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Resumen 

Las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina han sido utilizadas 

ampliamente para la detección de distintos compuestos de interés para la salud 

mundial. En este trabajo se establecieron las condiciones de síntesis de 

nanopartículas de oro mediante la reducción de los iones de oro con citrato de sodio 

tribásico. Las nanopartículas de oro obtenidas presentaron una morfología esférica 

con tamaños en el rango de los 20-50 nm, un potencial zeta de -47 mV y fueron 

estables por hasta 3 meses. Además, se estudió la funcionalización de 

nanopartículas de oro con L-lisina mediante distintas técnicas de caracterización; y 

se exploró la aplicación de las nanopartículas de oro funcionalizadas para la 

detección colorimétrica de la aflatoxina B1. El estudio de la funcionalización se llevó 

a cabo mediante técnicas espectroscópicas, UV-Vis y FTIR, el análisis de rastreo 

de nanopartículas (NTA), dispersión de luz dinámica (DLS), y mediciones de 

potencial zeta. Se estableció que la relación molar entre las nanopartículas de oro 

y la lisina, para la funcionalización fue de 1:2 para obtener un sistema estable. Para 

la detección de aflatoxinas, se determinó que la concentración de iones de cobre 

para obtener una respuesta óptica fue de 220 µM y el límite inferior de detección de 

AFB1 con el sistema AuNP-Lis-Cu fue de 25 µg/L.  

Abstract 

L-lysine functionalized gold nanoparticles have been widely used for the detection 

of worldwide-interest complexes. In this work, optimal conditions were established 

for the synthesis of gold nanoparticles through the reduction of gold ions with sodium 

citrate tribasic. The obtained gold nanoparticles presented a spherical morphology 

with sizes in the range between 20-50 nm, a -47 mV zeta potential and were stable 

for up to 3 months. Furthermore, the L-lysine functionalization of the gold 

nanoparticles was studied with a variety of characterization techniques; moreover, 

the application of the functionalized gold nanoparticles as colorimetric detectors for 

aflatoxin B1 was explored. The study of the functionalization was carried with 

spectroscopical techniques, UV-Vis and FTIR, nanoparticle tracking analysis (NTA), 

dynamic light scattering (DLS), and zeta potential measurements. The molar ratio 
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between the L-lysine and gold was determined and set to be 1:2, obtaining a stable 

system. For the detection of aflatoxins, the copper ions concentration needed to 

trigger an optical response was 220 µM and the lower detection limit for the AFB1 

using the system AuNP-Lis-Cu was 25 µg/L.  
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Introducción 

Las nanopartículas son estructuras en las cuales sus tres dimensiones se 

encuentran dentro de la escala nanométrica (1-100 nm). El estudio de las 

nanopartículas es de interés a nivel mundial debido a que las propiedades físicas, 

químicas y morfológicas expuestas a escala nanométrica son diferentes de aquellas 

que presenta el material a nivel micrométrico [1].  Las nanopartículas ofrecen una 

variedad amplia de aplicaciones en diversos sectores, como la biomedicina y la 

detección de analitos. Por otro lado, las propiedades de las nanoestructuras son 

dependientes de la composición, del tamaño y de la morfología. Por ejemplo, las 

nanopartículas metálicas, tienen una densidad de carga electrónica alta y una fuerte 

absorción óptica [2]. 

Dentro de las nanopartículas metálicas, las sintetizadas con oro han sido 

ampliamente estudiadas y aplicadas, por sus propiedades ópticas, ejemplo de ello 

es la presencia del plasmón. El LSP es un fenómeno óptico que resulta de la 

interacción de un haz electromagnético con las nanopartículas de oro. Al ser las 

nanopartículas de oro de un tamaño menor a la longitud de onda de la luz, los 

electrones superficiales de la banda de conducción, confinan el haz 

electromagnético incidente y se genera una oscilación [3]. Cuando la oscilación 

entre los electrones superficiales de la nanopartícula y el haz incidente coinciden, 

entonces tiene lugar la resonancia del plasmón superficial. 

El plasmón de resonancia superficial es el responsable de que las nanopartículas 

de oro adquieran una coloración intensa que está en función del tamaño y la forma 

de éstas. Además de facilitar su caracterización óptica también permite que las 

nanopartículas de oro sean utilizadas como sensores colorimétricos; en este 

contexto, las nanopartículas de oro se han utilizado para la detección de metales 

pesados, aminoácidos, anticuerpos, micotoxinas, entre otros [4]–[6]. 

Sin embargo, la aplicación de las nanopartículas de oro depende de la modificación 

de su superficie. La modificación superficial de las nanopartículas, conocida como 

funcionalización, determina su interacción con el entorno. Las nanopartículas de oro 

han sido funcionalizadas con una amplia gama de moléculas entre los que se 
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incluyen: aminoácidos, anticuerpos, polímeros, proteínas, fármacos, material 

genético, por mencionar algunos [7]. Dentro de los compuestos empleados para la 

funcionalización de nanopartículas de oro se encuentran las proteínas y los 

aminoácidos, pues se ha reportado que incrementan la biocompatibilidad y 

estabilidad a las nanopartículas, evitando así su aglomeración. Los grupos 

funcionales presentes en los aminoácidos y las proteínas presentan una alta 

afinidad por el oro, principalmente los grupos funcionales -SH y -NH2, esto favorece 

la funcionalización de las nanopartículas al interactuar electrostáticamente con los 

grupos cargados negativamente en la superficie de la nanopartícula [8].  

En este contexto, Horovitz et al. [9] estudiaron las interacciones entre nanopartículas 

de oro en presencia de lisina, con la finalidad de utilizarlas para la detección de 

aminoácidos en distintos medios. Adicionalmente, Sener et al. [4] evaluaron la 

respuesta colorimétrica de las nanopartículas de oro sintetizadas con citrato de 

sodio y en presencia de lisina para la detección de mercurio en agua. 

Para la caracterización de las nanopartículas metálicas y su interacción con grupos 

funcionales en su superficie, la espectroscopia de absorción UV-Vis es en la 

actualidad la técnica más empleada, ya que permite obtener el plasmón de 

resonancia superficial [10]. Otras técnicas de vanguardia como el análisis de rastreo 

de nanopartículas y la dispersión de luz dinámica, son empleadas para determinar 

la concentración, el tamaño y la distribución de tamaño de partículas suspendidas 

[11].  

Al interaccionar con otros compuestos, las nanopartículas de oro experimentan un 

cambio en sus propiedades físicas y ópticas, la cuales son utilizadas para la 

detección de analitos. Actualmente, en el área de la detección colorimétrica, hay 

una creciente tendencia hacia la detección de compuestos biológicos que presentan 

alta toxicidad, tales como las aflatoxinas, las cuales son metabolitos secundarios 

sintetizados por diversas especies de hongos del género Aspergillus, y que han sido 

reconocidas como el carcinógeno más importante por la Agencia Internacional para 

la Investigación en Cáncer (IARC) [12]. La aflatoxina B1 se considera el agente 

carcinógeno, hepatotóxico, inmunosupresor y mutágeno más potente de origen 
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natural conocido [13]. Su presencia en los alimentos representa un problema de 

salud pública, por lo que el desarrollo de métodos para su detección rápida ha sido 

objeto de estudio.  

1. Antecedentes 

1.1 Nanotecnología 

El prefijo nano en la palabra nanotecnología hace referencia a una mil millonésima 

parte de un metro (1 x 10-9 m). La nanotecnología se enfoca en varias estructuras 

de la materia que tienen dimensiones del orden de 1-100 nm [1]. Mientras que la 

palabra nanotecnología es relativamente nueva, la existencia de dispositivos 

funcionales y de estructuras de dimensiones nanométricas no lo es, hay evidencia 

de su existencia desde el principio de la vida misma en la Tierra. Un ejemplo de ello 

es la concha del caracol nautilus, de la familia Nautilidae, en la cual se ha 

encontrado carbonato de calcio nanoestructurado. 

Aunque se desconoce el momento preciso de la historia en el cual las primeras 

nanopartículas fueron sintetizadas, se ha reportado que para el siglo IV D.C. los 

fabricantes de vidrio romanos ya utilizaban metales de tamaño nanométrico para 

colorear el vidrio [14]. 

En el año de 1960 Richard Feynman, ganador del Premio Nobel en Física de 1965, 

dictó una conferencia visionaria, en la reunión de la Sociedad Americana de Física, 

titulada “Hay bastante espacio en el fondo”, en ella, él contempló la posibilidad y el 

potencial de materiales de tamaño nanométrico, sostenía que era posible manipular 

átomos individuales para formar nuevas estructuras microscópicas, con 

propiedades diferentes [1], [15]. 

Una de las áreas más importantes de la nanotecnología es la síntesis de 

nanoestructuras, las cuales son definidas como estructuras con tamaños menores 

a 100 nm en al menos una de sus dimensiones [16]. Estas nanoestructuras pueden 

ser sintetizadas por diversos métodos clasificados en dos aproximaciones: top-

down (de arriba hacia abajo) y bottom-up (de abajo hacia arriba).  
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Los métodos top-down para la síntesis de nanoestructuras involucran la reducción 

del tamaño de materiales másicos hasta obtener nanoestructuras, en lo que se 

incluyen: la litografía, la molienda de alta energía, la erosión catódica, entre otros. 

Por otro lado, en la aproximación bottom-up, la síntesis de nanoestructuras 

comienza con átomos, iones o moléculas como unidades de construcción para la 

formación de clusters u otras estructuras en la escala nanométrica. Dentro de estos 

métodos se incluyen la síntesis hidrotérmica, solvotérmica, deposición química en 

fase vapor, síntesis vía química húmeda, reducción química, entre otras [2]. 

1.2 Nanopartículas de oro 

La importancia del oro coloidal (nanopartículas de oro) para colorear vidrio y sus 

posibles aplicaciones médicas fueron reconocidas desde la antigüedad con los 

romanos. Los alquimistas, por otra parte, creían que el descubrimiento de una forma 

soluble de oro resultaría en una “poción” llamada “el elixir de la vida” [14].   

El término coloide fue propuesto en 1861 por Thomas Graham, para este momento 

Michael Faraday ya había establecido que el oro, así como otros metales, presentan 

la capacidad de formar disoluciones transparentes y películas delgadas; las cuales 

pueden ser analizadas y estudiadas debido a su interacción con la luz. A partir de 

esa interacción fue posible asumir que sus dimensiones eran del mismo orden que 

la longitud de onda de la luz (nm) [14]. Es por ello por lo que se le atribuye a Faraday 

el reconocer que el color de las nanopartículas de oro, y otros metales, se debe al 

tamaño de partícula [17].  

