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RESUMEN

Los polimeros derivados de HCN son un grupo heterogéneo de sustancias complejas, que
pueden sintetizarse bajo una amplia gama de condiciones experimentales. Se ha visto que las
caracteristicas y propiedades de estos polimeros dependen directamente deniiisianes

de sintesis. Se pueden obtener a partir de HCN puro, de sus sales alcalinas (NaCNy KCN),
sus oligbmeros, concretamente de su trimero y tetrameamifiomaleonitrio (AMN) y
diaminomaleonitrilo (DAMN)) y de sus productos de hidrdlisis (forrdaniActualmente, los
polimeros de HCN se consideran claves en la formacion de los primeros sistemas
protometabolicos y pueden estar entre las macromoléculas organicas mas facilmente
formadas en el Sistema Solar. Recientemente, también se han propuestocomnpuestos

de graninterés yrelevancia en ciencia de materiales, como recubrimientos o como adhesivos.
A lo largo de esta tesis doctoral se mostrara como las condiciones de sintesis modifican las
propiedades fisicouimicas de los polimeros derivadosHiEN obtenidos.

En primer lugar, se describe la polimerizacion de@Ninducida por radiacion de microondas
(RMW). Se observdé un comportamiento cinético singular, especialmente cuando estas
reacciones se llevaron a cabo bajo condiciones anaerdbicas. Se obtuvieron sistemas
poliméricos conjugadobl-heterociclicos altamente complejos, cuyas propiedades quimicas,
fisicas y estructurales son diferentes, e incluso mejoradas segun sus rasgos morfol6gicos
(caracterizados mediante sus patrones de difraccién de rayos X y andlisigmscopia
electrénica de barrido), respecto a los producidos bajo calentamiento térmico convencional
(CTC). Ademas, se identificaron, una amplia variedad de compuestos bioorganicos relevantes
en estos polimeros derivados de MHb o0 YAy 2t OAR2a 3> ydzOf S2061 & ¢
perspectiva astrobioldgica, las sintesis impulsadas por microondas pueden simular ambientes
hidrotermales, los cuales son considerados como nichos ideales para aumentar la complejidad
molecular y, evenialmente, como escenaisgpara el origen de la vida. Desde un punto de
viga industrial y considerando las potenciales aplicaciones de los polimeros derivados de HCN,
la radiacion microondas conduce a una notable disminucion de los tiempos de polimerizacion
y modula las propiedades de estos sistemas macromoleculares. Las cistaaie
encontradas para estos materiales potencian el desarrollo de mas investigaciones sistematicas
sobre esta metodologia para la polimerizacion alternativa de HCN.

Por otro lado, en esta tesis se describe el potencial de los ambientes hidrotermales alcalinos
LI NI I aNyGSara RS LRaAofSa ydzOf S2awbiasa
utilizando como fuente primaria de carbono y nitrogeno, el cianuro. LEmguizaciones de
cianuro en agua fueron asistidas por RMW para obtener unas condiciones de temperatura y
presion relativamente altas (180 °C, 15 bares). También se llevaron a cabo reacciones analoga
utilizando un sistema de CTC (80 °C, 1 bar). Estagiomes fueron escogidas con el fin de
simular escenarios hidrotermales subaéreos y aéreos, respectivamente, de la Tierra primitiva.
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En estas sintesis se modifico la concentracion inicial de cianuro y se tuvieron en cuenta los
efectos de difusion. Por otra parte, como ya se comento, se sabe que las condiciones de
hidrdlisis estan directamente relacionadas con la cantidad y diversidambeulas organicas
identificadas en oligdbmeros/polimeros derivados de HCN. Aqui, como primer paso, analizamos
el efecto de varias de estas condiciones de hidrdlisis, ampliamente utilizados en el campo de
la quimica prebiética, sobre algunas de las pesibucleobases prARN de interés, junto con
algunos de sus isbmeros y/o productos de desaminacion. Los resultados de este estudio
muestran que los escenarios hidrotermales alcalinos, con un pH relativamente constante,
pudieron ser lugares geoldgicos adadus para la generacion de nucleobases no canonicas.

Se presenta un estudio sistematico sobre la polimerizacion d€Nkhducida por RMW, en

base a los resultados discutidos a lo largo de la tesis, y debido al interés de las potenciales
aplicaciones de estos polimeros en ciencias de los materiales. Como primera aproximacion Se
realizaron dos series de experimentos, vada los tiempos de reaccién y considerando un
intervalo de temperatura entre los 130 y los 205 °C. Como resultado relevante, bajo
determinadas condiciones de sintesis, se alcanzaron valereomversion de las fases gel
similares a los obtenidos mediante CTC, con la ventaja de una reduccion muy significativa en
el tiempo de reaccion. Las propiedades estructurales de estas fases se evaluaron utilizando
datos de composicion elemental, medidaspectroscopicas, andlisis térmico, DRX 'y SEM. El
analisis de componentes principales (PCA) de los resultados experimentales obtenidos, indico
gue practicamente solo las caracteristicas cristalogréficas y morfoldgicas se vieron afectadas
por las condicionesle polimerizacion impulsadas por RMW con respecto a las obtenidas por
CTC. Por lo tanto, la RMW permite ajustar la morfologia, el tamafioy la forma de las particulas
de las redes macromoleculares bidimensionales caracteristicas de los polimerogGid, ldH
través de un procedimiento sencillo, rapido, de bajo coste y con disolventes verdes, como es
el agua.

Se realiza un estudio en el que se aplica por primera vez métodos quimiométricos al estudio
de las polimerizaciones de cianuro en un intento de lograr una mejor interpretacion de los
resultados mostrados y discutidos en los capitulos anteriores. Como Y& s&sto, los
polimeros derivados de HCN presentan propiedades fisicas que se pueden modular mediante
la temperaturay el tiempo de reaccion. Sin embargo, el comportamiento aparentemente
aleatorio observado en las polimerizaciones de cianuro asistidd&®Nd@V, nos lleva a estudiar

este sistema altamente complejo utilizando analisis multivariante, ya que, en este caso, nos
es posible aplicar modelos cinéticos clasicos. De esta forma, el analisis de componentes
principales (PCA) indic6 que dos componentassadicientes para explicar entre el 84 y el 98

% de la varianza total de los datos considerados que se mostraran a continuacion. Ademas,
dos componentes explican mas del 91 % de la varianza total de los datos en el caso del analisi
de componentes princgdes para datos categoricos (CATPCA). Los resultados estadisticos que
se discuten en el presente capitulo indican que las polimerizaciones asistidas por RMW son
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procesos mas robustos que sus correspondientes sintesis realizadas utilizando CTC, per
también que la quimica prebidtica que podria darse en ambientes subaéreos alcalinos podria
ser mas compleja que en la parte aérea de estos sistemas. Por otra partetddologia
estadistica discutida aqui podria ser Util para el analisis de datos de muestras extraterrestres
y mas aun, para el disefio de materiales poliméricos.

En la mayoria de los trabajos presentados en esta Tesis, las reacciones de polimerizacion d
cianuro bajo condiciones hidrotermales se realizaron siempre utilizando cantidades
equimolares de NaCN'y NEI. Por otra parte, quedd demostrado que las propiedades de los
polimeros derivados de HCN se pueden modular atendiendo tanto a la temperatura como al
tiempo de reaccién, asi como con el uso de RMW. Por tanto, iremos un paso mas alla y
mostraremos el efaéo del pH y del catién amonio, en forma de JOH en |la propiedades de

los polimeros de cianuro. Las fases gel, aqui estudiadas, fueron obtenidas mediante sintesis
hidrotermales utilizando CTC. Asi, veremos que las propiedades magnéticas, opticas,
morfologicas, cristalograficas y térmicas de estas fasedemendientes tanto del valor del

pH como de la concentracion del catiébn amonio en el medio de reaccion. Adicionalmente, se
propone un hipotético mecanismo de reaccion, que involucra la participacion activa de
cationes amonio via formamidina, introduciendoa vision mas amplia del sistema respecto

de lo comentado anteriormente. De esta forma, los resultados que se discutiran a lo largo de
las siguientes paginas ofreceran una vision mas amplia de los parametros a tener en cuenta
en la simulacién de escenasibidrotermales alcalinos prebidticos, ademas de describir la
produccién de potenciales materiales semiconductores y paramagnéticos inspirados en
guimica prebidtica.

En el segundo bloque de la Tesis se realiza el estudio de las superficies minerales y su pape
relevante como catalizadores, protectores y concentradores de biomoléculas; ademas de su
relevancia en el aumento de la complejidad molecular en los estudiazridein de la vida.

Bajo esta premisa, se analizan los efectos de la interaccion de las peliculas organicas derivada
de cianuro sobre un mineral de gran interés prebiético, como es la pirita. Se llevé a cabo un
estudio mediante espectroscopia de XPS mamraprender la quimica superficial del sistema
polimero de HCN/pirita. Como resultado, la simulaciéon de un entorno hidrotermal alcalino
prebidtico condujo a la identificacién de una pelicula basada efCNHon propiedades
protectoras contra la corrosiéon del mineral, que impidi6 la oxidacién de la superficie de pirita,
altamente reactiva. Ademas, el efecto del recubrimiento con propiedades antioxidantes se
conservo durante un tiempo relativamente largod®ios meses, y la pelicula polimérica fue
muy estable en condiciones ambientales terrestres.

Complementariamente, utilizando como productos de partida en la sintesis una sal de cianuro
y el tetramero del HCN, DAMN, simulando un ambiente hidrotermal alcalino; se estudia la
interaccion sobre la pirita mediante XPS. Como resultado se identificantadidn de una
pelicula con propiedades protectoras contra la corrosion por oxigeno y radiacion UV,
formando una pelicula polimérica estable en condiciones ambientales. Estos resultados avalan
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el gran potencial de los polimeros de HCN para el desarrollo de una nueva clase de materiales
poliméricos multifuncionales baratos y faciles de producir. Ademas también muestran
conocimientos prometedores y atractivos posicionando la superficies mineesesncreto

la pirita, como exitosos soportes de interaccién molécula/sustratoy como concentradores de
moléculas de interés en el contexto de la quimica prebidtica proporcionando nichos de
precursores organicos qumtencienla sintesis de compuestosghiéticos mas complejos.
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ABSTRACT

HCNderived polymers are a heterogeneous group of complex substances that can be
synthesized under a wide range of experimental conditions. It has been shown that the
characteristics and properties of these polymers directly depend on the synthesis conditions.
They can be obtained from pure HCN, its alkaline salts (NaCN and KCNyoiteis,
specifically its trimer and tetramer (aminomaleonitrile (AMN) and diaminomaleonitrile
(DAMN)), and its hydrolysis products (formamide). Currently, HCN polymers are considered
key to the formation of the first protometabolic systems and may be agnithe most easily
formed organic macromolecules in the Solar System. Recently, they have also been proposed
as compounds of great interest and relevance in materials science, as coatings or adhesives.
Throughout this doctoral thesis, we will show how ggis conditions modify the
physicochemical properties of the H@rived polymers obtained.

First, the microwave radiation (M\WWhduced NH4CN polymerization is described. A unique
kinetic behavior was observed, especially when these reactions were carried out under
anaerobic conditions. Highly complex-hidterocyclic conjugated polymer systems wer
obtained, with chemical, physical, and structural properties that are distinct from, and even
enhanced by, their morphological features (characterized-bgyXdiffraction patterns and
scanning electron microscopy analysis) compared to those producedr wwhventional
thermal heating (CTH). Furthermore, a wide variety of relevant bioorganic compounds (amino
acids, nucleobases, cofactors, etc.) were identified in these NHi&@OMed polymers. From

an astrobiological perspective, microwasisven synthesesan simulate hydrothermal
environments, which are considered ideal niches for increasing molecular complexity and,
eventually, as scenarios for the origin of life. From an industrial perspective, and considering
the potential applications of HG8Eerived plymers, microwave radiation significantly reduces
polymerization times and modulates the properties of these macromolecular systems. The
characteristics found for these materials encourage further systematic research into this
methodology for the alternave polymerization of HCN.

Furthermore, this thesis describes the potential of alkaline hydrothermal environments for the
synthesis of potential ancestral nucleobases for a hypotheticatRi¥é world," using cyanide

as the primary source of carbon and nitrogen. Cyanide polymeoizain water were assisted

by RMW to achieve relatively high temperature and pressure conditions (180 °C, 15 bar).
Analogous reactions were also carried out using a CTC system (80 °C, 1 bar). These conditior
were chosen to simulate subaerial and airbohyerothermal scenarios, respectively, of early
Earth.

In these syntheses, the initial cyanide concentration was modified, and diffusion effects were
taken into account. Furthermore, as previously mentioned, hydrolysis conditions are known
to be directly related to the quantity and diversity of organic molesuidentified in HCN

derived oligomers/polymers. Here, as a first step, we analyzed the effect of several of these
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hydrolysis conditions, widely used in the field of prebiotic chemistry, on some of the potential
pre-RNA nucleobases of interest, along with some of their isomers and/or deamination
products. The results of this study show that alkaline hydrothermal ggdtiwith a relatively
constant pH, could have been suitable geological sites for the generation afamamical
nucleobases.

A systematic study on the RMintuced polymerization of NH4CN is presented, based on the
results discussed throughout the thesis, and due to the interest in the potential applications
of these polymers in materials science. As a first approximation, twiessef experiments

were carried out, varying the reaction times and considering a temperature range between
130 and 205 °C. As arelevant result, under certain synthesis conditions, gel phase conversion
valuessimilar to those obtained by CTC were agbig with the advantage of a very significant
reduction in reaction time. The structural properties of these phases were evaluated using
elemental composition data, spectroscopic measurements, thermal analysis, XRD and SEM.
Principal component analysis (RCof the experimental results obtained indicated that
practically only the crystallographic and morphological characteristics were affected by the
RMWdriven polymerization conditions with respect to those obtained by CTC. Therefore,
RMW allows the morpHogy, size, and shape of the particles of the tslmmensional
macromolecular networks characteristic of NHACN polymers to be adjusted through a simple,
rapid, lowcost procedure using green solvents such as water.

This study applies chemometric methods for the first time to cyanide polymerizations in an
attempt to better interpret the results shown and discussed in previous chapters. As seen,
HCNderived polymers exhibit physical properties that can be modulatetgimperature and
reaction time. However, the apparently random behavior observed in RAdg¥sted cyanide
polymerizations leads us to study this highly complex system using multivariate analysis, since,
in this case, we can apply classical kinetic modelas,Tprincipal component analysis (PCA)
indicated that two components are sufficient to explain between 84 and 98% of the total
variance of the data considered, which will be shown below. Furthermore, two components
explain more than 91% of the total var@of the data in the case of categorical principal
component analysis (CATPCA). The statistical results discussed in this chapter indicate that
RMWassisted polymerizations are more robust processes than their corresponding syntheses
using CTC, but alsbat the prebiotic chemistry occurring in alkaline subaerial environments
could be more complex than in the aerial portion of these systems. Furthermore, the statistical
methodology discussed here could be useful for analyzing data from extraterrestrigesam
and, even more so, for the design of polymeric materials.

In most of the works presented in this thesis, cyanide polymerization reactions under
hydrothermal conditions were always carried out using equimolar amounts of NaCN and
NH4CI. Furthermore, it was demonstrated that the properties of HEfWed polymers ca
be modulated by both temperature and reaction time, as well as with the use of RMW.
Therefore, we will go a step further and show the effect of pH and the ammonium cation, in
the form of NH4CI, on the properties of cyanide polymers. The gel phasesdhale were
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obtained by hydrothermal synthesis using CTC. Thus, we will see that the magnetic, optical,
morphological, crystallographic, and thermal properties of these phases are dependent on
both the pH value and the ammonium cation concentration in the reaction iomed
Additionally, a hypothetical reaction mechanism is proposed, involving the active participation
of ammonium cations via formamidine, introducing a broader view of the system than
previously discussed. Thus, the results discussed in the following paleffer a broader

view of the parameters to consider in the simulation of prebiotic alkaline hydrothermal
scenarios, in addition to describing the production of potential semiconductor and
paramagnetic materials inspired by prebiotic chemistry.

The second block of the thesis examines mineral surfaces and their relevant role as catalysts,
protectors, and concentrators of biomolecules, as well as their importance in increasing
molecular complexity in studies of the origin of life. Under this premike effects of the
interaction of cyanidederived organic films on pyrite, a mineral of great prebiotic interest, are
analyzed. A study using XPS spectroscopy was carried out to understand the surface chemistn
of the HCN/pyrite polymer system. As a ults the simulation of a prebiotic alkaline
hydrothermal environment led to the identification of an NH48a&sed film with protective
properties against mineral corrosion, which prevented oxidation of the highly reactive pyrite
surface. Furthermore, the ffct of the coating with antioxidant properties was preserved for

a relatively long time of several months, and the polymer film was very stable under terrestrial
environmental conditions.

Additionally, using a cyanide salt and the HCN tetramer, DAMN, as starting products in the
synthesis, simulating an alkaline hydrothermal environment, the interaction on pyrite is
studied by XPS. The result is identified the formation of a film with ptoe@roperties
against corrosion by oxygen and UV radiation, forming a stable polymeric film under ambient
conditions. These results support the great potential of HCN polymers for the development of
a new class of inexpensive and easyproduce multifurctional polymeric materials. They also
reveal promising and attractive insights, positioning mineral surfaces, specifically pyrite, as
successful supports for molecule/substrate interaction and as concentrators of molecules of
interest in the context of mbiotic chemistry, providing niches for organic precursors that
enhance the synthesis of more complex prebiotic compounds.
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ACRONIMOS

AFM:Microscopia de fuerza atémica

AMN: Aminomaleonitrilo

ATG: Aalisis termogravimétrico

BSTFA: N/@imetilsilil (trifluoroacetamida)

CTC: Calentamiento Térmico Convencional
DAMN: Diaminomalonitrilo

DSC: Calorimet diferencial déarrido
DRXDifracciébnde Rayos X

EDX: Rayos X de dispersion de eigerg

Fe$: Pirita

FTIRFourierEspectroscopiafrarroja por transformada de Fourier
GCMS. Cromatografia de gasEspectrometria de masas
HCN: Cianuro de hidrogeno

HV Alto vado

INTA:Instituto Nacional de Técnidseroespacial

IR Espectroscopianfrarroja

KCN: Cianuro de potasio

MS Espectrometria de masas

MW: Microondas

NaCN: Cianuro de sodio

NH;: Amoniaco

NH,CN: Cianuro de amonio

PASCCamara de supécies yatmosferas planetarias
Pdl:indicede polidispersidad

RMW: Radiaciéon microondas
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SEM: Microscopia electrénica de barrido
TCMS: Trimetilclorosilano

UAM: Universidad Atbnoma de Madrid
UV Ultravioleta

XPSEspectroscopia de foelectrones emitidos porayos X
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Capitulo 1

1.1. CONCEPTOS GENERALES EN QBREBIOTICA

La quimica prebidtica estudia la evolucion de las moléculas orgénicas que pudieron estar
presentes en la Tierra primitiva y que presumiblemente dieron origen a las primeras
formas de vida. La motivaciéon dste areadel conocimiento es definir y explorar una
guimica que pueda dar lugar a una bioquimica capaz de explicar la aparicion del primer
ser vivd. Lo que diferencia a la quimica prebidtica, de la denominada quimica sintética,
Sa 1jdzS RS06S NBIANBS LRN O2yRAOA2YySa RS
LINSOoAsGAOIaés S& RSOANE RS06S aAaydZ I NI O2
conducir aa aparicion de la vida.

'yl RS tl1 & LINPEAYIOA2ySa It 2NA3ISy RS
KFEOAl St LINBaSyidSé - eqimyfes)lestd apréaximachiNFetende 6
explicar como se generaron las primeras células desde la quimica que podria haber
existido en nuestro planeta una vez que hubiera suficiente agua liquida, hace unos 3.900
millones de afios. Este planteamiento sobre el origen de los primeros seres vivos parte de
una idea de Charles R. Dar(iigura 1.}, que no quiso publicar (era conseie de las
limitaciones de la ciencia de su época para abordar este tema) pero si la esbozé en una
carta enviada a su amigo, el eminente botanico Joseph D. Hooker, el 1 de febrero de 1871.
En ella imaginaba el origen de la vida como:

Un pequefio charco de agua templada quetEae
contuviera todo tipo de sales de fosforo y g
amonio, luz, calor, electricidad, etc., en \
cual un compuesto proteico se formara
quimicamente, quedando listo para sufrir
cambios aun mas complejos

~

W \ Prtm‘rd1

1 "iﬂl I | |Iﬁml o

Figura 1.1llustracion representativa de la teoria de Darwin sobre la sopa primaddéall 5 Y2 &
Odzt yR2 SYLISIs fI @GARIFIEX ' RN} R2& HAANTO

Estas lineas de Darwin estaban proponiendo algo revolucionario: un origen de la vida
Unicamente quimico, a partir de sales minerales y otras sustancias que podrian reaccionar
entre si gracias a una fuente de energia presente en el medio. Ademas, de esta carta nos
KIFI ljdz2SRIFR2 fI ARSI RSt GLXSIjdzS32 OKsibND?2
para los primeros pasos hacia la vida.
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Grandes nombres de la ciencia de las primeras décadas del siglo XX, como Alexander |
Oparin yJohn B.S. Halégg® LJ I yiG S NPy Y2RSt2a GRS | 0l
los seres vivos, considerando aproximaciones desde componentes inorganicos hasta
llegar a la generacion de la materia viva. Pero aun faltaban tres décadas para que la
investigacion sobre los primesgasos hacia la vida pasara de la mera hip6tesis a su
comprobacion experimental.

El primer paso para demostrar la hip6tesis de Ophididane es comprobar si los
componentes que forman parte de las proteinas y de los acidos nucleicos pudieron
originarse a partir de fuentes inorganicas de carbbBxperimentalmente, este primer
paso fue dado por Stanley L. Miller en 19%3arcando un gran hito en los estudios sobre

el origen de la vida y estableciendo las bases del desarrollo de la quimica prebidtica.

La aproximacion clasica para resolver el problema de la formacion de los monémeros que
constituyen la materia viva consiste en simular las condiciones en las que la vida pudo
originarse. El modelo tipico se basa en una fuente de energia externa (descargas
eléctricas, radiacion ultravioleta, particulas aceleradas de alta energia...) capaz de excitar
una mezcla de gases que simula la atmdésfera de la Tierra primitiva, la atmosfera de otros
planetas o el medio interestelar y mas tarde analizar el producto fdon&aa mezcla
compleja de compuestos organicos que se genera en este tipo de experimentos se conoce
comunmente con el nombre d@oling. Asi, gran parte de las investigaciones en quimica
prebidtica se centran en la sintesis, en el analisis cromatografico para la identificacion de
biomondmeros y compuestos relacionados, en la caracterizacion estructural y en la
medida de propiedades fisisade estas sustancias organicas complejas, también
RSY2YAYylI RIFa 02Y2 & IXanmbigrSaliaadesayoliabdestratégihsS a
de sintesis de biomonomeros bajo condiciones prebibticas basadas en moléculas
orgénicas sencillas como formaldehidet? formamida 131> cianoacetilengi®-1” urea®

y cianuro de amonio (HGNH,CN,2%% que se pudieron encontrar en diferentes
concentraciones en la Tierra Primitiva. Se asume que estos compuestos sencillos pudieron
ser generados bajo una gran variedad de condiciones ambientales. Probablemente, la
transformacion de estas moléculas senciflaslaria en un medio acuoso, mares o lagos,

a valores de pH moderados o en estado solido debido a una lenta evaporacioén del agua.

Dicho esto, un reactivo puede ser considerado como prebiético cuando se postula que
puede encontrarse en concentraciones adecuadas, en medios abidticos y puede
transformarse bajo determinadas condiciones, también consideradas prebidticas, en
sustancias orgnicas mas complejas que presente algun tipo de interés bioldgico.
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1.2. CIANURO DE HIDROGENO (HCN): INTERES DUAL EN QUIMICA PREBIOTIC,
CIENCIA DE LOS MATERIALES
El HCN es una molécula ubicua en Usliverso?’28 Se ha detectado en nubes
interestelares, regiones de formacion estelar, nebulosas planetarias, polvo
interplanetario, cometag? meteoritos y atmosferas de satélites y planetas como Titan y
Plutore®32, En un contexto terrestre, el HCN se puede identificar en erupciones
volcanica®® y fumarolas hidrotermaled?3> Ademés, pudo haber sido relativamente
abundante en la atmosfera de la Tierra primitd#e3° Ademas, los polimeros de HCN se
consideran las sustancias organicas mas antiguas del sistem®&¥glae ha sugerido su
presencia en la atmosfera de Titéh.

Los polimeros derivados de HCN, comunmente llamados simplemente polimeros de HCN,
comprenden una familia heterogénea de sustancias organicas complejas sintetizadas a
partir de HCN puro, de sus sales solubles (NaCN, KC)CBINHe sus oligdbmeros, trimero

y tetrAmero,aminomaetonitrilo (AMN) y diaminomaleonitrilo (DAMN), respectivamente,

0 a partir de sus productos de hidrolisis, como la formamida, utilizando una amplia gama
de condiciones experimentales. Son sdlidos heterogéneos que varian en color, desde
amarillo o naranja hastmarron o negro dependiendo del grado de polimerizaci@n y/
reticulacion. Un breve resumen de sus sintesis se muestrariguaal.2.

HCN ) + NHy ) HCN |,
rt. Luz UV/ rt.
HCN/NacN -, H0 J
Wiacis v H0 KON+ NH,CI
rt nb “-180°C, MW
: POLIMEROS DERIVADOS DE HCN
HEN +NH,OH WO .
HCN+NH;  hesde -78°Ca 90 °C 185 °C, MW )
< Formamida
185 °C 0 220°C
NaCN + NH,CI H,0 »
. » "
KCN +NH, O pesde -30°Ca 90 °C B H,0
80c, 100 ¢
4 N 125°C 3 33 . DAMN
M N2 w0 =92
NaCN p*;; "290°C .
pesde” AMNS AMN + 4cido fenilsulfénico

Figura 1.2 Breve descripcion de los mondmeros/reactivos utilizados para la produccion de
polimeros derivados de HCN. Tenga en cuenta que las caracteristicas y propiedades de este tip
particular de polimeros dependen directamente de las condiciones sintéticasirzamvision
detallada sobre la sintesis de polimeros derivados de HCN se puede cd#é$uttar =
temperatura ambiente; AMNS =tpluensulfonato de aminomaleonitrilo. EI AMN es un aceite
amarillo que evoluciona rapidamente a una masa alquitranada de color marron dé&amlo

tanto, generalmente se estabiliza como su sal de tosilato, y de esta forma, se comercializa como
sal de ptoluenosulfonato de aminomalononitrilo
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Desde la segunda mitad del siglo pasado, los polimeros derivados del HCN han sido de
gran interés en lo que respecta a la quimica prebidtica y en los estudios sobre el origen
de la vidat® Mas recientemente, estos compuestos han recibido atencion en la ciencia de
los materiales debido a su facil produccién y sus notables propiedddéssi,
actualmente, esta en marcha una linea de investigacion, inspirada en los procesos de
guimica prebiética, para explorar las singularidades de los polimeros de HCN para el
desarrollo de nuevos materiales multifuncionales. Este innovador método de grueb
también podria cambiar algunos paradigmas sobre las hipotesis evolutivas quimicas. En
las siguientes péaginas se describird una vision global de estos complejos sistemas
macromoleculares desde la primera oligomerizacion del HCN, observada hace mas de dos
siglos, hasta los avances actuales en cuanto a su desconcertante naturaleza, su cinétice
de polimerizacion y sus potenciales aplicaciones en campos tan relevantes como la
biomedicina o recubrimientos organicos protectores frente a la oxidacion.

1.3.UN BREVE RESUMEN HISTORICO SOBRE LA QUIMICA DEL HCN
La historia de los polimeros de HCN se remonta a principios del siglo XIX. Scheele prepart
HCN (también conocido como &cido prasico) por primera vez calentando sangre con KOH
¢ Ol Nbsy ©@S3Sirt @& 2o00dw@2 €2 1jdzS d Efd Ys
1806, Proust observé la generacion de un precipitado negro a partir delisokcion
acuosa residual de HC®l4°y Gayl.ussac publicé un trabajo pionero sobre la quimica del
HCN y su oligomerizaciéhEl sélido negro observado por Proust fue denominado por
2dA & at OAR2 1 gt YAO2¢ [3FA 1IBONBazIteNTEeyel S
LINAYSNR Sy adaASNANI dzyl yIF GdzNIF £ ST LREAYS
(HCNyO; en la que el agua podria proporcionar oxigéh&n 1873, Lange obtuvo un
compuesto cristalino a partir de un sélido negro, resultante de la polimerizacion del
HCNP2 que fue identificado varios afios después por Bedel como un tetramero dé*HCN.
Tras el descubrimiento de Lange, un afio mas tarde, Wipperman informé de la conversion
de HCN acuoso en su trimero (acido aminomalénico), que posteriormente se hidroliz6 y
descarboxil6 para producir glicina, que se aisl6 por cristalizacion e identificéamted
analisis elementdl®> Desde finales del siglo XIX hasta principios del siglo XX, también se
realizaron diferentes polimerizaciones alcalinas acuosas, a partir de soluciones de HCN
utilizando concentraciones iniciales entre el 10 y el 4868 Ademas, en el primer cuarto
del siglo pasado, se informé sobre la produccion de solidos negros a partir de la explosion
de HCN liquido, que se describié como carbén de sauce o carbén alimétyealpartir
de la irradiacion de HCN a temperatura ambiente con radiaciofi@lfasde estos ultimos
documentos, hasta donde sabemos, no ha habido ninguna referencia con respecto a los
oligdbmeros/polimeros de HCN hasta el trabajo de Webb y colaboradores, y Ruske sobre
la estructura del tetramero del HCN en la década de P380En la década siguiente,
Volker propuso una estructura para el polimero negro insoluble mediante reiteraciones
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del dimero del HCN en la configuraciems 3y Ord describid la primera sintesis abidtica

de adenina a partir de HCN y NH La adenina, mediante la sintesis de Ord, marco un
punto de inflexion en la investigacion centrada en la quimica de la polimerizacion del HCN.
Desde entonces, la polimerizacion acuosa alcalina del HCN se ha considerado una ruta
abidtica preferencial paralsintesis prebiética de nucleobases candonidgsl interés de

los polimeros de HCN se ha relacionado directamente con el problema de la evolucién
molecular prebiolégica. Sin embargo, Pfliiger ya habia publicado una de las primeras
SalLlSOdA I OA2ySa ljdZNYAOlI & a20NXB 8 e camdh 3Sy
O2YLMzSai2a OF aiA dzy & A yshs compuieSds MvieboSsmuchd A |
tiempo y oportunidades para seguir su gran tendencia a la transformacion y
polimerizacion y a la adicion de oxigeno, agua y sales, para convertirse en t@agoro

f + &% kecho, Or6 y Kamat demostraron la produccion de aminoacidos bajo posibles
condiciones de la Tierra primititd Aln mas, Matthews y Moser propusieron la sintesis

de péptidos a partir de HCN puro y amoniaco anhidro, sin ninguna generacion intermedia
de amino4cidos, y posteriormente a partir de HCN y &gG&lLos mismos autores
reportaron la formacion de productos similares a partir de agua y AMN o agua y DAMN,
sefialando la naturaleza peptidica de las fracciones solubles en agua obt&Hitiam
embargo, Ferris y colaboradores cuestionaron las hipétesis de Matthews y Nidssdr.
fueron notables las constructivas réplicas cientificas y de alto nivel entre Ferris y
Matthews en los ultimos afios de la década de 1970 y 1980 con respecto a la naturaleza
peptidica de los polimeros de HCNMatthews propuso que la polimerizacion ocurre a
través del AMN y da como resultado una estructura con un esqueN@® que forma

un polipéptido al entrar en contacto con el agti&Sin embargo, Ferris argumento que el
DAMN debe ser el "precursor directo” de los polimeros de HCN, ya que no se espera que
se acumulen dimeros y trimerd$independientemente de la naturaleza estructural de

los polimeros de HCN, esta molécula se ha considerado uno de los bloques de
construccién mas importantes y versatiles para la formacion de biomoléculas, no solo
purinas, pirimidinas y aminoacidos, comasséiald anteriormente, sino también de otros
Nbheterociclos como hidantoinas, imidazoles, pteridinas y triazinas, acidos carboxilicos,
acidos grasos, azucares simples y otros compuestos organicos de interés biologico.
Ademas, desde la citada sintesis ded Qrasta la actualidad, la identificacion de
compuestos organicos polares en polimeros de HCN es un tema central en los estudios
sobre el aumento de complejidad molecular en el campo de los origenes de la vida. Se
han publicado varias revisiones que aborésire tema?!-"%7 Por |o tanto, se ha sugerido

gue los polimeros de HCN pueden ser sustancias importantes en las primeras etapas de
la evolucion quimica hacia la vida. De hecho, actualmente, la quimica del HCN se considere
clave en nuevas propuestas sobre escenarios eds relacionadas con las primeras
etapas de aumento de la complejidad molecular que dieron lugar a los primeros sistemas
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protometabdlicosé48%82 Ademas, mas alla del interés por los polimeros de HCN en los
campos de la astroquimica, la quimica prebidtica y la astrobiologia, estas fascinantes
sustancias estan inspirando nuevos materiales y presentan propiedades interesantes que
pueden conducir a digaciones prometedoras. A pesar de ser de gran interés en diversos
campos del conocimiento, las relaciones entre las estructuras y propiedades de los
polimeros derivados del HCN no son suficientemente comprendidas debido a la falta de
una caracterizaciécompleta de los mismos, ya que sus propiedades son muy sensibles a
las condiciones de sintesis. Por extension, sus correspondientes mecanismos de
formacion tampoco estan completamente definidos, aunque se han propuesto varios
modelos estructurales y viaspbtéticas de formacion que consideran tanto datos
experimentales como analisis computacionales. Todos estos aspectos relacionados con la
desconcertante quimica del HCN se discutiran a lo largo de las paginas de esta tesis
doctoral.

1.4.HCN EN QUIMICA PREBIOTICA Y ASTROBIOLOGIA

Actualmente, la quimica del HCN disfruta de una atencion creciente en los estudios sobre
el origen de la vidaprobablemente debido a las propuestas experimentales realizadas
por el grupo de Sutherland en 2015 sobre un origen comun de los precursores del ARN,
proteinas y lipidos en un hipotético protometabolismo cianhid?fdgste articulo, junto

con el enfoque conceptual propuesto por Eschenmoser, cominmente conocido como
658 0SSyl NA 2 LRSidiered dud |18skekids telreaéciBin que describen plausibles
sistemas protometabdlicos se basan en la homologacion del HCN, es decir, que todo el
carbono y los atomos de nitrégeno contenidos en los compuestos que son componentes
de las redes de reaccionguienen de esta fuente unica. Por otro lado, Eschenmoser
alenté a revisar la quimica del HCN centrandose en sus partes no robustas para demostrar
todo su potencial como una de las posibles raices de los procesos quimicos de
autoorganizacion prebiética. Ad&s, recientemente, la quimica del HCN acuoso ha
vuelto a adquirir prominencia debido a los analisis compotades, que sugiereque
simplemente el HCN y el agua pudieron ser los precursores del ARN y las prft&inas

Como se indic6é anteriormente, la oligomerizacién/polimerizacién de cianuro hasta ahora
se ha considerado la ruta prebidtica preferencial para la produccion de nucleobases,
incluidas tanto purinas como pirimidinas [ver, pefemplof479En este sentido, las
nucleobases son especialmente relevantes en los trabajos experimentales de Ferris y
colaboradores en las décadas de 1960 y 39%P075 enlos informes de Schwartz y
colaboradore81<937694en |a década siguiente y, mas recientemente, en la investigacion
del grupo de Mi#r.°> Ademas, varios trabajos computacionales se han centrado en la
posible produccién prebidtica de nucleobases a partir de HCN teniendo en cuenta varios
escenarios (atmosférico, interestelar o acuo%s)® Es bien sabido que Ila

pag.24



Capitulo 1

oligomerizacion/polimerizacion del HCN conduce a la produccion de andosae
hidantoinas después de procesos dedrolisis?267.8892103 Ademas, la oligomerizacion
acuosa de HCN genera precursores de cofactores como ptetitigasidos carboxilicos
(algunos de los cuales estanimplicados en el ciclo reductor de los acidos tricarboxilicos o
ciclo inverso de Kreb$}°>acidos grasd$'y otros compuestos como las triazinas, que se
consideran bases nitrogenadas no canénicas en polimeros informativos de un posible
"mundo preARN"1%5Por otro lado, la radidlisis de soluciones acuosas de HCN también da
lugar a la formacion de varios compuestos organicos polares de interés bidigfgi®o
Recientemente, se ha demostrado la sintesis de precursores de ARN como glicoaldehido,
cianamida, Zaminooxazol y 2aminoimidazol a partir de HCN mediante la combinacion de
técnicas de radidlisis y ciclos de hidrataeif@shidrataciont® Asi, como ya se ha
comentado, la molécula de HCN se considera un compuesto principal en los procesos de
evolucién quimica que pudieron conducir a la generacion de sistemas protometabélicos
e informacionales en el desarrollo de una bioquimica primigéfgaufa 1.3.110

METABOLISMO

Hidantoinas

Amino acidos

Pteridinas INFORMACION
Ac. carboxilicos Purinas Pirimidinas
Azucares Triazinas

Ac. grasos

COMPARTIMENTALIZACION

Figura 1.3El HCN pudo ser una molécula clave en el desarrollo simultaneo de sistemas
protometabdlicos, informativos y de compartimentacion primarios.

