte la otra fraccion se mantiene en
mercurio elemental la cual se evapora y se libera en la atmosfe-
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Fig. 6: Ciclo biogeoquimico del mercurio®®.
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ra hasta que la lluvia precipita el metal inorganico y renueva el
ciclo en los sistemas acuaticos®?L,

Asi pues, el mercurio se libera al ambiente entrando a la cadena
trofica, y mas eficientemente en el agua, este se acumula en los
peces en un proceso denominado biomagnificacion en el que
ocurre envenenamiento de quienes consuman los pescados?

En la figura 7(a) se puede apreciar el 52 % (14) de las
muestras de agua en la laguna 1 de la mina inactiva El
Arenal, en la figura 7(b) se puede detallar que el 100% (6)
de las muestras de agua en la laguna 2 de la mina inactiva
El Arenal, por otra parte en la figura 7(c) se ob serva un
33% (10) de las muestras de agua en la laguna de la mina
inactiva Puente Roto y finalmente en la figura 7(d) se ob-
serva un 14 % (01) muestra de agua del Rio Grande supe-
ran el valor establecido por la Organizacion Mundial de
la Salud®, evidenciando en todos las zonas estudiadas la
gran contaminacion existente las cuales son perjudiciales
para el medio ambiente y los seres humanos.
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Fig. 7: Concentraciones de mercurio en muestras de agua de (a) la laguna 1 de la mina inactiva El Arenal; (b) la laguna 2 de la mina inactiva El

Arenal; (c) la laguna de la mina inactiva Puente Roto; (d) Rio Grande
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Conclusiones

Las muestras de agua analizadas proporcionan evidencia
de que los mineros del Municipio Padre Pedro Chien, uti-
lizaron mercurio en las zonas afectadas por la explotacion
de oro, donde el sesenta y un por ciento, lo que equivale a
veinte de las muestras en las lagunas de las minas inacti-
vas de El Arenal, superan el valor establecido por la OMS,
siendo indicativo que estas son perjudiciales para el me-
dio ambiente y los habitantes de la zona. Adicionalmente
el treinta por ciento, equivalente a once de las muestras en
las minas inactiva Puente Roto y el Rio grande, también
supera el valor maximo establecido por la OMS para
aguas perjudiciales con mercurio, encontrandose dentro
del ciclo biogeoquimico del mercurio y por ende en las
cadenas troficas. Es por ello que se recomienda utilizar
metodologias de fitoremediacion en dichas zonas, ya que
estas son amigables con el ambiente y posee la finalidad
de recolectar el mercurio regresando el bosque a su estado
natural, lo cual disminuiria de forma progresiva la conta-
minacion del medio ambiente y de los mineros de la zona.
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