La interacción de las nanopartículas de oro con la luz se ve fuertemente influenciada 

por el ambiente circundante, el tamaño y la morfología; resultando en diferentes 

oscilaciones y longitudes de onda para cada metal, tamaño y geometría [14]. La 

radiación interactúa con los electrones libres en la superficie de la nanopartícula, 

ocasionado una oscilación de la carga electrónica; cuando la oscilación de los 

fotones y los electrones se sincronizan, se presenta una resonancia. Estas 

oscilaciones se conocen como plasmones de superficie y son el resultado de la 

absorción de la radiación en el rango del azul-verde (450-530 nm) y con reflexión 

del color rojo –nanoestructuras 0D-, dándole la coloración intensa roja a la 
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suspensión de nanopartículas [17]. Cuando aumenta el tamaño de la partícula, la 

longitud de onda del plasmón experimenta un corrimiento hacia el rojo.  

Otras de las propiedades ópticas de las nanopartículas de oro son su capacidad de 

absorción, dispersión y mejoramiento del campo plasmónico para las señales 

Raman, las cuales han sido utilizadas en imagenología molecular de células 

cancerosas [18]. 

Las nanopartículas de oro han recibido gran interés por las propiedades ópticas 

únicas que presentan al interaccionar con la radiación electromagnética, estas 

propiedades las hacen candidatas para su aplicación en diversas áreas como la 

catálisis, la electrónica, la biotecnología, la imagenología, como sensores, por 

mencionar algunas. 

1.3 Métodos de síntesis de nanopartículas de oro  

Diversos métodos han sido utilizados para el control del tamaño y de la morfología 

en la síntesis de nanopartículas de oro, destacan los métodos químicos [19] y los 

métodos biológicos [20], [21]. La síntesis por la vía química húmeda es una de las 

más utilizadas, debido a las ventajas que ofrece como su simplicidad, 

reproducibilidad y bajo costo relativo [2]. 

La síntesis vía química húmeda se divide en dos procesos principales: la reducción 

de los iones metálicos y la estabilización de las nanopartículas. Para que éstos se 

lleven a cabo se necesita un agente reductor y un agente estabilizante, o un agente 

que actué como reductor y estabilizante simultáneamente. El tamaño de las 

nanopartículas se puede controlar mediante la variación en la concentración del 

precursor, del agente reductor, del agente estabilizante, el pH, la temperatura de la 

reacción, entre otros [16]. 

La síntesis de nanopartículas de oro en soluciones acuosas se puede llevar a cabo 

de manera sencilla; sin embargo, obtener una suspensión mayormente 

monodispersa es el gran reto. Dentro de las metodologías para la síntesis vía 

química húmeda, la de Turkevich es una las más utilizadas, debido a su versatilidad 

para el control de tamaño, bajo costo, tiempo de reacción y bajo impacto ambiental 
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[22]. Este método de síntesis involucra la adición de citrato de sodio de manera 

rápida a una solución de HAuCl4 en ebullición, lo que permite sintetizar 

nanopartículas de oro con distribuciones pequeñas de tamaño, los cuales oscilan 

entre los 15 y 20 nm. El citrato de sodio añadido juega un papel doble como donador 

de electrones y como estabilizante de las nanopartículas [23].  

El mecanismo de reacción que se ha propuesto para la síntesis de nanopartículas 

por el método de Turkevich, indica que el citrato de sodio provee los electrones 

necesarios para reducir los iones Au3+ en el HAuCl4, a Au0, su estado no oxidado; 

formando rápidamente clusters (1-2 nm), también llamados semillas o núcleos de 

crecimiento. Durante esta primera fase, el ritmo de reducción de los iones Au3+ es 

muy alto, en los primeros segundos de la reacción y se consume entre el 1-2% del 

precursor de oro [24], en este momento es cuando se define el tamaño de las 

nanopartículas, entre más núcleos de crecimiento se formen, menor será el tamaño 

de las nanopartículas, en el caso contrario, cuando se forman pocas semillas, las 

nanopartículas resultantes tendrán un mayor tamaño. 

Posteriormente, la velocidad de reducción de los iones de oro disminuye, esto 

ocasiona que las primeras partículas formadas se fusionen y crezcan, reduciendo 

la cantidad de partículas primarias. Ahora comienza el crecimiento, en este proceso, 

el precursor es reducido en la doble capa eléctrica (EDL) que existe en la superficie 

de la nanopartícula, aumentando su tamaño, a esta etapa se le conoce como 

“crecimiento difusional”. Finalmente, cuando las nanopartículas alcanzan un tamaño 

alrededor de los 4-5 nm, aumenta el ritmo de crecimiento, disminuyendo 

rápidamente los átomos de oro disponibles hasta alcanzar su tamaño final. Una vez 

formadas las nanopartículas, el citrato se enlaza a su superficie, evitando que más 

átomos metálicos se adhieran a esta y otorgándoles estabilidad [19], [25].  

Otro mecanismo propuesto es el de Méndez et al. [26] en su trabajo, sostienen que 

después de la formación de núcleos estos no se fusionan disminuyendo el número 

de partículas, sino que se “atraen” para posteriormente, durante el resto del proceso 

de síntesis, separarse en el número de partículas finales, este mecanismo se ilustra 
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en la Figura 1. De la misma manera, el proceso de síntesis descrito puede ser 

representado a través del siguiente modelo de reacciones: 

 

 

Figura 1. Esquema del mecanismo de la síntesis de nanopartículas de oro.  
Obtenido de Méndez et al., [26]. 

 
𝐶𝑖𝑡𝑟𝑎𝑡𝑜 + 𝐻𝐴𝑢𝐶𝑙4 → 𝑆𝑒𝑚𝑖𝑙𝑙𝑎𝑠 

𝑆𝑒𝑚𝑖𝑙𝑙𝑎𝑠 → 𝐶𝑙𝑢𝑠𝑡𝑒𝑟𝑠 

𝐶𝑙𝑢𝑠𝑡𝑒𝑟𝑠 
−

⇔  𝐴𝑢𝑁𝑃𝑠 

𝐴𝑢𝑁𝑃𝑠 → 𝐴𝑢𝑁𝑃𝑠 (ℎ𝑜𝑚𝑜𝑔é𝑛𝑒𝑎𝑠) 

Sin embargo, la polidispersidad y la estabilidad de las nanopartículas de oro 

sintetizadas por este método, depende del balance entre la concentración de los 

reactivos, el pH y la temperatura, si uno de ellos cambia, impactará en la cinética de 

reacción y, por ende, en el resultado final [24].  

1.4 Funcionalización de las nanopartículas de oro 

Para la gran mayoría de las aplicaciones de las nanopartículas de oro es necesario 

funcionalizarlas, pues la funcionalización permite la modificación de sus 

propiedades de la nanopartícula. Existen dos aproximaciones para la 

funcionalización las de nanopartículas, en la Figura 2 se ilustran las técnicas 

principales utilizadas para cada aproximación. 
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Figura 2. Diagrama de las técnicas principales utilizadas para la funcionalización de 
nanopartículas por aproximación (covalente y no covalente).  
Obtenido de Ju et al., [8]. 

 
 

La aproximación covalente, requiere de una reacción enlazante mediada por 

catalizadores, a través de la cual los grupos funcionales en la superficie de la 

nanopartícula forman enlaces covalentes con los ligandos más reactivos presentes 

en la solución. Esta aproximación sucede como resultado de la formación de 

enlaces covalentes entre la superficie de la nanopartícula y el compuesto a 

funcionalizar en su superficie; asimismo, es la aproximación con mayor estabilidad; 

sin embargo, no todos los compuestos son compatibles para funcionalizar las 

nanopartículas  mediante esta aproximación [8]. 

Por otro lado, se encuentran las interacciones no covalentes, que son el resultado 

de interacciones electrostáticas, fuerzas de Van der Waals o interacciones de tipo 

π – π; esta aproximación ofrece un método eficiente para la inmovilización de 

biomoléculas pues evita la ruptura del conjugado durante la funcionalización, y la 

pérdida de propiedades eléctricas de la nanopartícula [8]. Este método ha sido 

empleado para funcionalizar nanopartículas con moléculas pequeñas e incluso 

proteínas y enzimas. Sin embargo, esta aproximación sólo se puede llevar a cabo 
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en nanopartículas que han sido estabilizadas con ligandos aniónicos, tales como 

citrato de sodio y ácido lipoico [8], [27]; por ende, los compuestos con grupos 

funcionales cargados positivamente, aminoácidos o enzimas por poner un ejemplo; 

pueden vincularse electroestáticamente con los grupos cargados negativamente en 

la superficie de la nanopartícula. 

Es mediante interacciones electroestáticas bajo las cuales se propone la 

funcionalización de las nanopartículas de oro con aminoácidos [27]. Al estar las 

nanopartículas de oro estabilizadas con citrato de sodio, como resultado de la 

interacción de los grupos carboxilatos aniónicos con los átomos de oro superficiales, 

se ve favorecida la funcionalización por afinidad electroestática con grupos 

cargados positivamente [19]. Esta técnica permite el autoensamblaje de las 

nanopartículas, así como su funcionalización en solución.  

En la Figura 3 se observa la estructura de la L-lisina, es posible apreciar dos grupos 

amino (-NH2) y un grupo carboxilo (-COOH). Para la funcionalización de 

nanopartículas de oro con L-lisina, son los grupos amino los que se adsorben 

físicamente en la superficie de la nanopartícula al interactuar con los grupos 

carboxilo presentes en el citrato de sodio, mediante fuerzas electrostáticas, ya que 

estos grupos tienen una carga negativa y los grupos amino, con carga positiva, son 

atraídos a la superficie. En concentraciones bajas de L-lisina (≤ 2.5 mM) y pH bajo 

(˂ pH 7) la interacción entre los grupos amino y la nanopartícula resulta en la 

formación de una “corona” de ligandos alrededor de la nanopartícula, como se 

observa en la Figura 4, lo que facilita su interacción con otros compuestos al tener 

un grupo amino y el grupo carboxilo libres [28]. 

Sin embargo, en concentraciones altas de L-lisina y medio alcalino (˃ pH 10), los 

ligandos comienzan a formar puentes de hidrógeno entre sí, lo que ocasiona que se 

formen conjugados de L-lisina entre moléculas presentes en el medio y aquellas 

funcionalizadas en la superficie de la nanopartícula. Consecuentemente, la L-lisina 

en la superficie de la nanopartícula puede producir puentes de hidrógeno con otras 
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moléculas de L-lisina originando el autoensamblado de partículas y la formación de 

estructuras anisotrópicas de oro1.  

 

  

  

 

  

Figura 3. Estructura química en 2D del aminoácido L-lisina.  
 

 

Figura 4. Esquema del mecanismo de funcionalización de la L-lisina en la superficie de la 
nanopartícula de oro.  
Obtenido de Selvakannan et al., [28]. 