En este punto, cabe sefalar que el HCN solo oligomeriza/polimeriza de manera eficiente
en ambientes acuosos a valores de pH alcalinos, preferiblemente entre pH =8y.gH =10
Por lo tanto, desde un punto de vista prebidtico, la polimerizacion acuosa de HCN se
puede reducir a la polimerizacion de cianuro, siendo gldeKHCN de 9.2. Por eso, la
mayoria de las sintesis prebidticas indicadas anteriormente se llevaron a cabo a valores
de pH proximos a 9.2. En cualquier caso, se requieren concentraciones superiores a 0.001
M para que el HCN oligomerice/polimerice en sauoes acuosas, mientragie, en
soluciones mas diluidas, la hidrdlisis es el proceso domiri@n@omo conclusion,
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tomando en consideracion este valor de concentracion para que la polimerizacion de HCN
sea efectiva, surge la siguiente pregunta:

¢, Fue posible la polimerizacién del HCN e
Tierra primitiva?

Figura 1.4Chimenea hidrotermal extraida del [
video B
Silvia Mirandahttps:/www.youtube.com/watch?v=rMbtTOQqt29A.

1.4.1. POSIBLES MECANISMOS DE CONCENTRACION DEL HCN EN LA TI
PRIMITIVA
Algunos estudios recientes han propuesto posibles mecanismos de formaeiégos de
concentracion del HCN en la atmosfera de la Tierra primitiva, tanto a nivel planetario
como en entornos locale¥37112115 | os posibles mecanismos de concentracion
propuestos para el HCN en posibles escenarios prebiéticos son los siguientes:

1.4.1.a.Enfriamiento en el puntai&ctico
Sanchez sugirié la primera propuesta para la concentracion de HCN bajo posibles
condiciones prebidticas por enfriamiento en el punto eutéctico, que ocur23aC y
contiene 74.5 % de HCN (25 M¥2basandose en trabajos previos sobre los puntos de
congelaciéon de mezclas de agua y H&Hsta concentracion es suficientemente alta para
la polimerizacion exitosa del HCN. Consideraron la idea de que en la Tierra primitiva pudo
haber regiones con variaciones estacionales de temperatura, como lagos, que se derretian
cada verano y se congelabamevamente en invierno. Estos ciclos de fusibngelacion
habrian hecho posible la concentracion del HREMiller y colaboradores calcularon la
concentracion de HCN en un océano primitivo célido y concluyeron que para una
polimerizacion eficiente de HCN, algunas regiones de la Tierra primitiva tendrian que
haberse congelad®: Por lo tanto, debido a que la formacion eutéctica requiere una
congelacién completa, los charcos poco profundos o las areas bajo condiciones glaciales
severas parecen haber sido lugares favorables para la concentracién del HCN.
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1.4.1.b.Precipitacion y/o concentracion en forma de ferrocianuros
Estudios pioneros sugirieron el papel de los cianocomplejos de hierro en la evolucion
quimicall’ Los efectos del ferrocianuro y el ferricianuro en la oligomerizacion inducida
por radiacién de HCN fueron estudiados por Nav&omzalez y colaboradores (1989).
Afos después, Arrhenius sugiri6 que el ferrocianuro ofrece una alternativa para la
concentracion del HCN que puede ser mas eficiente que el enfriamiento en el punto
eutécticall® Poco después, Keefe y Miller propusieron que estos procesos de
concentracion podrian haber sido probables en el océano prinmiitédemas, mas
recientemente, Sutherland y colaboradores propusieron un posible escenario geoldgico
en cuencas evaporiticas en las que habrian sido posibles la formacion de ferrocianuros y
otras sales. En este caso, los ferrocianuros podrian haber actuado m@dio para
obtener soluciones concentradas de cianéfd@ambién, se ha propuesto que las sales de
ferrocianuro podrian haberse formado en lagos de cuencas endorreicas ricas ensNaHCO
gue pudieron haber sido comunes en la Tierra primitiva debido a la alta concentraciéon de
CQ atmosférico y del vulcanismo activét Por otro lado, existen fuentes naturales de
ferrocianuros; se han localizado en entornos volcanicos hidrotermales en las islas Kuriles
y la peninsula de Kamchatke.123

A su vez, se ha demostrado experimentalmente la producciéon de ferrocianuros bajo
posibles condiciones prebidticas. El primero en incorporar Fe (II) en un medio acuoso para
simular las condiciones de la Tierra primitiva fue MilféJtilizando unalisoluciénde sal

de Morh [sulfato aménico ferroso, (N}FFe(S@- 2HO] con una concentracion de Fe (11)

de 10°? M y una mezcla gaseosa compuesta por,, 0H e H, sometida a descargas
eléctricas, observo que la mayor parte del hierro precipité como hidréxido y que se formo
muy poco ferrocianuro o ferricianuro, ya quediaolucionse volvio ligeramente azul. Este
experimento sigue siendo valido si se considera que la mezcla de gases puede haber
estado presente en una erupcion volcanicaoycomo representativa de la atmésfera de

la Tierra primitival2> Asi, cincuenta afios después de este experimento realizado por
Miller, se demostrd que en condiciones similares, pero utilizando cloruro ferroso también
a una concentracion de 0M y en presencia de aerosoles acuosos, se producia la
formacioén evidente de Azul de Prusia (ferrocianuro férrico), el cual pudo caracterizarse
univocamente mediante espectroscopialRTy DRXAdemas, considerando que en
experimentos tipo Miller, la via preferente para la formacion de aminoacidos es a través
de la reaccién de Strecker, en este ultimo trabajo mencionado, la cantidad y diversidad
de aminoacidos disminuy6 en comparacion con ureerpento control sin iones ferrosos
endisoluciéon demostrando que este actia como sumidero de HCN.
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1.4.1.c.Concentracién en microambientes como superficiesrales
Hay pocos trabajos de investigacion sobre la interaccion entre el HCN vy las superficies
minerales. Los que hay informagpor una partesobre los mecanismos de concentracion
del HCN a partir del uso de supeidsminerales principalmente arcillas,por otra parte,
otros describerel efecto de este tipo de minerales en los procesos de polimerizacién del
HCN.

Los estudios pioneros de Ferris se centraron en el papel de las arcillas en los procesos de
oligomerizacion del HCN. Como resultado, la formacién de oligobmeros de HCN fue
fuertemente inhibida por arcillas como la montmorillonitprobablemente debido a la
oxidacion sufrida por DAMN para formar diiminosuccinonitrilo (DFSNJddemas, se
demostr6 que la radidlisis del HCN en presencia deniatmorillonita conducia a la
formacién de acidos carboxilicos, aunque en menor medida que la determinada en un
experimento control sin minerale¥® Otros minerales, como la serpentinita, también
parecen disminuir la formacion de moléculas bioorgani¢d®or el contrario, se ha
demostrado que el DAMN se puede obtener mediante la autoagregacion de cianuro
incluso en concentraciones de 0.01 M utilizando reacciones catalizadas por hidréxidos de
doble cap&?°y, dependiendo de los valores de pH, se puede aumentar la concentracion
de HCN en sitios especificos de la superficie de la montmorillonita de'§®dio

1.4.1.d.Concentracién por evaporacion en escenarios alcalinos
El HCN no se puede concentrar por evaporacion si el pH es mas bajo queysuqoi€
esta moléculaes mas volatil que el agua.€p= 25.6 °C). Sin embargo, existen lagos
alcalinos con valores de pH, entre 9y 12, en las condiciones de la Tierra &cttaste
hecho presenta perspectivas novedosas para la concentracion de cianuro debido al efecto
de evaporacion en las orillas de los lagos alcalinos provocado por las mareas y anima a
actualizar los experimentos de simulacién prebidtica a temperaturas mddery
concentraciones relativamente altas de ciand@?@ctualmente, los informes geoldgicos
muestranla posibilidad de la presencia de ambientes acuosos alcalinos en la Tierra
primitiva con concentraciones relativamente altas de ciarfdédde hecho, séhan
descritos procesos deligomerizacion/polimerizacion de HCbajo condiciones de
termdlisis en ambientes alcalindd* 135

1.4.1.e Parches flotantes en la superficie del agua y las interfases de agua
Se pueden formar parches flotantes de HCN ya que esta molécula puede sufrir una fuerte
adsorcion interfacial en las superficies de las soluciones acuosas, proporcionando
excelentes puntos para la polimerizacion, especialmente en pequefas
concentraciones36Mas alla de esta propuesta, se ha sugerido que las interfases acuosas
podrian desempefiar un papel decisivo en los procesos evolutivos quithi¢éd as
interfases aguairey hielek 3 dzZF L2 RNNI Yy 2dz3 | NJ dzy LJ LISt
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3t A 2 BE®yabué A presencia de aerosoles acuosos y los ciclos de-fusigalacion
mejoran notablemente la formacion de acido glioxii€d!3° Adicionalmente, la
generacion de aerosoles acuosos influye positivamentéa produccion prebidtica, a
partir de cianurode algunos cofactores, como las pteridirids

Por tanto, teniendo en cuenta todas las propuestas indicadas anteriormente, parece que
fue posible alcanzar valores efectivos de pH y concentracion de HCN en la Tierra primitiva
para la produccién de compuestos bioorganicos en condiciones prebidticagpdauSin
embargo, el HCN se puede encontrar en multiples escenarios extraterrestres, como ya se
ha indicado. Desde este punto de vista, cabe preguntarse:

¢ Qué sucede en un contexto extraterrest
¢ Es posible desarrollar una rica quimica
organica a partir de HCN?

Figura 15 Imagen representativa del universo y la creacién de moléculas quimicas sacada de la
web: https://universoracionalista.org/segun@workshopbrasileirade-astrobiologia/

La respuesta parece sgf, como se explicara a continuacion.

1.4.2.QUIMICA EXTRATERRESTRE DEL HCN
Se ha propuesto que los polimeros de HCN son los principales componentes de la materia
organicaoscura observada en muchos cuerpos del Sistema Solar y mas alla, incluidos
asteroides, lunas, planetas y, especialmente, comé&&dvinaulando la cosmoquimica
con la bioguimica terrestrprimitiva.142 Se ha propuesto que la principal fuente de CN
observada en los cometas pueden ser los polimeros de¥*fENr lo tanto, los polimeros
de HCN podrian haber sido importantes fuentes exdgenas de material organico en la
Tierra primitiva durante el intenso bombardeo tardio en el eén Hadeano.
Experimentalmente, se han identificado posibles analogias entre comp@uiesjanicos
refractarios ricos en nitrdgenprocedentes de cometag los productos de degradacion
térmica de polimeros de HCR*Ademas, algunos calculos estiman que los impactos de
cometas en la Tierra primitiva podrian haber proporcionado niveles prebioéticos de HCN
interesantes durante miles o millones de afidsPor otra parte, se ha descrila
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presencia de cianocarbonilo de hierro, [Fe( G y [Fe(CNYCO)], en alguncs
meteoritos como Lewis Cliff 85311. Estos complejeatalicos pudierorproporcionar
cantidades sigficativas de cianuro después de sufrprocesos geoquimicos
apropiados!4® Ademas,la simulacién de impactos de alta velocidad utilizando una
atmosfera reductora (CO, Gl Nb), conduce a la produccion de todas las nucleobases
presentes en el ARNal aminoacidgoroteico glicina, siendo el HCN el primer precursor
generado enreste tipo de sintesit*’ Por lo tanto, el HCN, o los polimeros de HCN, no
puedenser Unicamenteconsiderados coméuentes enddgenasn el desarrollo de una
bioguimica primigeniasino tambiércomo posibleguentes extraterrestres exdgenas.

Por otro lado, las mediciones de la atmésferay la superficie de Titan, la luna de Saturno,
realizadas por la mision Casdihiygens, sugieren que los polimet@sados en édCN
pueden haberse formado en la superficie de Titan a partir de productos de la quimica
atmosférica. De hecho, las observaciones de Cassini/VIMS confirman una variacion
estacional en la relacion de mezcla del volumehHIEN en la atmodsfera superior de
Titan148Esto convierte a Titan en un valioso "laboratorio natural" para explorar posibles
formas no terrestres de quimica prebidti¢2or tanto, se han investigado las transiciones
quimicas de moléculas simples como HG@MNizando un modelo fotoquimico
unidimensional de la atmosfera de Tit&%.1°°También se han estudiado en estas
condiciones, # presencia de radicales librés,espectros de masaks? polimorfismo y
estructura electronic#? de diferentes polimeros de HCN y comparados tbotinsEn

otra de las lunas de Saturno, como Japeto, la materia organica detectada podria estar
parcialmente compuesta por polimeros H&X.Phoebe, que podria ser un objeto
primitivo del cinturdn de Kuiper, contiene cantidades significativas de polimeros similares
a los derivados del HCI® Teniendo en cuenta un origen extraterrestre de la vida y el
descubrimiento de cianometanimimina y AMN, el dimero y el trimero de HCN,
respectivamente, en regiones de formacion estelar, se realizé una investigacion tedrica
de las colisiones de protones cestas especies para determinar su estabilidad frente a
radiacion ultravioleta y colisiones de iones a través del modelado de varios entornos
astrofisicos?’ Se descubrié que la formacion de nucleobases presentes en el ARN y el ADN
también es posible a partir de HCN a travésudanecanismo radicalariga sea en un
escenario de impacto dmeteoritos en la Tierra primitiva o en las fases gaseosas de las
regiones interestelare®® La produccion de HCN también puede ser posible en
exoplanetas rocosos con atmosferas ricas en nitrégeno, lo que amplia las posibilidades de
encontrar quimicaorganica compleja mas alld del Sistenwal13 Ademas, se han
estudiado la fotdlisis y la irradiacion de analogos de hielos interestelares y cometarios que
contienen HCN, lo que demuestra que el HCN puro parece polimerizarse por la radiacion
incidente, lo que indicaria una rica quimica de HCN en eezwladas del medio
interestelar o en cometas donde hay HOM15°

pag.30



Capitulo 1

1.5. POTENCIAL DE LOS POLIMEROS DE HCN PARA EL DESARROLLO DE MAT
MULTIFUNCIONALES

Como se discutié anteriormente, existe una linea de investigacion bien establecida que

impulsa el papel del HCN en los procesos de evolucion quimica desde la quimica
inorganica hasta una posible biologia primitiva. Mas alla de este enfoque prebiético de la

guimica del HCN, los polimeros de HCN han recibido recientemente una atencion

creciente en el campo de la ciencia de materiales y superficies hacia el desarrollo de
sistemas multifuncionale¥° Se enumeran distintas aplicaciones efigura 16.

|

‘ Superficie biocompatible : ; . . . Materiales ferroelectricos ‘
P P Potentiales aplicaciones de los polimeros derivados
_— de HCN Catalizadores
Superficie antibacteriana

Actividad fotocatalitica
Bioactividad
Producto Nanotubos
negro
insoluble

Recubrimiento < ’
Medio de purificacion

de agua Capacitadores

Peliculas protectoras
o Semiconductores
contra la oxidacién v

Disolucién
coloreada

il

g

Analogos de carbonitruros

v

| Identificacidn de biomonémeros

Figura 16 Resumen de lgsotencialesaplicaciones de los polimeros derivados del HCN.

Enla polimerizacion acuosa del NCsus sales o sus oligomerses,pueden observar tres
fasesbien diferenciadagFigura 1.§: a) una dislucioncoloreada(o fase soljjue puede
variar delamarillo d marrén oscuro; b) un residuo negro insolufdefase geljjue puede
aislarsepor filtracion o centrifugacion; y ¢) una pelicula depositada sobre la pared del
recipiente de reaccion.

Tradicionalmente, en el campo de la quimica prebidtica, el foco principal ha sido el estudio
de lasdisoluciones(fases solpara la identificacién de biomonémeros y compuestos
relacionados mediante técnicas de cromatografia y espectroscopia.

Generalmente,ds residuos negros insolubléiases gelse han analizaddesde una
perspectiva prebidticalebido a la probablesimilitud entrelos polimeros de HCN vy los
tholinsde Titan.En 2012, He y colaboradores mostraron que el 75 % de un polimero
sintético basado en HCN consistia en una poliifing algunos afios mas tarde se
investigdel polimorfismo y la estructura electronica de las poliimirgebido a su
potencial en la comprension de la quimica de T#&Gracias a lagarticulares
caracteristicas encontradas para espaliiminas, se propusieron como modefzara el
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disefio de materialesnultifuncionales,153 saltando el interégor estos sélidos de la
quimica prebidtica a la ciencia de los materials otra parte las nanofibras de cianuro
de polihidrégeno sintetizadas a partir del calentamiento de formamida presentan
actividadfoto catalitica'®2Mas aun, &gunos polimeroderivados deDAMN podrian
usarse como capacitadorgé biosensores s catalizadore¥®* o semiconductore$®
Ademaslos polimeros derivados dd¢H,CN y DAMN descritos recientemente presentan
caracteristicas estructurales muy similares a las de los nitruros de catbBé%que

son materiales ampliamente estudiados y con potencialpcaciones en mdltiples
areasits

Por dltimg las peliculagoliméricas se estan estudiando actualmente debido a sus
posibles aplicaciones biomédicas. Las peliculas mas investigadas son los recubrimientos
basados en AMN’ EI AMNpolimeriza espontaneamente y produce recubrimientos
similares a los recubrimientos deados de la polidopaminal®® proporcionando
superficies biocompatibles. Estudios recientes han demostrado qualidatuciones
acuosas de AMN producen recubrimientos adhesivos que se pueden depositar en una
amplia gama de sustratos y proporciom®nuna excelente unién celular, asi como la
capacidad de unir metales para generar superficies antibacteridP&3.La co
polimerizacion de AMN con 3d- y3,4,5trihidroxibenzaldehido conduce a la produccion

de dispositivos médicos que en contacto con huesos presentan una excelente bioactividad
en las biointerfase&’2La cepolimerizacion de AMN con metacrilato de sulfobetaina y
metacrilato de 2aminoetilo a través de radicales libres forma recubrimientos
zwitteridnicos, que reducen la bioincrustacion y las respuestas a cuerpos exiyafos
también tienen propiedades antibacteriand®.’4 En esta linea de actividad
antimicrobiana, se recubrieron sustratos de zeolitas cepatomeros a base de AMN y
3,4,5trihidroxibenzaldehido para la ultrafiltracion pasiva de aguas pluviales/grises,
proporcionando nuevos medios de purificacion de agfidda aplicacion de estas
peliculas como membranas de filtracion esta siendo ampliamente desarrollada en los
tltimos afiost’&178 Ademas, las actividades antioxidantes de las peliculas obtenidas a
base de polimerode AMN se han descrito recientementé!

Actualmente, se ha demostrado la actividad antioxidante de peliculas basadas en AMN.
Estas peliculas depositadas sobre un electrodo de carbono amorfo a partir de una
disolucion a pH= 8.5 mostraron una corriente de oxidacién electrogquimica irreversible en
un experimento de voltamperometria ciclica. Ademas, la actividad antioxidante
dependiente del grosor/morfologia se midi6 mediante la extincion ded#eil-1-
picrilhidrazilo (DPPH), demostrando su actividad reductdta.
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1.6.IMPORTANCIA DE IABERFICIES MINERALES EN QUIMICA PREBROTESIS
59[ da] b5H A ICWWwh

Las superficies minerales podrian haber permitido potencialmente casicualquier tipo de

catdlisis general, con baja especificidad y eficiencia en varios entornos prebidticos. De ser

asi, estas fuentes pudieron proveer un habitat para las formas de vidgrimésvas de

la Tierra.Enesta lineade pensamiento, se encuentra hipétesisdel omundo hierre

azufre enunciada entre 1988 y 1992 por Ginter Wachtershadge¥quimico y

abogado especialista en patenté&*Wachtershausepropone un modelo primitivo de

metabolismaorevio a la aparicion da genétican el que intervienen diferentes especies

guimicas y compuestos de hierro y azufie su trabajo se entiende por metabolismo a

un ciclo de reacciones quimicas que genera energia aprovechable por otros procesos. La

hipétesis consiste en que, una vez establecido un ciclo metabdlico primitivo, este

comienza a producir compuestos cada weas complejos. La idea clave de la teoria es

gue la quimica primitiva de la vida no ocurrié en una disolucion en masa en los océanos,

sino en la superficie de mineralgmr ejemplq la pirita (sulfurode hierro), préximos a

fuentes hidrotermales. Se trataba de un ambiente anaerdbico con altas presiones y

temperaturas (100 °C). Entonces,

At dzR2 f I LIANRKRGI
encendié la vida?

Figura 17 Esquema sobre la posible influencia de la pirita en la formacion de sistemas mas
complejos, utilizando la imagen sacada de la web:
https:/iwww.catalunyavanguardista.com/quaicio-la-vida-primitiva-en-a-tierra/

En definitiva, para Wachtershaussrla vida comenzé sobre la superficie de la pirita. La
pirita, un mineral compuesto de hierro y azufre dsrgneral candidato que facilitél

origen de la vida. Este autor sugiere que los sulfuros de hierro y niquel que abundan en
las fumarolas hidrotermales de las profundidades marinas fueron los refugios,
catalizadores y las fuentes de energia que permitieron la formacion de moléculas
compejas a partir de moléculas méas sencillas. Segun esta teoria, la superfipidia |

es el lugar donde se producen los primeros estadios de formacion de los polimeros
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necesarios en la quimica prebiotica. La superficie de este mineral presenta una ligera
carga residual positiva que favorece el agrupamiento de moléculas con carga negativa
como carbonatos, sulfatos, fosfatos u otros radicales organicos. Se formaria imgapel
superficial de moléculas que podrian reorganizarse formando largas cadenas organicasen
evolucion.

Estudios mas recientes con la superficie de piritaxjH&S sido cruciales para explicar la
hipétesis del mundo hierrazufre sobre el origen de un posible protometabolis¥io.
Ademas, muchas reacciones quimicas, geoquimicas y biolégicas tienen lugar en las
superficies de la piritd86Los estudios de oxidacion han demostrado que la pirita es una
superficie muy reactiva, oxidandose rapidamente en el aire y formando especies de éxido
de hierro y sulfato férricd®7-180tros posibles productos de oxidacion son el hidroxido de

Fe o el oxihidroxido de Fe, monosulfuro, disulfuro y polisulfuro, dependiendo de las
condiciones ambientales y la duracién de los procesos de oxidacion. Ademas, estudios
recientes concluyen que fatocatalisis mediante radiacién ultravioleta en superficies de
pirita pudo haber sido un mecanismo natural de fijacién prebiética de nitrégeno sobre la
superficie, y que se libera facilmente al entrar en contacto con agua liquida debido a su
alta solubilidadi®®La reactividad de la pirita edisolucion acuosa viene determinada por

la capacidad de la primera capa oxidada para adsorber ciertas moléculas, provocando asi
el pasivado de la superficie e impidiendo una mayor oxidacion.

Comprender el mecanismo de adsorcion de biomoléculas, como aminoacidos, péptidos y
proteinas, en superficies minerales es un tema de graninterés en varios campos como la
ciencia de materiales, quimica de superficies, nanotecnologia, energia quimica de
almacenamiento, quimica prebibtica y catali¥&®4 Los sulfuros de hierro son
fundamentaés para nuestra comprension de la evolucion de la Tierra. Experimentos
recientes sugieren que los aminoacidos pueden adsorberse en la superficie de la pirita,
dependiendo de su estructura, pudiendo verse afectado por el entorno o el
pretratamiento de la supdicie.l87.195 Estos estudios proporcionaron algunos
conocimientos sobre el proceso de adsorciéon en superficies de pirita; sin embargo, la
comprension de las interacciones entre los aminoacidos y la superficie a nivel atémico
sigue siendo limitado. A su veHd,estudio delas interacciones los aminoacidssbrela
superficie depirita sonsistemasclave para comprender la capacidad de este mineral
tanto para adsorber como concentraroléculas proporcionando nichos que potencien

la sintesis de compuestos prebidticos mas complejos

Por otra parte parece que los minerales no solo facilitaron la formacion de las moléculas
organicas, sino que pasaron a ser parte de la vida mi8falo largo denumerosos

experimentos de sintesis organica hidrotermal se ha descubierto un comportamiento muy
complejo y activo de los minerales. No solo son refugios o plataformas donde pueden
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ensamblarse las moléculas. En presencia de agua caliente a alta presion, los minerales de
sulfuro de hierro empiezan a disolverse y los atomos liberados pudieron convertirse en
reactivos esenciales del caldo primigenio. Estas conclusiones se refuershhexdm de

gue algunas enzimas metabdlicas tengan en su nicleo un conjunto de atomos metalicos
y de azufre.

1.7.MOTIVACION DE LA TESIS DOCTORAL.

Considerando todo lo anterior, los tres pilares sobre los que se sustenta el desarrollado
de estatesis doctoral son la quimica del HCN, los sistemas hidrotermales y las superficies
mineraks, en concreto la de la pirita. Cada uno de ellos, individualmente, preseata
altarelevancia en diferentes hip6tesis sobre el origen de layitan actores principales

en el area de la quimica prebi6ticdin embargo, la interaccion entre ellos no ha sido
debidamente estudiadani caracterizadeDe esta formdasideascentrakssobre las que
pivota esta tesis doctoralonexplorar de manera sisteticala quimica del HCN bajo
condiciones hidrotermaleslcalinas asi como determinacual pudo ser la posible
interaccion de la quimica organica derivada del HCN con la superficie dempieisae tipo

de sistemas.

El presente trabajo se articula en dos secciones principales. La primera de ellas dedicada
a la sintesis, caracterizaciony desarrollo metodol6gico para la descripcién sistematica de
las fases gel y sol obtenidas en reacciones de polimerizacion de djoiepndiciones
hidrotermales alcalinaJapitulos &). Y una segunda parte, centrada en el estudio de la
interaccion orgnicamineral, prestandoespecial atencion a la descripcion de la
naturaleza de la pelicula organica poliméricalgsefectosde éga sobre la superficie de

pirita (Capitulos ).

La consecucion de los objetivos de esta tesis doctoral, que a continuacion se detallan,
seran de interés tanto para aumentar nuestro conocimiento en cuestiones basicas sobre
el aumento de la complejidatdolecular erentornosprebiéticos, comgarael desarrollo

de nuevos materiales multifuncionales.

1.7.1.0BJETIVOS GENERALES
1. Simular condiciones de sistemas hidrotermales alcalinos para determinar la influencia
de la temperatura, de la presion, del pH, de la concentracién del iGn amonio, y del tiempo
de reaccién en kcaracteristicas tanto de las fracciones.geimo sol provenientes de
reacciones de polimerizacion de cianuro.
2. Describir el potenciale la quimica del cianuro emmbientes hidrotermales alcalinos
para la generacion de moléculasganicassencillas con algun tipo interés bioquimico,
especialmente en la sintesie baseswucleicaso canodnicas.
3. Caracterizar lagpeliculas poliméricas derivadas del H&dorbidassobre pirita,
obtenidasbajo condiciones hidrotermalgsr inmersion directa de la superficie mineral
en disoluciones de N)@N y de DAMN.
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4. Evaluar eposibleefecto protectorfrente a agentes ambientales (humedad, oxigeno y
radiacién UV) que puedan ejercer las peliculas poliméricas sobre las superficies de pirita.
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2.1. SIMULACION DE SISTEMAS HIDROTERMALES: REACCIONES DE POLIMERIZA
NH,CNY DE DIAMINOMALEONITRILO

La mayoria de las sintesis descritas eatgtis se basan en la polimerizacion de,CM

bajo diferentes condiciones hidrotermal@mlimeros de NECN) en las que se varia la

temperatura, la presion, el tiempo de reaccion, la atmosfera (aire o condiciones

anaerobica¥o la proporcion de amonio en el medio de reaccion. Se simularon dos tipos

de ambientes hidrotermales: aéreos (presion de trabajo atmosférica utilizando sistemas

de calentamiatotérmicoconvencional) y subaéreqgsrésion de trabajo dependiente de

la temperatura al utilizar un reactate microondas para alcanzar temperaturas por

encima de los 10€C).

2.1.1. SISTEMAS HIDROTERMALES AEREQENTAMIENTO TERMICO
CONVENCIONAL (CTC)
De forma generalak polimerizaciones de NEN se realizaranilizandoagua destilada
como disolvente (11 mL) y usanadantidades equimolares de NaCN y 4 8HLas
disoluciones se prepararon en viales de 2QcorLsepta de teflon/siliconase calentaron
en un termobloque(Tembloq Selectakin agitacionAmbos reactivos, NaCN y N
fueron suministrados por Panreac. Las polimerizaciones se realizaron en presencia de aire
0 en condicionesanaerdbicasy se consideraron diferentes concentraciones de los
reactivos de partida, tiempos y temperaturas de reacc8ggun se especificard en cada
uno de los siguientes capituldsas suspensiones finales se filtraron a vacio utilizando
filtros de fibra de vidrio (Merck Millipore Ltd.). Tanto la fraccion gel como la fraccion sol
se recogieron y liofilizaron hasta alcanzar un peso constante.

En el caso de las polimerizaciones realizadas en condiczoraerdbicasel sistema de
reaccion fue purgado comitrégeno (Nipon Gases, 99.999%). En pritagar,se purgan
los viales con nitr6geno y también ldisolucionesacuosagara asegurar la ausencia de
aire en todos lopuntos delsistema.

Adicionalmente, en eCapitulo 9 se describen las propiedades de fotoestabilidad de
polimeros de DAMN (tanto de la fase gel como de la correspondiente pelicula polimérica),
los cuales fueron sintetizados también bajndiciones hidrotermales aéreas, seguin se
describe aqui y en el siguiente apartado

2.1.1.a.Adsorcién de peliculas poliméricas derivadaki@&kobre pirita

Siguiendo el procedimientarriba descritods muestras de pirita se recubrieron por
inmersion directa emlisoluciones acuosd$0 mLequimolares de NaCNy \El (1 M) en
condiciones ambientales de aire utilizandouna atmésfera inerte de nitrégend.as
reacciones se realizaron en viales de vidrio de 20 mL equipados con septa de
teflén/silicona y sealentaron 880 'C durante 40 mirLas muestras recubiertas se lavaron
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sucesivasveces con agua destiladx4) hasta obtener disoluciones incolorasLas
superficies recubiertas ssecarorutilizandoaire comprimido.

2.1.1.b. Adsorcion de peliculas poliméricas derivadas de DAMN sobre pirita

Siguiendo un procedimiento similar, otras superficies de pirita fueron recubiertas por
inmersion directa en suspensiones de DAMN (0.25 M), que fueron calentada¥Ca 80
durante 1 h.

Las superficies de pirita utilizadas son proceded@famina NavajunEspafia) jueron
cuidadosamente limpiadas antes de ser recubiertas, para ello se lar@someces en
diferentesdisoluciones de F5Q (1M), se sumergieron en agua M@i y se secaron con
aire comprimido

2.1.2.SISTEMAS HIDROTERMALES SUBAPREMERIZACIONESISTIDAS
PORRADIACION MICROONDAS (RMW)
El sistema deeactor de microondas permite elegir la temperatura de trabajoy la presion
se ajustd automaticamente sin llegar a superar los 20 bares.

Las polimerizaciones de NEN se realizaron en agyal mL)utilizando cantidades
equimolares de NaCN y NEl, con un reactor de microondas Biotage Initiatadquirido

por Biotage (Suecia) y viales de 20 mL de capacidad. Las polimerizacitteesrse a
caboen presencia de aire o en condicioresaerobicagprotocolos descritos en el punto
anterior) y se consideraron diferentes tiempos y temperaturas de reaccion. La potencia
suministradgpor el reactoresta en el rango de 0 a 400 W de magnetron a @M%, con

una potencia constante de unos 70 W para la temperatura elegida en este trabajo. La
rampa de calentamiento para todas las reacciones se fij6 en 60 °C (30 s), 80 °C (10 s), 9
°C (10 s), y a partir de esta temperatura hasta la establecida pastigli@ con una
velocidad de calentamiento de 0.5 °C/s, seguido del tiempo de reaccion programado. Esto
se hizo para evitar picos de presjdaebido a la probablesliminacibnde amoniaco
durante el proceso de polimerizacién que pudieran conducir a una pas®n del
sistema y por tanto a la parada del reactbas suspensiones finales se trataron de la
misma manera que las polimerizaciones realizadas bajo calentamiento convencional.

De modo general, para todas las reacciones de polimerizaciéon independientemente de las
condiciones simuladasad conversionede cianuroh (%), en las correspondientes fases
gel se calcularon de la siguiente forma:

a (%)= [(mg fase gémginiciaksde CN) - 100]

Cuando fue necesario, los valores de pH se midieron utilizando un pH Meter BasiC20 y
electrodo modelo 52.10.
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2.2. ANALISIS DE MOLECULAS ORGANICAS PQIRBEATOGRAFIA BBSES
ESPECTROMETRIA DE MESBISBS)

En general, para la identificacion/cuantificacion de moléculas organicas polares presentes

en polimeros de HCN, como pueden ser aminoacidd&tdrociclos o acidos carboxilicos,

en un paso inicial las muestras se hidrolizan siguiendo varios protocaleseyiprmente

se derivatizan antes de su inyeccion en el equipo deMISCEnN el caso de esta tesis

doctoral las condiciones de hidrdlisis empleadas fueron las siguientes:

2.2.1.CONDICIONES BIDROLISIS DE LAS MUESTRAS
Las condiciones de hidrolisagiui detalladase eligieron erbase atrabajos previogde
quimica prebioticé-20-104

A. Hidrolisis 4cida: Calentamiento a 10 en HCI 6 NPanreac, 37%durante 24
horas.

B. Hidrdlisis basicatalentamiento 410 'C en NHOH 5 N Panreac, 30%adurante
24h.

C. Hidrdlisis neutra: Calentamiento a 140 endisoluciéntampén de fosfato (0.01
M, pH 8) durante 72 hPara la realizacion del tgyan fosfato: Pesar 9.08 g de
KHPQ (Emsurey afiadir 1L de agua destilada. Pesar 11.48 g delR@ (Sigma
Aldrich) y afiadir 1L de agua destilada.

En todos los casos, se hidrolizaron entr205mg de muestraas reacciones de hidrdlisis

se llevaron a cabo en ampollas selladas. Una vez transcurrido el tiempo de reaccion, los
crudos hidrolizados, se congelaron y liofilizaron hasta alcanzar un peso constante.
muestras hidrolizadas vy liofilizadas, se derivatizaron siguiendo varios protocolos:

2.2.2.DERIVATIZACION
Cada muestra (se haya hidrolizado previamente o no) se derivatiza cor TROBSTFA
con 1 % de TMCS (BSTFA=bsQrimetilsilil)trifluoroacetamida; TMCS=
trimetilclorosilano Thermo Scientific).as disoluciones/suspensionescsdientana 80'C
durante 3 horasastaobtenerlosrespective trimetilsilil-derivades.

2.2.3. METODOS DE &4
Los analisis GMIS se realizaron haciendo un barrido completo, en un cromatografo 6850
GC acoplado a un detector de triple eje 5975 VL MSD en modapdeto de electrones
(El) a 70 eV (Agilent), utilizando una columna5H®S (30 m x 0.25 mm x 0.25 um de
espesor) y helio (He) como portador de gas. La rampa de temperaturay el caudal se
modificaron sisteméaticamente para obtener una adecuada separacd@néficacion de
los picos cromatograficos:

METODO ASe utiliz6 la siguiente rampa de temperatura: 60 °C (temperatura inicial), con
una retencion de 1.5 min, calentada a 130 °C a 5 °@; mam una retencion de 11 min;
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calentar a 180 °C a 10 °C-rhaon una retencion de 10 minutos y calentar a 220 °C a 20
°C-mirt con una retencion final de 15 min. Se inyecta 1 pL de cada muestra. La
GSYLISNI Gdz2Ny RSt AyeSOG2NJ FdzS RS wHTp ¢/ X
La temperatura del detector fue de 300 °C. El caudal fue de 1.1 mL diihzando un

rango de masas de 850 umal0>

METODO B Se utiliz6 la siguiente rampa de temperatura: 100 ° (temperatura inicial), con
una retencion de Inin; calentar a 200 °C a 30 °C fjinon una retencion de 15 min y
calentar a 270 °C a 15 °C rhiton una retenciéon de 20 min. Se inyecta 2 uL de cada
muestra. La temperatura del inyector fue de 300 °C, y las inyecciones se realizaron en
Y2R2 aqalLXAdGftSaacdod 9f -1 Qa amhtifiCacioF deslos RBos m @
cromatograficosatribuidos a monosacaridos gompuestosrelacionados se verifico
comparandolos con los tiempos de retencion y espectros de masas de estandares
externos,sumistrados poSigmaAldrich197

METODO GSe utilizo la siguiente rampa de temperatura: 80 °C (temperatura inicial), con
una retencion de 1.5 min, calentada a 230 °C a 5 °G;mmam una retencion de 5 min y
calentada a 300 °C a 25 °C-#rgon una retencion final de 10 minutos. Se inyectaron 2 L
de cada muestra. La temperatura del inyector fue de 300 °C, y las inyecciones se realizaror
Sy Y2R2 @qaLXAdtSaaecdd [ GSYLISNI (Gddz2NF RSt
mL-mint. Utilizando un rango de masas de®&0 umal®8

Cuanddfue posible los compuestos identificados se confirmaron frente a espectros de
masagde estdndaesauténticos.En caso contrario, losompuestos organicofieron
identificados buscando sus espectros de masas en la base de datos Afj&dilos
espectros de masadlya probabilidad de coincidencia en esta base de datos estuvo por
debajo del 90 % y/o fueron identificados tentativamente o de manera ambigua se
consideraron nadentificados y no se discutiam en este documentoCon fines de
identificacion, solo se consideraron los picos cromatograficos con seéairuido
superior a 10.

2.3. CARACTERIZACION ESTRUCYWRARRFOLOGICA

2.3.1.ANALISIS ELEMENTAL
Para el analisielemental de las muestras poliméricas sintetizadas,utilizaron
aproximadamente 5 mgcon objeto dedeterminar la fraccion en masa de carbono,
hidrégeno y nitrogenausando un analizador elemental Perkin ElImer, modelo C248&
con una temperatura de 90(C. El contenido de oxigenosalculé pordiferencia. Estas
medidasse realizaroren el Instituto de Ciencias Materiales de Madrid (ICK2BIC).

2.3.2.ESPECTROSCOPIA INFRARROJA POR TRANSFORMADA DEIRPURIER
Los espectros de reflectancia difusasiguirieron en el rango de 4000 y 400€gon un
espectrometro FIR (Nicolet, modelo NEXUS 670) configurado con un accesorio de
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reflectancia DRIFT (Harrick, modelo Praying Mantis DRP) montado dentro del
compartimiento del instrumento. Los espectros se obtuvieron mezclando las muestras
con Cs(Sigma aldrich, CAS numb@ér:8917-5). La resolucion espectral es de 2€m

Los valores de extension de la reaccion (EOR, en sus siglas en inglés, %), se calcularor
partir de los espectros HR normalizados de los polimeros de48N, considerando la
relacion de intensidades entre la banda centradal®30 cm! relacionada con grupos
C=Ny C=@la sefial entornd>2200 cm?, asignada a grupos nitrild?De tal forma que

EOR%)= [he3d (Icn+t heso)] * 100.

De manera analoga, la extension de reaccion (EOC, en sus siglas eninglés, %) se calculc
partir de la relacion de intensidades de la banda centrad&8840 cm?, relacionada con
grupos amino e hidroxilo, y la banda de asignada a los grupos nitrilo. SienBHOG84)

= [13340/ (12200 + k340)] % 100.

2.3.3.ESPECTROSCOPIA ULTRAVHILEBAR\Lvis)
En este trabajo el analisis mediangéspectroscopia UVis se realiza con el fin de
acercarnos un poco mas al estudio de la cinética de la reaccion midiendo los espectros de
cada una de las polimerizaciones y viendo como evolucionan los picos de las especies
identificadas con el tiempo, observando la apariciGegaparicion de ellos. En el caso de
las polimerizaciones hidrotermales de HCN se observan tres bandas centradas
aproximadamente en 230 asignado tentativamente a nitaldbinsaturados© 260 por
purinas y pirimidinas y 340 nm que puede correspond®kteeterociclos en la cadena
macromolecular. Con la aparicién de estos picos en todos los experimentos analizados y
con el fin de conocer la evolucion de la reacciény seguir su proceso de polimerizacion se
representa una relacion de intensidades de los pide 260 y 340 nm disefiado'éi00

Los espectros de WWis se realizaronde dos maneras diferentes, en funciéon de la
naturaleza de la muestra a medir. En el caso de las fases gel, se maidddmSO en un
Nanodrop 1000 espectrofotémetro (Thermo Scientific, Madison, Wisconsin, EEPGU.).
otro lado, la fase sol se midi6 de la misma manera que la fase gel, pero en etanol.
Utilizando un rango de 220 @30 nm a temperatura ambiente. Para obtener unos
espectros fiables es necesario normalizar y refinar el ajuste aplicando el algoritmo
SavitzkyGolay.

2.3.4.DIFRACCION DE RAYOS X (DRX)
Las medidas DRX se realizaron con un Bruker D8 Eco Advance con radiatidg=Cu K
1.542 A) y un detector lineal Lynxeye XEEI generador de Rayos X se ajust6 a un voltaje
de aceleracion de 40 kV y una emisién de filamento de 25 mA. Se tomaron medidas entre
572 )y 60" (2)usando un step de 0.05y un tiempo de conteo de 1 s en geometria
BraggBrentano.
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2.3.5.RESONANCIA PARAMAGNETICA ELECTERBMCA
Las medidas de EPR se llevaron a cabo a temperatura ambiente utilizando un
espectrometro Bruker EMX que funciona a 9.44 GHz (banda X) y utilizando 25 mg de
muestrasolida

2.3.6.MICROOSCOPIA ELECTRONICA DE BARRIDO (SEM)
Para estimar el tamafio y la morfologia de las particulas poliméricas obtenidas se utilizd
un microscopio electrénico de emision de campe$EM) ThermoScientific Apred
equipado con un sistema de microandlisis de rayos X de dispersion de energidzted X
Oxford. Las muestras sdlidas se dispersaron en etanol y se depositaron uniformemente
sobre laminas de vidrio. Las particulas asi depositadas se recubrieron con 4 nm de cromo
utilizando un equipo Leica EM ACE 600 de pulverizacién catodica. Lanésdge
obtuvieron a 10 kV.

2.3.7.ANALISIS DEL TAMANO DE PARTICULA
Los valores medios del didmetro hidrodinamiZeayeragg y del indice de polidispersidad
(PdI) seregistraron utilizando un instrumento Zetasizer Nano (Malvern Instruments Ltd.,
Almelo, Paises Bajos), empleando etanol como disolvente para dispersar las muestras.
Aproximadamente 0.2 mg de la muestras poliméisa suspendieron en 2 mL de etanol
y se sonicaron durante 15 min, midiéndose a continuacion las suspensiones resultantes.

2.4, CONCENTRACION POR ULTRAFILTRACION DE LAS FASE GEL

Los sobrenadates liofilizados se fraccionan utilizandis positivos centrifugos Nanosep®
(Pall, Life Sciences) que retienen moléculas por encima de Jpkblaeros de HCN
solubles)Para fraccionar las nuestros por peso molecular se usan también dispositivos
centrifugos con un corte de 10 kDa y 30 kDa (Nanosep®, Pall, Life Sciences).

2.5. ANALISIS TERMICO

Algunas técnicas de andlisis térmico como el andlisis termogravimétrico (ATG) y la
calorimetria diferencia de barrido (DSC, es sus siglas en inglés) fueron elegidas para
caracterizar algunas de las fracciones gel obtenidas en el transcurso de esta issta tes
doctoral. Para ello se utilizé uanalizador térmico simultanedATGDSC)SDT®
600/Thermo Star de TA Instuments. Se realizaron experimentos no isotérmicos en
condiciones dinamicas desde temperatura ambiente hasta 1@0a una velocidad de
calentamientade 10'C/min bajo atmosfera de argén. El peso medio de muastliaado

fue de aproximadamente 10 mg y el caudalastgdén de100 mL/min?3 Estas medidas
fueron realizadas en el ICMM.

2.6. ANALISIS ESTADISTICO
En estadistica, el analisis de componentes principales @MAIs siglas en ing)és una
técnica utilizada para describir un conjunto de datos en términos de nuevas variables
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(«componentes») no correlacionadas. Los componentes se ordenan por la cantidad de
varianza original que describen, por lo que la técnica es dutil para reducir la
dimensionalidad de un conjunto de datdslobjetivo del analisis PCA es reducir un
conjunto original de variables a un conjunto mas pequefio de componentes no
correlacionados que representan la mayor parte de la informacioén que se encuentra en
las variables originales. La técnica es mas util cuandgran nimero de variables impide

la interpretacion efectiva de las relaciones entre objetos (sujetos y unidades). Al reducir
la dimensionalidad, interpreta unos pocos componentes en lugar de una gran cantidad de
variables. Asi,reeste trabajo, el an&isPCAse realibusando diferentes caracteristicas
composicionales y espectroscopitastode ks fracciones gel como de las fracciones sol.

Se calcularon los coeficientes de correlacion bivariados de Pearson para examinar las
tendencias entre las variables categoricas fisicas (temperatura y tiempo) y las
caracteristicas fisicoquimicas detectadas en los diferentes experimentos. No se requirié
la transformacion de los datos para satisfacer el supuesto de normalidad. Se realizaron
analisis de componentegipcipales (PCA) de curvas TGAy DTG y especttBsyFIV

vis. Ademas, a partir de los coeficientes de los componentes obtenidos, se calcularon
dendogramas jerarquicos basados en el método de la distancia euclidiana al cuadrado
para cada caso. Con lasraeteristicas fisicas categoricas y fisicoquimicas, se realizo el
analisis categorico de componentes principales (CATPCA) y se estimaron los puntos de
corte del conteo de actividad mediante métodos de bootstrapping. Este procedimiento
cuantifica simultanemente variables categoricas y numeéricas mientras reduce la
dimensionalidad de los datos. El analisis de componentes principales estandar asume
relaciones lineales entre variables numéricas; por otro lado, el enfoque de escalamiento
Optimo permite escalamls variables en diferentes niveles. Las variables categodricas se
cuantifican de manera oOptima en la dimensionalidad especificada. Como resultado, se
pueden modelar relaciones no lineales entre variables.

Los calculos estadisticaqui descritose realizaron utilizando el software de analisis de
datos multivariados CANOCO 4.5 (Microcompoter Power, Ithaca, NY, EFpdud) I
presentacion gréafica se utilizo el programa CANODRAW 4.0 (en el paquete.&abhogo
coeficientes de correlacion bivariada de Pearson, PCA, dendogramas jerarquicos y
CATPCA se calcularon utilizando IBM SPSS Statistics 27.

2.7. INFRAESTRUCTURAS SINGULARES DEL CENTRO DE ASTROBIOLOGIA
2.7.1.CAMARA DE ULTRA ALTO VACIO DE ESPECTROSCOPIA Y MICROOS
SOBRE SUPERFICIES (SMS)

Esta camara de ultra alto vacio esta pensada para poder realizar diversos experimentos

de adsorcion molecular, caracterizacion por diferentes técnicas o incluso procesos de

limpieza atomica de los sustratos. Las técnicas que tiene incorporada esta camara s
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Espectroscopia de fotoelectrones emitidos por rayos X (XPS), Espectroscopia electronica
Auger (AES), Espectroscopia de fotoelectrones emitidos por ultravioleta (UPS),

Espectrometria de masas (MS), Difraccion de electrones de baja energia (LEED) \
Microscopo de efecto tunel (STM). Estas técnicas se encuentran acopladas en ambas
camaras de SMS.

Esta infraestructura consiste en dos camaras de acero inoxidable 316L89. La camara
principal incluyeun cafén de iones de argon para la realizacion de bombardeo i6nico
(sputtering), un manipulador de precision al que se le ha acoplado un horno para calentar
muestras (annealing) y una valvula para la insercion de gases. También lleva conectado
tanto un sasor de ultra alto vacio BayaAlpert como una bomba ionica y una bomba

de sublimacion de titanio (TSP).

En la cdmara secundaria, se encuentra una barra magnética de transferencia de muestras
desde la cdmara principal, un evaporador térmico de moléculas con un sistema de
bombeo independiente, y lleva acoplado el sistema de bombeo principal de SMS: un
sensor @ ultra alto vacio Baya##ipert, una bomba ionica NeBvaporable Getter (NEG)

y una bomba turbomolecular. Igualmente, el equipo incorpora una precamara (anexa a la
camara principal de medida de XPS) de menor volumen para la introduccion de muestras
ex sitdesde presion atmosférica a condiciones de alto vacio, a través de una compuerta
de insercion rapida (fastntry), una barra magnética para la transferencia de muestras al
manipulador de la camara principal, y lleva conectado un sensor de altaatfange

(Pirani + catodo frio), una bomba turbomolecular de alto vacio y una bomba primaria seca
Scroll (Figura 2).
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Figura 21 Equipo SMS del laboratorjgara la simulacion de la evolucion de ambientes
interestelares y planetarican CABCSIGNTA). Dentro deste sistema de ultra alto vacio SE&S
realiza la técnica de espectrometria de fotoemision de Ray¥P X)

2.7.2.ESPECTROSCOPIA DE FOTOEMISION DE RAYOS X (XPS)
La espectrometria fotoelectronicde RayosX o espectrometria de fotoelectrones
inducidos por Rayos X es un método de espectrometria fotoelectronica que implica la
medicion de los espectros de los electrones inducidos por fotones de Rayos X. Es una
espectroscopia sentiuantitativa y de baja resolin espacial que habitualmente se
utiliza para estimar la estequiometria, estado quimico y la estructura electronica de los
elementos que existen en un material.

Los espectros XPS son obtenidos cuando una muestra es irradiada por Rayos X
(habitualmente el anodo puede ser de Al o Mg) al tiempo que se mide la energia cinética
y el nimero de electrones que escapan de la superficie del material analizado. Para una
medicion de XPS se requieren condiciones de dtta vacio debido a que a presiones
mayores la tasa de adsorcion de contaminacion sobre la muestra puede ser del orden de
varias monocapas atémicas por segundo, impidiendo la medicion de la superficie que
realmente se quiere analizar. Esto se consigue mediante el uso de bombas turbo
moleculares y bombas iénicas apoyadas con condiciones de vacio previas obtenidas por
bombas rotatorias de aceite.

Consiste basicamente en la excitacion mediante un haz de Ragiedos niveles mas
internos de los atomos, provocando la emision de fotoelectrones que nos proporcionan
informacion sobre la energia de cada nivel y, por tanto, sobre la naturaleza de oauda at
emisor.

Puesto que la energia del haz es &i el fotoelectron sale con una energia cinética (&
diferencia entre ambas nos da la energia de ligaduppd@& atomo en particular,
caracteristica de cada elemento. Todo se resume en medir la velocidad de los electrones
emitidos mediante el espectrometr&=h -E

A lo largo de esta tesis se ha utilizado esta tégpira poder comparar las variaciones
estructurales y deomposicion que sufren los polimeros sintetizados bajo las diferentes
condiciones hidrotermales simuladasomprobar la correctadsorciénde ks peliculas
poliméricas sobre las superficies de piritasi como el efecto de las condiciones
ambientales en el sistema organinoneral. Las medidas XPS de las muestras poliméricas
se realizaron sobre pastillas prensadas (13 mm de diametro) utilizando unos 150 mg de
muestra. Estas muestras puramente organicas, asi como las superficies de pirita neta y
las superfiies recubiertasse transfirieron a una camara de ukadto vacio (UHV) con una
presion base de 1xi0mbar para realizalas medidasspectroscopicade XPS. En los
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casos enlos que fue necesario almacenar las muestras durante la noche artgisirar
los espectroXPS al dia siguiente, la muestra se mantuvo en condiciones de vacio para
evitar la degradacion o contaminacion de esta.

El andlisis de espectroscopiBSle las muestras se llevé a cabo en una cdmara de ultra
alto vacio equipada con una fuente de Rayos X AILK86.6 eV) con una apertura de 7

mm x 20mm, conun analizador de electrones hemisférico para filtrar la energia y un
sistema de deteccion para medir la cantidad de electrones que llegan. Como el flujo de
electrones es bajo, se necesita un multiplicador. La presion base en la camara fue-de 1x10
9 mbar, y los experimentos se realizaron a temperatura ambiente. Los datos XPS se
analizaron utilizando el software Fitt 1.2. La energia de enlace del pico C 1 s a 285.0eV s
utilizé para la calibracion de los datos espectrales. El fondo se sustrajotehtasalisis

de deconvolucion. La relacion de intensidad de los picos de N a C, normalizados a sus
respectivas secciones transversales, fue proporcional a la pelicula basada@Nd\NH
DAMNformada en la superficie de piritala pastilla de NiCN o DAMNralizada también

a lo largo deCapitulo 9

Para el analisis de las muestras descritas a lo largo de ltBedis depositadas en la
superficie de pirita, como en las pastillas hechas con los polilme®sfijaronal
portamuestas con cinta de carbon@.continuacion, se introdujeron en la precamara de
SMS en la cual se dej lo largo de toda la noche bombeanglal dia siguiente se trasfiere
a la camara principal donde se hara la medida.

2.7.3.CAMARA DE SIMULACION DE ATMOSFERAS Y SUPERRETERIAS
(PASC)

PASFigura 2.2es una camara de simulacion planetaria capaz de reproducir ambientes
con una composicion de gases, presion atmosférica, irradiacion y temperatura de la
muestra controladas, para la elaboraciénadgerimentos biogeoquimicos simulando las
condiciones de los objetos planetarios con condiciones de baja presion y temperatura de
interés en el campo de Astrobiologia, como Marte o las lunas heladas de Juapiter y
Saturno?°?De hecho, como infraestructura de investigacion singular ha formado parte de
la red europea Europlanet, dando servicio a la comunidad cientifica europea de ciencias
planetarias y exploracién espacial.

Es una camara de ultra alto vacio de 500 mm de largo y 400 mm de didmetro capaz de
reproducir condiciones atmosféricas y temperaturas en superficie representativas para la
mayoria de los objetos planetarios. Es capaz de cubrir un rango de presiones adidgren
desde presion atmosférica (1000 mbar) hasta 5.0%fbar, siendo esta presion
controlada por un sensor combinado Pir&@nning, asi como un rango de temperaturas
comprendidas entre los 10 Ky los 323 K, controlado mediante un criostato de helio de
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ciclo cerrado conectado al portamuestras de la camara a través de un manipulador
térmicamente aislado. Ademas, posee valvulas dosificadorasifold)para controlar los

flujos de la mezcla de gases necesaria para simular una atmosfera planetaria en particular,
siendo esta registrada mediante un espectréometro de masas actuando como analizador
de gases residuales (RGA), en una-gémara anexa y aislade la camara principal
mediante una valvula de guillotina para poder garantizar su uso incluso a presidse
elevadas que las recomendadas para este tipo de instrumentacion.

PASC tiene varias técnicas disponibles, permite medir en condiciones planetarias
mediante espectroscopia infrarroja (IR), espectroscopia Raman y espectroscopia de
ultravioleta (UV). También dispone de espectroscopia de masas, que controla la
composicion gaeosa de la atmosfera que se quiere simular y también como técnica de
analisis de la atmoésfera o de los productos formados en el interior de la cAmara. Dispone
de fuentes de irradiacion de muestras por medio de electrones e iones de 5 kV, asi como
de radiacion ultravioleta (20100 nm). Cabe destacar que la fuerte interaccion entre los
electrones y la atmésfera impediria la irradiacion con particulas cargadas en condiciones
RS alFfdlF LINBaAsyeés t! {/ LI NF¥ azt aSyal NJ ¢
diferencial en dos etapas que permite la irradiacion de las muestras en condiciones
planetarias.

Figura 22 Camara de simulaciGRASC del laboratorjpara lasimulacion de la evoluciéon de
ambientesinterestelares y planetarios del CAB (ARIA).

En esta tesis se ha utilizado esta camara de simulacion para ircadiduz ultravioleta
diferentes muestray estudiar los posibles cambios producidoséstes, tras el tiempo

pag.49



Material y métodos

de exposicion a la radiacion. En dichos experimentos se ha utilizado una lampara de
deuterio refrigerada por agua, modelo Hamamatsu C3150 de 150 W y de rango espectral
200 nm- 400 nm, colocada de forma perpendicular al portamuestras. La radiacion UV
generada por la lampara llega a un divisor de haz, el cual deja pasa¥eti8da luz hacia

el interior de la camara a través de una ventana de cuarzo, y reflej@er@&tante hacia

otra ventana de cuarzo, donde esta ubicado un espectroradiémetro modeith&a
DMc150FC que registra el flujo de radiacion UV. Una vez pasado el divisor de haz, un
conjunto de lentes focaliza el haz hacia la superficie de la muestra colocada a una distancia
optima del foco.
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REACCIONES DE POLIMERIZACION DE
NH,CN ASISTIDAS POR RADIACION
MICROONDAS: INTERES EN PROCESOS
EVOLUCION QUIMICA Y EN EL DESARRC
DE MATERIALES MULTIFUNCIONALES

Basado en: Hortal, LPérezFernandez, Cde la Fuente, J.L.; Valles, P.; Maltéarti, E;
RuizBermejo, M.Scientific Reports 2020, 10, 22350.
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En este capitulo se describe la polimerizacion deWHinducida por radiacion de
microondas (RMW). Se observé un comportamiento cinético singular, especialmente
cuando estas reacciones se llevaron a cabo bajo condicamasrobicasSe obtuvieron
sistemas poliméricos conjugadodN-heterociclicos altamente complejos, cuyas
propiedades quimicas, fisicas y estructurales son diferentes, e incluso mejoradas segun
sus rasgos morfologicos (caracterizados mediante sus patrones de difraccion de rayos Xy
analisis @ microscopia electrénica de barrido), respecto a los producidos bajo
calentamiento térmico convencional (CTC). Ademas, se identificaron, una amplia variedad
decomJdzSaiG2a o0A22NBEt yA02a NBfSOlIyidSaenol YA
estos polimeros derivados de NEN Desde una perspectiva astrobioldgica, las sintesis
impulsadas porradiacion microondas pueden simular ambientes hidrotermales, los
cuales son considerados como nichos ideales para aumentar la complejidad molecular y,
eventualmente, com@scenarios para el origen de la vida. Desde un puntosthe de
desarrollo industrial y considerando las potenciales aplicaciones de los polimeros
derivados de HCN, la radiacion microondas conduce a una notable disminucion de los
tiempos de polimerizacion y modula las propiedades de estos sistemas
macromolecularesLas caracteristicas encontradas para estos matera&ncianel
desarrollo de investigaciones sistematicas sobre ssttodologia para lpolimerizacion
alternativa de cianuro, como se describiraetpresentey en los siguientes tres capitulos.
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3.1.INTRODUCCION

En el marco ddos estudios sobre el origen de la vida, la astrobiologia y la quimica
prebidtica, las sintesis asistidas por radiacion microondas pueden simular ambientes
hidrotermales Actualmente, estas condiciones son interesantes porgue los respiraderos
hidrotermales, submarinos o subaére®%2°6 asi como los sistemas de géiseres
nucleares??” se sugieren como sitios preferenciales para el posible aumento de la
complejidad molecular que pudo conducir a la generacion de una bioguimica primigenia
en la Tierra primitivaAdemas, desde una perspectiva prebidtica, la polimerizacion acuosa
de HCN puede considerarse principalmente como polimerizacion de ciaBsta.
suposicion es aceptable porque: (i) la polimerizacion de HCN se lleva a cabo
preferentemente en condiciones alcalinas pHL@ (pKa HCN= 9.2, 28)!11y (ii) los
ambientes alcalinos se consideran nichos prebiéticos ideales para la acumulaciéon de
compuestos organicos de interés biol6g#€d2®Desde un punto de vistie la produccion
industrial y de las posibles aplicaciones de los polimeros derivados de HCN, el uso de une
polimerizacion inducida por radiacion de microondas (RMW) deberia conducir, por un
lado, a una notable disminucién de los tiempos de reaccién y, por otro lado, Biasam
importantes en sus caracteristicas estructurales, ya que la temperatura tiene una
influencia significativa en la naturaleza de estas macromoléééfa

Asi, como primera aproximacion a la polimerizacion de cianuro inducida por RMW, se
calentarondisoluciones acuosas equimolares de NaCN yONHL M) a 180 °C bajo
condicionesanaerébicagatmésfera de B utilizand un reactor de microondas (ver
apartado 2.1.2 Eneste primerestudio, nos centramos principalmente en la sintesis en
condicionesanaerdbicagporque la ausencia de aire es necesaria para simular entornos
prebidticos. Sin embargo, también se discuten datos de experimentos adicionales bajo
condiciones de RMW a 180 °€éh presencia de aire, e inclusealizados bajo
calentamientotérmico convencional con fines comparativos, para lograr una visién
amplia del efecto de la RMW en la polimerizacion de®M Para ello, se realizé un
andlisiscinético preliminar mediante un método gravimétrictilizando las fases

gel 16619y complementariamentanediante espectroscopia Wsanalizando las fases
sol?%0 Adicionalmente, las fracciones gel obtenidas se caracterizaron mediante
espectroscopia FIR, andlisis elemental, DRX, SEM yMSCLas fases sol se examinaron
mediante espectroscopia Wisy GEMS, y adicionalmente se subfraccionaron utilizando
dispositivos de ultracentrifugaciéti® Todos estos resultados se analizan teniendo en
cuenta el doble interés de estas polimerizaciones en la quimica prebiotica y en la ciencia
de los materiales, proporcionando nuevos conocimientos en ambos campos Yy
fomentando el desarrollo de la investigacgistematica sobre la polimerizacién de HCN
asistida RMW
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3.2.RESULTADOS

Los resultados de este estudio se han dividido en tres partes diferenciadas pero
interrelacionadas. Esta division fue motivada por la naturaleza heterogénea de estas
reacciones de polimerizacion precipitantes. Se realizaron dos series de polimerizaciones
de NHCN asistidas por RMW, en presencia 0 ausencia de aire. Para ambas series, los
productos de polimerizacion se separaron en una fraccion gel (no soluble) y una fraccion
sol (soluble). La primera parte aborda el estudio de los polimeros negros insolubles
derivados de cianuro (fraccion gel). Una segunda parte se centra en la caracterizacion de
las fracciones solublegsal) y, finalmente, se describe la identificacion de moléculas
organicas polares generadas bajo las distintas condiciones hidrotermales utjlizadas
considerando diferentes procesos de hidrdlisis.

3.2.1 ESTUDIO DE LAS FRACCIONES GEL

3.2.1.a Aproximacion cinética: método gravimétrico
Como ya se comentdas reacciones de polimerizacion dé&anuro son reacciones
precipitantes. Siendo asi, se evaluaron los grados de conversion de las fracciones
insolubles mediante medidas gravimeétricks!®® Se estudi6 y comparé el
comportamiento cinético de ambas series, polimerizaciones realizadas en atmésfera de
nitrégenovsaire Figura 3.1 La naturaleza de la técnica del reactor de microondas hace
imposible adquirir valores de conversion para tiempos de reaccion inferiores a 2 min,
debido a la rampa de calentamiento utilizada para alcanzar la temperatura final deseada
de 180 °CMateriales y Métodos 2.1.2Pe manera significativa, para las reacciones en
presencia de aire, aparecen conversiones modasaehtorno al 12 % para los tiempos
de reaccion mas cortos, 2 min, y casiinmediatamente después se alcanza una meseta de
conversion de aproximadamente un 18 %. Este valor es inferior a los obtenidos cuando la
reaccion de polimerizacion se realizoigtihdo CTC (rendimiento maximlzanzado 40
%), pero esta en concordancia con el hecho de que el limite de conversion para los
polimeros de cianuro disminuye al aumentar la temperatura de reacéfon.

En condiciones aerobicas, el sistema sigue un perfil cinético similar al observado
previamente para CTC (de 38 a 90 °C) y se puede ajustar a un modelo basado en un:z
ecuacion tipo Hill (R=0.9993)Figura 3.1alinea continua negra). Teniendo en cuenta las
especificaciones de fabricacion del reactor de microondas, una polimerizacion,G8INH
asistida por RMW a 180 °C durante 30 min (el tiempo maximo aqui aplicado) equivale a
una polimerizaciéon analoga a 380 h (aproximadamente 16 dias) a 80 °C en CTdo Tenie
en cuenta que el limite de conversién se alcaamg@ximadamente a las 24 h a 80 °C,
estos datos estan en concordancia con los resultados reportados previadtéitte.
Ademas, cuando se fija el tiempo de polimerizacion (10 min) y se aumenta la
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concentracion inicial de 0.25 M a 1 M (recuadro erFigura 3.13 los valores de
conversion también aumentan, como se ha descrito previamente en estudios
anteriores#4 Por lo tanto, bajo condiciones de RMW en el rango de los tiempos aqui
considerados, la tendencia cinética de la polimerizacion de,CNHse parece

cualitativamente a la polimerizacion en CTC, cuando el aire esta presente en el medio de
reaccion.

Por el contrario, los experimentos realizados bajo condici@reserdbicagpresentaron

un comportamiento inesperadoFi{gura 3.1a linea discontinua roja). En este caso
particular, a los tiempos de reaccion mas cortos (de 2 a 6 min), los valores de conversién
fueron mas altos que los obtenidos bajo condiciones aerdbicas, como hubiera sido
esperable, a la vista de los resultados aittienente obtenidos para CTC (75 y 90.1°C

Sin embargo, a partir de un tiempo de polimerizacién determinado, 6 min, los valores de
conversion comenzaron a presentar un comportamiento fluctuante, el cual es significativo
al tomar en cuenta los valores de las desviaciones estandar para cada unediass
experimentales realizadas. Ademas, el valor de conversion para un tiempo de 30 min es
menor que para 2 min. Asi, considerando todos los antecedentes bibliograficos sobre la
cinética de este tipo de polimerizaciones, este comportamiento fluctuantesvalores

de conversion de las fases gel fue aqui observado por primera vez.
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Figura 3.1Polimerizacion acuosa de MEN (1 M) asistida por RMW (a) Grado de conversian,
frente al tiempo de reaccion; (b) Valores de pH de los crudos de reaccion frente al tiempo de
reaccion. Las lineas continuas se ajustan a una ecuacion tipo Hill. El grafico insertado representa le
conversion frente a la concentracion de MEN para untiempo de reaccién de 10 min de reaccién

de polimerizacion realizadas en presencia de aire. Se realizaron al menosintess
independientes para calcular los valores de conversiéon para las reacciengsl@N bajo
condicionesnaerbbicas

Finalmente, teniendo en cuenta que se establecié una correlacién (que se analiza mas
adelante) entre el valor de pH y la diversidad molecular encontrada en polimeros
derivados de HCRP>se midio el pH de los crudos de reaccion de las poiraeiones

hasta aqui considerada&n general, practicamente todos los valores de pH para los
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crudos de reaccion analizados son superiores al pH inicial de la reaccion (pH= 9.2). Lo
valores de pH en condicionesmaerobicason mas altos que para la serie del aire, con la
excepcion de los tiempos de polimerizacion mas corteigufa 3.1.h. Ademas, la
variacion del pH en la serie anabicamuestra un claro comportamiento fluctuante, con
valores en el rango 9:9.9. Sin embargo, esta tendencia no es tan evidente cuando la
polimerizacion se realiza en presencia de aire. En este caso, tras unareta@alonde

el pH alcanza su valor maximo, se observa un fuerte descenso y luego aumenta
suavemente con el tiempo de reaccion. Ademas, cuando se usa el reactivo AMN como
precursor de polimeros derivados de HCN, los valores de pH de las suspensioegs final
disminuyen con el tiempo de reacciéH.Por lo tanto, la polimerizacion de NEN asistida

por RMW en condicioneanaerdbicagparece ser un proceso mucho mas complejo que
aquellas polimerizaciones realizadas a través de CTC.

3.2.1.b Caracterizacion estructural
A pesar del comportamiento cinético encontrado, los datos de andlisis elemental de los
polimeros insolubles de NBN no muestran una tendencia fluctuankgura 3.2.a Por
ejemplo, el porcentaje de nitrégeno (% N) para las fracciones gel disminuye ligeramente
con el tiempo de reaccion, mientras que el contenido de carbono (% C) aumenta de la
misma manera. Por otro lado, la composicion de O (% O) es constante aolddaaglo
el intervalo de tiempo estudiado (aproximadamente 111 %).

En laFigura 3.B-d, se representan para esta serie las diferentes relaciones molares en
funcion de la conversion. Por razones comparativas, también se representan los datos de
los correspondientes polimeros de NMEN obtenidos mediante CTC, observandose una
relaciéon C/N molar mas alta para los polimeros producidos bajo Rfta 3.2b Este
resultado esta de acuerdo con trabajos previos, en los que las temperaturas altas
favorecen los procesos de desaminacion/desnitrogenatibiba relacion molar C/N
alcanzé un valor maximo de 1.23 para polimeros deNHsintetizados a 90 °C, y a una
mayor conversion en condicionasaerdbicas®®siendo, el valor de 1.31. De esta forma,

se confirma y demuestra que las temperaturas altas conducen a la produccion de
polimeros de NKECN insolubles con un contenido de nitrégeno mas bajo que los
sintetizados a temperaturas inferiore§igura 3.2h. Por otra parte, se sabe que el
contenido en oxigeno en la macroestructura de los polimeros d€NHés independiente

de la presencia de aire en el medio de reacti®tizpero dependiente de la
temperatural%.199 Aqui, inesperadamente, las muestras caracterizadas presentan una
relaciéon molar C/O con un valor dE 4 (Figura 3.2%, muy similar al encontrado para
polimerizaciones de NJ@N a altas conversiones realizadas a 90 °C bajo condiciones
anaerobi@s.1°® Aln mas, las relaciones molares C/H, con valores de aproximadamente
1.10-1.15 (Figura 3.2¢, son similares a los valores encontrados para las muestras
sintetizadas utilizando CTC. En conclusion, la polimerizacion en ausencia de aif€Nde NH
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inducida por RMW produce estructuras macromolaces mas ricas en carbonongnos
nitrogenadas que sus analogos obtenidos usando CTC.
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molares para polimeros insolubles de:N, fracciones gel, sintetizados a @0mediante CTE
y a 180 °C usando RMW bajo condicica@serobicagmpleando una atmosfera deN

Los espectros HR de las fases gel obtenidas mediante polimerizacion inducida por RMW

presentan las mismas caracteristigascipales que aquellos de muestras sintetizadas

obtenidos por CTC-igura 3.3. No se hara un estudio exhaustivo de estas bandas ya

gue han sido estudiadas previamente de manera detalfgtdé1°9213Sin embargo, la
intensidad de las bandas asignadas a los grupos nitrilo (cerca de 22)@smenor

cuando la reaccion ocurre en presencia de aire; por el contrario, la intensidad de las

bandasrelacionadas con los enlaces no saturados (1645 €¥C y/o GN) es menor en
la serie anaerdica; lo mismo quesucedecon el ancho de la sefal caracteristica de los
grupos polares (aproximadamente 3330-Encomo aminas, amidas y alcoholes) que es
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mayor también en las polimerizacioneanaerdbicas Cuantitativamente, este
comportamiento puede describirse a través de los valores de EOR y EOC definidos en le
secciorMaterial y Métodos 2.3.24199 Los valores de EOR frente a los de conversién para
ambas series se muestran en la parte superior deidara 3.3.b Los valores de EOR
aparecen dentro de un rango de -8@ % y no muestran una relacion particular con el
grado de conversion (de 76 a 85 %, con un punto singular en 71 %). En el caso de la
polimerizaciones usando CTC se observo que los valores de EORtahamecon la
temperatura de reaccidi* 166 os valores de EOC se muestrafeeparte inferior de la

Figura 3.3.b Las muestras obtenidas gmwesencia de aire presentan valores EOC
ligeramente mas altos que aquellos polimeros producidos sin aire. También es destacable,
como en el caso del EOR, que los valores de EOC son inferiores para las muestra
sintetizadas por RMWkespecto delas preparadasitiizandoCTC, en el que el EOC va
aumentando con la temperaturé.166

a) 3332 924b) EOR
- P 88 : ° ° °
3 84 . : « i .
3 g0 ® N % °
5 .
= 76
S 72 ° o N
2 X 7 2z
[} EOC = Air
2
g 48 . . .
2 i .
g . ig -
44 m u ]
| |
r T r T r T T 40 T T T T T T T
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Figura 3.3a) Espectros HRnormalizadogepresentativos de polimeros insolubles de@\]

fases gel, obtenidos mediante sintesis asistidapor MWR a 180 °C. (b) Dependencia de las relacione
de extensién de reaccién (EOR) y extensién de la conjugacion (EOC) con el grado de donversion
(%), calculadsa partir de al menos tres muestras independientes.