 
 

En trabajos previos la L-lisina ha sido utilizada como medio para favorecer la 

aglomeración de las nanopartículas de oro en presencia de otros compuestos. A 

ese tipo de detección se le conoce como colorimétrica y se basa en el cambio del 

color característico de las nanopartículas de oro como consecuencia de su 

 
1 Una estructura anisotrópica es aquella que tiene un crecimiento preferencial en una dirección 
específica. 
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aglomeración. El cambio óptico en las nanopartículas puede ser observado y 

estudiado mediante espectroscopia UV-Vis, pues es consecuencia del plasmón de 

resonancia superficial [29], [30]. 

1.5 Aplicaciones de las nanopartículas de oro 

Las propiedades de las nanopartículas de oro las hacen candidatas atractivas para 

una amplia gama de aplicaciones como la terapia fototérmica, la imagenología, el 

diagnóstico de enfermedades, la optoelectrónica, el etiquetado de ADN, la catálisis 

y el transporte de fármacos por mencionar algunas [31]. Adicionalmente, sus 

propiedades ópticas pueden ser explotadas para el desarrollo de dispositivos o 

protocolos para la detección de ciertos analitos. 

Debido a su versatilidad las nanopartículas de oro tienen un importante lugar en la 

detección de moléculas, abarcando áreas desde la medicina y la salud hasta el 

control de la calidad del agua. Los dispositivos para la detección pueden ser 

colorimétricos con un cambio en el color de la suspensión de las nanopartículas, o 

a través del cambio del plasmón de resonancia superficial, determinado por 

espectroscopia de absorción UV-Vis. La detección colorimétrica provee un método 

relativamente sencillo, rápido, sin la necesidad de un equipo robusto y un costo 

relativamente bajo [16].  

Las nanopartículas de oro funcionalizadas han sido utilizadas para la detección de 

metales pesados [4], [32], [33], glucosa [34], proteínas [35], ADN [36] y analitos de 

interés en el sector agroindustrial, como las micotoxinas [37], [38].  

Xu et al. [33] utilizaron nanoclusters de oro funcionalizados con lisina (AuNCs-Lis) 

para la cuantificación de iones de cobre (Cu2+) empleando espectroscopia de 

fluorescencia. Los autores reportaron un decremento en la señal de fluorescencia 

al incrementar la concentración de cobre, resultado de la formación de un complejo 

AuNCsLis-Cu. La determinación de Cu2+ fue en un rango lineal de 10 nM a 7 µM.   

Se ha reportado la detección colorimétrica y por espectroscopia de absorción UV-

Vis de aflatoxinas a través de la formación de un complejo con iones de mercurio 

(Hg2+) utilizando nanopartículas de oro funcionalizadas con L-Lisina.  Los autores 
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reportaron que al interaccionar las nanopartículas de oro con los iones Hg2+, 

experimentaron aglomeración; sin embargo, en presencia de aflatoxinas, las 

nanopartículas fueron estables. Este comportamiento permitió la detección de 

aflatoxinas hasta una concentración de 1.12 µg/L  para AFB1 [6]. 

El uso del cobre en este trabajo busca sustituir el mercurio (II), debido a su alto nivel 

de toxicidad, además de ser un contaminante de los mantos acuíferos [32]. 

Asimismo, los iones Cu2+ se pueden obtener con facilidad del cloruro de cobre (II), 

compuesto que resulta favorable para las nanopartículas utilizadas en este trabajo 

pues el reactivo del que se partió es ácido cloroáurico, de esta manera se disminuye 

el número de especies presentes en la solución y eso asegura que la interacción de 

los compuestos se lleve a cabo de la forma esperada. 

1.6 Aflatoxinas 

Las aflatoxinas (AF), son metabolitos secundarios sintetizados por diversas 

especies de hongos del género Aspergillus. Estas toxinas tienen cuatro estructuras 

principales AFB1, AFB2, AFG1 y AFG2, designadas de esta manera por el color en 

el que fluorescen [39].  

La AFB1, es la micotoxina más común encontrada en los alimentos destinados para 

el consumo humano y animal, la cual ha sido reconocida como el carcinógeno más 

importante por la Agencia Internacional para la Investigación contra el Cáncer [12]. 

La aflatoxina B1 se considera el agente carcinógeno, hepatotóxico, inmunosupresor 

y mutágeno más potente de origen natural conocido [13].  

Una detección oportuna de las aflatoxinas es de suma importancia sanitaria, pues 

incluso su consumo en bajos contenidos puede tener repercusiones en la salud. Las 

técnicas analíticas utilizadas actualmente para su cuantificación son los ensayos 

por inmunoabsorción ligado a enzimas (ELISA) [40], columnas de inmunoafinidad 

[41], cromatografía líquida de alta resolución con detección por fluorescencia 

(HPLC-FLD) [42], cromatografía líquida acoplada con espectrometría de masas 

(LC-MS/MS) [43]. Adicionalmente, para su detección se han utilizado 

nanoestructuras funcionalizadas [6], [44] y aptasensores con nanopartículas [5], 
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[45]. En general, estas técnicas son de alto costo, además de requerir de tiempos 

de procesamiento largos o equipos sofisticados con alto uso de solventes [46].  

En la actualidad existe una tendencia creciente hacia el uso de nanopartículas de 

oro como detectores para diversas micotoxinas [38]. Esto surge de la necesidad de 

desarrollar técnicas de bajo costo, que no requieran tiempos de procesamiento 

demasiado largos y cuyos resultados sean fáciles de interpretar.  

1.7 Técnicas de caracterización de las nanopartículas 

La caracterización de las nanopartículas de oro es de suma importancia para 

conocer sus propiedades estructurales, físicas y químicas; así como para estudiar 

el comportamiento de las nanopartículas al modificar su superficie o el medio 

circundante. De esta forma es posible obtener información de las interacciones de 

la nanopartícula, su estabilidad, morfología, entre otras. 

1.7.1 Espectroscopia de absorción UV-Vis 

El principio de la espectroscopia UV-Vis se basa en la absorción de la luz por parte 

de los materiales. La luz visible abarca el rango de los 400-700 nm; cuando un haz 

luz incidente es absorbido por el material, los electrones de valencia son promovidos 

de un estado basal a uno excitado de mayor energía, esto sucede para todas las 

moléculas orgánicas y una gran mayoría de inorgánicas, siendo una excepción las 

nanopartículas metálicas. 

Entre las propiedades ópticas de las nanopartículas metálicas resaltan la presencia 

de plasmones de superficie localizados (conocidos generalmente como plasmón o 

banda de plasmón) característicos para cada metal. Estos plasmones se producen 

por la oscilación colectiva de electrones restringidos en volúmenes metálicos 

pequeños (escala nanométrica) [47]. Para la formación de un plasmón, es necesario 

que el tamaño de la partícula sea mucho menor que la longitud de onda incidente. 

La contribución del campo eléctrico de la radiación incidente induce la formación de 

un dipolo eléctrico en la partícula (Figura 5). 
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Los plasmones superficiales se muestran como resonancias ópticas pronunciadas 

en la región visible del espectro electromagnético. El color de las nanopartículas de 

oro se debe a la manifestación de los plasmones de superficie localizados [48]. 

Figura 5. Representación de un Plasmón de Resonancia Superficial en nanopartículas 
metálicas.  
Obtenido de Willets et al., [49] 

 

Para las nanopartículas metálicas, la espectroscopia de absorción UV-Vis, permite 

determinar la posición del plasmón de resonancia superficial, el cual es dependiente 

del tamaño, la morfología, la cristalinidad, de la naturaleza química de las 

nanopartículas, y de las condiciones físicas y químicas del medio circundante a las 

mismas [10]. En el caso particular de las nanopartículas de oro, se ha reportado que 

el plasmón característico puede encontrarse en longitudes de onda de alrededor de 

los 520 nm para nanoestructuras con un tamaño de 20 nm y morfología esférica, 

como se aprecia en la Figura 6 [50].  
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Figura 6. Espectro de absorción UV-Vis de nanopartículas de oro esféricas de 20 nm. 
Obtenido de Moris et al., [50] 
 
 

La posición y la forma del plasmón pueden ser utilizadas para calcular el tamaño y 

la concentración de las nanopartículas de oro. En el trabajo de Haiss et al. [51] los 

autores hacen uso del valor de la absorbancia en el plasmón de resonancia 

superficial obtenido mediante espectroscopia UV-Vis, así como la concentración 

inicial de oro en la reacción y los valores del coeficiente extinción del plasmón; de 

esta forma los autores calcularon el tamaño real de las nanopartículas sintetizadas. 

Este trabajo confirma interpretaciones experimentales respecto al tamaño de las 

nanopartículas sintetizadas, así como en la morfología de las mismas. 

1.7.2 Espectroscopia de infrarrojo con transformada de Fourier 

La radiación en el rango infrarrojo tiene asociada una energía que no es suficiente 

para afectar a los electrones dentro del átomo; sin embargo, es la suficiente para 

inducir transiciones de traslación, rotación y vibración en las moléculas. Como los 

movimientos que puede experimentar una molécula son característicos de su 

estructura, la medición de estas transiciones hace que la espectroscopia de 

infrarrojo sea una herramienta adecuada para la caracterización de los materiales 

[52]. Las transiciones primarias en el rango infrarrojo son mayoritariamente del tipo 

vibracional. En el espectro electromagnético, la región del infrarrojo abarca desde 

el extremo rojo del visible hasta longitudes de onda de las microondas; se ha 
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dividido en tres regiones: el infrarrojo cercano (NIR) de 14000-4000 cm-1, el 

infrarrojo medio (MIR) de 4000-400 cm-1 y el infrarrojo lejano (FAR) de 400-100 cm-

1. La mayoría de los espectrofotómetros de infrarrojo trabajan en el infrarrojo medio 

[53]. 

La técnica de FTIR es una técnica de caracterización de tipo vibracional, que 

permite la identificación de los grupos funcionales de las moléculas orgánicas. Una 

molécula puede absorber energía de la radiación IR si ésta posee un momento 

dipolar y su frecuencia de oscilación es la misma que la frecuencia de la radiación 

electromagnética incidente [53]. La absorción de la radiación IR transfiere energía 

a la molécula, induciendo vibraciones de estiramiento, flexión o torsión del enlace 

covalente. Aquellas moléculas que no presentan momento dipolar no absorben 

radiación IR y por lo tanto no son activas, un ejemplo de ello son las nanopartículas 

metálicas. 