También los perfiles de DRX son muy similares a los descritos previamente para polimeros
NH,CN sintetizados utilizando C¥&%6 como puede verse en lgigura 3.4 El pico
principal en 2 = 27.2°, generalmente asignadola cara cristalografica (002) en
estructuras grafiticas, es mamensoy significativamente mas estrecho en los polimeros

de NHCN aqui descritos. Este resultado concuerda con el hecho de que las altas
temperaturas favorecen la produccion de macroestructuras mas ordengfagro
también con el efecto de la presién como factor de ordenamiento. Ademas, el grado de
cristalinidad de las muestras sintetizadas bajo condiciamagerdbicases superior al de
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las sintetizadas en presencia de aire. Como se discuti6 en trabajos antéfiti@stos
perfiles de DRX presentan extraordinarias similitudes con los observados en nitruros de
carbono laminares grafiticog;CN4.168 Como resultado, la RMW y las condiciones
anaerodbicagproducen polimeros de NJ@N altamente organizados, con un porcentaje
menor de estructuras amorfas, y un aumento en las redes poliméricas bidimensionales
(2D) de tipo grafitico ordenadas.

- — 80°C/Aire
—— 180 °C/Aire
—— 180 °CIN,

2q dA  ()*
272 327 41
275 325 68
273 325 72

10 15 20 25 30 35 40 45
29 (%)

Figura 3.4Patrones de DRX déderentes polimeros insolubles dedSN, fases gel, obtenidos bajo

las condiciones que se indican a partir de disoluciones acuosas equimolares (1M) de N&CN y NH
utilizando RMW (180°C), 0 CTC (80 °C), con tiempos de reaccionde 20 min 0 48 h, respectivamen
* porcentaje de cristalinidad de la muestra.

También se sabe que la morfologia y las propiedades texturales de los polimeros
derivados del HCN se encuentran fuertemente influenciadas por las condiciones de
sintesis?*17%En el presente estudio se observo la formacion de nanofibras en muestras
representativas de polimerate NH,CN sintetizadas tanto en aire como bajo condiciones
anaerobicas(Figura 3.5, También se observaron nanofibras procedentes de la
polimerizacion acuosa espontanea de AMN sobre Siligele la pirdlisis de formamida a

200 °Ci%2 pero no con una longitud tan notable como las de aqui mostradas.
Aparentemente, la cantidad de estas nanofibras es mayor en las muestras sintetizadas
bajo condicionesnaerébicagFigura 3.5. a, ¢, e,)gJunto a estas nanofibras, también se
observé la formacion de un conjunto de nanoparticulas, con forma similar a granitos de
arroz, que son muy diferentes en contorno y tamafio respecto a polimeros analogos de
NH,CN sintetizados utilizando CF&/°
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Figura 3.9magenes SEM de polimeros de@IN, fracciones gel, sintetizados bajo condiciones
hidrotermales a 180 °C. Columnade la derecha (a, c, €, g) imagenes de polimeros sintetizados baj
condicionesnaerébicasColumna izquierda (b, d, f, h) imagenes correspondientes a polimeros
sintetizados en condiciones aerobias.
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Esquema 3.Yias hipotéticas de formacion de polimeros derivados de HCN a partirde AMN, como
precursor principal, segun estudios recientemente publica&ioigermejo etal. 2019 and 2021,

Toh et al. 201p*344211EN |as siguientes paginas se veran ampliadas, el nUmero y naturaleza de
estas estructuras derivadas del HCN al considerar también al iminoacetonitrilo (dimero del HCN) y
al DAMN como posibles precursores de estructuras macromoleculares.

Estas técnicas de caracterizacion indican una naturaleza compleja para el sistema
polimérico objeto de estudio. Hsquema 3.Imuestra un resumen de la polimerizacion
acuosa de HCN, basadodiferentesrutas hipotéticas. Trabajos recientes coinciden en
sefialar al AMN como el principal monémero que da lugar al crecimiento de las cadenas
poliméricas, como queda sefialado en este esquema, postulandose una amplia variedad
de heterociclos nitrogenados de cmg/ seis miembros para explicar la naturaleza
heterogénea de los polimeros derivados de HERI

3.2.2 ESTUDIO DE LAS FRACCIONES SOL: APROXMNETIGA POR
ESPECTROSCOPIA/LS/
Los resultados obtenidos en el estudio de &sefgeldan lugar a considerar un enfoque
amplio y novedoso para abordar la caracterizacion de sus correspondiastessb|
debido a las fluctuaciones observadas en el sistema y a la consideracion de que los
oligébmeros/polimeros solubles son los precursores de los correspondientes polimeros
insolubles a través de un aumento en las reacciones de entrecruzamiento.
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Considerando la metodologia gravimétrica indicada en la primera parte de este trabajo y
la relacion entre ambas fases, se representaron las relaciones relativas en peso de las
subfracciones solubles frente al grado de conversion de sus correspondiergssyils
(Figura 3.9. La cantidad relativa de las subfracciones mas ligeras (F < 3kDa) es mayor para
las polimerizaciones de NEN asistidas por RMW que las realizadas en CTC. En cambio,
el porcentaje de las subfracciones entre 3 y 10 kDa es menor paleoragciones
experimentales aqui consideradas. No se aislaron subfracciones entre 10 y 30 kDa para
las reacciones realizadas utilizando MWR, y la cantidad de las fracciones mas pesadas e
comparable alas condiciones clasicas, excepto para las convensiasdmjas. El mayor
porcentaje en peso de las subfracciones mas ligeras debe de estar relacionado con la
menor conversion lograda para las fases gel.
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Figura 3.6_osoligomerospolimeros solubles de MEN (fases sol) se obtuvieron mediante sintesis
asistida por RMW a 180 °C. Porcentaje relativo en peso (% Peso) de las subfracciones sc
concentradas por ultrafiltracién utilizando varios dispositivos con diferentes puntos de corte de
peso molecular apareat En la imagen se indican los pesos moleculares aparentes que presentan
las diferentes subfracciones. Los datos de los polimeros producidos a 80 °C utilizando CTC <
muestran con fines comparativos. El porcentaje en peso de cada subfraccion se catcété com
[(mg de subfraccién sol)/(mg F>30 kDa + mgBQ&Da + F-30 kDa + mg F<3 kDa)]-100.

Adicionalmente, como complemento @sta segundgarte del presente estudio se
registraron los espectros UXs para las fracciones sol obtenidas en todos los
experimentos realizadog-igura 3.7. a y bcon objeto de seguir profundizando en la
interpretacion del comportamiento cinético del sistema. Se observaron tres bandas de
absorcion principales a 22260y 340 nm. El primer pico a 225 nm es muy similar para
ambas series (Ny aire) y se puede asignar tentativamente a grupos nitrilos

h Zinsaturados, asi como a grupos amidas yaa@s2® La banda a260 nm, en un rango
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de 259 a 265 nm para reaccionemaerobicas puede estar relacionada con
Nbheterociclos, como purinas y pirimidinas, que presentan una absorcion conocida a esa
longitud de onda. La tercera banda sufre un desplazamiento hipsocrémico de 348 a 320
nm con el tiempo de reaccion en la samaerobicay estéa bien definida en todo el rango

de tiempo monitorizadoRigura 3.7. b, mientras que en las reacciones de polimerizacion
realizadas en presencia de aire, desaparece para los tiempos de reaccion mas largos
(Fgura 3.7. & Esto podria asigharse a sistenfdisheterociclicos en la cadena
macromolecular con conjugaciobextendidazl4este cambio podria deberse a la pérdida

de grupos auxocromicos, como aminas, lo que concuerda bien con los procesos de
desaminacién a lo largo de las polimerizaciones dgO¥W anteriormente indicados.
Ademas, esta banda es dominante en los espectrosittié las subfracciones sol mas
pesadas (comparense los espectros deFigura 3.7. d,e)f Estas subfracciones sol
pesadas se consideran como el paso previo que conduce a la precipitacion de las
fracciones gély sus espectros UVis estan de acuerdo con este hecho, ya que son
sistemas altamente conjugados de acuerdo con los resultados estructurales indicados
anteriormente.

Se representaron las relaciones entre la absorbancia de las ban@&® & a 340 nm a

lo largo del tiempo, como aproximacion a la cinética de reaccion, siguiendo la metodologia
descrita en Mas et al., 2020 y MaiNmaseli et al., 201&igura 3.7. & Se observé de nuevo

un comportamiento fluctuante. Previamente, la banda a260 nm solo se habia
mantenido para largos tiempos de reaccion y temperaturas superiores a “AGeQun

los resultados previamente descritos para polimerizaciones realizadas utilizando CTC, el
aumento de la intensidad de la banda 3260 nm ser relaciona con una disminucion de la
absorcion a 340 nm#4similar al detectado aqui para la polimerizacién en presencia de
aire (Figura 3.7. a). Por lo tanto, parece que la naturaleza de la bandd0anm podria

estar directamente relacionada con el comportamiento cinético de la polimerizacion de
NH,CN usando RMW, en base a: (i) En presencia de aire, esta banda casi desaparece, y|
curva de conversion frente a tiempo alcanza una "meseta”; (i) En condiciones anaerobicas
estd siempre presente, experimentando wesplazamiento hacia la region azul del
espectro, variando su intensidad; y la curva de conversion frente a tiempo también
muestra un comportamiento fluctuante. Ademas, los espectros-vidVde las
subfracciones de los polimeros MEN sintetizados utilizando CTC presentaron perfiles
diferentes a los obtenidos aqui en condiciones anaerobiegsii@ 3.8).
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Figura 3.7Espectros Uvis representativos de diferentes fracciones sol provenientes de la
polimerizacion de NIEN asistida por RMW: (a) de fracciones sol sintetizadas en presencia de aire;
(b) de fracciones de sol sin procesar sintetizadas en condiciones anaerébicas utilizando una
atmosfera de N (c) muestra la evolucién de la relacion entre las principales bandas observadas en
estos espectros a lo largo del tiempo; (d) de las fracciones sol mas ligeras con pesos moleculare
aparentes por debajo de 3 k[¥a) de las fracciones sol ligeras con pesos moleculares aparentes de
3 a 10 kDa; (f) para las fracciones sol mas pesadas con pesos moleculares aparentes superiores a

kDadfa.
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Figura 3.&spectros UVis de las subfracciones de los polimdedsHCN sintetizados utilizando
CTC

Los resultados hasta aqui descritos indican que la metodologia mediante RMW tiene una
notableinfluencia en la polimerizacion del NEN, afectando claramente a la cinética del
proceso de polimerizacion respecto de procesos analogos realizados utilizangp@TC,
extension modificando las propiedades de los productos finales, y por tanto los
mecanismos de reaccion.

3.2.3IDENTIFICACION DE MOLECPOASRES EN LAS FRACCIONES GEL Y SC
MEDIANTE GHIS

Se realizaron andlisis cromatograficos medianteMEBCde muestras representativas
correspondientes a las polimerizaciones realizadas bajo condicaoreerdbicagpara los
nueve tiempos de reaccién aqui considerados, tanto para las fracciones gel como para las
fracciones sol, después de hidrolizar las muestras utilizando condiciones segulasse
indicas en la seccion delateriales y Métodos 2.2.f{Figura 3.9. Los perfiles de los
cromatogramas de ambas fases fueron similares. Solo se observé una vanédatida
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en las concentraciones de analitos a lo largo del tiempo de reaccion, como se muestra en
la Figura 3.10

Fraccion gel b) Fraccion sol
MJUM&MMJMM 30 min
WJWWMVWWW e
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Figura 3.9 Cromatogramas G®IS de muestras representativas de polimeros deCNH
sintetizados bajo condiciones hidrotermales a 1806tfiizando una atmdésferde N, después de

un proceso de hidrélisis acidaos tiempos indicados sobre cada cromatograma se refieren al
tiempo de reaccion para cada unade las polimerizaciones de cianuro realRadeasada uno de

los analitos identificados se indica su tiempo de retencion. (a) Fases gel. 9.41 min acido lactico, 9.77
min &cido glicélico, 10.29 min alanina, 10.83 glinina (2 TMS), 10.99 min acido oxalico, 12.34

min urea (3 TMS, pico de coelucion), 12.73 min acido maloénico, 15.33 min glicina (3 TMS), 1541
min &acido succinico, 16.26 min acido fumarico (pico de coelucién), 16.95 min uracilo (pico de
coelucion), 17.2&in Nformilglicina, 18.0 min acido-Ridroximalénico, 19.35 min acido maldnico,
20.97 min acido dihidroximalonico, 21.33 min &cido parabanico (pico de coelucion), 22.54 min &cido
malico, 22.89 min &cido adipico, 23.81 mihifroxihidantoina, 24.45 + 24&9Min acido aspartico,

27.85 min isbmero de acido barbitirico, 29.89 min acido aminomalénico, 30.72 min adenina, 30.98
min + 31.04 min + 31.27 min isémeros emino-4,6-dihidroxipirimidina (NIST), 33.66 min acido
cianarico, 37.31 min uracHb-acido cartoxilico, 41.64 min 2,4sfihidroxipteridina, 43.69 min
guanina, 44.57 min isoxantopterina, 46.31 min leucopterina, 48.16 ramiiio-isoxantopteina.

(b) Fases sol. 9.73 min acido lactico, 10.06 min acido glicdlico, 11.07 min glicina (2 TMS), 11.55 mir
acido oxalico (pico de coelucidn), 13.17 min acido malénico, 45,683 min urea (pico saturado),
15.6516.85 min glicina (pico saturado, 3TMS), 16.38 min acetdrdalénico, 16.75 + 17.77 min
uracilo (picos de coelucion, uracilo + serina), 17.93 minrinas&8.05 min Normilglicina, 19.86

mini -alanina, 21.88 min acido dihidroximalénico, 22.31 min acido aminomaldnico, 22.47 min
acido parabanico, 23.76 min acido malico, 25.09 mihidsoxihidantoina, 26.09 min acido
aspartico, 29.37 min acido barbitdrico, 29.80 miarBinouracilo, 30.98 min &cidartarico, 31.28

min treonina, 31.71 min isbmeros deathino-4,6-dihidroxipirimidina (NIST), 32.80 min &cido
tricarbalilico, 33.80 min &cido orético, 34.24 min &cido cianurico, 41.57 min-2,4,7
trihidroxipteridina. El método cromatogréafico utilizado sedlibe en la seccion Materiales y
Métodos2.2.3 Método A y BLos tiempos que se indican sobre cada uno de los cromatogramas
corresponden a los tiempos de polimerizacion de cada una de las muestras consideradas.
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relativa (%)

]

LaFigura 3.10muestra los analisis semicuantitativos de una seleccion de compuestos
representativos encontrados tanto en las fracciones gel comasfraccionesol. Para

los tiempos de reaccion mas cortos, las muestras estan saturadas enureay glicina, y sus
concentraciones disminuyen notablemente a lo largo del tiempo de polimerizaciéon para
ambas fases. Sin embargo, las cantidades relativas de los demas stosduetian en

un estrecho margen.
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Figura 3.10@@) Analisis semicuantitativos de las fracciones sol hidrolizadas utilizando condiciones
acidas. Se tomo como valor 1 el area del pico cromatograficoelacion déa urea y laglicina
(3TMS}Helas fracciones sol dedaolimerizacionegalizadacon untiempale reaccion de 2 min
(véanse las asignaciones de picos dfidara 3.9). Los demas valores deea relativa se refieren

a ésta Notese que hay varios picos saturados y de coelucién. (b) Analisis semicuantitativo de las
fracciones gel hidrolizadasilizando condiciones acidas, realizado de manera analoga al indicado
para las fases sol.

Desde un punto de vista cualitativeigura 3.1) en las fracciones sol hidrolizadas
utilizando condiciones &cidas, se encontr0 una mayor diversidad de aminoacidos,
mientras que en las fracciones gel se identificé una familia de pterinas. De esta forma, se
observa que las fracciones gel dan lugar a ungamaliversidad molecular que las
fracciones sol, especialmente en relacion con el nimerb-tleterociclos identificados.

La separacion previa de los crudos de reaccion en sus dos fases se realizo a efectos
practicos ya que mejora los resultados analiticeim embargo, en cualquier caso, una
vision completa de estos andlisis indica que los polimeros d€NHintetizados bajo
condiciones hidrotermalesubaéreasson posibles precursores de un considerable
ndamero de importantes bioorganicos, como aminoacidos, acidos carboxilicos yNarios
heterociclos.
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Figura 3.1Analisis cualitativo de las fracciones gel yosotedentes de la polimerizacion deSIM

asistida por RMW, simulando condiciones hidrotermales subaéreas a una temperatura®@e 180
FS = fraccion sol; FG= fraccion gel; HA = hidrélisis acida; NoH = No hidrolizado; a 'y b = métodos C

MS descritos en la seccién Materiales y Métdtl8sEsta figura muestra, con@digode colores

indicadolas condiciones en las cuales se han detectadmtd&culasmostradas. Nota: en esta
memaoria, por concision, no se muestran éosnogramasorrespondientes a las muestras no
hidrolizadas. En el caso de las fracciones gel, no fue posible identificar ninglin analito en las

muestras no hidrolizadas.
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Por otra parte, se sabe que un aumento en la temperatura de polimerizacién aumenta la
estabilidad de las fracciones gel frente a las condiciones de hidrdlisis acida. Para polimeros
de NHCN insolubles sintetizados a 80 °C usa@dd; solo un  18% en peso fue
susceptible de ser hidrolizad®® Sin embargo, este valor aumenta hasteb0 + 4 % para

los polimeros de NMCN insolubles sintetizados aqui bajo RMW. Los perfiles dd$de

las fracciones gel después de un proceso de hidrdlisis acida para ambas series (RMW
CTC3}on similares, pero se encontraron algunas diferencias significativas. Para la serie
CTC, las cantidades relativas de glicina, urea y acido oxalico permanecen constantes a
largo del tiempo de reacciorFiQura 3.12. § y aparentemente se logra una mayor
diversidad deNbheterociclos (ver comparativa en el resumen de la Figura 3.10). Sin
embargo, cuando las mismas fracciones gel hidrolizadas de la polimerizaciéoncis NH
asistida por RMW se analizan utilizando otro métodadélisis de&GCMS (variacion en

la rampa de temperatura del hoon(Material y Métodos2.2.3 Metodo BFigura 3.12),

los picos cromatogréficos relacionados ddsheterociclos aumentan, revelando que la
diversidad de éstos en los polimeros J&iMl insolubles producidos bajo condiciones de
CTC es comparable a la de las fracciones gel aqui sintetizadas. Por tanto, la diversidad d
compuestos organicos polares a partir de fracciones gel parece independiente de la
estabilidad frente a la hidrdlisis.

Por ultimo, con finescomparativos, la fraccion sol obtenida en la reaccion de
polimerizacion correspondiente a un tiempo de reaccion de 30 min (la muestra con la
menor cantidad de urea y glicina analizada) se concentrd utilizando dispositivos de
ultrafiltracion con un punto decorte de 3 kDa. La subfraccién con un peso aparente
superior a 3 kDa, libre ya de sales, urea, glicina y acido oxalico, se analiz6 nuevamente
utilizando diferentes condiciones de hidrdlisis, ya que esta bien establecido que estas
condiciones tienen una flnencia significativa en los resultados cromatogréficos del
analisis de polimeros/oligémeros de H&N%4.215

Ademas, hay que considerar que existen amplios gradientes de pH en los sistemas
hidrotermales naturales, lo que podria contribuir a la evolucion quimica de los polimeros
de HCN en este tipo de entornos. La hidrdlisis basica da como resultado una cantidad
significativamente mayor de urea liberadadura 3.13% mientras que las condiciones de
hidrdlisis &cidas producen una mayor diversidad molecHmu¢as 3.13ly 3.14). Las
condiciones de hidrdlisis neutras/ligeramente alcalinas (pH= 8.5) solo pewnitlar
identificacion de unos pocos acidos carboxilicos en esta fraccion sdtighlea 3.1
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Figura 3.12a) Cromatogramas GMS de polimeros de NEN insolublesintetizados a 80 °C,
Material y métodose hidrolizados bajo condiciones acid&d. tiempo mostrado en cada
cromatograma es el tiempo deaccion utilizado en cada cagosu vez,esindica el tiempo de
retencion para cada compuesto organico polar identificado en estas muestras: 9.62 min acido
lactico, 9.86 min acido glicolico, 12.93 min acido maldnico, 15.50 min urea+glicina, 16.32 min
uracilo (pico de coelucién con pirazé-diol), 18.20 min acido hidroximalonico, 19.05 min &cido
aspartico, 21.10 min &cido 2@hidroximalénico, 21.54 min acido aminomalénico, 24.06 min 5
hidroxihicantoina, 26.67 min &cido aspartico, 28.91 min amelidamiho4-hidroxiimidazol (pico

de coelucion de varios analitos), 29.02 min acido barbitirico, 29.66 min acido cianurico (pico de
coelucion), 30.70 min acido tartarico, 31.40 miarbinouracilo + 2Zamino-4,6-dihidroxipirimidina

(pico de coelucion), 32.81 min &cido orotico, 35.78 min adenina, 36.17 min &cido citrazinico (pico
de coelucion), 37.70 min 4cido urdgitarboxilico (pico de coelucion), 40.71 mihiBroxiadenina,

41.60 min 2,4 drihidroxipteridina, 43.84 min guanina, 44.67 min isoxantopterina, 46.43 min
leucopterina, 46.83 min 2;@iaminopurina. En este caso el métodoE utilizado fue el método

A descrito elf28]; (b) Cromatogramas representativos del@E de polimeros de NEN insolubles
hidrolizadosajo condiciones acidasintetizados en condiciones hidrotermalesa 180 °C utilizando
una atmosfera de NEI tiempo mostradsobre cada uno de lasomatograma es el tiempo de
reaccion para cada una de las polimerizaciones realizadésnifio de retencion para cada
compuesto organico polar identificado en estas muestras: 4.47 min de glicina (3 TMS, pico de
coelucion), 4.59 min de acido fumarico, 4.78 min de uracilo-dliBi8roxipirazina (copico de
elucion), 4.82 min &cido hidroximaiéo, 4.98 min &acido maldnico, 5.16 min &cido
dihidroximalonico, 5.22 min &cido aminomalonico, 5.28 min acido maldnico, 5.35 min &cido
adipico, 5.46 min acido aspartico, 5.90 min acido barbitdrico, 5.94 acido cianurico, 6.29 min
treonina, 6.38 min &mminouracilo, 6.48 min + 6.69 min isémeros dear@ino4,6
dihidroxipirimidina (NIST), 6.97 min &acido oroético, 8.34 min adenina, 9.23 min acido citrazinico,
10.48 min 2,47 trihidroxipteridina, 10.94 min isoxantopterina, 12.51 min guanina, 8
hidroxiadenina, 17L.7 min leucopterina, 18.89 min 2,4 ,&gatrahidroxipteridina, 20.75 min-7
amincisoxantopterina (asignado provisionalmente por su espectro de masas m/z 482, 467 ). En
este caso, el método G@S utilizado fue el método B descritoMaterial y Métodos
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El nimero de analitos identificados es mayor en la fraccion sol que en su correspondiente
subfraccion pesada (F > 3 kDa) cuando se utilizan las mismas condiciones de hidrolisis
acida Figura 3.13 indicando una mayor diversidad molecular de la subfraccién sol
ligera/oligomérica (F < 3 kDa) con respecto a la subfracciéon pesada.
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© N Q £ Bésica
i —— Basica 2 B —— Neutra
= g B
2 g z 8
Q2 8
3 © 5 5 o 8
- 8 = e £ S
3 g ) 5 i
o 5 z 8 ¢ g2 o
2 3 S g 08 88 £
£ < ° s 2 I
c ° ‘S'C
= 3] <& 3
g b=
: KLM
-}
Ab A A 10» D Q T T T T T
1 T T
10 11 12 13 14 15 16 20 24 28 32
Tiempo (min) Tiempo (min)

Figura 3.13erfiles de G®IS de una fraccion sol pesada (F > 3 kDa) representativa e hidrolizada
usando varias condiciones. La intensidad de los picos cromatograficos en (b) es mucho menor qu
en (a). Por este motivo, los cromatogramas deMS3e han mostrado divildis en dos partes para

una mejor visualizacion de los compuestos identificados. Solo se nombran los analitos detectados
a concentraciones relativamente altas.

Por ultimo, indicar que en el presente caso no se encontro correlacion entre el pH final
de lareacciorRigura 3.1.hy la diversidad molecular encontrada en los correspondientes
polimeros de NECN Figura 3.1). La diversidad molecular fue independiente del tiempo

de reaccion y solo se observaron variaciones en los rendimientos de los analitos. Se
identificé un mayor nimero de analitos polares en las fracciones gel que fueron
hidrolizadas utilizando condicionggidas, a pesar de quen estas fraccionesingin
compuesto pudo ser identificado en las correspondientes muestras no hidrolizadas. Las
subfracciones sol mas ligeras (F < 3kDa) son mas ricas en compuestos organicos polare
gue sus correspondientes fracoes pesadas (F > 3kDa).
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Figura 3.14Analisis cualitativo de la fraccidn sol (muestra obtenida con un tiempo de reaccion de
30 min) y de su correspondiente subfraccion pesada (F > 3kDa) hidrolizadas bajo diferentes

[ FS-RMW-HA-A

condiciones. FS = fraccion sol; FPS = subfraccion sol pesada (F > 3kDa);d&\ebibrr

microondas; HA = hidrdlisis &cida; HB = hidrolisis basica; HN hidrélisis neutra; a = métisdo GC
(seccion Materiales y Métodos). En esta figura se representan los mismos analitos dtigea la
3.11dnicamente con fines comparativos. De esta forma, puede observarse claramente que la
diversidad molecular es mayor en las fracciones gel, especialmente con relacion a la identificacion
de Nbheterociclos, ya que muchos de estos compuestos no son detectados en las fracciones so

como queda mostrado en esta figura.
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3.3 DISCUSION DE RESULTADOS: PERSPECTIVAS EN QUIMICA PREBIOTICAY EN
DE LOS MATERIALES
A la vista de estos resultados se puede concluir ggeilleesisasistidagpor RMW no sélo
incrementa la velocidad de reaccion, sino que también varia notablemente los valores de
conversion limite y la cinética de los procesos de polimerizaciéon de cianuro, dando lugar
a polimeros de NICN con propiedades novedosas. Por tanto, teniendo en cuenta la
compleja quimica del H\G?16 asi como las variaciones que produce la RMW, la
concentracion de cianuro seria una nueva variable experimeatastudiar; las
concentraciones inferiores a 1 M son interesantes desde el punto de vista de la quimica
prebidtica, pero también las concentraciones superiores son importantes por las posibles
aplicaciones en ciencia de materiales, donde se deben optirtasacondiciones de
sintesis Asi, @ el Capitulo4, se profundizara sobre el efecto de la concentra@tna
obtencién de nucleobases no canéas, cuyo interés se comentara mas adelante.

Otro factor importante en los sistemas hidrotermales es la temperatura, con gradientes
de temperatura entre 2 y 350 °C en ambientes naturales. Debido a las restricciones
técnicas de los reactores de microondas convencionales, no es posible trabajar por
endma de 210 °C utilizando agua como disolvente. Sin embargo, como se mostro, la
temperatura tiene una influencia notable en las propiedades de los polimeros g&NNH

y la sintesis asistida por RMW permite abordar un amplio rango de temperaturas, lo que
induce modificaciones en las caracteristicas texturales y morfolégicas de estas sustancias.
En el presente caso, se identificaron nanofibras, las cuales son interesantes por su
potencial aplicacion en varias areas como: ingenieria de tejidos, administragion d
farmacos, diagndstico de cancer, baterias de-difre, sensores opticos, filtracion de aire

y el desarrollo de nuevos materiales textiles para el disefio de ropa deportiva.
Anteriormente, se sugirié que las nanoparticulas poliméricas derivadas de Hi@ahpo
incorporarse como rellenos para desarrollar materiales compuedgui, se ha descrito

la primera identificacion de nanoparticulas poliméricas basadas g&@NHEs cierto que

en este capitulo se haostradda obtencion de mezctade nanofibras y nanoparticulas,

pero una variacion adecuada de las condiciones de sintesis podria producir de manera
selectiva morfologias de un Unico tipo. En el Capitulo 5 se ahondara sobre este tema.

El parametro de presion esta directamente relacionado con la temperatura en las
polimerizaciones asistidas por RMW. Hemos visto que las altas presiones parecen
producir polimeros de NN mas ordenados y cristalinos que los sintetizados bajo
presion atmosférica; y que éstos pueden considerarse estructuras grafiticas 2D
directamente relacionadas con los bien conocidos carbonitruros. Estos materiales con
formula generalg-GN,; presentan propiedades semiconductoras, pudiendo inducir
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reacciones fotaedox, las cualepodrian enriquecenotablemente el espacio quimico
prebidtico?1” Asi, un estudio sistematico considerando conjuntamente la temperatura y
la presioén, puede ayudar a comprender la influencia de estos factores en su conjunto en
las propiedades estructurales de los polimeros derivados de HCN, y por extension en el
posiblepapel de estas sustancias en procesos fotoquimicos prebidticos plausibles y para
desarrollar nuevos materiales multifuncionales 2D. Esta relacion T/P se abordara en mas
detalle en losCapitulos 5 y .6 Finalmente, los polimeros derivados de HCN se pueden
obtener a partir de diferentes reactivos de partida, como se discutié en la introduccion, y
en estudios previose describidque sus propiedades dependen de los mondémeros
usados+179 Aqui, se us6 NJEN como reactivo de partida, pero para el disefio y desarrollo
de nuevos materiales multifuncionales, se pueden considerar otros reactivos como el
DAMN. Ejemplos a este respecto se describiran €agltulo e la presente Tesis.

Por otro lado, se considera que la quimica del HCN 'y, por extensién, de los polimeros
derivados del HCN, pudo desempefiar un papel clave en la formacion de los primeros y
primitivos sistemas protometabdlicos e informaciagg| asi como en la hipétesis de un
posible"mundo pre ARN®0.83.85.104105.118omo ya se comentd en la Introduccion general

de esta TesisActualmente, los ambientes alcalinos se proponen como un lugar idéneo
para el desarrollo de la quimica prebiética del HFGN! 134204 suvez, el HCN podria tener

un papel importante en la formacién de moléculas organicas complejas en ambientes
hidrotermales, no soélo en las condiciones de la Tierra priati¢18219ino también en
entornos extraterrestres. Los polimeros derivados del HCN presentan un interés creciente
en los estudios de habitabilidad en los satélites helados del Sistema Solar, ya que también
podria suponerse la presencia de HCN en los océanos sifisigles de dichas lunas
heladas. Estos satélites presentan un hidrotermalismo activo, y el HCN podria producirse
en estos océanos teniendo en cuenta su facil formacién en condiciones hidrotermales. La
posible presencia de HCN en estas lunas podria wdgar la una quimica organica
complej?3134 De hecho, recientemente se ha reportado la presencia de HCN en
Encelad®?® Aqui, losoligobmeros/polimeros de NJ)N sintetizados bajo condiciones
hidrotermales, han resultado ser precursores de una rica variedad de compuestos
bioorganicos y moléculas relacionadas. Algunos de ellos habian sido previamente
descritos en experimentos de polimerizacién de HCN, y otrosidanidentificados aqui

por primera vez, como la amelida, las pirazinas-dhilroxipirazina, 2,35
trihidroxipirazina, las pirimidinas -@mino4,6-dihidroxipirimidina, el acido urae#
carboxilico y tentativamente la pteridirv-aminoisoxantopterina (Figura 3.11). Por tanto,
estos resultados aumentan nuestro conocimiento sobre la diversidad molecular derivada
de los oligébmeros/polimeros de NEN. Adicionalmente, mas alld de las nucleobases
identificadas (uracilo, adenina y guanina), véase Figura 3.11, es interesante destacar la
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identificacion realizada de triazinas y pirimidinas. Recientemente, se han propuesto el
acido cianurico, el acido barbiturico, la melamina y la 2tdaéninopirimidina como
nucleobases no candnicds un posibleémundo preARN. Estos\bheterociclos tienen

la capacidad de formar ribonucleésidos y ensamblajes supramoleculares basados en el
reconocimiento molecular por pares de bases a través de enlaces de hidrégeno del tipo
WatsonCrick. Se ha descrito que estos heterociclos se puedenafoampartir de
cianamida, sus derivados (acido malénico y urea) y ARIREZ2 Se ha descrito
previamente, que todos estos precursores\dneterociclos se forman a partir del HCN.

Los métodos analiticos, mediante ®AS, utilizados en el presente estudio, no son
especificos para la identificacion NBheterociclos. Por ejemplo, el acido barbitirico y el
acido isobarbitaricoRigura3.15) no pudieron ser univocamente identificados con la
metodologia aqui descrita, ademas se observaron varios picos cromatograficos de
coelucion y otros que podriazorresponder a diferentes isémeros de pirimidinkg (iras

3.9y 3.12. Adicionalmente, algunos analitos identificados son productos de los procesos
de desaminacién/oxidacion de otros que se pueden producir durante los procesos de
hidrdlisis de los polimeros derivados de cian&igra3.15). Por lo tanto, el posible papel

de las triazinas y pirimidinas en un "mundo #®@N" motivé el desarrollo del método
analitico descrito en el Capituhy asi como la descripcion de un posible escenario
prebidtico parasu sintesis basado en la polimerizacion hidrotermal de cianuro.
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OH ) (0] ) (o]
2-amino-4,6-dihidroxipirimidina Acido barbiturico Acido orotico

Figura 3.15Posibles reacciones de oxidacion que se podrian producir bajo las condiciones de
hidrdélisis acidas aqui utilizadas. En el Capitulo 4 se detalla el efecto de estas condiciones en cad
uno de los analitos aqui indicados.
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SECCION |

SINTESIS PREBIOTICA DE NUCLEOBASE
CANONICAS BAJO CONDICIONES
HIDROTERMALES ALCALINAS.

Basado enPérezFernandez, C Vega. JRayePizarroso, P.; MateMarti, E; Ruiz
Bermejo, M. Scientific Report 2022, 12, 15140.
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Acontinuacién,se describe el potencial de los ambientes hidrotermales alcalinos para la
aNyidSara RS LRaArotSa ydzOfS20l asSa-! wydHSa
utilizando como fuente primaria de carbono y nitrégeno, el cianuro. Las polimerizaciones
de cianuro enagua fueron asistidas por RMW para obtener unas condiciones de
temperatura y presion relativamente altas (180 °C, 15 bares). También se llevaron a cabo
reacciones analogas utilizando un sistema de CTC (80 °C, 1 bar). Estas condiciames fuerc
escogidas con el fin de simular escenarios hidrotermales subaéreos y aérecs,
respectivamente, de la Tierra primitiva. En estas sintesis se modific6 la concentracion
inicial de cianuro y se tuvieron en cuenta los efectos de difusién. Por otra parte yeomo

se comento, se sabe que las condiciones de hidrdlisis estan directamente relacionadas
con la cantidad y diversidad de moléculas organicas identificadas en
oligbmeros/polimeros derivados de HCN. Aqui, como primer paso, analizamos el efecto
de varias de stas condiciones de hidrdlisis, ampliamente utilizados en el campo de la
quimica prebidtica, sobre algunas de las posibles nucleobasesRiXede interés, junto

con algunos de sus isdmeros y/o productos de desaminacién. Los resultados de este
estudio muestan que los escenarios hidrotermales alcalinos, con un pH relativamente
constante, pudieron ser lugares geoldgicos adecuados para la generacion de nucleobases
no candnicas.
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4.1. INTRODUCCION

[ KALBGSaAa 3ISYySNIfYSyidsS FOSLIiFRIF RSt
por la vida primordial para llevar a cabo funciones cataliticas e informacionales, antes de
gue se desarrollase la bioquimica actual basada en enzimas y e##ENembargo, la
generacion espontanea de ARN en condiciones prebidticas ha sido ampliamente
cuestionada??4 Asi, algunos autores han propuesto la idea de que diferentes polimeros
pudieran ser posibles precursores del ARKE?7 Se ha sugerido que un espacio quimico
conformado por un total de 9Nbheterociclos que contiene purinas, pirimidinas y
triazinas es un buen candidato para ser explorado y determinar cudles fueron las
nucleobases presentes en estos hipotéticos polimeros pAR&I. Solo 15 purinas, 24
pirimidinas y 7 triazinas de este espagiomico han sido consideradas compatibles con

el reconocimiento del par de bases de Watsgnick?27” Adicionalmente, algunos de los
componentes de este espacio quimico como la 2tdaéninopirimida @), el acido
barbiturico ), la melaminall) y el &cido cianuricd.{), tienen la capacidad de formar
ribonucledsidos con azlcarg822’y compuestos supramoleculares ensamblados a través
de enlaces de hidrogeno tipo Wats@rick(Figura 4.).228

Teniendo en cuenta estas propuestas sobre la evolucion quimica hacia el ARN, aqui hemo:
considerado la posibilidad de la generacién de nucleobases ancestrales en escenarios
hidrotermales alcalinos, ya que estos ambientes han sido ampliamente reconoaidos co
nichos adecuados para aumentar la complejidad molecular y, por extension, favorecer la
evolucion quimica y el surgimiento de la vid&2°%22como ya se comenté anteriormente.
Especialmente, nos centramos en las pirimidinas y triazinas que se muestréfiguréa

4.1. Todos estos compuestos fueron sintetizados previamente bajo condiciones
prebidticas plausibles, pero no simultdneamente y tampoco bajo las mismas condiciones
sintéticas y analitica®.43.75.105,134,135,139,210,26263
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Figura 4.1Pirimidinas y triazinas consideradaseste capituloTodas estas bases, excepto los
compuestosy) y (L0), forman parte del espacio quimico, arriba citado, queaasidera que
O2yASYS LINP(G2ydzOf S206l aSa 9 twhEAD {/PLRRISY)Ydrzy OF
son nucleobases del ARN. El compuédteq un posible producto de desaminaciongjey( 0)

puede ser el producto de desaminacion®ee la misma manera8)es un posible producto de
desaminacionde)y €); y (L0) puede ser un producto de oxidacion 8e El compuestal es un
isbmero tanto def) como deg), y(4) también puede ser un producto de desaminacioBu&En

este esquema, solo se muestran las formas tautoméricas identificadas {M&GEIespués de la
derivatizacion realizada utilizando BSTFA para obtener sus correspondientdgrmi&os. Se
muestra la nomenclatura [IUPAC y los nombres tradicionaleagyfmimos.

En elcapitulo anterior se describio la identificacion de los compues®)s @), 6), @),

9), A0), 13) y (L4 en polimeros de cianuro sintetizados bajo condiciones hidrotermales.
Sin embargo, el método analitico de GIS utilizado no fue especifico para la
identificacion de pirimidinas y triazinas. Asigtpresentecapitulo se detalla un método
analitico bien definido para la deteccién inequivoca de candidatos a nucleobas&RIgre

a partir de mezclas complejas formadas bajo condiciones hidrotermales alcalinas
simuladas, tomando, de nuevo, al cianuro como molécrgbiptica clave. En concreto,

se simularon endiciones hidrotermales utilizando varias concentraciones iniciales de
cianuro (0.05, 0.25 y 1 M). Para simular un sistema hidrotermal aéreo, se realizaron
polimerizaciones a 80 °C, a pH 9.2 y a presion atmosférica mediante CTC; y para simula
un ambientesubaéreo, las polimerizaciones fueron asistidas por RMW (180 °C, presion
de trabajo maxima 15 bar). Ademas, se tuvieron en cuenta los efectos de difusion, ya que
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las polimerizaciones de cianuro generalmente se realizan sin agitacion y se debe
considerar una mezcla completa de los productos finales en estos sistemas hidrotermales.
Hasta donde sabemos, esta es la primera vez que los efectos de la difusion sed@n teni
en cuenta en este tipo de sintesis prebi6ticks tercer factor por considerdue el
dinamismo de los sistemas hidrotermales terrestres, que pueden presentar un amplio
rango de gradientes de pHeéntre 2 y 11Los polimeros de cianuro formados en estos
ambientes en la Tierra primitiva probablemente estuvieron continuamente expuestos a
reacciones de termdlisis e hidrélisis. Debido a que las condiciones de hidrdlisis (es decir,
temperaturay valor del pH) estan directamente relacionadas con la cantiiadngidad

de moléculas organicas encontradas en polimeros de HCN, como primer paso, estudiamaos
en detalle el efecto de las condiciones de hidrdlisis (neutras, alcalinas y 4cidas) en cada
uno de nuestros 14 compuestos de interés y posteriormente sobremagclas
poliméricas obtenidas. De esta manera, fue posible probar la estabilidad de los candidatos
a basepre-ARN frente a gradientes de pH. Como era de esperar, la diversidad, los tipos
y los rendimientos de lasbheterociclos identificados fue directamente dependiente de

los entornos geoldgicos simulados.

4.2. RESULTADOS

4.2.1.DESARROLLO DE UN METODO ANALITICO DE CROMATOGRAFIA DE G

ESPECTROMETRIA DE MASAS PARA LA IDENTIFICACION DE PIRIMI
Y TRIAZINAS

Partiendo de un método analitico de @4S disefiado para la identificacion de
compuestos polares en mezclas compléjas®” se observdé que laseparacion
cromatografica de las pirimidinas y triazinas de intefégura 4.) no era Optima, por lo
gue se modificaron los parametros del -GS hastalas condiciones descritas en
Materiales y Métodog2.2.3., Método C) Para el desarrollo de este método analitico,
utilizamosdisoluciones estandar de concentracion 100 ppanatodos los compuestos
representados en |&igura 4.1(Citosina (1) Sigmaldrich. CAS number: 780-7; Uracilo
(2) SigmaAldrich. CAS number: 68-8; Pirimidin2,4,6triamina (TAP) (3) Sigr#ddrich.
CAS number: 10638-2; 2aminopirimidina4,6-diol (4) Alfa Aesar. CAS number:®57;
5-aminouracilo (5) §maAldrich. CAS number: 9&2-5; 6aminouracilo (6) Alfa Aesar.
CAS number: 8783-6; Acido isobarbiturico (7) Sigafddrich. CAS number: 496-4;
Acido barbiturico (8) Alfa Aesar. CAS numbes587; Acido uracib-carboxilico (9) Acros
Organics. CAImber: 2394544-0; Acido orético (10) Sigrasldrich. CAS number: 50887
69-9; Melamina (11) Sigmealdrich. CAS number: 18-1; Melamina (11) Sigrealdrich.
CAS number: 1688-1; Amelida (13) TCI. CAS number:-83%; Acido Ciandrico (14)
SigmaAldrich.CAS number: 1680-5. Cada disolucién se analizé individualmente vy, en la
mayoria de los casos, solo se observd un Unico pico cromatografico, que se corresponde
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con el derivado trisustituido por grupos trimetilsilil (3 TMS). Sin embargo, se observaron
dos picos cromatograficos correspondientes a los derivados disustituidos (2 TMS) y
trisustituidos (3 TMS) para los compuestdy y (L1), y para el compuestol) se
detectaron dos picos correspondientes a los derivados trisustituidos (3 TMS) y
tetrasustituidos (4 TMS). Ademas, en el caso particular de la citd3iyag( uraciloZ),

solo se observo un pico cromatografico correspondiente al derivado disustituidd $2.

Los cromatogramas de cada uno de los analitos considerados y sus respectivos espectros
de masas se muestran en l&3gura 43-4.6. En la superposicion de los catorce
cromatogramas se observd una separacion aceptphble la identificacién de todos
analitos de inteés(Figura 42).

M @@ (6 (13)6)012) (11) (3)
(4)

14
4e 10

|
(] ‘ \ L ‘ ‘
. . S “—-—-‘ﬂv_’ IW’;’L-
16 1'8 2'0 2'2 2'4 2'6 28
Tiempo (min)

Figura 4.65uperposicion de cromatogramas®S normalizados correspondientes a cada uno de

los compuestos de interés mostrados efigura 4.1 a excepcion del uracil@)( el cual no fue
posible identificar mediante este método. Los tiempos de retencion para cada unade las moléculas
fueron: (1) 17.76 min;2) no identificado utilizando este métod®) 26.85 min;4) 18.10 min (2
TMS)y 21.47 (3 TMS, pico principl) 21.02 min;§) 22.54 min;T) 19.34 min;§) 19.25 min;q)

23.26 min; {0) 22.68 min; 11) 23.24 min (2 TMS) y 25.36 min (3 TMS, pico principa))23.88

min; (13) 22.08 min (3 TMS, pico principal) y 23.30 min (4 TMB))Y.0.75 min.
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Figura 43mefdthatogramas G®IS de pirimidinasderivatizados con BSTRAra obtener los
correspondientes derivados TMS y sus respectivos espectros de(agsSassina (1; (b) Uracilo
(2); (c) Pirimidin2,4,6triamina (TAP) (3). (d)}@minopirimidina4,6-diol (4).
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Figura 45 Cromatogramas G®IS de diferentes triazinas derivatizados con BSTFA para obtener
los correspondientes derivados TMS y sus respectivos espectros de masas. (a) Aetdo uracil
carboxilico (9); (b) Acidmrético (10); (c) Melamina (11).
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Figura 46 Cromatogramas G®IS de diferentes triazinas derivatizados con BSTFA para obtener
los correspondientes derivados TMS y sus respectivos espectros de(aasaslina (2); (o)
Amelida (13);d) Acido cianricol@).
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4.2.2EFECTO DE LAS CONDICIONES DE HIDROLISIS SOBRE LAS POTEN
BASEBREARN
Se estudio el efecto de tres condiciones de hidrdlisis, habitualmente consideradas en
experimentos de quimicprebidtical0423323sobre cada una de las moléculas mostradas
en laFigura 4.1 En laFigura 42 se muestran los productos de descomposicion de los
Nbheterociclos considerados bajo las condiciones de hidrdlisis elegidasldhidat. 1se
resumen los resultados de los andlisis semicuantitativos de estas reacciones de hidrolisis.
Se observé que para el caso de algunas moléculas las condiciones de hidrdlisis no tiener
efecto; en otros casos, se produjeron desaminaciones totales o parciakn algunos
casos, parecen tenerdar procesos de transposicion. También se observaron diferentes
rupturas oxidativas.

Como consideraciones importantes de estos ensayos de hidrélisis se puede decir que: (i)
el compuestoJ) solo podra ser identificado en muestras no hidrolizadas7}igdlo se
observara después de un proceso de hidrdlisis acida de las mezclas de reaccién o er
muestras no hidrolizadas; y (iii) los analites (L1), (L2) y (L3) no podran ser identificados

tras un proceso de hidrdlisis acida de las muestras. Por lo tanto, en general, el grupo de
pirimidinas examinado en el presente estudio estaria infhigio en mayor medida por

el efecto de las condiciones de hidrdlisis neutra y basica, mientras que el grupo de las
triazinas estaria influenciado por las condiciones de hidrdlisis 4cida. Estos hechos podrian
tener una influencia directa en la generacion amléculas organicas en ambientes
naturales.
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Figura 47 Productos de descomposicién identificadosprasesos daidrélisis de las pirimidinas
y triazinas mostradas en laigura 4.1 Todas estas moléculas se asignaron en funcidongde
espectros de masas y tiempos de retencién deespectivos derivados TMS tras derivatizacon

con BSTFA.
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Tabla 4.1Resultados del analisis semicuantitativo medianteMEXdel efecto de las condiciones de
hidrélisis en el conjunto gerimidinasy triazinas consideradas en el presente estudio (Figura4.1).
AH = condiciones de hidrélisis acida (HCI 6 N/110 °C/24 h); BH = condiciones basicas de hidrolis
(NHOH 5N/110 °C/24 h); NH = condiciones neutras de hidrélisis/ligeramente basicas (tampon
fosfato pH=8/140°C /72 h). Se asigna el valor 100 al pico cromatografico de mayor areay el resto
se refieren a estenproporcion relativalps detalles sobre los correspondiemesmatogramasse

pueden consular ehttps:// doi. org/10. 1038/ s41598022- 194740). UDP = producto de

descomposicién no identificado.
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(1] 2) (10} (14)
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> ﬁ {12: 54:100: 37)
I N7
2 HE: UDP He: 8
HEH’L‘N NH m’J:“N"‘L"CIH
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Ha: 4, LDP o HA: 9, UDP
oH 100: 20}
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[P Y Vi< (100: 221 6: 6: &)
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N L8]] . .
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aH (452 100: 7. 9) {h:
N
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HO™ TN TNH HO™ N7 TRH, [60: 100}
i6) : : 4
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[100. 74: 24)
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. oH OH
ﬂ HB: 10, 21, 22 N HB: 13
HO™ "N” TOH (65: &: 100) Py
7 HO™ "W MMy
(7 HH: 10, 21 (13) HM: 13, 14
[100: 91 [100; 40

4.2.3EFECTOS RECONCENTRACIONADIFUSION EN LA PRODUCCION DE
POTENCIALES NUCLEOBASERRRE
La polimerizacién de cianuro asistida por RMW fue elegida como primer paso para
explorar el potencial de los sistemas hidrotermales alcalinos como nichos para la
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generacion de nucleobases no canonicas. Se seleccionaron diferentes concentraciones de
cianuro, ya que este factor es clave en la polimerizacion y, porque los mecanismaos
probables para la produccién de soluciones concentradas de cianuro @& BlDen
escenarios prebidticos naturales es un tema no resuelto, como ya se comern& en
Introduccion®086.121,129.136.235Asf, |os crudos de reaccion directamente liofilizados
provenientes de reacciones de polimerizaciémidrotermales a 180 °C usando
concentraciones iniciales de cianuro 0.05, 0.25 y 1 M, con y sin agitacién, fueron
analizados por G®IS, utilizando el protocolo analitico desarrollado previamente.

NH; OH
N)j Nﬁ
HO/J\\N HOJ\\N
1) (2)
LN N
NH; OH - OH
) 7 0 ¢ |
| I 2 l
HzN/k\N NH; H:N SN oH HOJ\NLOH Ho/'\‘N NH;
3) (4) (5) (6)
N [N N |
0 0._OH
N /oq N7 OH T
As | N?Z & Nﬁ
BTN HO/I\\NI OH oo Ho™ SN oH
(7) (8) (9) (10)
N NN 12 LA N NN
JN\HI NH, OH OH
NN N7 3 N7 N7
| | |
HZN)\\NJ\NH; Ho):r:LNH: Ho)\\N")\NHz Ho/l\\N OH
(11) (12) (13) (14)

W ok o B No agitacién

No hidroli i H. basi H. neut
o hidrolizado H.4cida [ H.basica B neutra Agitacién
Figura 48 Resumen de los resultados analiticos cualitatmedianteGCMS para pirimidinas y

triazinasprocedentes déa polimerizacion de cianutmajo condiciones hidrotermales alcalinas

subaéreas (RMW, 18C concentracién inicial de cianutdVl). En la figura se muestra los analitos

de la Figura 4.1 y en qué condiciones especificas se han sintdiipddo.experimentos estaticos

sin agitacion; A = experimentos de agitacion; Noiuestras no hidrolizadas; HA= muestras
hidrolizadas con acido; HBnuestras hidrolizadas basicas; HN = muestras hidrolizadas neutras.
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NH; OH
N2\| Nﬁ
HO)\\N) Ho)\\N
(1) (2)
NH; OH OH
NH,
Y, v X Y
| | > J\ |
HzN)\\N NH, HoN SN” OH Ho)\N "OH HO” SN “NH,
\Y AN |
NESOH OH e O, OH
N7 OH
A L N7 v Nﬁ
HO” °N” "OH L | & N“
HO” "N ~OH Her N o O N7 oM
“(7) g (8) (9) (10)
' INAN
T\HZ N OH OH
i i | Yy v
H;N QN)\'NHQ HO \N NH, Ho/l\\N,-)\NHZ HOJ\\N o
(11) (12) (13) (14)

- o B No agitacion
No hidrolizado H. acida H. basica H. neutra
e s Agitacién

Figura 49 Resumen de los resultados analiticos cualitatimedianteGGMS para pirimidinas y
triazinasprocedentes de lgpolimerizacion de cianuro en condiciones hidrotermales alcalinas
subaéreas (RMW, 18@,concentracién inicial de cianu@25M). En la figura se muestra los
analitos de la Figura 4.1 y en qué condiciones especificas se han sintélzadoexperimentos
estaticos sin agitacion; A = experimentos de agitacion; NoH=muestras no hidrolizadas; HA=
muestras hidrolizadas con acido; HB=muestras hidrolizadas béasicas; HN = muestras hidrolizadas
neutras.

Los resultados cualitativos de todos estos analisis se resumenféguaas 4.8y 49, (los
cromatogramas relativos a estas reacciones se consultattea:// doi. org/10. 1038/
s41598022- 194740. Hay que considerar que solo se identificaron nucleobaseARie

en los experimentos con concentraciones iniciales de cianuro de 0.25 M y 1 M. No
pudimos identificar ningin compuesto usando una concentracion inicial de 0.05 M. Por lo
tanto, parece que seecesitan altas concentraciones de cianuro para la produccion de
nucleobases pr&\RN ancestrales. De hecho, la diversidaNisigeterocicloses mayor en

las sintesis realizadas con la concentracion de cianuro mas alta aqui considerada, 1 M
(compararFiguras 4.8y 4)Por otro lado, los efectos de difusion a través de la agitacion
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de las mezclas de reaccion en este tipo de sintesis hidrotermales parecen no tener una
influencia significativa en la diversidad de Misheterociclos identificados.

Como se muestra en Figura 4.7la citosinal), TAPJ), 5-aminouracilo §) y melamina

(12) no se detectaron bajo ninguna de las condiciones consideradas. Teniendo en cuenta
los resultados que se muestran enflabla 4.1 parece que la citosind)y la melamina

(12) no pueden producirse en condiciones hidrotermales subaéreas plausibles utilizando
cianuro como fuente prebidtica de carbono y nitrégeno. Sin embargo, la produccién de
(3) y 6) es incierta porgque la deteccion d puede deberse a la desamaicion parcial de

(3) bajo condiciones de hidrdlisis acida, y lo mismo sucederiaS3@ofiduciendo a la
identificacion de). Finalmente, las condiciones basicas parecen ayudar a la produccion
de triazinas.

4.2.4 @GENERACION DE NUCLEOBASESARRREEN CONDICIONES

HIDROTERMALES SUBAEREAS Y AEREAS SIMULADAS
Teniendo en cuenta estgwimerosresultados con respecto a la sintesis prebiética de
nucleobases pré&RN, se llevaron a cabo polimerizaciones de cianuro adicionales a una
concentracion inicial de 1 M, utlizando CTC a 80 °C para simular condiciones
hidrotermales aéreas. De esta forma, t@dlos crudos de reaccion obtenidos bajo
condiciones subaéreas, asi como en condiciones aéreas, se filtraron para aislar las
fracciones gel y sol. Adicionalmente, las fracciones sol se concentraron utilizando
dispositivos de ultrafiltracion con un punto a®rte de 3 kDa para obtener fracciones
ligeras (F <3 kDa) y fracciones pesadas (F >3 kDa@phla 4.2muestra todas las
condiciones de reaccién consideradas y los rendimientos de todas las fracciones y
subfracciones obtenidas. Todas estas fracciones se analizaron mediadits @&ra
pirimidinas y triazinas de manera analoga a la indicada anteriormenten®iargo, solo
se consideraron condiciones de hidrdlisis acidas y basicas ya que las condiciones de
hidrélisis neutra no parecieron aumentar la divelesd de lod\bheterociclos identificados
(Figura 48).

Los resultados analiticos cualitativos obtenidos medianteMS@ara las fracciones gel y

sol procedentes de los experimentos de las series RMWy CTC se represenkaguea la

4.10 Todos los cromatogramas representativos de esta serie analitica, asi como su buena
reproducibilidad se pueden consultar en detalle lgfps:// doi. org/10. 1038/ s41598

022- 194740. Como se observa en agura 4.10 cabe destacar que Iddbheterociclos

solo se identifican en las fracciones gel después de procesbgld#isis. Ademas, la
identificacion de triazinas estd directamente relacionada con procesos de hidrdlisis
producidos utilizando condiciones basicas, tanto en polimerizaciones asistidas por RMW
como en aquellas realizadas utilizando un sistema de CTC.
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Tabla 4.2Se realizaroreacciones de polimerizacién de cianuro simulando condiciones de sistemas
hidrotermales alcalinos subaéreos (RMW, 180 °C, entradas 1 y 2) y aéreos (CTC, 80 °C, entradas
y 4), utilizando una concentracion inicial de cianurd & Todaslas reacciones se llevaron a cabo
o222 dzyl FaGYsaFSNY RS yAGUNy3ISy2d o600 h &30
obtiene una mayor cantidad de fases gel pasmdxperimentos sin agitaciomteadas1y 3). Los
valores dé' (%) obtenidos aqui estan en concordancia con los resultadcapitllo anteriory

trabajos publicados anteriorment&? (b) % peso perdido = [(mg inicial de NaCN + mg de
NH,CI)/(mg de fraccién sol liofilizada + mgfdeccion gel)]- 100. La pérdida de peso del sistema
probablemente sea debida a reacciones de desaminacién con pérdida yla bitras reaciones
secundarias (decianacion yadrolisis) comga sandico; (c) F > 3 kDa (%) = [(mg de F > 3 kDa)/
(mg de fraccidn sol liofilizada)]- 100. El porcentaje de las fracciones F> 3kDa es menor para los
experimentos con agitacion, como en los casds(@g), lo que parece indicar que la agitacion de

los sistemas disminuye la produccion de fracciones macromoleculares con mayor peso moleculal
aparente (d) % de la fraccion gel susceptialser hidrolizada utilizando condicioréesdas
Fraccion gel hidrolizada acida (%) = (mg de sobrenadante soluble tras hidrolisis acida de la fracdor
de gel/ mg de fraccion gel) - 100. Estos porcentajes estan todos en consonancia con los resultado:
discutidos en el capitulo anterior. Es importanteéadque se realizaron al menos tedatesis
independientes para cada condicidn experimental para calcular los valores promedio que se
muestran en esta tabla y verificar la reproducibilidad de los procesosidepphcion de cianuro

bajo las condiciones hidrotermales arriba indicadas.

Entrada Ta (C)/ Tiempo h o6 Pérdida Peso F> 3 Kda Fracc. Gel
Agitacién Reaccion (%)) (%) Hidrolizada (%)
1 180"C/No 20min 15+2 23+5 30+1 48
2 180'C/Si 20min  9+1 27 + 2 21+1 46
3 80'C/No 15dias 35+5 25+3 27 +1 37
4 80'C/Si 15dias 18+4 21+2 21+1 37

Por otra parte el nimero de pirimidinas y triazinas identificadas en las fracciones gel de
los experimentogprocedentes de la serie RMW es mayor cuandasiatesisse realizan

con agitacionpor el contrariola diversidadobservadaen triazinasgs mayor cuando las
sintesis se realizan sin agitacion en el caso de las polimerizaciones realizadas utilizandc
CTC.

Por otro lado, como se representa erfrigura 4.11es notable observar que las fracciones

sol son mucho mas ricas Bibheterociclos que las fracciones gel, ya que las pirimidinas y
las triazinas se detectan incluso antes de cualquier tratamiento de hidrdlisis.
Considerando el andlisis cualitativo de las fases sol, las condiciones hidrotermales
subaéreas parecen mejorar faoduccion de pirimidinas, mientras que los ambientes
hidrotermales aéreos favorecerian la generacion de triazinas, incluida la maldrijin

Como en el caso de las fracciones gel, se observa una mayor diversiiisttbtierociclos

en las polimerizaciones asistidas por MWR con agitaciény en los experimentos de CTC
estaticos.
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Figura 410. Resumen del andlisis cualitatiealizado mediant&CMS para pirimidinas y triazinas
(Figura 4.1 de:(a) fracciones ggbrocedentes depolimerizaciones realizadas en condiciones
subaéreas (RMW, 180 °C) y (b) fracciones gel de polimerizacionesrealizadas en condiciones aére:
(CTC, 80 °C). NoA = experimentos estaticos, sin agitacion; A = experimentos con agitacion; NoH
muestras no hidrizadas.HA = muestras hidrolizadas con acido; HB = muestras hidrolizadas
utilizando condiciones basicas.
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Figura 4.1 Resumen del andlisis cualitatitaalizo medianté&sCMS para pirimidinas y triazinas
(Figura 4.9 de:(a) fracciones sgdrovenientes dgolimerizaciones realizadas en condiciones
subaéreas (RMW, 180 °C) y (b) fracciones sol de polimerizaciones realizadas en condiciones aére:
(CTC, 80 °C). NoA = experimentos estaticos, sin agitacion; A = experimentos con agitacion; NoH
muestras no hiddizadas HA = muestras hidrolizadas con acido; HB = muestras hidrolizadas
utilizando condiciones basicas.

En base a estos resultados, parece que la cito)nal@ TAP3) no pueden sintetizarse a
partir de cianuro en procesos de sintesis hidrotermales, al menos usando las condiciones
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simuladas en el presente estudio. Sin embargo, el urd)ile(5aminouracilo §), el 6
aminouracilo §), el acido barbituricdd), la melaminall), la amelinal2), la amelidaX3)

y el acido ciandricdl@), podrian formarse en estos ambientes. Para profundizar en este
resultado, se realizé un andlisis semicuantitativo de estas moléculas junto con el acido
orético (L0) debido a su potencial papel en los procesos de evolucion guimica hacia la
generacion de ARR¢236.237

Pirimidinas Triazinas
—@— Uracilo (2) --0-- Melamina (11)
—@— 5-aminouracilo (5) --0-- Amelina (12)
—®— 6-aminouracilo (6) --[J-- Amelida (13)
—@— Acido barbitarico (8)  --0-- Acido ciandrico (14)

Acido orético (10)
030
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Figura 4.1 Resultados del analisis semicuantitativo realizado mediant®iS@ara pirimidinasy
triazinas de laseacciones de polimerizacion de cianuro en condiciones hidrotermales alcalinas,
simulando (a) ambientes subaéreos (RMW, 180 °C) y (b) ambientes aéreos (CTC, 80 °C). Para ca
analito, se consideran las contribuciones de los picos cromatograficos detisfes gel y sol. El

eje de abscisas indica las condiciones experimentales utilizadas en cada caso: NoA = experimentc
estaticos sin agitacion; A = experimentos con agitacion; NoH = muestras no hidrolizadas; HA =
muestras hidrolizadas bajo condicionesiasi HB = muestras hidrolizadas utilizando condiciones
basicas. El valor 1 corresponde a la sumadel area del pico cromatografico de la fraccion gel mas e
area del pico cromatogréafico de la fraccién sol de la amellr#Zx e un experimento de
polimerizacién sin agitacion (CTC, NédH), el resto de abundancias se dan en relacion a este
valor. Todas las areas se normalizaron, teniendo en cuenta la cantidad de mg utilizada para cada
muestra derivatizada con TMS.

Los andlisis semicuantitativos de los compues®s®), ©€), 8), (1L0), 11), 12), 13)y

(14) para los sistemas subaéreos y aéreos simulados se muestrarFgyula4.11. Se
obtuvieron rendimientos mas altos para triazinas y 4cido orético bajo condiciones aéreas
en experimentos sin agitaciofigura 4.2b). En particular, los rendimientos para las
condiciones analogas con agitacion fueron claramente inferiores. Por otro lado, existe una
disminucion inesperada, o ningun efecto, en las cantidades vektde triazinas
identificadas después deufrir procesos de hidrdlisis basidagura 4.2b), ya que estas
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condiciones no tienen efecto sobre estos compuestos, como se explico en la primera parte
de este capitulo. Sin embargo, estas mismas condiciones basicas de hidrolisis llevaron a |z
identificacion de triazinas en los experimentsstidos poRMW Figura 4.2a).

e) A —— NOARMW -~ AIRMW
‘ —— NoA/CTC AICTC

Absorbancia normalizada

T T T T T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Longitud de onda (cm™)

9) —— NOAIRMW -~ A/RMW|
f) _ —— NoA/RMW ARMW 7 — NoA/CTC

—— NoA/CTC A/ICTC

Absorbancia normalizada
Absorbancia normalizada

T T T T T T T T T T T T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Longitud de onda (cm™) Longitud de onda (cm™)

Figura 4.13méagenede las fracciones sol de: (a) un experimento estatico bajo condiciones
subaéreas simuladas (RMW, 180 °C, NoA); (b) un experimento con agitacion bajo condiciones
subaéreas simuladas (RMW, 180 °C, A); (c) un experimento estatico bajo condiciones aéreas
simdadas (CTC, 80 °C, NoA); (d) un experimento con agitacion bajo condiciones aéreas simulada
(CTC, 80 °C, NoA). Espectreisi€presentativos de (e) fracciones de gel; (f) fracciones sol pesadas
(F > 3 kDa) y (g) fracciones sol ligeras (F <3 kDa).

Estos resultados, aparentemente contradictorios, pueden deberse a las diferentes
naturalezas de las fracciones gel y sol obtenidas en ambos conjuntos de experimentaos,
RMWy CTC, como se muestra eRitpura 4.B. Generalmente, se acepta que la RMW
solo reduce el tiempo de reaccién en sintesis org&ni8iam embargo, en el presente caso,

al tratarse de una reaccion altamente cpleja como la polimerizacion dganuro, la

RMW tiene un claro efecto en la generadiisheterociclos comparando con el CTC. Siel
efecto de presion y temperatura producido por la RMW pudiera considerarse una buena
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simulacion de un ambiente subaéreo hidrotermal, la quimica del cianuro en este tipo de
escenarios seria verdaderamente diferente a la de los ambientes aéreos hidrotermales.
Este hecho estd en concordancia con los resultados previos que probaron la alta
sersibilidad de la polimerizacion del cianuro a las condiciones experimefitglesmo se
mostrara aqui en los siguientes capitulos de la presente Tesis. Adicionalmente, realizamos
un analisis cuantitativade los compuestos8], (L0), (11) y @4), como principales
moléculas encontradas en este estuditlizandoel método dé patron externo. Para los
experimentos con los mayores rendimientos obtenidos, teniendo en cuenta los resultados
semicuantitativos, la cuantificacién fue la siguiente: 0.07, 0.36 y 0.11 ppm/mg&ara (
(10) y @4), respectivamente, en la polimerizacisistida poRMW sin agitacion después

de hidrdlisis acida (NGHAA, Figura 4.2a); para la polimerizacion por CTC sin agitacion
(NoANoH, Figura 4.2b), se calcularon 0.60, 0.77 y 0.29 ppm/mg pd@,(11) y @4),
respectivamente. Ademas, cuantitativamente el efecto de la agitacién se puede
ejemplificar a través de la cantidad de melamidd)(en las muestras hidrolizadas
utilizando condiciones béasicas que conducen a 0.09 y 0.02 ppm/mg, en los experimentos
sin agifcion y con agitacion, respectivamente (NdB y AHB,Figura 4.2b).

4.3 DISCUSION DE RESULTADOS

Los resultados aqui mostrados sugieren que los ambientes subaéreos favorecerian la
generacion de pirimidinas a elevadas concentraciones de cianuro. Por el contrario, los
escenarios alcalinos hidrotermales aéreos mejorarian notablemente la produccion de
triazinas. Ademas, parece que un estangue/lago hidrotermal alcalino seria un buen
escenario para la concentracion de cianuro por evaporacion y posteriormente para la
produccién de triazinas. También, se ha sugerido que estos entornos deberian favorecer
la praduccion de ribonucledsidos no canoni¢88?*°A su vez, bajo tales condiciones,
como se demostré en el capitulo anterior, se puede dar la generacion simultanea de &cido
cianurico {4) y adenina. Este resultado es interesante ya que se ha probado que el
compuesto {4) por si mismo puede facilitar el autoensamblaje de sistemas basados en
adenina?4%241sugiriendo nuevas posibilidades a niveles monoméricos y oligoméricos en
un posibled Y dzy’ R2 wIbRES

Por otro lado, se ha demostrado la formacion de agregados supramoleculares de acido
barbitarico 8) y melaminall) que contienen reconocimiento de pares de bases tipo
WatsonCrick?38 Ademas, TAP3), acido barbiturico8) y melamina 11) presentan la
capacidad de producir ensamblajes supramoleculares, que comprer&)g1),>*®
(3):(8),242 (11):(14),243:244y (3):(14).245246 Teniendo en cuenta los resultados aqui
expuestos, es destacable que la TAP o puede formarse bajo ninguna de las
condiciones aqui consideradas y que el &cido barbitar®osplo se forma bajo
condiciones subaéreas. Por lo tanto, la Unica formacion directa posible de un ensamblaje
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supramolecular bajo las condiciones aqui descritas sEtja({4), sometidos a ciclos de
evaporaciérprecipitacion en un sistema hidrotermal aéreo. Sin embargo, se debe tener
en cuenta la dindmica de los sistemas hidrotermales. De esta manera, podria ser posible
transportar losNbheterociclos desde la parte aérea del sistema al escenario subaéreo y
regresar de nuevo a la superficie, como se propone en la Figurayds&3discute mas
adelante. La constancia relativa de un pH alcalino seria la Unica iGongiara la
generacion de ensamblajes supramoleculares caif((4) y 8):(11) en el escenario
hidrotermal alcalino aqui propuesto, debido a la posible degradaciéB)dg (1) bajo
condiciones acidas.

La formacién de &cido or6ticd@), con rendimientos relativamente altos en cualquiera

de las condiciones experimentales aqui ensayadas, también es interesante. Esta molécula
tiene la capacidad de formar orotidina por reaccion con un derivado de Fios$ato23

y la orotidinap -fosfato puede descarboxilarse fotoquimicamente a urigirfosfatc?©24

gue es un nucleotido del ARN actual. La orotidina probablemente fuese desplazada por la
uridina y la citidina debido a sus mayores capacidades funciof&les.