Para la caracterización de nanomateriales, la espectroscopia FTIR se emplea 

generalmente para la identificación de las bandas de absorción características de 

moléculas orgánicas adheridas en la superficie del material [54]. Asimismo, esta 

técnica se ha utilizado para proponer los posibles grupos funcionales responsables 

de la estabilización de las nanopartículas cuando son sintetizadas con extractos 

acuosos de plantas [55], [56] y también para identificar la funcionalización de la 

superficie de las nanoestructuras con biomoléculas tales como proteínas, 

aminoácidos, entre otras. 

En el caso particular de las nanopartículas de oro, esta técnica permite analizar la 

estructura química del recubrimiento orgánico que estabiliza la nanopartícula, 

generalmente citrato de sodio, a través del estudio de las bandas características de 

los grupos funcionales principales presentes en el agente estabilizante [57]. 

Asimismo, esta técnica permite el análisis de las características vibracionales típicas 

de los grupos funcionales adsorbidos en la superficie de la nanopartícula, esto 

favorece el entendimiento de la interacción y la orientación del enlace [58]. Por otro 

lado, la técnica FTIR ha sido utilizada para estudiar la funcionalización superficial 

de las partículas o el intercambio de ligandos en su superficie, mediante una 
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evaluación de los cambios en el interferograma con el tiempo, observando los 

cambios en la orientación y tipo de enlace.  

1.7.3 Análisis de rastreo de nanopartículas 

Entre las técnicas de vanguardia utilizadas para la determinación del tamaño, 

distribución de tamaño y concentración de las nanopartículas se encuentra el NTA, 

cuyo funcionamiento se ilustra en la Figura 7. Esta técnica es empleada para la 

medición del tamaño de nanopartículas in situ. Se basa en el análisis de partículas 

individuales con alta definición mediante el análisis de su movimiento Browniano, 

en conjunto con la dispersión de luz ocasionada por este; dicho fenómeno es el 

movimiento estocástico de las partículas inducido por colisiones aleatorias con 

moléculas del medio. Esto permite la detección de partículas grandes y pequeñas 

simultáneamente, lo cual resulta en una distribución de tamaños más precisa [59], 

[60]. 

 

Figura 7. Funcionamiento de un equipo NTA ilustrando sus partes y la forma en la que se 
realizan las mediciones.  
Imagen de autoría propia. 

 
La técnica de NTA es capaz de determinar el tamaño de las nanopartículas de entre 

10 y 1,000 nm con el límite de detección inferior siendo dependiente del índice 

refractivo de las nanopartículas. Un láser monocromático pasa a través de un prisma 

de vidrio que se encuentra en el porta muestras. El ángulo de incidencia y el índice 

de refracción del vidrio son tales que, al interactuar el láser con la interfase entre el 
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vidrio y la muestra, el haz se refracta, resultando en un has comprimido. Las 

partículas que se encuentran en la trayectoria del láser dispersan la luz de forma 

que pueden ser visualizadas fácilmente por un microscopio con magnificación de 

20x [61]. Por otro lado, el software del NTA identifica y sigue a las nanopartículas 

individuales y relaciona su movimiento con el tamaño de partícula utilizando la 

ecuación de Stokes-Einstein para dos dimensiones:  

(𝑥, 𝑦)2̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ =
4𝑡𝑘𝐵𝑇

3𝑑ℎ𝜋𝜂
 

Donde kB es la constante de Boltzmann y (𝑥, 𝑦)2̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅ es la velocidad promedio al 

cuadrado de una partícula a una temperatura T, en un medio de viscosidad η, con 

un diámetro hidrodinámico 𝑑ℎ y durante un tiempo t; el tiempo durante el cual se 

realiza la medición junto con el desplazamiento medio al cuadrado, en una, dos o 

tres dimensiones; permite determinar el coeficiente de difusión de las 

nanopartículas [11], [61]. 

Esta técnica ha sido utilizada para la caracterización de nanomateriales biológicos 

[62], así como de nanopartículas de plata [53], dióxido de titanio [54], óxido de zinc 

[65]; y nanopartículas de oro [66], debido a su alta sensibilidad y precisión. 

Una técnica similar a NTA, es dispersión dinámica de luz (DLS), debido a que 

también se basa en el movimiento Browniano de las partículas, aunque su enfoque 

es hacia la dispersión de la luz con el tiempo. 

1.7.4 Dispersión dinámica de luz 

DLS es una técnica de caracterización in situ que permite conocer el tamaño y la 

dispersión de tamaño de las partículas. Esta técnica generalmente se divide en dos 

categorías principales, las que se basan en correlación de fotones, también 

llamadas técnicas relacionadas con el “dominio-tiempo” que evalúa la distribución 

de frecuencias de la luz dispersada y aquellas que miden directamente las 

frecuencias mediante un monocromador [67]. 

La importancia de esta técnica reside en que hace uso de dos características de las 

nanopartículas, el efecto Tyndall (dispersión) y el movimiento Browniano. Junto con 
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otros factores, tales como el tamaño de la partícula, las partículas pequeñas se 

mueven con mayor velocidad, la viscosidad y la temperatura; la intensidad de la luz 

dispersada por una nanopartícula depende del ángulo de dispersión y del tiempo de 

observación [52], [55]. Lo cual lleva a obtener dos tipos de experimentos 

dispersantes, la dispersión estática de luz (SLS) donde el tiempo promedio de 

dispersión es medido a distintos ángulos, y DLS donde la dependencia del tiempo 

respecto a la intensidad de dispersión es medida.  

Una de las ventajas de DLS es que permite medir partículas con un tamaño menor 

a la longitud de onda de la radiación. Esto es logrado debido a que la técnica hace 

uso de la dispersión de Rayleigh, en la cual cambia únicamente la dirección de la 

luz incidente, más no la energía del haz [68]. Como consecuencia, es posible 

realizar mediciones rápidas con pulsos angostos, bien enfocados. La dependencia 

del tiempo se debe a que en una suspensión coloidal las partículas no se encuentran 

estáticas sino en un constante desplazamiento aleatorio como resultado del 

movimiento Browniano.  

Cuando un haz de luz monocromático incide sobre una colección de partículas, cada 

partícula actúa como una fuente de luz secundaria debido a la dispersión de la 

radiación. Dado que las partículas se encuentran moviéndose aleatoriamente, la 

distancia recorrida por las ondas dispersadas de la partícula al detector varía con el 

tiempo. Sin embrago, la intensidad de la luz dispersada es proporcional a la sexta 

potencia del diámetro de la partícula (𝐼 ∝ 𝑑𝑝𝑎𝑟𝑡
6 ), es decir, aumenta conforme 

aumenta el tamaño de partícula; por lo tanto, esta técnica presenta una alta 

sensibilidad a las partículas grandes. La técnica de DLS determina el radio 

hidrodinámico de las partículas, llamado cantidades hidrodinámicas, en la muestra 

[69]. 

La técnica de DLS se ha utilizado en múltiples ocasiones junto con NTA de una 

forma comparativa entre ambas técnicas, pues son complementarias, ya que las 

deficiencias de una pueden compensarse con la otra [60]. A lo largo de los últimos 

años, sin embargo, el alcance de NTA ha ido en aumento, pero sin dejar de lado 
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DLS, que sigue considerándose una técnica básica en la caracterización de 

nanopartículas de oro [70], [71]. 

Las nanopartículas de oro son coloides, como resultado de lo cual es que presentan 

un potencial eléctrico en la interfase sólido-líquido. El potencial zeta es una medición 

que permite conocer la carga superficial de las nanopartículas, así como monitorear 

los cambios en el potencial como consecuencia de su funcionalización de las 

nanopartículas.  

1.7.5 Dispersión de luz electroforética 

En el caso de partículas cargadas en suspensiones líquidas, como lo son las 

nanopartículas de oro, la carga superficial y la morfología son características 

importantes; el potencial zeta es una medición que permite obtener información al 

respecto, así como de la estabilidad de las partículas. La técnica utilizada para la 

medición del potencial zeta es ELS, esta técnica mide la movilidad electroforética 

de las partículas en la suspensión, para ello se hace pasar una corriente baja, 

generalmente 30 mV, a través de una muestra, las nanopartículas negativas o 

positivas se moverán hacia el ánodo o cátodo respectivamente y el equipo mide la 

velocidad de difusión [72].  

Esta movilidad se puede convertir en un valor de potencial zeta de acuerdo con la 

ecuación de Poisson y modelos que dependen de las características de las 

partículas y el medio, tales como pH y la conductividad del medio [73], [74]. En este 

trabajo la medición de interés es el valor de potencial zeta, por lo cual a continuación 

se explica su importancia.  

1.7.5.1 Mediciones de potencial zeta 

Un coloide es una sustancia heterogénea en la cual se encuentran suspendidas 

partículas de tamaño nanométrico, lo que ocasiona que su precipitación sea muy 

lenta [75]. De acuerdo con esto, el hecho de que las nanopartículas de oro en 

suspensión sean una sustancia coloidal, permite su estudio y evaluación a través 

de mediciones como lo son el potencial zeta. 
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Para comprender el principio del potencial zeta primeramente se debe hablar de la 

doble capa. Una nanopartícula de oro, en solución, generalmente posee una carga 

negativa, esa carga negativa ocasiona que, inicialmente, otros coloides, o iones, 

cargados positivamente se atraigan hacia la partícula formando una capa adyacente 

a ésta llamada la capa de Stern [76]. A pesar de la presencia de esta primera capa, 

otros coloides positivos presentarán atracción hacia la partícula, sin embargo, la 

capa de Stern, cargada positivamente, los rechazará; en este trabajo, los 

contraiones que presentan atracción hacia la nanopartícula son los iones Na+. Como 

resultado de este equilibrio dinámico, se forma una capa difusa. A la capa de Stern 

y la capa difusa se les conoce como la doble capa y se encuentran presentes en la 

mayoría de los coloides, incluyendo las nanopartículas de oro [14].  

El potencial zeta representa el valor del potencial que se forma en el punto donde 

la capa difusa y la de Stern coinciden. Surge de la caída generada por el potencial 

relativo de las nanopartículas negativas y su atmósfera positiva; esto es, dado que 

dicho potencial tiene un valor máximo en la superficie y disminuye gradualmente 

con la distancia, aproximándose a cero fuera de la capa difusa, es esta caída de 

potencial la que se mide. La caída del potencial y la distancia desde la nanopartícula 

es un indicador de la fuerza repulsiva entre los coloides en función de la distancia a 

las cuales estas fuerzas se involucran [76].  

Esta medición es una forma efectiva de comprender y predecir el comportamiento 

de las nanopartículas puesto que indica cambios en el potencial de la superficie y 

en las fuerzas de repulsión entre las nanopartículas. Muchas propiedades de las 

nanopartículas son determinadas directa o indirectamente por la carga eléctrica (el 

potencial) de las mismas. La distribución del potencial en sí determina la energía de 

interacción entre las partículas y es responsable del flujo de los sólidos en la 

solución [76], [77].  