Por lo tanto, los ambientes hidrotermales alcalinos parecen ser nichos muy favorables
para la generacion de nucleobases#N y de sus agregados supramoleculares, por lo
gue se propone el siguiente escenario geoldgico:

4.3.1 POSIBLE ESCENARIO GEOLOGICO P/SRATEAIS PREBIOTDEA

NUCLEOBASES ARER
Teniendo en cuenta las posibles condiciones de la atmdsfera de la Tierra primitiva, se ha
mostrado, mediante un modelo numérico, que la precipitacion de HCN calculada en
pequefos estanques calidos superficiales podria conducir a las subsiguientes reaccione
acuosas de HCN para generar importantes biomoléculas como purinas y pirimidinas hasta
concentraciones micromolare$.En el escenario aqui propuestéiqura4.13), el HCN
presente en la atmésfera, el cual podria producirse a través de mudltiples
mecanismogs-39.112115125206245odria caer en forma de precipitacion sobre un
estanque/lago alcalino. De esta manera, el HCN atmosférico disuelto en este lago (con
valores de pH > 9.2, necesariamente, como ya se comentdemdduccion Generake
concentraria durante ciclos de evaporacyinecipitacion y luego conduciria a las
reacciones acuosas que darian lugar a la formacién preferencial de triazinas. Ademas, el
cianuro concentrado podria filtrarse a la parte subaérea del sistema hidrotelorgle
conduciria a la sintesis pretarcial de pirimidinas. Nuevamente, gracias al flujo de
conveccion, las pirimidinas estarian en contacto con las triazinas en la parte superior del
sistema hidrotermal y los ciclos de evaporagibacipitacion podrian favorecer la
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produccién de ensamblajes supramoleculares como meladiiz{cido cianaricol4) y
acido barbitarico§): melamina 11).

Por ultimo, hay que indicar que, el pH se ajusto utilizando concentraciones equimolares
de NHCI. Esta sal soluble se ha revelado como un reactivo importante para la produccién
prebidtica de precursores de ARN.El mecanismo de concentracion de j0Hen el
escenario geoldgico local aqui propuesto podria ser analogo al indicado para el HCN
(Figura 4.13 ElI NHatmosférico se disolveria en el ambiente acuoso y se concentraria
por evaporacion como Nj&l, debido a la presencia generalizada de cloruros en los
depositos acuosos geoquimic¥S.En el Capitulo 7, veremos con detalle que la
concentracion de NIy el valor inicial del pH tienen una influencia més que notable en
las propiedades fisas de las fases gel obtenidas.

Figura 4.4 Posible escenario geoldgico para la sinfesabidticade pirimidinas y triazinas, que
muestra condiciones hidrotermales alcalinas aéreas y subaéreas y el posible flujo de HCN vy
compuestos organicasitrogenadosalrededor del ciclo.
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SECCION |

VARIACIONES MORFOLOGICAS DE
POLIMEROS DE/N OBTENIDOS
MEDIANTE SINTEASSTIDAS POR
RADIACION MICROONDAS

Basado en:Pérez-Fernandez, C.; Vallés, P.; GonzaleZ oril, E.; MateoMarti, E.; de la Fuente,
J.L.; RuizBermejo, M. Polymers 2022, 14, 57
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A continuacién, se presenta w@studio sistematico sobre la polimerizacion de QN
inducida por RMW, en base a los resultados discutidos €agtulo 3 debido al interés

de las potenciales aplicaciones de estos polimeros en ciencias de los materiales. Comc
primera aproximacion se realizaron dos series de experimentos, variando los tiempos de
reaccion y considerando un intervalo de temperatura entrell88 y los 205 °C. Como
resultado relevante, bajo determinadas condiciones de sintesis, se alcanzaron valores de
conversion de las fas gel similares a los obtenidos mediante CTC, con la ventaja de una
reduccién muy significativa en el tiempo de reaccion. Las propiedades estructurales de
estas fases se evaluaron utilizando datos de composicion elemental, medidas
espectroscopicas, anakstermico, DRX y SEM. El andlisis de componentes principales
(PCA) de los resultados experimentales obtenidos, indicé que practicamente solo las
caracteristicas cristalogréaficas y morfolégicas se vieron afectadas por las condiciones de
polimerizacion implsadas por RMW con respecto a las obtenidas por CTC. Por lo tanto,
la RMW permitanodularla morfologia, el tamafioy la forma de las particulas de las redes
macromoleculares bidimensionales caracteristicas de los polimeros &N\ través de

un procedimiento sencillo, rapido, de bajo coste y candisolvente verdecomo es el

agua.
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5.1. INTRODUCCION

El disefio de nuevos materiales multifuncionales, a dia de hoy, se ve restringido por el
hecho de que sus procesos de produccion deberigades, efectivos, robustos, de bajo
coste, libres de disolventes o, en su defecto, se utilicen disolventes verdes. La
polimerizacion impulsada por radiacion microondas de,GM podria considerarse un
buen ejemplo de este tipo de procesos para la generacion de macroestructuras
poliméricas con propiedades potencialmente versatiles. Una de las ventajas de esta
técnica de polimerizacién es reducir los tiempos de reaccion con caspdos procesos

de calentamiento térmico convencional, como ya se comentd. édnbargo, deben
tenerse en cuenta las variaciones cinéticas durante las sintesis debidas al efecto de la
RMW, ya que podrian variar las propiedades finales de los productos. En el caso de los
polimeros derivados de HCN, estd bien establecido, que susiedemes son
dependientes de las condiciones de sintesis llevadas a cabo. Asi, y teniendo en cuenta los
resultados discutidos en €lapitulo 3 en la presente seccién se exploraran en detalle
varios aspectos relacionados con la sintesis impulsada por R\Npdlineros insolubles

de NHCN (fases gel), prestando especial atencién a las relaciones entre las condiciones
experimentales, y las caracteristicas y propiedades de los productos poliméricos finales.
De esta forma, se comparan entre si, dos series de polimeros g@&NN$intetizados
mediante RMW y también frente a muestras control sintetizadas utilizando CTC. Ademas,
se utilizaran métodos estadisticos para una mejor interpretacion de los resultados
mostrados en este presente capitulo. Los datos obtenidosarsediscutidos
comparativamente con el fin de obtener condiciones sintéticas Utiles para la produccion
de polimeros de cianuro usando RMW, considerando especialmente sus caracteristicas
estructurales, asi como sus propiedades morfologicas y texturalesegbapasterior
desarrollo de materiales multifuncionales.

5.2. RESULTADOS
5.2.1. EFECTO DE LA RADIACION MICROONDASSNTESIS EN LAS

CARACTERISTICAS QUIMICAS, ESPECTROSCOPICAS Y MABRFOLOGI
POLIMEROS DE j0i

Para explorassistematicamente el efecto de la RMW en la polimerizacion acuosa de

NH,CN, se llevaron a cabo dos series de experimentos. En la primera serie se utilizaron

tiempos de reaccion equivalentes (PolimefeS, Serie 1Tabla 5.). Estos tiempos se

eligieron comparativamente en relacion con un polimero de,@M obtenido a 80 °C

mediante CTC y con un tiempo de reacciéon de 144 h (Polimero CéhiBelun las

especificaciones del fabricante del reactor de MW, seis dias de reaccion en CTC a 80 (

equivalen a los tiempos de reaccion indicados en la Tabla 5.1 utilizando RMW. Para la

segunda serie, el tiempo se fij6 en 67 min (Polime&,06-9, Serie 2,Tabla 5.). Esta
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eleccion de tiempo de reaccion se basé en que se queria probar un tiempo de
polimerizacion menor a 309 min (Poliméngpero mayor a los explorados s Capituls

3y 4 Asi, el tiempo de reaccion utilizado para el Polinkefae el que se eligié para la
Serie 2.

Tabla 5.1Condiciones experimentales utilizadas para la sintesis de polimerog@id Biistida por
RMW, asi como algunas de sus propiedades. Nota: el poliwesta presente en ambas series.
Presion maxima alcanzada en pkocedimiento sintético. *No se obtuvieron medidas
reproducibles.

Polimero 1’3 t pL Tamafio Pl Cristalinidad Humedad @ Residuo
('C) | (min) = (bar) | particula (nm) (%) (%) (%)
Serie 1
1 130 309 3 506 0.23 71 10 20
2 150 67 5 342 0.25 66 10 20
3 170 18 10 318 0.22 64 9 19
4 190 4 14 276 0.22 65 10 19
5 205 25 19 279 0.23 64 9 22
Serie 2
6 130 67 3 724 0.75 6 10 13
7 170 67 10 383 0.25 66 10 22
8 190 67 14 321 0.34 63 10 24
9 205 67 19 601* 0.73* 67 10 25

Los valores de conversiont, (%), alcanzados para cadaa de las reacciones
polimerizacionse muestran en l&igura 5.1aEn experimentos de CTC se demostro que

el aumento de la temperatura conduce a una disminucién en el rendimiento de los
polimeros de NECNt | NI St LRt NYSNR O2y (i %priientrast | (
jdz§ SaidsS @I f 2 N% Buangoriasypdiherizadione$ se vealizan a 180 °C
utilizando RMW (ve€apitulo 3. Aqui se observo que el valor maximo de conversion en

la Serie 1H 25 %) se corresponde con la polimerizacion realizada a la temperatura mas
baja considerada, 130 °C. Sin embargo, se aprecié un ligero aumento en los valores de
conversion para las polimerizaciones realizadas a temperaturas superioresa 180 °C. En
Serie 2,a 130°C, con una disminucién de practicamente cinco veces el tiempo de
polimerizacion respecto de la Serie 1, se observd un aumento relevante e inesperado en
la conversion. Por el contrario, un aumento del tiempo de reaccién a temperaturas de 170
y 205 °C praxca un aumento del rendimiento de polimero insoluble. Los valores de
conversion para los polimero8, 7 y 9 fueron realmente imprevistos, alcanzando
rendimientos similares a los obtenidos mediante CFCSEste comportamiento de la
polimerizacion en presencia de RMW parece indicar diferencias significativas con
respecto al enfoque cinético previamente descrito usando CTC, en el que se observaron
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claramentevalores de conversion limite después de un tiempo de reaccién concreto para
una temperatura fijat3 En el siguiente capitulo, se describirdn algunas aproximaciones
cinéticas a la polimerizacién de cianuro asistida por RMW utilizando métodos estadisticos.

Los mecanismos propuestos para explicar la formacion de polimeros £&\N\#h medios
acuosos sugieren una variedad de reacciones, tales como desaminaciones,
desnitrogenaciones, deshidrocianaciones, hidrdlisis y oxidaciones. Estos ultimos procesos
serian los responsables de la incorporacion de oxigeno en las macroestructuras
poliméricas derivadas del NEIN*324|o que daria lugar a una ganancia de peso
considerando la masa total inicial del sistemaFigara 5.1bmuestra el balance de peso
encontrado en ambas series, considerando las condiciones de reaccion mostradas en la
Tabla 5.1 En cualquier caso, no se pudo encontrar una relacion directa entre los valores
de conversion y el balance de peso, como se puede observar al compdfgulas5.1a

y 5.1b. En la Serie 1 se encontré una pérdida de peso creciente en relacion con el
incremento de la temperatura de aecion. Sin embargo, en la Serie 2 se observo un
comportamiento diferente. En este caso, a bajas temperaturas, se observo una pérdida
de peso, en torno al-&5 %, pero para las reacciones a 170, 190 y 205 °C se produjo una
ganancia de peso sustancial, cana al 1% o incluso superior. Este aumento de peso
podria estar relacionado con una menor pérdida de nitrégeno y/o con un mayor aumento
de masa por oxigenacion de las macroestructuras, pero los resultados de analisis
elemental resultaron ser inconsistezg con esta propuesta, como ahora se explicara.

Los datos del analisis elemental que se muestran &iiglara 5.1éndican que el % C no
presento diferencias significativas entre las dos series en estudio, y fue del orden del 41
%. ElI mismo comportamiento se observé para el % O, en torno al 17 %. Solo se observc
una ligera disminucion en el contenido de nitrégeno eBdaie 2 con el aumento de la
temperatura, de 41 a 37 %. Este resultado también se reflejo en la relacion molar CN
para la Serie 2, pasando de un 1.18 a un IF&fu¢a 5.1d. Por lo tanto parece que el
aumento de la temperatura favorece los procesos de desaminacién durante la
polimerizacion en funcion del menor porcentaje en nitrégeno e hidrégeno, visto en la
Serie 2. Este hecho estéa de acuerdo con los resultados anteriores explicaticseitulo

3. En cambio, parala Serie 1 no se encontraron variaciones significativas en las relaciones
molares con el aumento de la temperatura de polimerizacion.
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Figura 5.1(a) Grado de conversioh, (%), para los polimeros insolubles sintetizados en las
condiciones de reaccion mostradas efdbla 5.1 Sobre cada columna se indica el nunusrda
correspondiente reaccion de polimerizacih polimer® esta incluido en ambas series. Las
conversiones de los polimerédsy 9 se calcularon utilizando los valores obtenidos en siete
experimentos independientes; para el resto de los polimeros se realizaron al menos tres sintesis
independientes; (b) Balance de peso para lasreaccione3dbléa5.1 de acuerdo con la siguiente
expresion: Balance de Peso (%] jpelso NaCN + peso MH)- (peso fraccion gel + peso liofilizado

de la fraccion sol)) (peso NaCN + peso MH)]- 100; (c) Datos de anélisis elemental para los
polimeros sintetizados segun las condiciones indicadaslatla 5.1 Se midieron al menos tres
muestras independientes representativas para cada punto del grafico; (d) Relaciones molares. El %
O se calcul6 por diferencia. Para las relaciones molares C/O y N/O, consideramos el % O presen
en la macroestructura después mhstar a éste el porcentaje del agua absorbida por el polimero
como humedad, que fue de &rl0 % para todas las muestras. La cantidad de agua se estimo a
partir de datos de TGA.

En este punto, conviene sefialar que todas las reacciones descritas en este capitulo se
llevaron a cabo bajo condiciones ambientales de presion y humedad, y no se evacuaron
ni el oxigeno ni el G@el recipiente de reaccion ni del disolvente. Este hecho asociado al

efecto de las condiciones hidrotermales logradas por RMW favorecerianlos procesos de
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oxidacion, hidrdlisis y descomposicion del NaCN y/u otros compuestos intermedios en el
proceso de polimerizacion, disminuyendo la disponibilidad de los mismos (Esquema 5.1),
y por lo tanto, reduciendo la cantidad final de polimero precipitado. La pameiziz del
Esquema 5.inuestra los posibles procesos que podrian disminuir la cantidad disponible
de cianuro a polimerizar. El oxigeno atmosférico puede conducir a la oxidacion parcial del
cianuro a temperaturas elevadas, generando cianato. Elp0€de reaccionar con el
cianuro para producir carbonato y HCN. Ademas, la hidrolisis de disoluciones de cianuro
bajo calentamiento puede producir formiato y amonio. En las condiciones aqui
particularmente consideradas, las disoluciones iniciales de @ammen un pH =9.2,y,

por tanto, un 50 % de HCN libre estaria presente en ellas, el cual podria hidrolizarse para
dar &cido férmico y amoniaco. La generacién de compuestos volatiles como HC@OH, NH
e incluso HCN podria explicar los balances de peso negativos observados en la
polimerizacion de NFCN. Sin embargo, el aumento de peso observado en la produccién
de los polimero$, 7y 9 podria deberse al reciclaje de HCN y; Midialmente liberados

y que posteriormente podrian actuar en reacciones de polimerizacion secundarias. Por
otro lado, los balances de peso positivos pueden deberse a la formacién de moléculas
oxigenadas no volatiles como el carbonatoy el cianato, ya que esto podria ocurrir a altas
temperaturas dentro de la Serie 2. Ademas, habria que tener en cuenta que resccio

de hidrélisis y/u oxidaciones de algunos de los productos intermedios principales del
proceso de polimerizacion, como es el caso del DAMN, podrian afectar también al
rendimiento global Esquema 5.} (ver RuizBermejo et al., 202143 Este compuesto
puede oxidarse a diiminosucciononitrilo, y éste finalmente se descompone en &cido
oxalico y urea (parte superior dEsquema 5.1 Ademas, el DAMN en un medio acuoso

se puede transformar en formamida, glicina y acido aminomandlico (parte inferior del
Esquema 5. 1Ferris and Edelson 1978P
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Esquema 5.Posibles procesos de oxidacion e hidrolisis, probablemente favorecidos por la RMW,
que podrian sufrirel NaCNy el DAMN. Bstosesos serian los responsables de la disminucion en
los valores de conversién observados en las polimerizaciones@i Bsistida por RMW respecto

de aquellas realizadas utilizando C¥%%!

Con el fin de explorar si realmente las condiciones ambientales tienen una influencia de
manera significativa en las polimerizaciones de cianuro asistidas por RMW, se realizaron
dos experimentos adicionales. Los polimeBg 7 se sintetizaron nuevamente, pero
utilizando una atmadsfera inerte de nitrogeno y eliminando cuidadosamente g} €I@

del agua mediante una corriente de.be obtuvieron los siguientes valores de conversion
(las sintesis se hicieron por duplicado)%) = 7.7 £ 0.1y (%) = 3.8 + 0.3 para los
polimeros anélogos d&y 7, respectivamente. Ademas, en ambos casos se observo una
pérdida de masa en el balance de peso total. Obsérvese que el efecto de la ausencia de
aire enla conversion obtenida fue notabiente significativo para el analogo del polimero

7. Por lo tanto, la falta de aire en el entorno de reaccion no parece impedir las reacciones
secundarias en la polimerizacién de cianuro asistida por RMW. Es mas, el rendimiento de
la reaccion analoga del polimeiofue notablemente inferior en ausencia de aire. Este
resultado merece realizar nuevas investigaciones para lograr una buena comprension del
papel del aire en las reacciones de polimerizacion de cianuro. Sin embargo, ese estudio
esta fuera del alaace de los objetivos generales de esta tesis doctoral.

Por otra parte, los mayores rendimientos7b %) en las polimerizaciones hidrotermales
de DAMN comparados con los obtenidos en polimerizaciones analogas MeNNA
condiciones CTC (3® %)y la disminucion significativa de estos rendimientos en la
polimerizacion de DAMN asistida por RMW30 %)%3nos permite indicar que: (i) el
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DAMN es un producto intermedio principal de la polimerizacion del cianuro, ya que se
pueden obtener productos finales similares a través de ambos procesos de
polimerizacion, es decir, las polimerizaciones del cianuro y del DAMN se pétrecen.
También deben tenerse en cuenta la posible polimerizacion del cianuro por otras vias
diferentes al DAMN a través de su dimero y/o su trim&sglema 5.2 (ii) Los mayores
rendimientos obtenidos para los polimeros de DAMN parecen indicar que el cianuro
puede evolucionar de diferentes manerasagua evitando la produccion de DAMN y la
posterior polimerizacion de este oligémero. Por lo tanto, parece que la polimerizacién del
cianuro a través del DAMN es un proceso principal.
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Esquema 5.Rosibles mecanismos de reaccion para la produccion de polimeros derivados de HCN
en medio acuoso. En este esquema se muestra la formacion de oligémeros hasta el tetramero del
HCN, asi como estructuras macromoleculares propuestas a partir del dimerm{od|et trimero

(AMN) (color negro) y DAMN (color verde) seglin trabajos recittes!253_a incorporacion de
oxigeno en algunas de las estructuras de los sistemas macromoleculares sugeridos se debio
procesos hidroliticos (color azul). Este esquema completa al mostrad@apitllo IEsquema

3.1).

Como resumen de lo anterior, se puede decir que: La ausencia de aire en la polimerizacion
del cianuro asistida por RMW no parece inhibirré&escciones secundarias que impiden la
generacion de DAMN, y que los procesos de descomposicion del DAMN estan
relacionados con la presencia de agua. Ademas, un incremento en la temperatura
aumenta la tasa de descomposicion del DAMN en medios acuosos.

Los espectros HR de ambas series poliméricas fueron similares a los de los polimeros
obtenidos por CTC ytambién a los de aquellos obtenidos en reacciones asistidas por RMW
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a 180 °C y mostrados enGapitulo JFigura 5.2a, h*344.1694_a mayor diferencia entre las
caracteristicas espectrales de las Series 1 y 2 fue la intensidad relativa de las bandas
relacionadas con los grupos nitrile/( b 0 = | £ NB R SR EstdiferSnciai se n n
observé claramente cuando se representaron los valores EEQUER & 5.2)253. Para la Serie

1 este valor disminuy6 con la temperatura, y para la Serie 2 el comportamiento fue
contrario. Este parametro espectroscopam@ntitativo se relacioné directamente con el
progreso de la reaccion cuando las polimerizaciones se realizaron bajo condiciones de
CTC, es decir, el aumento de la conversion de mondémero a lo largo del tiempo de reaccién
da valores de EOR notablemente nadt®s 254 Sin embargo, no se observo una relacion
clara definida entre el EOR y el grado de conversion, especialmente en la $&gie@ (

5.2d, parte superior). Este mismo comportamiento fue observado para los polimeros de
NH,CN sintetizados a 180 °C estudiados ebagditulo 3 Ademas, el calculo del EOC no
indicé diferencias significativas entre las series 1y 2, a excepcion de los valores calculados
para los polimeros sintetizados a 170 Fgyra 5.2& Asimismo, no se encontrd una
tendencia clara definida &lomparar estos valores con los de conversion. Nuevamente,
estos datos espectroscopicos revelaron que la temperatura de 170 °C muestra una
notable singularidad con respecto al resto de las temperaturas consideradas en este
estudio.

Se llevo a cabo un andlisis térmico simultaneo (8 Aus siglas en ing)ésaramuestras
representativas de las reacciones de polimerizati®r{Figura 5.3. Algunos parametros
obtenidos de estas medidas se enumeran efidhla 5.1 Todas las muestras mostraron

la misma cantidad de humedad relativa, alrededor de un 10 % en peso. Sin embargo,
mientras que los polimeros NEN de la Serie 1 presentaron un contenido similar de
residuode carbonizaciédespués de calentar las muestras a 1800entre un 19 % y un

22 %, las muestras de la Serie 2 exhibieron un aumento de éste del 13 al 25% con el
aumento de la temperaturde sintesisEl polimerd® fue la muestra que presenté un
mayor porcentaje de residuo de carbonizaciény, por el contrario, el poliGhezgistrd

el valor mas bajo. En general, una elevada cantidad de este redgdcarbonizaciose
relaciona con macroestructuras altamente entrecruzadas y cadenas rigidas. En el caso
particular de los polimeros de NEN, el aumento en el pesiel residuo se ha asociado

con la presencia de grupos oxigenados entrecruzantes, como enlaces amidaeinter
intramoleculares?5Las relaciones molares C/H, C/N, C/Oy N/O fueron 0.9, 1.2, 4.1y 3.5,
respectivamente, para el polimer6; y 1.0, 1.3, 3.5 y 2.7, respectivamente, para el
polimero9. Asi, parece que la mayor estabilidad térmica de la muéspadria estar
relacionada comna macroestructura altamente oxigenagecon una menor cantidad de
grupos nitrogenados, pero no con una estructura mas conjugada, considerando los
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valores C/H y los datae EOC. Por lo tanto, podria proponerse que @ségor estabilidad
térmica podria ser debida a la presencia de grupos oxigenados.
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Figura 5.ZEspectros FIR representativos de los polime(a¥l-5 (Serie 1); (12, 6-9 (Serie 2); (C)
Relacion de la EOR y la EOC con la temperdeirsintesis de los polimeros desGN (d)
Dependencia de las relaciones EOR yde@«l grado de conversion. Para las figu@sy(d) cada
punto se calcul6 a partir de al menos tres espectreliRille muestras independientes.

Por otro lado, las curvas DTGigura 5.3al) mostraron perfiles similares a otros
polimeros de NECN sintetizados a 80%€Se observaron cinco picos caracteristicos: (i) a
70 °C (desorcién de agua); (i) a 28D °Cy a400 °C (rotura térmica de los axkes mas
débiles); y (i) a 670680 °C y a 82840 °C (alta descomposicion térmica, etapa de
carbonizacion). Solo se encontré una ligera diferencia para el polineso un pico de
degradacion adicional a 477 °C, y la disminucion de la intensidad relativa del 260 a
°C en la Serie 2 con el aumento de la temperatura. Sin embargo, las curvisgD BC
5.3ef) fueron muy diferentes a las registradas para polimeros dglWHsintetizados a
temperaturas mas bajas mediante C124o que demuestra que las técnicas de analisis
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térmico proporcionan excelentes huellas dactilares para distinguir polimeros geNNH

con espectros FIR muy similare$3 Para ambas series de experimentos, el primer pico
endotérmico, a 780 °C, se puede relacionar con la pérdida del agua absorbida en la
matriz polimérica, y el resto de picos se pueden relacionar con procesos de degradacion
térmica

Adicionalmente, se midieron algunos aspectos morfolégicos, como el didmetro
hidrodinamico, para polimeros representativos de ambas sefipsofmedio, Tabla 5.).
Considerando este parametro, para la Serie 1, el tamafio de particula disminuy6 con el
aumento de la temperatura, llegando a nanoparticulas con un diametro hidrodinamico de
280 nm y con un indice de polidispersidad (Pdl) relativamente bajo;00282 Por el
contrario, en la Serie 2, aunque se puede relacionar una aparente disminucién del tamafio
de particula con el aumento de la temperatura, los valores de Pdl fueron sgseaitws
de la Serie 1, lo que indica un mayor grado de heterogeneidad en las muestras
pertenecientes a esta serie. De hecho, los datos de la mu8sh@ se registraron
correctamente debido a una posible agregacion molecular durante la realizacion de las
medidas.

Los perfiles de difraccion de ray¥s DRX, para los polimerd® (Figura 5.4a, bson
realmente similares aquellos mostrados en €lapitulo 3 Se esperaba que un aumento

en la temperatura de reaccion conduciria a macroestructuras mas ordenadas. De esta
forma, el Unico pico observado & 2 27 °, relacionado con estructuras 2D de tipo
grafiticol68217seria mas alto y estrecho a las temperaturas de polimerizacion mas altas.
Sin embargo, esta prediccion no fue valida para el rango de temperaturas objeto de
estudio al analizar los datos de cristalinidad de las diferentes mueStada(5.). No

hubo una relacion clara entre el nivel de orden de las macroestructuras con el aumento
de la temperatura o el tiempo de reaccion. Todas las muestras presentaron valores
medios de cristalinidad del 6%, a excepcion de los polimeros preparados a 130 °C;
mostrando un comportamiento particular de la polimerizacion del cianuro a esta
temperatura, al menos relacionado con el orden interno de la macroestructura.
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Figura 5.4Patrones de DRX de muestras representativas de ambagsditesricas, (a) Serie 1y
(b) Serie 2Tabla 5.1.

A la vista de lo expuesto anteriormente queda reflejado que el calentamiento por RMW
tiene una influencia inesperada y significativa en el comportamiento de la polimerizacién
del cianuroproporcionando resultados que se alejan notablemente de lo observado para
este tipo de reacciones cuando se realizan bajo condiciones de CTC. Por ejemplo, no existt
una relacion directa proporcional entre el tiempo de reaccion, el grado de conversién (%)
ylos valores de BR)'66.%5% entre temperatura de reaccion y cristalinidad de los productos
obtenidos. Sin embargo, los polimeros sintetizados utilizando RMW presentan
semejanzas espectroscopicas y perfiles térmicos similares a los polimeros obtenidos
usando CTC. Las mayores dif@ias se encontraron Unicamente en relacién con el
tamanfio de las particulas. No se identificaron nanoparticulas en los polimerosG& NH
sintetizados mediante CT€.Por otra parte, a 130 °C y 170 °C se observaron
particularidades respecto a las sintesis realizadas a las otras temperaturas aqui
consideradas. Por tanto, la interpretacion global y correcta de todos los resultados hasta
aqui mostrados no es simple y tal El analisis multivariante podria ser una excelente
herramienta analitica para alcanzar una mejor y mas objetiva interpretacion de los datos
presentados anteriormente, y podria ayudarnos a elegir condiciones para ajustar a nivel
nanométrico las caractésticas de las particulas poliméricas de,8N. De esta forma, se

llevé a cabo un PCA para llegar a una primesidivigeneral del efecto de RMW en el
comportamiento de polimerizaciébn del NEIN Figura 5.9. Para este analisis se
consideraron los datos totales de los nueve polimerbabfa 5.). Se tomaron en
consideracion el grado de conversion, el balance de peso y todas las relaciones molares;
tambiénlos valores de I[EORde laEOCde la cristalinidaddel peso del residuo de
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carbonizacioénde los porcentajes de humedadel Z-promedio ydel Pdl. Con estas
variables se llego a explicar el 99% de la varianza. A partir de estos resultados estadisticos
se puede decir que existe una relacion directa entre el grado de conversién y los valores
de EOR, tal como se esperaba, aunque no se obsaavtelacion clara en Eigura 5.2d
Ademés, un mayor grado de conversion esta directamente relacionado con estructuras
menos oxidadas; curiosamente, este menor grado de oxidacion se relaoiona mayor
tamafo de particula y un mayor grado de polidispersidad. Por otro lado, el residuo de
carbonizacion (%) esté fuertemente correlacionado con la relacion molar C/H, indicando
gue las estructuras mas conjugadas son las mas estables térmicanpaEmte,
aparentemente independientes del % O enla estructura. Un mayor orden interno basado
en el porcentaje de cristalinidad esta directamente relacionado con la relacién molar CN
y con el valor del porcentaje del residuo de carbonizacion (%), es dea@sttucturas con

mas carbono y mas conjugadas son mas cristalinas y también mas estables térmicamente.
Elvalor deZ-promedio y la cristalinidad (%) son variables independientes. Por lo tanto, si
se considera la RMW para la obtencion de nanoparticulas de polimeros,@NNya que

bajo calentamiento convencional estas no se obtienen y la RMW reduce notablemente
los tiempos de reaccion, parece que se deberian buscar condiciones de reacciéon que
conduzcan preferentemente a estructuras altamente oxidadasogjugadas. Con
respecto a las muestras poliméricas, el analisis PCA indic6 agrupaciones de los polimeros
de NHCN en varios conjuntos bien definidos: (i) Uno correspondiente a la Serie 1
(Polimeros2, 3, 4y 5); (ii) otro con7 y 8; (iii) y los polimerog, 6y 9 aislados del resto,
indicando un comportamiento particular, como era de esperar especialmentelpasa

ya que se corresponden con los polimeros sintetizados a 130 °C, aunque el pdlimero
estaba al lado del grupo de la Serie 1, de acuerdo copamacido relativo con las
muestras de este grupo. En relacion con el primer grupo, la clara agrupacion de los
polimeros2, 3, 4y 5 indico que, estadisticamente, la eleccion de los tiempos de reaccion
del equipo para diferentes temperaturas de acuerdo con las instrucciones del fabricante
del reactor de MW, y considerando los resultados experimentales arriba indicados, da
lugar a polineros de NHCN con caracteristicas similares. El segundo grupo, formado por
los polimeros/ y 8, se corresponde con los polnos con estructuras térmicamente mas
estables. Los polimerdsy 9, y en menor medida €l, presentaron mayores valores de
EORde humedad (%)de conversion (%o)le relacion molar C/Qje Pdl,Z-promedio yde

N/O molar, es decir, presentaron las particulas poliméricas de mayor tamafio y menor
contenido enoxigeno. Por lo tanto, la temperatura mas baja y alta aqui consideradas no
parecen ser adecuadas para el desarrollo de nanoparticulas.
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Figura 5.5°CA basado erariables fisicoquimicaglacione molares C/N, C/O y N/O; residuo de
carbonizacioif%o); cristalinidad (%); conversion (%), EOCy EOR; balance @)pptEphumedad

(%); yZ-promedio(nm) para los polimeros obtenidos. Las proporciones relativas de las diferentes
variables se indican con flechas, y los polimeros se indican con,mueasorresponden con la
numeracion de |&abla 5.2

Estos agrupamientos, bien definidos por caracteristicas similares, encontrados mediante
el andlisis estadistico de las muestras utilizando PCA, en cierto modo, también pudieron
observarse a través de laliferencias y similitudes morfolégicas encontradas por SEM
(Figura 5.9. Asi, bs polimero, 3,4y 5 presentaron nanoparticulas en forma de granitos

de arroz y otras particulas ovaladas apiladas junto con nanofibras aisladas (similares a las
mostradas en elapitulo 3. Los polimeros y 8 mostraron agrupaciones claras de
nanofibras junto con otras particulas con otras morfologias, mientras que el polnero
gue se distancié de este conjunto en el analisis PCA, mostré nanofibras aisladas y
particulas deforma indefinida. Los polimeraky 6, sintetizados a la temperatura mas

baja, presentaron un comportamiento particular. El polimgémresentd nanoparticulas

con forma de granitos de arroz y particulas ovaladas, similares al resto de los polimeros
de la Serie 1, pero también particulas esféricas similares a las identificadas en el polimero
control.*4 Las particulas observadas en el polimértueron similares a las particulas
encontradas para la Serie 1, aunque no se identificaron las particulas ovaladas. Las
siguientes imagenes SEM también parecen indicar que 130° C y 205° C no son
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temperaturas 6ptimas para generar nanoparticulas a partir de cianuro, lo cual estéa de
acuerdo con los resultados ldendlisis estadistico realizado mediaR€A.

Los detalles sobre la morfologia de estas muestras poliméricas se pueden consultar en:
https://ww.mdpi.com/article/10.3390/polym14010057/s1

Figura 5.8magenes SEM para muestras representativakag@eacciones de polimerizacién de
NH,CN de las Series 1 yTabla 5.1

5.2.2. ESTUDIO ESTRUCTURAL COMPARATIVO ENTRE POLIMER®S DE NH
Para completar este estudio sobre el efectol@dd&rMW en la polimerizacion aéanuro,
se realizé una comparacion de caracter estructural detallada entre el polimero control y
el polimero3, como muestra representativa de la Serie 1. Los resultados anteriores para
esta serie indicaron que los polimerds3, 4y 5 son muy similares, tal como se esperaba
considerando la equivalencia de los tiempos de reaccion. Por lo tanto, esta seccion puede
ayudarnos a obtener un conocimiento completo sobre el papel de calentamiento de
RMW, en la polimerizacién del WEN cuando se consideran tiengde polimerizacion
equivalentes.
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La comparacion de los datos del polimero control y del polirBéndicé que el grado de
conversion disminuye notablemente cuando la polimerizacion dgONHes asistida por
RMW, como se explicé anteriormente, pero no se observaron variaciones significativas en
la composicion elemental. Para el polimero control, los datos de composicion elemental
fueron % C 41.4+ 0.3, % H 3.8+ 0.2, % N 40.1+ 0.4y %014y para el polimer®

fueron % C 40.3+0.6, % H3.5+0.1, % N 39.3+ 0.8, % O 16.7 isidér@odo al menos

tres muestras independientes). La sustraccion de los espectiR Rdrmalizados de
ambas muestras no indican diferencias significativas entre ellas, excepto por la presencia
de bandas de muy baja intensiddegura 5.7 Algunas de estas bandas pueden estar
relacionadas con las resonancias encontradas cuando se restaron sus correspondientes
espectros det3C RMNFKigura 5.7h. La banda FIR centrada en 2163 chse puede
relacionar con la resonancia a 115 ppm asigragiaipos nitriloJa banda a 1720 cfActon

la resonancia a 151 ppm asociada a los grupos carbonilo, y las bandas a 3615 y*3495 cm
con la sefial a 51 ppm relacionada con los grupos hidroxilo. Sin embargo, la intensidad
relativa de todas estas sefiales parece indicar que no existen grandes diferencias entre los
dos polimeros.

Los andlisis de DRX mostraron el migpaitnon dedifraccion, pero en el caso del polimero

3, el pico de difraccién resulté ser mas alto y estrecho, lo que indica una estructura mas
ordenada Figura 5.7¢ Ademas, el analisis de laegunda derivada de sus
correspondientes curvas de TG mostré un comportamiento térmico muy parééglad
5.7d) lo que indicaria macroestructuras similares, ya que ambos polinpeesgntan el
mismo comportamiento térmico. Solo el paso de descomposicion &2 p8ede ser mas
acusado para el polimef Este proceso de descomposicion térmica estaria relacionado,
en base a las curvas B (ttps://doi.org/10.3390/polym1401005) con el fragmento

m/z 44 que puede ser asignado a la pérdida dgYZ®HCENH)NH o HCONH. La sefial
ligeramente mayor de G® HCONHpara el polimer@ estaria en consonancia con los
datos espectroscopicos y los datos de composicion elemental indicadosammsst
anteriormente, indicando un mayor contenido de oxigeno en el polirBero
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Figura 5.7Estudios espectroscopicos y térmicos comparativos entre el poldrpesb polimero
control sintetizado usando CT&D °C) (a) Sustraccion de l@espectros FIRnormalizados(b)
Sustraccion de los espectfd€ NMR; (c) Patrones déraccion deDRX; (d) Segunda derivada de
las curvas de TG.