En el caso de las nanopartículas de oro, la técnica de potencial zeta se ha utilizado 

en diversos ensayos para la detección y cuantificación de conjugados 

funcionalizados en las nanopartículas de oro, ya que es posible conocer el cambio 
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de carga de las nanopartículas como resultado de la funcionalización de las mismas 

con un compuesto de distinta o igual carga. 

2. Justificación 

Las propiedades únicas que las nanopartículas de oro presentan, las hacen 

atractivas para diversas aplicaciones como la terapia fototérmica, la imagenología, 

el diagnóstico de enfermedades, la optoelectrónica, el etiquetado de ADN, la 

catálisis, el transporte de fármacos por mencionar algunas. Una de sus propiedades, 

la óptica (plasmón de superficie) ha sido estudiada para el desarrollo de dispositivos 

o de protocolos para la detección colorimétrica de analitos.  

No obstante, es necesario funcionalizar la superficie de las nanopartículas, para 

este fin, diversas moléculas orgánicas se han utilizado, entre ellas, las proteínas y 

los aminoácidos por su afinidad con los sistemas biológicos. Como ejemplo, se ha 

funcionalizado la superficie de las nanopartículas con L-lisina y el sistema AuNPs-

Lis se ha evaluado para la detección de iones de cobre y de mercurio. En el caso 

de los iones de mercurio, éstos tienen la capacidad de romper la estabilidad del 

sistema AuNPs-Lis y formar aglomerados, esta respuesta ha permitido la detección 

de algunas micotoxinas. Sin embargo, la aplicación de las nanopartículas de oro 

para este propósito supone varios retos como lo son el control del tamaño, la forma, 

la reproducibilidad, su estabilidad a largo plazo y su funcionalización óptima, por lo 

que una evaluación sistemática de sus propiedades fisicoquímicas es 

indispensable.  

En consecuencia, en este trabajo se analizó la funcionalización de nanopartículas 

de oro con L-Lisina mediante técnicas espectroscópicas, el potencial zeta y el 

análisis de rastreo de nanopartículas (NTA), para conocer sus propiedades 

fisicoquímicas y aplicarlas en la detección colorimétrica de aflatoxinas con la 

formación de un complejo con iones de cobre.  
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3. Objetivo 

3.1 General 

Estudiar la funcionalización de nanopartículas de oro con L-Lisina mediante su 

caracterización por técnicas espectroscópicas, mediciones del potencial zeta y el 

análisis de rastreo de nanopartículas (NTA), para conocer sus propiedades 

fisicoquímicas y aplicarlas en la detección colorimétrica de aflatoxinas. 

3.2 Particulares 

a) Sintetizar nanopartículas de oro mediante la técnica de química húmeda para 

evaluar su funcionalización con L-lisina.  

b) Establecer las condiciones óptimas para la funcionalización con L-lisina de la 

superficie de las nanopartículas de oro.   

c) Caracterizar las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina mediante 

las técnicas de espectroscopia de absorción UV-Vis y espectroscopia de 

infrarrojo con transformada de Fourier para determinar el cambio en el 

plasmón y los grupos funcionales en la superficie.  

d) Caracterizar las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina con las 

técnicas de dispersión de luz dinámica, análisis de rastreo de nanopartículas 

y el potencial zeta para conocer su tamaño, índice de polidispersión, 

concentración y carga superficial para el desarrollo de un protocolo de la 

funcionalización de nanopartículas de oro con L-lisina.  

e) Caracterizar por espectroscopia de absorción UV-Vis la estabilidad de las 

nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina al interaccionar con los 

iones de Cu2+ para la evaluación de su posible uso como detectores 

colorimétricos de aflatoxinas. 

f) Evaluar la capacidad del complejo de AuNPs-Lis-Cu para la detección 

colorimétrica de aflatoxinas (AFB1).  
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4. Hipótesis 

La caracterización de las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-Lisina 

permitirá conocer su comportamiento óptico, para que éstas puedan ser empleadas 

en la detección colorimétrica de aflatoxinas al interaccionar con los iones Cu2+. 

5. Metodología 

5.1 Materiales 

5.1.1 Reactivos 

El ácido tetracloruro áurico (HAuCl4•3H2O ~99%), el citrato de sodio tribásico 

(Na3C6H5O7), la L-lisina, el cloruro de cobre (II) (CuCl2) y la aflatoxina B1 fueron 

adquiridos de Sigma Aldrich y fueron utilizados sin purificación. Como disolvente se 

utilizó agua desionizada. 

5.2 Métodos 

5.2.1 Síntesis de nanopartículas de oro 

La síntesis de las nanopartículas se realizó de acuerdo al método de Turkevich [22], 

con algunas modificaciones. Brevemente, 40 mL de una solución de ácido 

tetracloroáurico a una concentración de 0.5 mM se calentaron hasta la ebullición 

con agitación constante durante 15 minutos; enseguida, se adicionaron 10 mL de 

una solución de citrato de sodio tribásico a una concentración de 50 mM 

previamente calentada a una temperatura de 60 °C. La solución resultante se dejó 

en agitación constante a 70°C durante 30 minutos para permitir la reducción de los 

iones Au3+ y la subsecuente formación de las nanopartículas de oro. La solución 

adquirió una coloración rojo rubí, indicativa de la formación de las nanopartículas de 

oro.  

Para eliminar los subproductos de la reacción, las nanopartículas de oro fueron 

lavadas por triplicado con ciclos de centrifugado (7,000 RPM x 10 min) y 

resuspendidas en agua desionizada. Las nanopartículas de oro lavadas fueron 

almacenadas en recipientes herméticos y a una temperatura de 4°C, para su 

posterior caracterización y funcionalización. 
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5.2.2 Funcionalización de las nanopartículas de oro con L-lisina 

Para la funcionalización de las nanopartículas de oro con L-lisina se utilizaron 

diferentes concentraciones del aminoácido (0.2, 0.4, 0.6, 0.8, 1, 2 y 3 mM), para 

encontrar la relación óptima Au:Lis para prevenir su aglomeración de las 

nanopartículas. 

La funcionalización se llevó a cabo de la siguiente manera: en un tubo de vidrio se 

depositaron 3 mL de nanopartículas de oro (0.3 mM); enseguida se adicionaron 6, 

12, 18, 24, 30, 60 o 90 µL de una solución de L-lisina (0.1 M) para obtener las 

diferentes concentraciones del aminoácido, la mezcla se dejó en agitación 

constante durante 30 min a temperatura ambiente para permitir la interacción de las 

nanopartículas de oro con la lisina. Transcurridos los 30 minutos, la muestra fue 

caracterizada por espectroscopia de absorción UV-Vis, tomando alícuotas de 200 

µL cada 10 minutos para determinar su estabilidad. 

5.2.3 Caracterización de las nanopartículas de oro funcionalizadas 

5.2.3.1 Espectroscopia de absorción UV-Vis 

Para evaluar la funcionalización de las nanopartículas de oro con L-lisina, las 

muestras fueron caracterizadas por espectroscopia de absorción UV-Vis. El análisis 

se realizó utilizando un espectrofotómetro UV-Vis de microplacas Multiskan Sky 

(Thermo Fisher), para lo cual se empleó una placa de 96 pozos. En cada pozo se 

colocaron 200 µL de las muestras de nanopartículas de oro funcionalizadas con 

diferentes concentraciones de L-lisina, y se tomó como referencia las 

nanopartículas de oro sin funcionalizar. Las mediciones se llevaron a cabo en un 

rango de 300 a 900 nm, utilizando agua desionizada como blanco. 

5.2.3.2 Análisis de rastreo de nanopartículas 

Para el análisis de rastreo de nanopartículas se utilizó un equipo NanoSight NS300 

(Malvern Panalytical) equipado con un láser verde (532 nm). Para la preparación de 

la muestra, se tomaron 10 µL de las nanopartículas de oro funcionalizadas y se 

diluyeron con agua desionizada a un volumen total de 10 mL, enseguida se tomó 

una alícuota de 5 mL con una jeringa estéril y se inyectó en la cámara para muestras 

del equipo. En la dilución de la muestra se aseguró que existieran entre 106 y 109 
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partículas por mililitro. El software utilizado para capturar y analizar los datos fue el 

NTA 2.0 Build 127, el tiempo de grabación de video fue de 60 segundos con una 

velocidad de 25 cuadros por segundo (FPS).  

5.2.3.3 Mediciones de potencial zeta y dispersión de luz dinámica 

La determinación de la carga superficial, del tamaño (radio hidrodinámico) y 

distribución de tamaño de las nanopartículas de oro funcionalizadas se llevaron a 

cabo en un equipo Zetasizer Pro (Malvern Panalytical). La preparación de la muestra 

se realizó tomando una alícuota de 500 µL de las nanopartículas de oro 

funcionalizadas y diluyendo a un volumen total de 5 mL con agua desionizada. Las 

mediciones se realizaron a temperatura ambiente, tres mediciones para el potencial 

zeta y tres mediciones por dispersión de luz dinámica, con 120 segundos de 

calibración entre las mediciones de potencial zeta y las de dispersión de luz 

dinámica. Se utilizaron las constantes de referencia del oro coloidal de la base de 

datos previamente cargada en el equipo. 

5.2.3.4 Espectroscopia de Infrarrojo con Transformada de Fourier 

Las mediciones fueron realizadas en un espectrofotómetro Frontier SP8000 - FTIR 

equipado con un detector de sulfato de triglicina deuterado (DTGS). Brevemente, 

250 µL de la muestra de nanopartículas de oro funcionalizadas sin diluir se 

colocaron sobre el cristal de reflectancia total atenuada (ATR), el rango de medición 

fue de 400-4000 cm-1 con una resolución de 4 cm-1 con datos registrados de 32 

escaneos. El blanco que se tomó fue el espectro del agua desionizada. 

5.2.4 Formación del complejo de nanopartículas de oro funcionalizadas 

con L-lisina (AuNP-Lis) y cobre (II) 

Para determinar la concentración óptima de los iones de Cu2+ para la formación de 

un complejo con las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina se evaluaron 

diferentes concentraciones del metal. Para tal efecto se añadieron 100 µL de cloruro 

de cobre (II) a 3.2, 1.6, 0.8, 0.4, 0.2, 0.1 mM posteriormente se añadieron 400 µL 

de agua desionizada. Para la formación del complejo se utilizaron nanopartículas 

de oro (0.3 mM) funcionalizadas con una concentración de lisina de 0.6 mM, las 

cuales fueron las condiciones óptimas en las que no presentaban aglomeración. Por 
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esta razón, finalmente se adicionaron 500 µL de nanopartículas de oro (0.6 mM) 

funcionalizadas con L-lisina (1.2 mM) para obtener una concentración final de 0.3 

mM para las nanopartículas de oro y 0.6 mM de L-lisina.  