A la luz de estos resultados, el polimero control y el polingeparecen semejantes,
excepto por alguna diferencia relacionada con la cantidad de grupos funcionales
oxigenados. Por lo tanto, se realizaron andlisis mediante espectroscopia de fotoemision
de rayos X (XPS) detallados de estas dos muestras para proponti@sanformacion

sobre ellas. La Figura 5.8 muestra los espectros a nivel del nucleo de los picos de las
regiones de C (1s), N (1s) y O (1s), asi como sus deconvoluciordiferentes
componentes para lenuestra control yel polimero3.

El estudio del pico de C (1s) mostré tres componentes para ambos casos: la primera
componente a 285.1 eV (energia de enlace) se atribuyé al grupo C atmosférico adventicio,
CbH y G&C; la segunda componente a 286.7 eV se relaacondos grupos funcionales

CbN, GO, GN y amida; mientras que la tercera componente qaebservo a 288.5 eV

se asign@ grupos funcionales=0 y nitrilos. Ambas muestras mostraron componentes
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de carbono similares, y la relacién entre los componentes también fue comparable. El
polimero 3 mostré un ligero aumento del 10 % para la primera componente y una
disminucion del 10 % para la segunda. Por lo tanto, el parecido entre los espectros C (1S)
parece indicar estructuras macromoleculares muy similares para el polithgrel
polimero control. Las sefiales & region de N (1s) de ambas muestras se resolvieron en
dos componentes, la primera a una energia de enlace de 3989s=¢ asign6 &CONH

e iminas KN=C<), que predominaron en la muestra control, y la segunda componente a
400.0 eV correspondientes a grupb€ ONH, amidas y nitrilos; ambas componentes
nitrogenadas mostraron un porcentaje similar para el caso del poligpero no en el

caso del polimero control. Con respecto a la sefial del O (1s), ajustamos los datos
experimentales utilizando tres componentes. La primera componente se encontré a una
energia de enlace de 530.9 eV, posiblemente relacionada con el grupaxitatidy el

grupo anida CONH), siendo predominante en el polimero control; la segunda a 532.0
eV, principalmente debida a la contribucién de la contaminacién durante la preparacion
de la muestra bajo condiciones atmosféricas en lugar de en condiadengsa-alto vacio
(UHV)e oxigeno adventicio, siendo la componente principal de la muestra del polimero
3; finalmente una tercera componente a 533.7 eV gue fue asignada a grupos funcionales
C=0y COOH, la cual fue similar en ambos €aBor lo tanto, este estunlcomparatvo
realizadomediante espectroscopia de XPS reforzé el hecho de la similitud estructural
entre ambas muestras.

C (1s) a) N(1s) b) O (1s) c)

Intensidad (u.a.)

Polimero
control

T — 1 T T T
280 282 284 286 288 290 292 394 396 398 400 402 404 406 928 530 532 534 536
Energia de Enlace (eV) Binding energy (eV) Energia de Enlace (eV)

Figura 5.&spectros de fotoemision XPS de los picosde nivel de nucleo C (1s), N (1s) y O (1s), Y
deconvolucion dgiolimero ontrol ydel polimero3.

Finalmente, teniendo en cuenta los resultados comparativos entre el polimero control y
el polimero3, los efectos mas significativos de la polimerizacion dgONHasistida por

pag.123



5.2. Resultados

RMW son la disminucion del grado de conversion y las variaciones en las propiedades
morfolégicas y texturales de los productos finales. La RMW conducpradaccionde
nanoparticulas y/o nanofibras de polimeros de cianuro con rendimientos menores, pero
con caracteristicas composicionales/estructurales y térmicas similares a las de las
particulas poliméricas producidas en condiciones de CTC, pero eso si, generando
maaoestructuras mas ordenadas. El tamafio, formay polidispersidad de estas particulas
pareceestar directamente relacionado con el tiempo de reaccion y la temperatura del
proceso. Para profundizar en este resultado, en la siguiente seccion se analizara la
morfologia de una serie de polimeros de 8 sintetizados a 170° C.

5.2.3. VARIACIONESIORFOLOGICABE LAS PARTICULAS POLIMERICAS
DERIVADAS DEL,S8N CON EL TIEMB& REACCION

Se realiz6 un estudio por microscopia SEM de muestras sintetizadas a 170 °C utilizandc
diferentes tiempos de reaccion, desde 5 a 120 min. Eiglara 5.%e muestranimagenes
representativas de esta nueva serie polimérica (para obtener mas detalles, por favor,
consultar https:/ww.mdpi.com/article/10.3390/polym14010057/s1). Elegimos esta
temperatura de trabajo en base a los datos ya discutidos en la impa&rte de este
estudio.

Todas las muestras de la serie de 170 °C presentan nanofibras largas aisladas, a excepcic
del polimero7 (tiempo de reaccion 67 min), que presenta una clara agrupacion de
nanofibras largas Hgura 5.. Otras formas observadas fueron particulas
esféricas/ovaladas, apilamientos de particulas irregulares y planas, nanoparticulas en
forma de granitos de arroz y redes de nanofibras cortas. Entodas las muestras estudiadas,
en lineas generales, hubo una rfaogia dominante frente a otras en funcién del tieonp

de reaccion, como se resume cualitativamente enThkbla 5.2 La generaciéon de
nanofibras cortas a los tiempos de 36 y 52 min no se observo previamente para este tipo
de polimerosderivados de NECN Por otro lado, la produccion de nanoparticulas con
forma de granitos de arroz mejoré especialmente cuando se utilizé un tiempo de reaccion
de 105 min, y fue practicamente la Unicerfologiaobservada.
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Figura 5.9magenes de microscopia SEM de muestras representativesdentes de reacciones
de polimerizaciérdeNH,CNasistidas por RMW a una temperaturag0 C. Nétese la variacion
de la morfologia con el tiempo de reaccién indicado en cada imagen

Hay quedestacar que, se obtuvieron nanofibras cortas, nanofibras largas y nanoparticulas
a una temperatura de 170 °C con tiempos de reaccion de 36, 67 y 105 min,
respectivamente. Por lo tanto, parece que existe un claro efecto del tiempo de reaccion
empleado sobe la forma y el tamafo de los polimeros de ;8N sintetizados en
reacciones asistidas mediante RMW.
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Tabla 5. Resumen cualitativo de lasorfologiasobservadas en las imagenes SEM de los polimeros
de NHCN sintetizados a 17@. - = no detectado; + = detectado pero minoritario y poco
representativo; ++ y +++ = observado; ++++ = forma principal observada).

Tiempo de reaccion (min)
Formas
observadas
Nanofibras
largas aisladas
Redes de
nanofibras - - | A - - - - - -
cortas
Nanoparticula
s ovaladas
Apilamiento
regular y ++ - + - - + - - - -
plano
Nanoparticula
S como arroz

18 36 | 52 58 « 67 72 90 | 105 120

+++ ++ - ++ + - ++ |+ o+ ++

+++ ++H+ + - | ) ) ) R b

Baséandonos en los resultados de PCA discutidos anteriormente, las macroestructuras mas
oxidadas y conjugadas derivadas de la polimerizacion de cianuro impsifE@d® MW

serian de tamafio nanométrico. Este resultado estadistico deberia poder ser probado
experimentalmente. Asi, la Figura 5.10 muestra la evoludéda composiciérguimica

con el tiempo de reacciOparapolimeros de cianuro sintetizados a 170 °C. Se puede
observar que las dos muestras con mayor contenido en oxigeno, en este caso las
obtenidas con tiempos de reaccion de 36 y 52 min, presentan redes de nanofibras cortas,
siendo éstas, aparentemente, lasnmparticulas mas pequefias observadas por SEM.
También es interesante que la muestra obtenaan tiempo de reaccion de05 min, con

el mayor contenido en oxigeno, mostré las particulas mas pequefas observadas en todos
los casos aqui estudiados. Por el contrario, la muestra preparada con un tiempo de
reaccion de 67 min, polimerg fue la que presento6 el menor contenido en oxigeno, y en
este caso se encontraron redes de nanofibras largas. Por tanto, teniendo en cuenta estos
resultados, parece posible modular la morfologia de los polimeros gie Nipara otener
principalmente nanofibras cortas o largas para el desarrollo de nuevas familias de
materiales poliméricos. Sin embargo, la falta de una relacion directa entre el grado de
conversion, la composicion elemental y el tiempo de reaccién, como se obsefga e
Figura 5.10 anima a seguir estudiando exhaustivamente la polimerizacién de cianuro
asistida por RMW. Siendo este el objetivo central del siguiente capitulo de la presente
Tesis Doctoral.
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Figura 5.1@Evolucion de la polimerizacién de NHACNetbempo a 170 °C. (a) Variacion del grado
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5.3. DISCUSION DE RESULTADOS: ASPECTOS PARA EL DESARROLLO DE
MATERIALESLIMERICBRASADOS EN LA QUIMICA DEL HCN
Este es el primer estudio sistemético sobre la polimerizacion de cianuro asistida por
RMW, abordando un amplio rango de temperaturas y tiempos de reaccion. Como
principales resultados, la RMW tiene una influencia notable en los rendimientos de los
polimercs insolubles obtenidos. Este hecho podria deberse al probable aumento de los
procesos de descomposicion del cianuro y de su principal oligébmero, el DAMN,
dificultando los mecanismos de polimerizacién propuestos para la produccién de las redes
poliméricashasadas en enlaces8 extendidos, postuladas para los polimeros derivados
del HCN. Sin embargo, utilizando tiempos de reaccion equivalentes, se obtuvieron
polimeros con propiedades composicionales, espectroscopicas y térmicas similares.
Ademas, para condiciones de reacciormrtjgalares las conversiones logradas fueron
parejas alas que se obtienen con sistemas de Ma€aunla RMW permitidas sintesis
de nanoparticulas poliméricas derivadas de HCN, no obsery@dammente bajo
ninguna condicion expenental usando CTC. Siendo asi el uso de la RMW podria ser util
para modular propiedades morfoldgicas, y por extension para obtener una nueva familia
de nanomateriales, teniendo en cuenta el reciente potencial atribuido a estos sistemas
poliméricos.

Debido al comportamiento inesperado de la polimerizacion del cianuro asistida por RMW,
el analisis multivariante ha resultado ser una herramienta exitosa para obtener una
interpretacion global de los resultados obtenidos aqui, y, aln mas, como apoyo para
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encontrar las condiciones de reaccion apropiadas que conduzcarmradaccion de
materiales con propiedades estructurales y morfolégicas concretas.

La polimerizaciorhidrotermal de cianuro impulsada por RMW es una metodologia
altamente atractiva y prometedora para la generacion de nuevos materiales
multifuncionales, al ser un proceso muy rapidahusto, sencillo, de bajo cosyecon un
disolvente verde, que ademas permitedularlas propiedades de los productos finales.

Sin embargo, debido al comportamiento aparentemente aleatorio del sistema a lo largo
del tiempo de reaccion, es necesario realizar estudio®ticos y estructurales
exhaustivos, y eminar los resultados bajo la lute enfoques estadisticos para
desarrollar adecuadamente materiales con base de cianuro. Estos aspectos se examinarar
en detalle en el siguiente capitulo.
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FECCION |

APROXIMACION ESTADISTICA A UN
SISTEMA COMPLEJO: ANALISIS
MULTIVARIANTE APLICADO A LA
POLIMERIZACION DEGMASISTIDA POR
RADIACION MICROONDAS

Basado enPérezFernandez, C GonzéleZ oril, E.; MateeMarti, E.; RuiBermejo, M.
Polymers 2023, 15, 410.
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En este estudio, aplicamos, por primera vez, métodos quimiométricos al estudio de las
polimerizaciones de cianuro en un intento de lograr una mejor interpretacion de los
resultados mostrados y discutidos en los capitulos anteriores. Como ya se ha sisto, lo
polimeros derivados de HCN presentan propiedades fisicas que se pueden modular
mediante la temperatura y el tiempo de reaccién. Sin embargo, el comportamiento
aparentemente aleatorio observado en las polimerizaciones de cianuro asistidas por
RMW, nos llea a estudiar este sistema altamente complejo utilizando analisis
multivariante, ya que, en este caso, nos es posible aplicar modelos cinéticos clasicos. De
esta forma, el analisis de componentes principales (PCA) indicé que dos componentes son
suficientespara explicar entre el 84 y el 98 % de la varianza total de los datos que se
mostraran a continuacion. Ademas, dos componentes explican mas del 91 % de la
varianzatotal de los datos en el caso del analisis de componentes principales para datos
categorice (CATPCA). Los resultados estadisticos que se discuten en el presente capitulc
indican que las polimerizaciones asistidas por RMW son procesos mas robustos que sus
correspondientes reacciones de polimerizacion utilizando CTC, pero también que la
guimica pebidtica que podria darse en ambientes subaéreos alcalinos podria ser mas
compleja que en la parte aérea de estos sistemas. Por otra parte, la metodologia
estadistica discutida aqui podria ser util para el analisis de datos de muestras
extraterrestres y rAs aun, para el disefio de materiales poliméricos.
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6.1. INTRODUCCION

La reduccion notable délempo de reaccion y la generacion de nuevas nanoparticulas 'y
nanofibras derivadas de las polimerizaciones de cianuro asistidas por UgRu{os 3 y

5), hacen que este tipo de reacciones sean realmente atractivas para el desarrollo de
nuevos materiales. Ademas, las sintesis hidrotermales a temperaturas superiores a 100
°C podrian considerarse como simulaciones adecuadas de sistemas hidrotermales
naturales206256260como ya se explico en €apitulo 4 Sabemos, ademas, que el tiempo

de reaccion y la temperatura son Igsincipales parametros con los que se pueden
modular las propiedades de los polimeros derivados de*HEN 21126y que conseguir
comprender un sistema quimico pasa por conocer su historia cinética, ya que ésta
condicionara las caracteristicas estructurales y propiedades de los productos finales de
reaccion.

La cinética de las polimerizaciones hidrotermales de cianuro utilizando CTC ha sido
debidamente estudiada mediante métodos gravimétricos aplicados a las fases gel. La
produccién de polimeros de cianuro sintetizados a temperaturas eBO8TC siguid un
proceso global que pudo ajustarse al modelo autocatalitico de k&maourl®® pero a
temperaturas inferiores, 580 °C, estas reacciones se ajustaron mejor a un modelo
cinético de ordem.%6 Adicionalmente, se analizaron los espectroswi$de los crudos

de reaccion de estas polimerizaciones hidrotermales bajo condiciones de CTC. La relaciér
de intensidades de las bandas representativas de absorcion se pudo ajustar a curvas de lg
ecuacion de Hill, indicando vias mecanisticas muy complegadapenden directamente

de la temperatura, al considerar el factor de escedalculado para cada temperatut®.

Como resultado, se puede decir que el ajuste a un modelo cinético para la polimerizacién
de cianuro depende directamente de la temperatura de reaccion. Sin embargo, ninguno
de los modelos cinéticos o enfoques cinéticos mencionados anteriormente fueron
adecuados cuando la polimerizaciéon de JIM fue asistida por RMW, por dos razones
principales: (i) el uso de RMW hace que sea imposible adquirir valores de conversion para
tiempos de reaccion inferiores a 2 min debido a la rampa de calentamiento térmico
necesria para alcanzar las temperaturas deseadas de trabajo (como quedoé indicado en
Materiales y Métodosy, por tanto, la cinética de reaccion no puede ser estudiada
adecuadamente mediante métodos gravimétricos; y (ii) los valores de conversion, la
composicion quimica y los parametros calculados a partir de los espectids FT
mostraron un comportamiento dictuante y aparentemente aleatorio a lo largo del
tiempo de reaccionGapitulos 3 y)5De hecho, el uso de RMW parece dificultar la
prediccion de la evotién del sistema de polimerizacion de cianem relaciéon con el
tiempo de reaccion y, en consecuencia, no es evidente una modificacién directa 'y guiada
hacia las propiedades deseadas de los productos finales. Nétese que las caracteristicas d
los polimeros derivados de HCN pueden cambiar notablemente con el tiernpaaizon,
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pero, en general, de forma casi lineal y faciimente interpretable cuando se utilizan
métodos de sintesis bajo condiciones de GTC.

Las herramientas estadisticas han mostrado su utilidad para el disefio sintético y la
caracterizacion y clasificacion de sistemas polimériéss2* Teniendo esto en cuenta

junto con lo anteriormente resefiado, en relacion a que los métodos clasicos de
aproximacion a las cinéticas de polimerizacién de cianuro no son de aplicacion en el caso
de sus sintesis asistidas por RMW, en el presente capitptogene aplicar métodos de
analisis multivariante para: i) mejorar los métodos sintéticos para la generacion de nuevos
materiales poliméricos basados en la quimica del HCN; ii) y comprender el posible
comportamiento del cianuro en sistemas hidrotermalesatihos prebidticos. En
concreto, se evalud sistematicamente mediante andlisis multivariante el progreso de
polimerizaciones de cianuro asistidas por RMW a lo largo del tiempo a tres temperaturas
diferentes. Del mismo modo, se utilizaron polimerizacionesidnuro a 80 °C utilizando

CTC como reacciones de polimerizacion control para determinar la influencia de la RMW.
El analisis de componentes principales para datos categoricos (CATPCA) se utilizé
principalmente para comparar la evolucién quimica deksigt a lo largo del tiempo con
respecto a la temperatura y las caracteristicas de los productos finales de reaccion.

El procesamiento quimiométrico de espectros -IRT y UWis de curvas
termogravimétricas (TG), de sus derivadas (DTG) y de curvas calorimétricas (DSC) e
utilizado ampliamente en varias areas analiticas, como la identificacion de alini&ntos,
analisis de crudo de petra?66 datacion de fosile®”y estudios de madera®g por
ejemplo. Aqui, por primera vez, se realiz6 un andlisis de componentes principales (PCA)
con un conjunto de datos de espectrosIRTy UWisy de analisis térmico de los polimeros

de NHCN, fases gel. Se realiz6 el andlisis quimiométrico de los especiiRy/ FE las
curvas de analisis termogravimétrico (TGAy DTG) para interpretar adecuadamente las
propiedades de las fracciones gel. Ademas, se llevo a cabo un andlisis multivarieste de
espectros UWis de las fracciones sol en un intento de redear el progreso de las
fracciones gel con sus correspondientes fracciones sol, en linea con la metodologia
descrita en eCapitulo 3
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6.2. RESULTADOS

6.2.1. ESTUDIO ESTADISTICO MEDIANTE CATPCA Y PCA DE LAS FRACCION
PROCEDENTES DE REACCIONES DE POLIMERIZACIGIN DE N
ASISTIDAS POR RMW

6.2.1.a Andlisis CATPCA considerando datos de conversion limite, composicio

guimicay espectroscopia-lRl
En el presente capitulo, la polimerizacion de cianuro asistida por RMW se estudi6 en
detalle utilizando tres temperaturas diferentes, 170, 190 y 208C4pitulo . Ademas,
se consideraron sintesis a 80 lizando CTC como experimentos controles
representativos para determinar el efecto real de la RMW. La conversion limite para estas
polimerizaciones a 80 °C se alcanza a las'24'F%Por lo tanto, considerando la tabla de
equivalencias proporcionada por el fabricante del reactor de MW (como ejemplo, 11 h a
80 °C bajo CTC equivalen a 1 min a 170 °C para sintesis asistidas por MWR), la
polimerizaciones aqui consideradas con tiempogedcion entre 2 min 'y 2 h habrian
alcanzado todas ellas sus valores de conversion limite. Sin embargo, para las
polimerizaciones a 80 °C se observa un comportamiento fluctuante para los valores de
conversionvstiempos de reaccion entre 24 y 168'bon un valor promedio de 38 £ 2 %
(Parte inferior Figura 6.1.3 Considerando el valor de esta desviacion estandar, la
fluctuacion relativa para la conversion es de aproximadamente un 5% en el rango de
tiempo mencionado (Parte inferidfigura 6.1.& Sin embargo, esta fluctuacién es mas
evidente cuando las polimerizaciones son asistidas por RMW. Asi, para 170 °C, 190 °C
205 °C, las conversiones medias son 16 £ 2%, 15+ 3 % y 15 + 4 %, respectivamente (Pal
inferior Figura 6.1.h. Las mayores oscilacemse observaron para la serie de 205 °C, con
una desviacion estandar relativa de aproximadamente un 27 % respecto al valor medio
de conversion. Notese que el perfil de la curva de conversion frente al tiempo de reaccion
es diferente para cada temperatur@or ejemplo, para 205 °C, el grado de conversion es
mayor para un tiempo de reaccion de 2 min que para 2 h. En cambio, para 170 °C estos
valores son similares para 2 min y a 2 h. Adicionalmente, es importante indicar que los
puntos registrados a los 67 ma 170 °Cy 205 °C no fueron considerados para el calculo
de estos valores promedios de conversion debido a los valores excepcionalmente altos
alcanzados, 35 + 3 % y 31 + 4 %, respectivamente. Este punto excepcional no se observ
en la serie de 190 °C. Enalquier caso, comparativamente, para todos los rangos de
tiempo estudiados aqui, la RMW conduce a valores de conversion mas bajos que las
sintesis realizadas utilizando CTC, excepto para los dos puntos inesperados a los 67 min
Este resultado general &sde acuerdo con los datos reportados anteriormente, que
indicaron que un aumento en la temperatura conduce a valores de conversion mas
bajos-9°26% que la RMW favorece los procesos de oxidacion e hidrdlisis del cianuroy de
sus productos intermedios durante las reacciones de polimerizacion, disminuyendo el
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rendimiento global de las fracciones macromoleculares (fases gel), como ya vimos en los
Capitulos 3 y.5Por lo tanto, un efecto importante de la RMW es reducir la produccion
hidrotermal de las fases gel derivadas de cianuro. En general, esta disminuciéon en los
valores promedio parece independiente de la temperatura de trabajo, cuando se utiliza
RMW, si cosideramos las conversiones promedio citadas anteriormente.

Se observan resultados similares cuando se consideran datos estructurale&idgtiela

6.1, considerando los espectros -FR normalizados de los polimeros de ,8N
sintetizados, se muestran los valores de EOR (%) calculados de igual forma a como st
describi6 en eCapitulo 3 Esta bien establecido que el EOR (%) aumenta con el grado de
conversion cuando se usa CTC para producir polimeros dENNPP262Asi, si se
consideran los errores estandar, el valor de EOR (%) para la serie de 80 °C es
practicamente constante a lo largo de la linea de tiempo desde que se alcanza la
conversion limite promedidHgura 6.1alinea discontinua). Este EOR (%) tiene un valor
promedio de 89 + 1 % para los tiempos de reaccion considerados. Por el contrario, los
valores de EOR (%) para las otras tres series de experimentos aparentemente no tienen
una relacion directay lineal cahgrado de conversiomrigura 6. 1blineasdiscontinuas).

Sin embargo, estos valores de EOR (%) parecieron aumentar con el tiempo de reaccion,
mostrando de nuevo un punto singular para el tiempo de 67 min para las tres series RMW.

95

i 100
EOR a) Serie CTC EOR b) Series RMW
0] % % e % e * 90 ; e :‘ ,fi:::::_j
~_ 1 - \\%’—’, R § =z %’,.:_’_,__
80
854 80 °C 170 °C
Conversién (a) e E c » 190 °C
< e\i onversion (a) 205 °C
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Figura 6.1Evolucion de la polimerizacion del48N a lo largo del tiempo de reaccion. (a) Serie 80

" C, se muestra como serie térmica control de la polimerizacion de cianuro usando CTC y (b) S
comparan los resultados obtenidos para las tres series térmicas de sintesis impulsadas por RMW &
170, 190, y 205C. En linea continua se muestran los datos de convéfsibi para todas las
temperaturas estudiadas, y en lineas discontintaslos valores de EOR (%), calculados a patrtir de Ic
correspondientes espectrosiRInormalizados (por simplicidad en laaetién de la presente Tesis
Doctoral, estos espectros-FH nho se muestran, pero son totalmente analogos a los discutidos en
los Capitulo 3y 5). Se consideraron al menos tres reacciones de polimerizacion independientes d
NH,CN para calcular los valores promedio de conversion y de EOR (%).
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Con respecto a la evolucion de la composicién quimica de los polimeros,GiNNeh la

serie de 80 °C se observa que el porcentaje de % Cy % N van aumentando ligeramente d
con el tiempo de reaccion, o disminuyendo ligeramente en el caso del O. Sin embargo,
este comportamiento no se aprecia en la evolucion temporal de la comfrgiemental

en los polimeros sintetizados utiizando RMW. Se observa una mas que notable
fluctuacion en los valores de la composicion quimica con el tiempo de reaEgoma(

6.2).

Sin embargo, una representacion detallada de las relaciones molare$igiNa(6.3a

indicd claramente que los tiempos de reaccidon mas largos y la temperatura mas alta
conducen a la generacion de sistenrmaacromoleculares mas pobres en nitrégeno que

los tiempos de reaccion cortos y temperaturas mas bajas. Asi, los polimeros producidos a
205 °C sonlos mas pobres en nitrégdrigiira 6.33 Este hecho podria estar relacionado

con los procesos de desaminacion durante la polimerizacion del cianuro, que podrian
verse favorecidos a alta temperatura, dando lugar a la generaciddbtieterociclos,

como se propuso anteriorment®&.Por el contrario, las curvas que muestran las relaciones
molares C/O, C/H y N/O frente a tiempo de reaccidgyra 6.3kd, respectivamente) no
muestran una asociacion directa y facil entre la evoluciéon de la composicion quimica y el
tiempo de reacciéon. Ademas, hay que destacar que las relaciones molares C/O, C/Hy N/O
presentan los valores mas altos en el punto singular dem8¥ para las tres series
sintéticas.

En este punto, los métodos estadisticos, como herramientas analiticas Utiles, se utilizaran
para proporcionar una vision global e interpretable de los resultados discutidos
anteriormente porque: (i) Las relaciones entre las condiciones sintéticas expéalesen

y las propiedades de los productos finales son dificiles de determinar utilizando analisis
cualitativos, y (ii) no se pueden utilizar modelos cinéticos bien establecidos para describir
la polimerizacion de N)&N asistida por RMW, como anteriormentgedo indicado.
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Figura 6.Zvolucion dé&a composicion quimiaze polimeros de NEN: (a) Porcentaje de analisis
elemental deC, H, N y @ara los polimeros sintetizados a 8D. Evolucion de la composidon
qguimica a lo largo del tiempo de reaccion de polimeros dENldbtenidos en sintesis por RMW a
170, 190 y 205C: (b) Porcentajes de carbono para las tres series poliméricas; (c) Porcer@jes de
(d) Porcentajes dN; y (e) Porcentajes d¢
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Figura 6.3Evolucién de las relaciones molares para los polimeros deéNNéke las tres series
sintéticas realizadas utilizando RMW frente al tiempo de reaccion (los detalles sobre estos datos se
pueden consultar emttps://www.mdpi.com/article/10.3390/polym15020410/31(a) Relaciones
molares C/N; (b) Relaciones molares C/O; (c) Relaciones molares C/Hy (d) Relaciones molares N/
Se consideraron al menos tres sintesis independientes para calcular los valores promedio aqui
mostrados para cada punto de la grafica.

Por tanto, se realiz6 un andlisis CATPCA para determinar el peso estadistico de todos los
datos obtenidos y la solidez de las sintesis para todas las fracciones gel aqui descritas. Par
dicha determinacion, se consideraron los datos triplicados de undetalete reacciones

a diferentes tiempos de reaccion para cada serie a 80, 170 y 190 °C y ocho
polimerizaciones para la serie a 205 °C, es decir, los datos de ochenta y siete reacciones
de polimerizacion independientedabla 6.1(para mas detalles condal los datos
recogidos en https:/Amwww.mdpi.com/article/10.3390/polym15020410/91En laTabla

6.1 se indican la totalidad de las condiciones sintéticas consideradas en el presente
capitulo. El analisis CATPCA basado en diez caracteristicas fisicoquii(#t¢a%|C, % H,

% N, % O, C/O, N/O, C/Hy EOR (%)] y dos variables categoricas (temperatura y tiempc
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para las series sintéticas realizadas a las temperaturas de 80, 170, 190 y 205 °C clasific
las reacciones en dos grupos bien definidos. Asi, todas las reacciones a 80 °C aparece
claramente agrupadag-igura 6.4. Las dos primeras dimensiones del andlisis CATPCA
explicaron el 91 % de la varianza del conjunto de datos y fueron respaldadashpdeun
Cronbach total de 0.97 (valor maximo = 1), lo que indica la gran confiabilidad del patron
detectado en este conjunto de dat@sLas estimaciones y los intervalos de confianza del

95 % mostraron que las variaciones en temperatura, porcentaje de hidrogeno y relacion
molar C/H fueron significativamente mayores que el resto, mientras que las variaciones
en nitrégeno, oxigeno y relaxies molares C/O y N/O fueron las mas bajas (para mas
detalles consultar https://www.mdpi.com/article/10.3390/polym15020410/91 Los

valore de EOR (%) presentan una correlacion positiva con el tiempo de reaccion, con el %
O y con la relacion molar C/N y, por tanto, l6gicamente, una correlacién negativa con el
% N. Sin embargo, el EOR (%) parece independiente de la temperatigacdédn y
muestra una correlacion negativa inesperada con el grado de convebs{éb), El % O
presenta fuertes correlaciones negativas con el % C y % N y una correlacion negativa cor
h (%) pero, al mismo tiempo, muestra una ligera correlacion positiva con el tiempo de
reaccion y parece independiente de la temperatura utilizada en el proceso. Sin embargo,
h (%) presenta correlaciones positivas con el %eC%N, pero es independiente de la
temperatura. De hecho, la temperatura solo presenta una correlacién positiva con la
relacion molar C/N. En este enfoque, incluyendo los datos de la serie de CTC a 80 °C, s
muestra una correlacion directa entre tiempogneersion ya que los mayores valores de
conversion se alcanzan en esta serie para los tiempos de reaccion mas largos
considerados, pero se observa una correlacion inversa entre temperaturay % H, y se
conserva una correlacion directa entre EOR (%) y % O.

Tabla 6.1Descripcion de las condiciones sintéticas utilizadas

Experimento Experimento Experimento
Experimento t (min) t (min) t (min) t (min)
190°C 205°C 80°C
170°C

1 5 43 2 67 1440

2 5 44 2 68 1440

3 5 45 2 69 1440
121 9 97 5 70 2880
122 9 98 5 71 2880
123 9 99 5 72 2880
4 18 46 9 73 4320
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5 18 119 9 47 9 74 4320
6 18 120 9 48 9 75 4320
7 36 25 18 49 18 76 5400
8 36 26 18 50 18 77 5400
9 36 27 18 51 18 78 5400
10 52 28 36 52 36 79 7200
11 52 29 36 53 36 80 7200
12 52 30 36 54 36 81 7200
94 58 31 52 55 52 82 8640
95 58 32 52 56 52 83 8640
96 58 33 52 57 52 84 8640
13 67 124 58 91 58 85 10080
14 67 125 58 92 58 86 10080
15 67 126 58 93 58 87 10080
106 72 34 67 58 67
107 72 35 67 59 67
108 72 36 67 60 67
16 90 115 72 100 72
17 90 116 72 101 72
18 90 117 72 102 72
109 105 37 90 61 90
110 105 38 90 62 90
111 105 39 90 63 90
19 120 112 105 103 105
20 120 113 105 104 105
21 120 114 105 105 105
40 120 64 120
41 120 65 120
42 120 66 120
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Dimension 2

BO®C 170°C 205 °C |

1 a 1 2 3

Dimension 1

[
[

Figura 6.4Representacion del andlisis de componentes principales categorico (CATPCA) utilizandc
como variables las condiciones de sintesis empleadas, tiempo y temperatura de reaccion, los
valores del grado de conversion, los datos de composicion elemental yoles e EOR (%) para

los polimeros de NBN obtenidos. Los pesos de los componentes de las variables se indican
mediante vectores y los experimentos mediante purltas puntos verdes representan muestras
dela serie de 170 °C, los amatrillos representan la serie de 190 °C, los rojos representan la serie ¢
205 °Cy los azules representa la serie de 80 °C. Los detalles correspondientes a cada punto utiliza
en este estdio se pueden consultar en la Tabla S2 recogida en
https://www.mdpi.com/article/10.3390/polym15020410/s1

El mayor efecto de la RMW parece conducir a grados de conversion mas bajos
independientemente del tiempo de reaccién e incluso de la temperatura, de acuerdo con
el andlisis cualitativo discutido anteriormente. Por lo tanto, la influencia de la RMW en el
grado de conversion en las reacciones de polimerizacion d&CNKa mas alla de la
temperatura de trabajo, e incluso del tiempo de reaccién, resultado que es
estadisticamente consistente.

Debido a que la temperatura no parece tener una influencia estadistica relevante en el
estudio de nuestro sistema cuando las sintesis son asistidas por RMW, decidimos no
considerar esta variable en nuestros analisis estadisticos posteriores. De esta,reanera
pudo ver con mayor claridad el efecto del tiempo de reaccion sobre la composicion
guimica de nuestro sistema polimérico y determinar qué condiciones de reaccion son mas
robustas y favorables para obtener un polimero de@N con una composicion contae

Asi, se realiz0 el analisis CATPCA para cada una de las series de experimentos a 170, 1
y 205 °CHKigura 6.5bd). Ademas, también se realiz6 un analisis CATPCA para la serie de

pag.141


https://www.mdpi.com/article/10.3390/polym15020410/s1

6.2. Resultados

80 °C con fines comparativdsgura 6.5% Como primera conclusion, se observa que, los
datos de los puntos correspondientes a los experimentos por triplicado estan mas
dispersos enla serie de 80 °C que en las sintesis asistidas por RMW. Ademas, consideran
estos agrupamientos, las polimerizames realizadas a 170 °C parecen ser las mas
reproducibles. Curiosamente, mientras que para las series a 170y 205 °C, los valores de
conversion tiene fuertes correlaciones directas con el % C y su relacion nidlae C
muestra independiente del tiempo de reaccion, para la de 190 °C, los valores de
conversion estan fuertemente relacionados con el % H y estan inversamente
correlacionados con el tiempo de reaccion. Sin embargo, en todos los casos, considerando
tantop2 f A YSNRT F OA2ySa | aAadARIa LERN wa2 02"
O2NNBft I OAsy AYy@SNEI 02y Sf 22 hX Sa RSOAI
de % O en la macroestructura de los polimeros,®¥ Sin embargo, el % O esta
fuertementerelacionado con los valores de EOR (%) en las tres series de RMW, pero es
independientemente en la serie de 80 °C. De hecho, este Ultimo resultado se describié
previamente para la polimerizacion de NN bajo CTC, donde los valores de EOR (%)

I dzySydl N2y RANBOGF YSy i $A62l96 valotes de BOR @oNES 2
obtenidos a partir de polimeros de DNEN sintetizados a 70 °C utilizando CTC
mostraron correlaciones positivas con las relaciones molares C/N pero fueron
independientes del % O y de las relaciones molares C/O y°NEN cambio, en el
presente caso, para polimerizaciones de,8N analogas asistidas por RMW, los valores

de EOR (%) presentan una fuerte correlacion directa con el % O, fuertes correlaciones
negativas con las relaciones molares C/O y N/O y una correlacion directa con la relacion
molar C/N. Este resultado, considerarids valores de EOR (%), también se vera reflejado
en el andlisis PCA de los espectrotifFormalizados de todas estas muestras, como se
explicara en las siguientes secciones.

Por lo tanto, las polimerizaciones de NHN asistidas por RMW parecen ser mas
reproducibles y robustas que las polimerizaciones dgWHrealizadas utilizando CTC,
especialmente las realizadas a 170 °C. Sin embargo, la prediccion de la evolucion de la:
caracteristicas quimicas de estos sistemas macromoleculares a lo largo del tiempo no es
obvia cuando se considera RMW para sus sintBsisel contrario, los experimentos
mediante CTC se pueden agrupar siguiendo una linea temporal bien definida para tiempos
de reaccion cortos (242 h), tiempos de reaccion intermedios (96 h) y tiempos de
reaccion largos (12068 h) con una clara evolucion estadistica del sistema, entre tiempo
de reaccién y composicion quimidagura 6.5
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Figura 6.5Representacion del andlisis CATPCA utilizando las condiciones de sintéticas (tiempo de reaccion)
valores del grado deonversion, composicion elemental y datos de EOR (%) para polimerosGié. Nds

pesos de las componentes de las variables se indican mediante vectores y las polimerizaciones realizadas
mediante puntos. La numeracion para cadauna de las sintesis se corresponde con la mostradaen la Tabla 6.1.
En este analisis, cada serie sitinté hidrotermal se analiz6 de forma independiente: (a) Serie de 80 °C; (b) Serie
170 °C, (c) Serie 190 °C, y (d) Serie 205 °C. Las elipses rodean los resultados experimernialesagon u
relacion entre ellos.