El complejo se agitó en un vortex por 10 segundos y se dejó interaccionar a 

temperatura ambiente durante 5 min, después de los cuales se tomaron alícuotas 

de 200 µL y se evalúo su estabilidad cada 10 minutos mediante espectroscopía de 

absorción UV-Vis. 

Una vez obtenido el rango de concentraciones en la cual se presentaba la 

aglomeración, se realizó una segunda cinética a concentraciones finales de 180, 

200, 220, 240 y 260 µM de cloruro de cobre (II). Para esto, se repitió el 

procedimiento anteriormente usado volúmenes idénticos. A partir de los resultados 

se realizó una curva con los datos de absorbancia, con ello se pudo conocer la 

concentración ideal para el complejo de AuNP-Lis-Cu2+. 

5.2.5 Detección de aflatoxinas 

Para la detección de las aflatoxinas utilizando el sistema AuNP-Lis, se tomaron 500 

µL de nanopartículas de oro a 0.6 mM funcionalizadas con L-lisina 1.2 mM (solución 

A). Adicionalmente, de una solución stock de aflatoxina B1 a una concentración de 

400 µg/L, se prepararon diluciones dobles seriadas de 400 µL en tubos de vidrio, a 

concentraciones de 400, 200, 100, 50, 25, 12.5 y 6.25 µg/L. A estas soluciones se 

adicionaron 100 µL de una solución de cloruro de cobre (2.2 mM) para obtener una 

concentración final de 220 µM de Cu2+. Posteriormente, la mezcla se agitó en un 

vórtex por 10 segundos y se dejó en reposo a temperatura ambiente durante 5 min 

(solución B). Las soluciones A y B se mezclaron y el resultante se agitó durante 10 

segundos en un vórtex, enseguida se tomó una alícuota de 200 µL, y se depositó 

en el pozo de la microplaca. Los espectros de absorción fueron determinados en un 

rango de los 300-900 nm. Las concentraciones finales para el sistema AuNP-Lis 

fueron de 0.3 mM y 0.6 mM respectivamente, mientras que las concentraciones 

finales de aflatoxina fueron 200, 100, 50, 25, 12.5, 6.25 y 3.12 µg/L. 
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6. Resultados y discusión de resultados 

6.1 Caracterización de las nanopartículas de oro funcionalizadas 

con L-lisina 

6.1.1 Espectroscopia de absorción UV-Vis 

La formación de nanopartículas de oro puede ser observada por el cambio en el 

color de la suspensión de incoloro a un color rubí intenso. En la Figura 8 se presenta 

el espectro de absorción UV-Vis de las nanopartículas de oro sintetizadas, en el 

cual se observa una banda de absorción a una longitud de onda de 522 nm, 

correspondiente al plasmón de resonancia superficial. Tanto la forma como la 

posición de la banda son indicativos del tamaño y la morfología de la 

nanoestructura, y la presencia de una sola banda de absorción indica la formación 

de nanoestructuras de 0 dimensiones, con morfología esférica [14]. 
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Figura 8. Espectro de absorción UV-Vis representativo de las nanopartículas de oro (0.5 
mM) sintetizadas por reducción de Au3+ con citrato de sodio tribásico. 

 
Haiss et al. [51] reportaron la síntesis de nanopartículas de oro utilizando 

borohidruro de sodio y citrato de sodio tribásico como agente reductor y 
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estabilizante, respectivamente. Los autores encontraron un plasmón en los 520 nm, 

el cual relacionaron con un tamaño de nanopartícula de aproximadamente 20 nm al 

observarlas con microscopía electrónica de transmisión. 

Shi et al. [23] sintetizaron nanopartículas de oro mediante el método de Turkevich a 

distintas relaciones molares entre el HAuCl4 y el citrato de sodio y señalaron que un 

plasmón alrededor de los 522-523 nm corresponde a un tamaño aproximado de 25 

nm con morfología esférica; por lo que se puede asumir que el tamaño de las 

nanopartículas sintetizadas en este trabajo es similar. 

En la Figura 9 se presentan los espectros de absorción UV-Vis de las nanopartículas 

de oro funcionalizadas con diferentes concentraciones de lisina. Se observó que al 

incrementar la concentración de lisina (0 – 1 mM) el máximo de absorción del 

plasmón presentó un ligero corrimiento hacia el rojo (longitud de onda mayor) el cual 

se hizo más evidente conforme aumentó la concentración de L-lisina, junto con este 

corrimiento se observó una disminución en la intensidad de la absorbancia. Sin 

embargo, cuando la concentración de lisina fue de 3 mM, las nanopartículas de oro 

presentaron un plasmón adicional a una longitud de onda de 660 nm. La disminución 

de la intensidad del plasmón y el corrimiento están relacionados con un incremento 

en el tamaño de las nanopartículas, posiblemente como consecuencia del enlace 

de las moléculas de lisina en la superficie de la partícula a través de la interacción 

de los grupos NH3+ (cargados positivamente) con los grupos carboxilo (cargados 

negativamente) presentes en las moléculas del citrato de sodio que estabilizan a las 

nanopartículas [8], [9]. 

Se ha reportado por Horovitz et al. [9] que a concentraciones bajas (≤ 2.5 mM) de 

L-lisina, la funcionalización de las nanopartículas de oro se realiza a través de la 

formación de una “corona” en la cual las moléculas de L-lisina rodean a la 

nanopartícula, sin alterar de manera evidente la forma y la posición del plasmón de 

resonancia superficial, en comparación con las nanopartículas de oro sin 

funcionalizar. Asimismo, Horovitz et al. también reportaron que al cambiar la 

concentración de L-lisina de 0.1 M a 0.78 M se presenta una disminución en la 

intensidad de la absorbancia y un corrimiento hacia el rojo; esto resulta, de acuerdo 
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con el mismo trabajo, de que a concentraciones altas del aminoácido, se establecen 

enlaces entre las moléculas de lisina en la superficie de la nanopartícula, 

ocasionando el autoensamblaje, con estructuras tipo rosario que producen un 

cambio en el plasmón de resonancia superficial, lo que resulta en un cambio de 

color y la aparición de un segundo plasmón [6], [9].  

En comparación, para la concentración de lisina de 3 mM (Figura 9) se observa la 

presencia de un doble plasmón, indicativo de la formación de estructuras 

anisotrópicas de oro, debido a su autoensamblaje, por establecimiento de enlaces, 

puentes de hidrógeno, entre las moléculas de lisina, lo cual coincide con lo reportado 

por Horovitz.  
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Figura 9. Espectro de absorción UV-Vis de las nanopartículas de oro (0.3 mM) 
funcionalizadas con diferentes concentraciones de L-lisina a temperatura 
ambiente y 30 minutos de incubación. 

 
En este trabajo se evaluó la funcionalización con concentraciones más bajas de 

lisina y de oro (mM); sin embargo, el comportamiento del plasmón de resonancia 

superficial fue similar. De la misma manera, el corrimiento hacia el rojo observado 

con relaciones molares oro:lisina mayores a 1:2.5 se observa en ambos trabajos, lo 
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cual indica que la estabilidad de las nanopartículas de oro funcionalizadas con lisina 

está en función de las relaciones molares entre el oro y la lisina. 

Un cambio en el color de la suspensión está asociado con un cambio en el tamaño 

y la morfología de las nanopartículas, a mayor tamaño el color rubí de las 

nanopartículas de oro cambia a tonalidades moradas cuya intensidad aumenta al 

incrementarse el tamaño, y a colores azul-morado al modificarse la morfología; 

como se ha reportado por Mingos et al. [14] y Chen et al. [16]. En la Figura 10 se 

muestra el color de las suspensiones de nanopartículas de oro funcionalizadas, no 

se observó un cambio evidente en la coloración de estas en concertaciones de lisina 

de 0.2 a 1 mM; sin embargo, a una concentración de 2 mM el tono de la suspensión 

adquirió una coloración morada, indicativo del crecimiento de las nanopartículas de 

oro. El cambio más evidente se presentó a una concentración de 3 mM, donde el 

color fue azul-morado. Aunado con los resultados obtenidos por espectroscopia de 

absorción UV-Vis, se infiere que a esta concentración las nanopartículas de oro han 

pasado por un proceso de autoensamblaje para formar otras nanoestructuras. 

Como se espera que la respuesta colorimétrica se presente hasta la detección del 

analito, es importante que las nanopartículas de oro no presenten aglomeración 

durante su funcionalización con la lisina y sean estables en el tiempo.  

 

Figura 10. Color característico de las nanopartículas de oro a 0.3 mM con L-lisina a distintas 
concentraciones después de 30 min de incubación. 
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6.1.2 Análisis de rastreo de nanopartículas y dispersión de luz dinámica  

En la Figura 11 se presenta la distribución de tamaño de las nanopartículas de oro 

analizadas por la técnica de NTA. En el perfil a) se observa que la distribución de 

tamaño es polidispersa, con poblaciones de partículas de 27, 41 y 68 nm, y en 

menor proporción partículas mayores a los 100 nm. En el gráfico 3D (Figura 11, 

perfil b) se observa que la mayor contribución en la intensidad es la de partículas 

con tamaños menores a los 100 nm. De acuerdo con los datos arrojados por el 

software del equipo, la moda en el tamaño de las partículas fue de 26.6 nm, mientras 

que el tamaño promedio es de 49.1 nm ± 41.6 nm. Estos datos coinciden con los 

obtenidos mediante espectroscopia UV-Vis, donde el tamaño aproximado de las 

nanopartículas fue de 20-30 nm. De la misma manera, a partir de los datos 

obtenidos del equipo, hay 5 x1011 partículas/ mL. 
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Figura 11. Distribución de tamaño de partícula de las nanopartículas de oro sintetizadas (a) 
y gráfico en 3D (b). 

 
Malik et al. [78] sintetizaron nanopartículas de oro a una concentración de 0.225 mM 

de ácido cloroáurico con el del método de Turkevich, dichas nanopartículas fueron 

caracterizadas mediante la técnica de NTA. El tamaño promedio reportado de las 

nanopartículas fue de 35 nm; estos resultados obtenidos son similares y 

consistentes con los reportados en este trabajo; sin embargo la diferencia reside en 

la relación molar oro:citrato, debido a que esa relación modula el tamaño de las 

nanopartículas, por lo cual las nanopartículas del presente trabajo poseen un 

tamaño menor.  

En la Figura 12 se presentan los resultados obtenidos mediante la técnica de NTA 

para las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina a concentraciones de 

0.2, 0.4, 0.6, 0.8 y 1 mM. Los tamaños obtenidos fueron de 30, 31, 36, 38 y 40 nm 

respectivamente. Como resultado de la interacción entre las nanopartículas de oro 

con la L-lisina se tiene un aumento en el tamaño de las nanopartículas de oro 

conforme aumenta la concentración de L-lisina, esto es consecuencia de la 

formación de puentes de hidrógeno entre los grupos -NH2 y –COOH presentes en 

la L-lisina [9]. De esta manera, las moléculas de L-lisina se atraen formando 

cadenas que, por ende, alteran el tamaño y la forma de las nanopartículas. Los 

resultados son consistentes con lo observado mediante espectroscopia UV-Vis, en 

la cual también se observó un crecimiento de las nanopartículas y un cambio en la 

b) 
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morfología en concentraciones de L-lisina altas (≥ 3 mM), en forma de un segundo 

plasmón. 

 

Figura 12. Concentración y tamaño de las partículas por mililitro y dispersión de tamaños 
de las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina a 0.2 mM (a), 0.4 mM 
(b), 0.6 mM (c), 0.8 mM (d) y 1 mM (e). 
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De la misma manera, a partir de los datos de la cantidad de partículas por mililitro 

obtenida directamente del equipo, se pudo comparar que la concentración de 

nanopartículas de oro fuera la misma entre todas las diluciones de L-lisina y de la 

solución stock de nanopartículas de oro a 0.3 mM. La concentración de todas las 

soluciones fue de 4 x 1011 - 5 x 1011 partículas/mL, confirmando que se mantuvo la 

concentración de nanopartículas. 

En la Figura 13 se muestra la gráfica representativa obtenida por DLS de la 

distribución de tamaño de las nanopartículas de oro (13a) y de las nanopartículas 

de oro funcionalizadas con diferentes concentraciones de L-lisina (13b). En general, 

se observa que el pico del tamaño de las nanopartículas de oro funcionalizadas 

presenta un corrimiento a tamaños mayores, alrededor de los 70 nm, en 

comparación con las nanopartículas de oro sin funcionalizar. Los valores para los 

tamaños de las nanopartículas obtenidos por esta técnica difieren ligeramente de 

los resultados obtenidos mediante la técnica de NTA. Hassan et al. [69] reportaron 

que DLS tiene desventajas para identificar individualmente partículas con distintos 

tamaños  en muestras polidispersas, y más aún cuando los tamaños son muy 

pequeños. La técnica de DLS presenta mayor sensibilidad por partículas grandes, 

de acuerdo con lo reportado por Hou et al. [60] y James et al. [59] esto es resultado 

de que DLS evalúa y compara la intensidad de la luz dispersada por el movimiento 

de las partículas, mientras que NTA se basa en el rastreo de partículas 

individualmente y el análisis de la velocidad con la que se mueven como resultado 

de su movimiento Browniano. En consecuencia, DLS demostró tener un nivel de 

precisión menor que NTA para la determinación del tamaño de las nanopartículas, 

con diferencias reportadas de entre 5-60 nm con respecto a NTA (tabla 1). 

En este contexto, Zheng et al. [79] realizaron varias mediciones de DLS para 

nanopartículas de oro de distintos tamaños, y obtuvieron que, para nanopartículas 

de oro de 20 nm, de diámetro, analizadas por microscopía electrónica de 

transmisión (TEM), el tamaño obtenido de la nanopartícula por DLS fue 

aproximadamente de 30 nm, lo cual no se observa en los resultados obtenidos en 

este trabajo, donde las mediciones por DLS presentan un tamaño promedio menor 
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que las mediciones de NTA; sin embargo, Hinterwirth et al. [80] sintetizaron 

nanopartículas de oro de distintos tamaños mediante la reducción con citrato de 

sodio, utilizando distintas relaciones molares oro:citrato; dichas nanopartículas 

fueron posteriormente caracterizadas mediante TEM. Las nanopartículas de oro con 

un tamaño aproximado de 26 nm, reportaron un aumento de hasta 12 nm en su 

tamaño al ser medidas mediante DLS, estos resultados coinciden en 

comportamiento con los observados en el presente trabajo.  
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Figura 13. Mediciones obtenidas por DLS del radio hidrodinámico de las nanopartículas de 
oro (0.3 mM) (a) y de las nanopartículas de oro funcionalizadas a distintas 
concentraciones de L-lisina (b). 

 

En general, mientras que el diámetro de las nanopartículas analizado por NTA y UV-

Vis es de entre 25-27 nm para las nanopartículas sin funcionalizar, los resultados 

obtenidos por DLS exceden por hasta 20 nm, comportamiento que también se 

observa para las nanopartículas de oro funcionalizadas. Cabe destacar que 

conforme aumenta el tamaño de las nanopartículas funcionalizadas, el nivel de 

detección de DLS se vuelve más preciso, con resultados más cercanos a los 

obtenidos mediante NTA. Por otro lado, al incrementar la concentración de lisina, el 

tamaño aumenta entre 3-5 nm cuando se determina por NTA; sin embargo, el valor 

de la desviación estándar es grande, lo que indica el grado de polidispersión.  

Esto coincide con lo obtenido mediante DLS, donde el índice de polidispersión en 

todas las muestras es mayor a 0.5, lo cual indica una muestra con poblaciones de 

varios tamaños, sin embargo, la muestra no llega a ser altamente polidispersa, pues 

de acuerdo con los estándares ISO (ISO 22,412:2017 e ISO 22,412:2017) para que 

se puedan definir como tal su nivel de polidispersión debe de ser mayor a 0.7 [81]; 

por lo que para este trabajo, el grado de polidispersión es aceptable. 

b) 
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Tabla 1. Comparación del tamaño de las nanopartículas de oro obtenido mediante DLS y 
NTA en función de la concentración de L-lisina. 

 

 

 

 

6.1.3 Mediciones de potencial zeta 

El valor del potencial zeta es un parámetro que indica la estabilidad de las 

nanopartículas en suspensión, y la carga en la superficie de la partícula. Para la 

estabilización electrostática de las nanopartículas se requieren valores mayores a 

±30 mV. En la tabla 2 se presentan los valores del potencial zeta obtenidos para las 

nanopartículas de oro a una concentración de 0.3 mM y las nanopartículas de oro 

funcionalizadas con lisina a distintas concentraciones. En esta tabla se aprecia que 

el valor de potencial zeta para las nanopartículas de oro es de -47 mV, lo que indica 

el grado de estabilidad que presentan éstas y una carga negativa en la superficie. 

Este valor es similar al reportado por Wenjie et al. [73] quienes reportaron un valor 

de potencial zeta alrededor de los -40 mV para nanopartículas de oro sintetizadas 

a través del método de Turkevich. De la misma manera Ivanov et al. [82] reportaron 

un potencial zeta de -39 ± 7 mV para nanopartículas de oro estabilizadas con citrato 

de sodio. 

Por otro lado, las nanopartículas de oro funcionalizadas con lisina experimentaron 

un cambio en el valor de potencial zeta de -47 mV sin lisina hasta de -37 mV para 

una concentración de 1 mM. 

Concentración 
de lisina (mM) 

Tamaño 
por DLS 

(nm) 

Índice de 
polidispersión 

(DLS) 

Tamaño 
promedio 

por NTA (nm) 

Desviación 
estándar 

(NTA) 

Moda 
por NTA 

(nm) 

0 48.0 -- 49 41.6 26.6 
0.2 50.0 0.601 67.3 78.1 29.3 
0.4 52.6 0.616 38.3  15.5 30.6 
0.6 51.8 0.586 56.8 46.8 35.3 
0.8 53.2 0.605 146.6 167.1 34.7 
1 54.0 0.596 125.4 102.4 39.4 
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Tabla 2. Potencial zeta de las nanopartículas de oro funcionalizadas diferentes 
concentraciones de lisina. 

 

 

 

 

 

 

Este hecho resulta de la presencia de los grupos -NH2 en la molécula de la L-lisina; 

conforme aumenta la concentración de lisina en el medio aumenta la cantidad de 

moléculas de L-lisina adsorbidas en la superficie de las nanopartículas de oro 

generando una modificación de la carga superficial a valores más positivos, como 

resultado de la interacción de la L-lisina con los grupos funcionales del citrato de 

sodio presentes en la superficie de la nanopartícula de oro. 

6.1.4 Espectroscopia de infrarrojo con transformada de Fourier  

En la Figura 14 se observan los espectros FTIR de las nanopartículas de oro 

funcionalizadas con distintas concentraciones de L-lisina, en contraste con las 

nanopartículas de oro, las nanopartículas de oro funcionalizadas presenta más 

bandas de absorción, que corresponden a los grupos amino y carboxilo presentes 

en la molécula de la lisina.  

En concordancia con los datos extraídos de los trabajos de Mohamed et al. [83] y 

Durmus et al. [84] es posible identificar las bandas obtenidas. La banda de baja 

intensidad presente alrededor de los 3700 cm-1 corresponde al enlace -OH de la L-

lisina, mientras que la banda a aproximadamente 3200 cm-1 corresponde a las 

frecuencias vibracionales características de -NH2 al igual que la banda presente 

alrededor de los 1200 cm-1. Por otro lado, las frecuencias vibracionales simétricas y 

asimétricas del carboxilo se observan alrededor de los 1000 cm-1. De la misma 

manera, el aumento en la intensidad de las bandas es coherente con el aumento en 

Concentración 
de lisina (mM) 

Potencia zeta (mV) 

0 -47 
0.2 -40 
0.4 -43 
0.6 -37 
0.8 -39 
1 -37 
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la concentración de L-lisina, así, el espectro correspondiente a 3 mM de L-lisina 

presenta las bandas más intensas. 
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Figura 14. Espectro de transmitancia de las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-
lisina a distintas concentraciones a) 0.2 mM, b) 0.4 mM, c) 0.6 mM, d) 0.8 mM, e) 
1 mM, f) 2 mM y g) 3 mM. 
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6.2 Caracterización de la formación del complejo (AuNP-Lis) y 

cobre (II)  

6.2.1 Espectroscopia de absorción UV-Vis 

En la Figura 15 se presentan los espectros de absorción UV-Vis de las 

nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina a distintas concentraciones de 

cloruro de cobre (II). Se observa que conforme aumentó la concentración de cloruro 

de cobre (II) el plasmón (522 nm) de las nanopartículas de oro disminuyó en 

intensidad y se corrió hacia el rojo. Cuando la concentración de cloruro de cobre fue 

de 80 µM apareció un ligero hombro en el plasmón principal, que está relacionado 

con el aumento de tamaño de las nanopartículas. A partir de la concentración de 

160 µM, la forma del plasmón cambió drásticamente, apareciendo un segundo pico 

de absorción alrededor de los 680 nm, indicando la formación de estructuras 

anisotrópicas de oro.  
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Figura 15. Espectros de absorción UV-Vis de las nanopartículas de oro (0.3 mM) 
funcionalizadas con L-lisina (negro) y expuestas a distintas concentraciones de 
cloruro de cobre (II). 
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La aparición de un segundo plasmón conforme aumentó la concentración de iones 

Cu2+ en la solución se relaciona con el grado de autoensamblaje que presentan las 

nanopartículas de oro funcionalizadas. En el trabajo de Xu et al. [33] se sintetizaron 

nanopartículas de oro para realizar una detección colorimétrica de Cu2+ en agua 

potable. La síntesis se realizó mediada por lisina e hidróxido de sodio, para de esta 

forma obtener nanopartículas funcionalizadas con lisina, que posteriormente fueron 

utilizadas para detectar Cu2+ a distintas concentraciones, de 0 a 100 µM. Los 

resultados observados fueron una disminución en la intensidad de la absorción del 

plasmón, así como un corrimiento hacia el rojo, lo que coincide con los resultados 

observados en este trabajo. 