Como resultado de esta aproximacion estadistica al estudio de las fracciones gel derivadas
de NHCN se puede decir que el aumento del tiempo de reaccion conduce a
macroestructuras con composiciones quimica mas reducidas (mayor % H) con valores de
conversion mas elevados cuando se utiliza CTC y, por el contrario, las polimerizaciones
asistidas por RM\Wroducen estructuras méas oxidadas, especialmente a 205 °C, para
tiempos de reaccién mas largos, independientemente de los valores de conversion
alcanzados. Asél efecto de la MWR es estadisticamente significativo en los procesos de
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polimerizacion de NFCN mas alla de disminuir los valores de conversion, ya que también
varia la composicion elemental y las caracteristicas espectroscédpicas de los productos
finales con respecto a los polimeros de;8N obtenidos mediante CTC. Estas diferencias
espectroscopicas se han apreciado también mediante analisis PCA de los espel&ros FT
y UWVis normalizados, como se discutira en las secciones siguientes.

6.2.1.b Analisis PCA de los espectrd®FT
En general, los polimeros derivados de HCN muestran especttBs illy similares,
independientemente de las condiciones sintéticas utilizadas para su produccién, como ha
guedado ampliamente explicado en trabajos previos y como se coment6 en capitulos
anteriores.26213249.2715in embargo, la segunda derivada para todo el rango del espectro
IR, de 4000 a 400 cho para una region espectral especifica, puede ser utilizada
con métodos quimiométricos para la clasificacion e identificacion de muestras de distinta
naturaleza pero que presentan espectrosIRTmuy parecidod’%274 Asi, como primera
aproximacion, para evaluar la idoneidad de los métodos quimiomeétricos en la clasificacion
de polimeros de NICN, se eligieron los espectrosIRTde la serie de CTC a 80 °C. Se
realizaron varios analisis mediante PCA, utilizando los espectros completos, diferentes
regiones espectrales, sus segundas derivadas y varios ajustes Saalkaky(SG) con
diferentes tanafios de ventana de puntos (para detalles consultar FiguraS5S2n
https://Awww.mdpi.com/article/10.3390/polym15020410/91 La mejor clasificacion de
los polimeros de NMCN de la serie de CTC a 80 °C se obtuvo a través del analisis PCA de
la segunda derivada de la region espectral correspondiente al rangcZ8W cnt
utilizando 20 puntos de suavizado, en buen acuerdo con estaregiéon que se considera el
sello distintivo de los polimeros derivados de HCN, como se explica en detalle en
Fernandez et al., 2018; Khare et al., 1994; De la Fuente et al.130?2213Ademas, los
valores de EOR (%) estan directamente relacionados con esta region espectral y, como se
discutio anteriormente, existe una relacion estadistica significativa entre el EOR (%) y la
composicion quimica de los polimeros obtenidos mediante RMWaodo CTC que es
claramente diferente. En las polimerizaciones asistidas por RMW, el aumento de los
valores de EOR (%) esta directamente relacionado con un mayor contenido en oxigeno en
las macroestructuras derivadas del JtHN y, en contraste, con el use @TC la relacion
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observada es opuesta. Teniendo en cuenta todas estas consideraciones, sellevaron a cabx
nuevos analisis estadisticos utilizando la segunda derivada mgién espectral en la

zona de los grupos nitrild-igura6.6ad), lo que llevo a la clasificacion en dos grupos
principales Figura 6.7. Un grupo incluia todas las muestras sintetizadas usando CTC y el
segundo grupo incluia todos los polimeros ;8N obtenidos en sintesis asistidas por
RMW. Ademas, también se observa un cierto subagrupamiento de las muestras de las
seriesa 170 °Cy a 205 °C con las muestras de la serie a 190 °C entremezclaesteentre
dos subgrupos. Este andlisis PCA explica el 98%a dearianza total con solo dos
componentes.
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Figura 6.6Representacion de las segundas derivadas de la region espectral de los grupos nitrilo
(23002100 cnt) correspondientes a los espectrodiRThormalizados de las fracciones gel de las
polimerizaciones de NBIN: (a) usando CTC a 80 °C -¢)(bsistidas por RMW a diferentes
temperaturas, 170, 190 y 205 °C, respectivamdnds. espectros HR de las series de RMW
corresponden a cadaunade las muestras sintetizadas en las condiciones indicadasen la Tabla 6.’
Los de 80 °C son los descritosRunz-Bermejo et al., 2019
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Figura 6.7AnalisisPCA de las segundas derivadas correspondientes a la region espectral de los
grupos nitrilo (2302100 cnt) de los espectros #Rnormalizados de polimeros de MHN. De
manera similar al analisis CATPCA mostrado en la Figura 6.4, aqui de nuevo los experimentos s
agrupan en dos grupos principales: un grupo heterogéneo formado por las reacciones asistidas por
RMW y un grupo homogéneo constituido por los experimeatdizados utilizando CTC a 80 °C.

Esta misma clasificacion, basada en la segunda derivada de la region espectral de los
espectros FTR correspondiente a los grupos nitrilo, se puede observar en el dendograma
de laFigura 6.8 Se identifica una agrupacion muy clara de las muestras de la serie de CTC
a80 °C (CLUSTER ). Las muestras de la serie de 170 °C también presentan una agrupac
ordenada (CLUSTER IlI) a excepcién de los experimightégFigura 6.4 (CLUSTER II),

gue exhiben un comportamiento singular, como se ha comentado anbegiote, con un

valor de conversion excepcionalmente alto y un valor de EOR (%) notablemente bajo
(Figura 6.1h. Los experimentos de la serie de 205 °C se agrupan claramente en el Grupo
Il a excepcion del triplicadé6-48 (CLUSTER IIFigura 6.4. Las muestras de la serie de

190 °C sintetizadas con el tiempo de reaccion mas largo estan presentes en el Grupo 11 y
las de los tiempos de reaccion mas cortos estan presentes en el Grupo Il entre las
muestras de la serie de 170 °C. Por otra parte, coaiwia sperar, aquellas muestras
preparadas utilizando tiempos de reaccion equivalentes siguiendo las indicaciones del
fabricante del reactor de microonda€apitulo 5aparecen asociadas (muestg22-24
y43-45,Figura 6.4.
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Figura 6.8Dendograma jerarquico basado
en el andlisis PCA de la segunda derivada de
la region espectral del IR correspondiente a
los grupos nitrilo, de 2300 a 2100¢rde los
espectros FIRnormalizados de polimeros
de NHCN sintetizados segun las condiciones
gue se indican en laTabla 6.1 La
numeracion para cada  polimero
corresponde con la dada en la citatiabla
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Como conclusion, resaltar que los resultados del analisis PCA utilizando la segunda
derivada regién espectral del IR correspondiente a los grupos de nitrilo concuerda bien
con la agrupacion obtenida por CATPCA mostrada Eiglaa 6.4 proporcionando, de

esta manera, una clasificacion practica de los polimeros d€Nidescritos aqui. Ademas,

el PCA de la segunda derivada de la region espectral de los grupos nitrilo parece ser un
método adecuado para una clasificacion primaria de polimeros d€ NRintetizados a
diferentes temperaturas y en segundo lugar con respecto al tiempo de reaccion.

6.2.1.c. Andlisis PCA de datos de analisis térmico
Las técnicas de andlisis térmico se consideran herramientas Utiles para diferenciar
polimeros derivados de HCN con espectrefRmuy similares. Las curvas de DTGy DSC
pueden ser empleadas como firmas térmicas que permiten distinguir adecuadamente
este tipo de muestras complej&s? Ademas, el analisis térmico de los polimeros de HCN
sintetizados bajo condiciones hidrotermales apenas ha sido expldgfd@dl3>En el
presente caso, las curvas TGAy DTG de las diferentes fases gel seran examinadas pa
obtener informacion estructural y después se realizard un estudio de las mismas
utilizando de nuevo un andlisis PCA.

Se encontraron diferencias significativas en el comportamiento térmico de las distintas
series de las polimerizaciones de /AN utilizando RMWFgura 6.9 y 6.10 Por ejemplo,

el % en peso de los residuos de carbonizaciéon después de calentar las muestras hasta 100
°C es mayor para la serie sintetizada a 205 °C y notablemente mayor que el porcentaje de
residuo en la serie de CTiigura 6.9 y 6.10 Generalmente, el aumento del % en peso

del residuo de carbonizacion, para este tipo de polimeros estaoakadd con un mayor

grado de entrecruzamiento a través de grupos funcionales que contienen oxigeno, como
enlaces amida intermoleculares o enlaces intramoleculares, que podrian conducir a la
formacion de lactamas y, por lo tanto, a una mayor conjugacion sistemaz2como ya

se comentd en capitulos anteriores. Este hecho puede estar relacionado con el mayor
grado de oxidacion en el sistema macromolecular que se observa para la serie a 205 °C,
pero nuevamente, estas relaciones no son tan claras para las series alBr0°¢.
Adicionalmente, no se pueden descartar procesos de ciclacion en la generacion de los
residuos ya que las curvas-M% muestran fragmentos m/z 2 ligados a la pérdida gle H

lo que puede estar asociado a procesos de eliminacién a altas temperdtignas(6.1}1

Los perfiles de todas las curvas de DTG que se muestrafiguia 6.9df son similares

a los perfiles previamente publicados para otros polimeros derivados de HCN, por lo que
no se discutiran en detalle. Sin embargo, el pico térmico observado-262P0C asignado

a la descomposicion térmica de los enlaces mas |abildsminuye al aumentar la
temperatura de polimerizacién, pero también al aumentar el tiempo de reaccién en las
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tres series de reacciones asistidas por RMW. Este Ultimo resultado también se observo

previamente para la serie de CTC a 86%C.
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Fgura 6.9(a-c) Curvas ATG representativas para polimeros d€NHintetizados a diferentes
temperaturas y tiempos de reaccion, tal como se indican en las leyendas de las figi@snab
DTG correspondientes a las mismas muestras que las indicadas para las curvas TG.
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Figura 6.1volucion del residuo de carbonizacion (%) tras el calentamiento de las muestras a1000
C en funcién del tiempo de reaccion. (a) Serie de CTC @; 8D) series de reacciones de
polimerizacién asistidas por RMW.

Por tanto, parece que los tiempos de reaccion mas largos y el aumento de la temperatura
de sintesis conducen a la produccién de macroestructuras con una menor presencia de
enlaces termolabiles. Basandonos en las curvabMB@Eos enlaces mas labiles estari
relacionados con el fragmento/z 44, que se puede asignar a la pérdida de @@®de
HG(=NH)NH o HCONH (Figura 6.2). Este fragmento también se observd en otros
polimeros derivados de HCN pero con perfiles difereAtés? Considerando la
naturaleza heterogénea de los polimeros de,8N y las estructuras propuestas, podria
O2y&ARSNI NBS ljdzS St LJ a2 RS RSao02YLRAaAC
procesos de descarboxilacién de las estructuras de poliminas lineales parcialmente

hidrolizadasy los maximos a 435 y 883 °C con roturas térmicas de las estructuras de
poliamidas lineales r.
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- --170 5 27.2 3.27 61
— 170 120 27.3 3.26 59
- --190 5 27.3 3.26 56
190 120 27.3 3.26 58
- --205 5 27.4 3.25 60
4 | —— 205 120 27.3 3.26 63

Figura 6.1Patrones de difraccion de DRX de polimeros d€ENHKintetizados a las temperaturas
y tiempos de reaccién indicados, usando RMW y agua como disolvente; d(A) = distancia interplanar,
(%) = % deristalinidad de la muestra.

Por lo tanto, la presencia de cadenas de poliamidas lineales en polimeros, @&l Netia
menor cuando éstos fuesen sintetizados a temperaturas elevadas utilizando tiempos de
reaccion largos, ya que estas condiciones favorecen la produccion de macroestructuras
heterociclicas. Las otras curvas principales d&é/fBZorresponden a los fymentosm/z

17 (NH/bOH),m/z 18 (NH*/H,0),m/z 26 6CN) ym/z 27 (HCN), que pueden asociarse
directamente con las principales pérdidas de peso que se muestran en las bli@as
(compare lagiguras 6.9y 6.11). Se observaron otras curvas-MS, correspondientes

alos fragmentosm/z 12 (C)m/z 13 6CHb), m/z 15 ENHb), m/z 16 6NH,), m/z 24 6C:C),

m/z 28 (N/CO),m/z 30 (NO),m/z 42 tNCO)m/z 43 (HNCO/HOCN)/z 45 (HCONR

m/z 52 bN=CbC=NL/bN=CLCHCH) ym/z 53 (HN-CLCH=CH) Figura 6.2). Todos estos
fragmentos, se reportaron previamente para otros polimeros derivados de HCN
producidos utilizando CTC, aunque los perfiles dedasas T@VS fueron diferentes. Este
resultado podria indicar caracteristicas estructurales similares, pero no idénticas,
probablemente debido a las diferentes proporciones entre cadenas lineales, cadenas
heterociclicas, estructuras macrociclicas extersligla la presencia de macroestructuras
bidimensionales, como se puede inferir de los patrones de difraccion DRX de las muestras
de la polimerizacion de NEBN asistida por RMWEigura 6.1, y a lo comentado
anteriormente en loLapitulos 3 y.5
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Figura 6.12Curvas T@/S representativas para polimeros de8IN producidos utilizando sintesis
asistidas por RMW. Condiciones de sintesis de los polimesGsiNeh negro: 170 °C/18 min; en

rojo:
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El andlisis de PCA de tasvas DTG mostro el agrupamiento esperado de los polimeros
de NHCN Figura 6.13 Este analisis explicé el 98% de la varianza total con solo dos
componentes. Los valores de los coeficientes obtenidos en el PCA se organizaron en ur
dendograma jerarquico donde se pudieron observar dos grupos. El primer grupo
(CLUSTER 1) muestra unarfeeagrupacion de las cuatro muestras sintetizadas usando
tiempos de reaccion equivalentes, mas el resto de las muestras de la serie de CTC a 80 °
y las muestras de las seside 170 y 190 °C que se sintetizaron utilizando los tiempos de
reaccion mas cortos. En cambio, en el CLUSTER Il se agrupan los polimeros obtenidos a
temperatura mas alta, la serie de 205 °C, y las muestras de las series de 170y 190 °C
producidas cords tiempos de reaccion mas largos.

=

§ L 15 0 Eid
1 N s I I

[T T T T T TTTTT

STER

Lu
@
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149
|

Figura 6.13€endograma jerarquico basado en el analisis PCA de las curvas DTG de polimeros de
NH,CN sintetizados bajo diferentes condiciones hidrotermales. Lanumeracion de los experimentos
se corresponde con¢ke la Tabla 6.1En azul, las muestras de la serie de CTC a 80 °C, en verde la
serie 170 °C, en amarillo la serie 190 °C y enrojo la serie 205 °C. Las muestras en cajas son polime
sintetizados usando tiempos de reaccién equivalentes basados en las especificadiones de
fabricante del reactor de itroondas.

Por lo tanto, el analisis de PCA de las curvas DTG indica una clara agrupacion de la
muestras en funcion de la temperaturay el tiempo de reaccion, de acuerdo con los
resultados discutidos anteriormente. Por lo tanto, la forma de las curvas de DTG es
estadisticamente significativa como para clasificar los polimeros derivados de HCN en
funcion de las condiciones sintéticas utilizadas para su produccion.
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Absorbancia normalizada (u.a.)

Absorbancia normalizada (u.a.)

6.2.2.ANALISIS PCA DE LAS FASES SOL MESRRTEROSCOPIA ESPECTROS
UWVIS

Se registraron los espectros Wi de las fracciones solubles para cada una de las
reacciones descrita enTeabla 6.1(Figura 6.14&l), con objeto de encontrar informacién
complementaria sobre el progreso de palimerizacion del NKCN con el tiempo de
reaccion, y adicionalmente poder comparar con los resultados estadisticos arriba
comentados. Todos los espectros-Usde las series de RMW muestran tres bandas de
absorcion principales centradas a 230 n260 nm y 340 nm (la asignacion detallada de
estas bandas y sus desplazamientos hipsocrémicos, se indicaroGapitilo 3. Notese
gue la intensidad y la posicion de las banda280 y 340 nm cambia con el tiempo y la
temperatura de reaccion.

a) Serie 80 °C

=
o
1

10 b) Serie 170 °C

o
©
!

o
(2]
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~
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T T T T T T T T T 0,0
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c) Serie 190 °C d) Serie 205 °C
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0,0 —

T T T T T
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250 300 |350 400 450 500 250 300 350 400 450 500
nm
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Figura 6.14spectros UVis de las fracciones sol correspondientes a sintesis hidrotermales de
polimeros de NKCN: (a) utilizando CTC a 80 °C, yl)(lsistidas por RMW a diferentes
temperaturas, 170, 190 y 205 °C, respectivamente. Las condiciones de reaccién para cada polimer
son indicadas en [@abla 6.1.
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Las relaciones entre la intensidad de la absorcion de estas bandas a lo largo del tiempo de
reaccion se representaron para describir el progreso de las polimerizacioneg@él e

las series de RMWigura 6.1% de manera analoga a como ya se hizo €bagiitulo 3/

en otros estudios previos directamente relacionad®s2®Los detalles especificos sobre

la serie de CTC a 80 °C se discuten en detalléseret al., 20216y, por lo tanto, no se
muestran aqui. Se observé un comportamiento fluctuante de los sistemas a 170 °Cy 190
°C, como era de esperar, en base a los resultados anteriormente discutidos en el Capitulo
3 sobre la polimerizacion de NEN asistida por MWR a 180 °C. Sin embargo, el patrén de
fluctuacion fue diferente para cada temperatura. En cambio, los datos de la serie de 205
°C se pudieron ajustar a una ecuacion tipo Hill, de manera analoga a como se hizo para
sintesis realizadas a ngeraturas inferiores wsndo CTC%62%0 Significativamente, el
ajuste muestra una curva tipo Hill decreciente y no una funcion creciente, como fue
previamente reportado para sintesis utilizando CTC, lo que indica un claro efecto de la
RMW en el proceso de polimerizacion de J8N. La aproximacion a la cinética de
polimerizacion mostrada en kigura 6.15ndicé que el comportamiento del sistema a

205 °C es diferente con respecto a las otras dos series de RMWy realmente distinto al de
una polimerizacién de NJ@N bajo condiciones de CTC.

24- """"""" e ‘777: """"""""" 3””””””””1
T wewe
‘ 1 1 | T(°C) | Empirico; R? 1

Figura 6.1%volucion de la relacion entre la intensidad de las principales bandas observadas en los
espectros UWis 260 y~340 nm) de las series de polimerizaciones asistidas por RMW a lo largo
del tiempo de reaccion. En el caso de las tres series se realizé un ajuste a una funciéntipo Hill. S6
se obtuvo un ajuste razonable a esta funcién para los datos correspondieatavia de 205 °C

(ver valores dedR

De hecho, el analisis de PCA de los espectregitté todas estas muestras indica una
clara agrupacion de las muestras correspondientes a la serie de CTCH a 80 °C y otra par
las fracciones sol correspondientes a las sintesis asistidas por RMW, con una
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subagrupacion razonable de las muestras sintetizadas a 26%UZ«6.1%. Este analisis
de PCA explica el 84 % de la varianza total mediante dos componentes.

T™(C)

®380

9170
O190
@205

30

20
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20

20 0 20 40
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Figura 6.16Analisis dé°CA de los espectros g obtenidos en la regién de 235 a 450 nm,
correspondientes a las fases sol provenientes de las reacciones de polimerizacion hidrotermal de
NHCN detallas en la Tabla 6.1. De nuevo, los experimentos se concentran en dos grupos
principales. Un grupo homogéneo correspondiente a la serie de&0MC & un grupo heterogéneo
con el resto de las series. En este analisis, las muestras correspondientes a la serie de 205 °C tienc
a aparecer juntas dentro del grupo heterogéneo. Las elipses marcan estas agrupaciones.

Como resumen de todos los resultados mencionados anteriormente, podemos decir que:
(i) los estudios de PCA de los espectreBRflos espectros W¥smuestran agrupaciones
similares, lo que indica un efecto estadisticamente significativo de la RMW en los
procesos de sintesis hidrotermal de polimeros de,GM (i) ElI analisis de CATPCA
realizado considerando los datos de composicién quimica, valores de conversién y EOR
(%) de las fracciones gel, proporciona agrupaciones de muestras muy similares a las
encontradas mediante el analisis PCA de los correspondientes datos espectrales. De este
forma, todos los datos utilizados en el presente trabajo indican estadisticamente una
guimica del N{CN muy robusta y altamente reproducible experimentalmente; (i) a
pesar del comportamiento aparentemente aleatorio de las polimerizaciones d€NNH
asistidas por RMW a lo largo del tiempo de reaccion, el analisis PCA de los espectros FT
IRy UWisy de las curvas de DTG sefiala agrupamientos claros de las muestras de las
series de 170 y de 205 °C, con las muestras a 190 °C mezcladas entre ellos. Asi, aunque |
fue posible realizar estudios cinéticos detallados, como en el caso de las reacciones
utiizando CTC, nuevamente se observa que existe un efecto de la temperatura d
reaccion en las propiedades tanto espectroscopicas como térmicas de los polimeros de
NH,CN.
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6.3. DISCUSION DE RESULTADOS
6.3.1. IMPLICACIONES DE LARMW Y EL USO DEL ANALISIS MULTIVARIAN
QUIMICA PREBIOTICA Y EN ASTROBIOLOGIA
Los estudios de las reacciones de polimerizacion d€NHmpulsadas por RMW descritos
en este capitulo prueban, una vez mas, que los procesos de polimerizacion de cianuro
dependen de la temperatura, y que las propiedades de los productos de reaccién estan
directamente relacionadas con la temperatura y el fEnde reaccion elegidos para su
sintesis. La evolucion de la composicion guimica de los polimeros,@N\NHo largo del
tiempo no se puede predecir cuando las polimerizaciones son asistidas por RMW,
tampoco se pueden predecir los valores de conversién limite, como se demostré para las
polimerizaciones de NJ)N realizadas usando CTESin embargo, trabajando a
diferentes temperaturas, la eleccion de tiempos de reaccion equivalentes conduce a
polimeros de NECN con propiedades espectroscépicas similares y estabilidad térmica
parecida. Ademas, para condiciones de reaccion especificas y fijas, la RMW garantiza un
mayor reproducibilidad en las sintesis de polimeros dgdWHjue el CTC, resultado que
se validé estadisticamente.

En elCapitulo 4se mostré que el analisis ddébheterociclos de las fracciones sol de
experimentos que simulan sistemas hidrotermales alcalinos aéreos y subaéreos usando
CTCy RMW, respectivamente, conduce principalmente a la identificacion de triazinas en
el primer casoy pirimidinas en el segundo. Considerando estos resultados previos y e
analisis estadistico discutido en el presente capitulo, podriamos decir que, si los
experimentos utilizando RMW son buenas simulaciones de sistemas hidrotermales
alcalinos subaéreos, la quimica del cianuro en la parte subaérea del sistema seria
realmentediferente de la quimica del cianuro en la parte aérea. Asumiendo gradientes
de presion a través de estos sistemas hidrotermales y considerando que la presién podria
jugar un papel importante en los procesos de difusion durante las polimerizaciones de
ciaruro, este factor podria ser el responsable de las diferencias significativas observadas
entre los experimentos utilizando CTC o RMW. Los estudios cinéticos de las
polimerizaciones de NJ@N usando CTC han demostrado que a un primer paso de control
quimico & sigue otro de control de difusiéfi® Las presiones de trabajo de las sintesis
asistidas por RMW en las series de 170, 190 y 205 °C fueron de 10, 14 y 18 bares,
respectivamente. Por el contrario, las polimerizaciones de la serie de CTC a 80 °C se
realizaron a presiéon atmosférica. Por lo tangébefecto de la difusion para cada una de

las condiciones de reaccion consideradas podria ser muy diferente. Ademas, los procesos
de hidrdlisis durante la polimerizacion del cianuro podrian verse incrementados no solo
por la alta temperatura, como se m®ntd en elCapitulo 5 sino también por la alta
presion, y junto con una variacion en los efectos de la difusion, podrian ser responsables
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de la disminucioén de los valores de la conversion limite en las polimerizacioneg@d NH
asistidas por RMW. Por otra parte, es bien sabido que la polimerizacion de HCN
representa un sistema quimico muy compl&jdr8-21627527pero aqui, los métodos
estadisticos respaldaron claramente que la complejidad del sistema aumenta ain mas, si
cabe, debido al efecto de la RMW. Por lo tanto, sila RMW es adecuada para simular las
condiciones de sistemas hidrotermales subaéreos, la qaipriebidtica posible en estos
ambientes probablemente seria mas compleja que la quimica en la parte aérea del
sistema. Ademas, en la linea de investigacion que considera a los polimeros de HCN com
piedras angulares para comprender el aumento de la comdgpléj molecular en
escenarios prebiodticos, los resultados aqui presentados muestran un claro ejemplo de
aproximacion a la "quimica desordenada" propuesta por Mamajanov y colaboradores
como nueva aproximacion para abordar algunas cuestiones sobre los @igena
vida2’7 De hecho, desde el punto de vista de la quimica prebidtica y la Astrobiologia, la
metodologia multivariante que hemos utilizado considerando la segunda derivada de una
determinada region espectral podria ser util como herramienta para la clasificacion de
sustancias prebidticas complejas, commling’8y polimeros de HCN, ya que ambos
presentan, en algunos casos, espectrosFFTuy similares, aungue su composicion y
propiedades sean diferentes y dependan de las condiciones sintéticas utilizadas para su
produccién?2213Asi, el uso del analisis PCA de espectrdREE muestras sintéticas junto

con los correspondientes de datos observacionales, podria ser de gran interés en estudios
astrobiolégicos sobre la compleja quimica atmosférica de Titdn (la mayor luna de
Saturng, ya que se ha propuesto, que el papel del HCN en la generacién de los aerosoles
gue dan la tonalidad anaranjada a la atmoésfera de este satélite, podria ser
significativo32272280Adem@s, se ha sugerido que los polimeros de HCN podrian ser las
sustancias organicas mas antiguas del Sistema SdieEl analisis multivariante de los
espectros FTR de extractos organicos presentes en condritas carbonaceas respecto a
muestras sintéticas podria dar pistas sobre su formacién en el espacio exterior.

6.3.2. PERSPECTIVAS DEL USO DE LA RMW EN LA PRODUCCION DE POLI

DERIVADOS DE HCN EN EL DESARROLLO DE NUEVOS MATER

MULTIFUNCIONALES
Finalmente, la RMW ofrece la posibilidad de reducir notablemente los tiempos de
reaccion y aumentar la reproducibilidad y robustez de las sintesis con respecto a las
polimerizaciones clasicas utilizando CTC. Ambos aspectos son de gran interés a escal
industrial debido al creciente interés de los polimeros HCN en el campo de la ciencia de
los materiales. Por lo tanto, el presente estudio fomenta la busqueda de nuevas
condiciones de reaccién para la obtencién de polimeros derivados de HCN mediante
sintesigmpulsadas por RMW, que conduzcan a mayores rendimientos con bajo coste y
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utilizando solventes verdes, sabiendo que el tamafio de las particulas seria menor que el
tamafio de las particulas obtenidas bajo CT@pitulos 3 y ¥ RuizBermejo et al.,
2022)165
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SECCION |

EFECTO DEL CATION AMONIO EN LA
COMPLEJA RED QUIMICA DEL HCN:
VARIACIONES EN LAS PROPIEDADES DE

FASES GEL

Basado en:Pérez-Femandez, C.; Vega. J.; de la Fuente, J.L.; MateMarti, E.; Vallés. P.;
RuizBermejo, M. Phys. Chem. Chem. Phys. 2023, 25, 20420484
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En todos los capitulos anteriores las reacciones de polimerizacion de cianuro bajo
condiciones hidrotermales se realizaron siempre utilizando cantidades equimolares de
NaCN y NECI, por lo que nos referimos a ellas como reacciones de polimerizacién de
NH,;CN o a polimeros de WEN. Por otra parte, quedé demostrado que las propiedades
de los polimeros derivados de HCN se pueden modular atendiendo tanto a la temperatura
como al tiempo deeaccidonasi como con la utilizacion de RMW. En el presente capitulo
iremos un paso mas alla y mostraremos el efecto del pH y del catibn amonio, en forma de
NH,Cl, en las propiedaddisicoquimicasle los polimeros derivados de cianuk@as fases

gel, consideradas en este capitulo de forma genérica como polimeros de cianuro, fueron
obtenidas mediante sintesis hidrotermales utilizando CTC. Asi, veremos que las
propiedades magnéticas, 6pticas, morfolégicas, cristalogréaficas y térmicas de estas fases
son dependientes tanto del valor del pH como de la concentracion del cation aoni

el medio de reaccion. Adicionalmente, se propone un hipotético mecanismo de reaccion,
gue involucra la participacion activa de cationes amonio via formamidina, introduciendo
una vision de la quimica acuosa del cianuro mucho méas amplia de lo comentado
anteriormente. De esta forma, los resultados que se discutiran a lo largo de las siguientes
paginas ofreceran una nueva perspectiva de los pardmetros a tener en cuenta en la
simulacion de escenarios hidrotermales alcalinos prebiéticos, ademas de dekcribir
produccién de potenciales materiales semiconductores y paramagnéticos inspirados en
guimica prebidtica.
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7.1. INTRODUCCION

Es bien sabido que las aplicaciones de un material dependen de sus propiedades
fisicoquimicas, condicionadas por su estructura molecular o macromolecular asi como por
ddz RAALRAAOASY AYUISNYI OONRa Gt AYARI RX
exploramos algunos aspectos relacionados con las polimerizaciones de cianuro (pH inicial
y concentracion de amonio) teniendo en cuenta el potencial de estos sistemas para el
posterior disefio de materiales multifuncionales. En péginas anteriores quedo
demostradoque las propiedades finales de los polimeros derivados del HCN son muy
sensibles a las condiciones de sintesis. Por lo tanto, estudios detallados y sistematicos
sobre la elucidacion estructural de estos sistemas macromoleculares son realmente
necesarios pa modular con precision sus caracteristicas y propiedades fisicas. Por otro
lado, como se ha mencionado anteriormente, pequefios cambios (en temperatura, pH,
salinidad...) podrian conducir a grandes variaciones en escenarios prebidticos locales. Este
perspectiva ha sido pobremente considerada en estudios de quimica prebidtica, sobre
todo en relacion a la concentracion del cation amonio, y a la consecuente variacion del
pH en el medio de reaccidn, lo que podria implicar variaciones significativas en le que s
refiere a los procesos de polimerizacion de cianuro.

Por todo ello, decidimos realizar un estudio sistematico sobre polimeros de cianuro
sintetizados a partir de NaCN (1 M), usando diferentes concentraciones inicialeg@e NH
(de 0 a1 M)y a una temperatura fija de reaccion de 9@°°Ge observaron importantes
variaciones en las propiedades espectroscopicas, térmicas, magnéticas y morfolégicas de
los polimeros de cianuro asi preparados en funcion de la concentracion inicial de amonio.
Como resultado de este estudio se puede decir gggoblimerizaciones hidrotermales de
cianuro no solo son dependientes del pH inicial de las disoluciones, sino que también se
ven condicionadas por la concentracion de amonio. En base a estos resultados, se
propone una nueva ruta mecanistica hipotética &das en la formamidina, que amplia la
coleccién de estructuras macromoleculares propuestas para explicar la compleja
naturaleza de las fases gel derivadas de la polimerizacion acuosa de cianuro.

La vision de la quimica del HCN que proponemos aqui puede ser Util para el desarrollo de
materiales multifuncionales con propiedades semiconductoras y paramagnéticas.
Ademas, introducimos una nueva perspectiva para el campo de la quimica prebiética al
relacionar los polimeros derivados de HCN con otros materiales que pueden considerarse
analogos como los nitruros de carbono o los polimeros de melanina.
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7.2. RESULTADOS
7.2.1 CONDICIONES SINTETICAS DE POLIMERZACION DE CIANURO: VARI;
DE LACONCENTRACION INICIAL DE AMONIO
En este capitulo se analizan en detalle los polimeros de cianuro sintetizados bajo las
condiciones hidrotermales indicadas enTabla 7.1 En todos los casos el tiempo de
reaccion fue de 72 h, garantizando asi que se alcanzaran las conversiones limite en todas
las sintesis realizadas.

Tabla 7.1Condiciones de reaccidn para la sintesis hidrotermal de polimeros de cianuro utilizando
diferentes concentraciones iniciales de amonio, en forma d&CINFlodas las reacciones se
realizaron utilizando una temperatura de 90 °C con un tiempo de reaccion de 72 h, y una
concentracion inicial de NaCN de 1 M. * pH ajustado con HCI hasta alcanzar un valorde pH =92
para concentracion inicial nula de cation anio. Se muestran los valores medioszd€b)
correspondientes a tres sintesis independientes

[NHs*] (M) pH n (%)
0 9.2* 20
0.25 9.8 11
0.50 9.6 22
0.75 9.4 30
1 9.2 35

Los valores de conversion obtenidos para los polimeros de cianuro oscilan entreel 11y el
35 %. Se obtuvo un valor de conversion del 20 % en ausencia de amonio, y un valor
maximo de conversion del 35 % para el mismo valor inicial de pH pero a la mayor
concentracion de amonio aqui consideradalfla 7.). Por otra parte, segun disminuye

el valor del pH inicial desde 9.8 hasta 9.2, segun va aumentando la concentraciéon de
NH,Cl, el cual es utilizado como un &cido débil (el pH inicial de las disoluciones acuosas de
NaCN 1 M es de 12), el rendimiento de las reacciones de polimerizacion aumenta,
demostrando que este tipo de reacciones no son soéledagendientes sino que también

son dependientes de la concentracién de amonio en el medio de reaccion.

7.2.2 ESPECTROSCOPHRFT COMPOSICION QUIMICA
Todos los espectros #R de los polimeros de cianuro considerados en este capitulo son
similares entresi (Figura 7.1.ay analogos a los ya mostrados a lo largo de esta memoria,
por lo que no seradiscutidos en detalle, pero los valores de EOR y EOC si que fueron
calculados con fines comparativésgura 7.1.9. El valor del EOR mas alto se alcanz6 para
el polimero de cianuro sintetizado en ausencia de amonio. El valor del EOC también fue
mayor para esta misma muestra respecto del polimero preparado utilizando una cantidad
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equimolar de amonio. Adicionalmente, la linea de tendencia de las relaciones molares
C/Oy C/H frente ala concentracién de amonio es similar a la que se observa para el EQC
(Figura 7.1.h. Este resultado concuerda con una menor conjugacion del sistema
macromolecular para una concentracion equimolar inicial de amonio. Considerando las
relaciones molares N/O y C/H, parece que a medida que aumenta la concentracion inicial
de amonio se obtieen productos con un mayor grado de oxidacion, pero a la vez son
sistemas menos conjugados. Sin embargo, se observaron relaciones molares C/N muy
similares para todas las muestras, independientemente de la concentracion inicial de
amonio. Esto parece indicar la presencia de macroestructuras basadas en idtles C
conjugadas con pequefas diferencias en las cadenas laterales.

Figura 7.1Polimeros de cianuro sintetizados a 90 °C con un tiempo de reaccion de 72 h utilizando
diferentes concentraciones iniciales de amonio: (a) EspectigsrEpresentativos; (b) Relaciones
molares y valores de EOR y EOC en funcién de la concentraciédeéracradnio utilizada en el
proceso sintético.

7.2.3 CARACTERIZACION MEDIANTE ESPECTROSCOPIA XPS
Se analizaron los espectros XPS de las regiones C (1s), N (1s) y O (1s) de las cinco muest
poliméricas consideradas y no se observaron diferencias significativas entre ellas, a modo
de ejemplo se muestras dos casos de estudio &iglara 7.2.
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