Para disminuir la concentración de cobre necesaria para la respuesta óptica, el 

rango de concentraciones de cloruro de cobre se hizo más estrecho. En la Figura 

16 se presentan los espectros de absorción del sistema AuNP-Lis al interactuar con 

los iones de cobre. Se observó que una concentración de 220 µM o 240 µM fue 

suficiente para generar un cambio evidente en el color de las nanopartículas de oro 

(Figura 17) y en el plasmón. Es posible apreciar que conforme aumentó la 

concentración de cloruro de cobre (II), se presentó un cambio en el color de la 

solución de rojo a morado y hasta un tono gris, que coincidió con el corrimiento hacia 

el rojo y la aparición de un segundo plasmón que se observó en espectroscopia UV-

Vis. Estos cambios ópticos son resultado de la interacción entre las nanopartículas 

de oro funcionalizadas con lisina y el cobre, interacción que resultó en el aumento 

gradual de tamaño hasta la formación de otras estructuras. 
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Figura 16. Espectros de absorción UV-Vis de nanopartículas de oro funcionalizadas con L-
lisina (negro) y expuestas a distintas concentraciones de cloruro de cobre (II). 

 
 

 

De la misma forma en su trabajo Sener et al. [4] utilizaron nanopartículas de oro 

funcionalizadas con lisina para la detección del ion Hg2+ en soluciones acuosas, los 

resultados obtenidos indicaron que a concentraciones altas de Hg2+ aparece un 

segundo plasmón alrededor de los 750 nm correspondiente al autoensamblaje de 

las nanopartículas de oro como resultado de su interacción con el ion Hg2+, estos 

datos coinciden con lo obtenido en este trabajo.  
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Figura 17. Nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina interactuando con distintas 
concentraciones de cobre (II). 

 
En la Figura 18 se presenta el posible mecanismo de autoensamblaje de las 

nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina al interactuar con los iones de 

cobre. Se ha reportado que la formación de cadenas entre los grupos funcionales 

libres de la lisina (-NH2 y -COOH) y los iones Cu2+ al interactuar 

electroestáticamente, formando estructuras ramificadas de nanopartículas [28].  

 

Figura 18. Esquema de la interacción electroestática entre las nanopartículas de oro 
funcionalizadas con L-lisina y los iones Cu2+.  
Imagen de autoría propia. 

 
Por otro lado, el valor del potencial zeta para las nanopartículas de oro (0.3 mM) 

funcionalizadas con L-lisina (0.6 mM) y cobre a 220 µM fue de -35 mV; al enlazarse 

los iones Cu2+ con los radicales libres de la L-lisina, no se presentó un cambio 
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significativo en el potencial zeta respecto al de las nanopartículas funcionalizadas 

con L-lisina a 0.6 mM; esto puede ser consecuencia del autoensamblaje que se 

genera en las nanopartículas, pues al interactuar el cobre (II) con la L-lisina, se 

forman aglomerados de nanopartículas de oro que presentan un potencial zeta 

negativo.  

 

6.3 Detección de AFB1 utilizando el sistema AuNP-Lis-Cu2+  

En la Figura 19 se presentan los espectros de absorción del sistema AuNP-Lis-Cu 

después de reaccionar con diferentes concentraciones de AFB1. En ésta se observa 

la definición de un segundo plasmón hacia longitudes de onda mayores (640 – 670 

nm), junto con un corrimiento hacia el rojo al incrementarse la concentración de 

aflatoxina (3 – 200 µg/L). Mientras que en concentraciones inferiores a 50 µg/L la 

absorción del segundo plasmón es menor a la del plasmón principal, este 

comportamiento se invierte en concentraciones mayores de 50 µg/L, lo que sugiere 

que las aflatoxinas están contribuyendo en la formación de ramificaciones y su 

consecuente cambio en la morfología de la nanopartícula. 
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Figura 19. Espectros de absorción UV-Vis de las nanopartículas de oro (0.3 mM) 
funcionalizadas con L-lisina (0.6 mM) y cobre (II) expuestas a aflatoxina B1 a 
distintas concentraciones (µg/L). 

 
 

De acuerdo con los datos obtenidos, el grado máximo de autoensamblaje de las 

nanopartículas se volvió más evidente a partir de 100 µg/L, como se observa en la 

Figura 20, esto sugiere que en concentraciones más altas el grado de 

autoensamblaje será aún mayor hasta la llegar a la aglomeración. Por otro lado, el 

límite inferior de detección es de 25 µg/L, esto debido a que en concentraciones 

inferiores no es posible diferenciar cualitativamente las muestras.  

 

Figura 20. Detección colorimétrica con el sistema AuNP-Lis-Cu de distintas 
concentraciones de aflatoxina B1. 

 

AFB1 
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Los resultados obtenidos para la detección de la aflatoxina B1 siguen el mismo 

comportamiento de los reportados en el trabajo de Du et al. [6], pero inversamente. 

En su trabajo, los autores hicieron uso de mercurio (II) para la formación del 

complejo AuNP-Lis-Hg2+; las nanopartículas de oro disminuyen su grado de 

autoensamblaje conforme aumenta la concentración de aflatoxinas (inversamente 

proporcional), de esta forma, las nanopartículas se encuentran nuevamente 

estables en concentraciones superiores a 600 µg/L de aflatoxinas. Por el contrario, 

los resultados obtenidos en este trabajo siguen una relación directamente 

proporcional, conforme aumenta a concentración de aflatoxinas, aumenta el grado 

de autoensamblaje, mientras que en concentraciones bajas de aflatoxinas el grado 

de autoensamblaje es menor; esto sugiere que la interacción del complejo con las 

aflatoxinas es opuesta en ambos trabajos, sin embargo, ambos permiten la 

detección de dicho compuesto. 

Esta diferencia en los resultados es sugerente de una diferencia en la forma en que 

el complejo AFB1-Cu2+ y las nanopartículas interactúan. De esta forma, la cantidad 

de aflatoxinas excede la cantidad de cobre (II) con el que puede enlazarse, y, por 

ende, disminuir el autoensamblaje; al ser mayor la cantidad de cobre que de 

aflatoxinas, es posible suponer que el exceso de aflatoxinas recurre a las 

nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina e interactúa electroestáticamente 

con los radicales libres del aminoácido, formando cadenas de aflatoxinas con 

nanopartículas de oro funcionalizadas, ocasionando la aglomeración de estas 

últimas. Por otro lado, en concentraciones bajas de aflatoxinas, el cobre (II) presente 

en la solución interactúa en su totalidad con las aflatoxinas; de esta forma, las 

aflatoxinas forman ramificaciones alrededor de los iones de cobre, dejando las 

nanopartículas de oro funcionalizadas estables [6], [85]. 
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7. Conclusiones 

En este trabajo se estudió el sistema resultante de la funcionalización de 

nanopartículas de oro con el aminoácido L-lisina, además de haber utilizado dicho 

sistema (AuNP-Lis) junto con cloruro de cobre (II) para la detección colorimétrica de 

la aflatoxina B1. El objetivo de este trabajo fue proveer información específica sobre 

la funcionalización que permita su reproducibilidad para diversas aplicaciones. 

Las nanopartículas de oro sintetizadas a través del método de Turkevich 

presentaron un tamaño en el rango de los 5-50 nm, la síntesis demostró poseer un 

alto grado de reproducibilidad y consistencia con otros trabajos en la materia. Las 

partículas presentaron un potencial zeta de -47 mV, motivo por el cual son altamente 

estables. De acuerdo con los datos recabados, la relación molar oro:citrato 

requerida en la síntesis para obtener nanopartículas en este rango de tamaños fue 

de 1:20 respectivamente, las nanopartículas resultantes presentan menor tamaño 

conforme aumenta la concentración de citrato de sodio respecto a la de oro.  

Por otro lado, las nanopartículas de oro funcionalizadas con L-lisina no presentaron 

cambios morfológicos ni autoensamblaje en concentraciones del aminoácido 

menores a 2.5 mM, por lo cual se concluye que la relación molar ideal para la 

funcionalización de nanopartículas de oro con L-lisina es de 1:2 respectivamente. 

En relaciones molares superiores, las nanopartículas de oro experimentan 

aglomeración, lo cual fue comprobado por la formación de un doble plasmón 

observado con espectroscopia UV-Vis. 

De la misma manera, los resultados obtenidos por NTA y DLS muestran un cambio 

en el tamaño conforme aumenta la concentración, lo cual se aprecia con mayor 

claridad en los espectros de FTIR, pues las bandas correspondientes a los grupos 

funcionales de la L-lisina aumentan de tamaño conforme aumenta la concentración; 

asimismo, se observa que las mediciones de potencial zeta cambian a valores más 

positivos, es por ello que se puede concluir que las relaciones electroestáticas entre 

los grupos funcionales presentes en el aminoácido y la superficie de la nanopartícula 

influyen en la agregación y morfología del sistema.  
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Finalmente, el sistema AuNP-Lis-Cu presentó una clara respuesta colorimétrica al 

estar en presencia de la aflatoxina B1, con un límite de detección inferior de 25 µg/L. 

Esto confirma que el sistema puede ser utilizado efectivamente para la detección de 

la AFB1, asimismo, se sentaron las bases para el uso del sistema AuNP-Lis en la 

detección de otros analitos de interés mundial. 

8. Perspectivas 

En futuros trabajos se espera explorar más a fondo la relación molar lisina:cobre, 

esto con el propósito de disminuir los niveles de detección para obtener límites 

inferiores a aquellos requeridos por instituciones internacionales; asimismo, los 

datos obtenidos en este trabajo para la funcionalización de nanopartículas 

representan un nicho importante para el desarrollo de nuevas aplicaciones basadas 

en la detección colorimétrica mediada por nanopartículas. 
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