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Abstract 

An easy mechanochemical and eco-friendly method was employed to obtain ZnO, CuO, ZnFe2O4 

and CuFe2O4 nanocrystals with an average size of about 15 nm, 9 nm, 6 nm and 7nm accordingly. 

Their corresponding X-ray diffraction (XRD) patterns reveal a hexagonal structure for ZnO, a 

monoclinic structure for CuO, a cubic crystal structure for ZnFe2O4, whereas in CuFe2O4 the 

tetragonal and cubic crystal phases coexist, the latter being the majority phase. The transmission 

electron microscopy (TEM) images of these nanoparticles corroborate the formation of 

nanocrystals with dimensions consistent with those obtained from the XRD patterns. Furthermore, 

their corresponding Raman spectra confirm the structure and composition of nano oxides and 

ferrites. The electron paramagnetic resonance (EPR) spectra were obtained for each 

nanoparticle. The ZnO nanocrystals present 3 bands, with g = 1.97, 2.085 and 2.001 

corresponding to different types of vacancies in the crystal structure, while for the CuO the 

spectrum shows a band with g = 2.2 corresponding to Cu2+ monomers and dimers. In addition, 

both nano ferrites show an EPR spectrum with a wide band with g = 2.0, characteristic of 

ferromagnetic oxides. Besides, the antibacterial effect of ZnO, CuO, ZnFe2O4 and CuFe2O4 

nanocrystals against two opportunistic pathogens, Staphylococcus epidermidis (ATCC 14,990) 

and Pseudomonas aeruginosa (ATCC 43,636), was tested. The minimum bactericidal 

concentration (MBC) results showed that the oxides were more effective than the ferrites against 

S. epidermidis, and ZnFe2O4 was more effective than CuFe2O4. The activity against P. aeruginosa 

was greater for CuFe2O4 NPs than the other systems. On the other hand, when 27 mg/mL of 

nanocrystal were dispersed in the agar plates, the growth of S. epidermidis was 100% inhibited, 

whereas ZnO, CuO, ZnFe2O4 and CuFe2O4 inhibited 85 %, 86 %, 67 % and 78 % of P. aeruginosa 

growth, respectively. 
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Resumen 

 

Un método mecanoquímico sencillo y amigable con el medio ambiente, fue empleado para 

obtener nanocristales de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 con un tamaño promedio de 15 nm, 9 

nm, 6 nm and 7nm, respectivamente. Los patrones de difracción de Rayos X (XRD) revelan una 

fase hexagonal tipo wurtzita para el ZnO, monoclínica para el CuO, cúbica para el ZnFe2O4, 

mientras que para el CuFe2O4 coexisten las fases tetragonal y cúbica, siendo esta última la fase 

mayoritaria. Las imágenes de microscopía electrónica de transmisión (TEM) de estas 

nanopartículas (NPs) corroboran la formación de nanocristales con dimensiones consistentes 

con las obtenidas a partir de los patrones de XRD. Adicionalmente, los espectros Raman 

confirman la estructura y composición de los nano óxidos y nano ferritas. Los espectros de 

resonancia paramagnética electrónica (EPR) fueron obtenidos para cada nanopartícula. Los 

nanocristales de ZnO presentan 3 bandas, con g = 1.97, 2.085 y 2.001 correspondientes a 

diferentes tipos de vacancias en la estructura cristalina, mientras que para el CuO el espectro 

muestra una banda con g = 2.2 relacionada con monómeros y dímeros de Cu2+. En el caso de 

ambas nano ferritas, se muestra una banda ancha con g = 2.0, característica de los óxidos 

ferromagnéticos. El efecto antimicrobiano de las NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 contra 

dos patógenos oportunistas, Staphylococcus epidermidis (ATCC 14,990) y Pseudomonas 

aeruginosa (ATCC 43,636), fue evaluado. Los resultados de la determinación de la concentración 

mínima bactericida (CMB) indican que los óxidos fueron más efectivos que las ferritas contra S. 

epidermidis, siendo el ZnFe2O4 más efectivo que CuFe2O4. La actividad contra P. aeruginosa fue 

mayor por parte de las NPs de CuFe2O4. Por otro lado, cuando 27 mg/mL de las NPs fueron 

dispersadas en las placas de agar, el crecimiento de S. epidermidis fue inhibido al 100%; mientras 

que las NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 inhibieron el crecimiento de P. aeruginosa en un 

85 %, 86 %, 67 % y 78 %, respectivamente.  
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Introducción 

Este trabajo de tesis está enfocado a la síntesis de NPs de ZnO y CuO, así como de las espinelas 

de zinc (ZnFe2O4) y cobre (CuFe2O4) a partir de un método mecanoquímico. Las NPs obtenidas 

fueron caracterizadas por XRD de polvos, TEM, espectroscopías de absorción UV-Visible, 

infrarroja con transformada de Fourier (FT-IR, por sus siglas en inglés), Raman y por 

espectroscopía de resonancia paramagnética electrónica (EPR, por sus siglas en inglés). 

Además, se evaluaron las propiedades bactericidas de las NPs frente a dos cepas de bacterias; 

una bacteria Gram (+) Staphyloccocus epidermidis y una Gram (-) Pseudomonas aeruginosa, 

para lo cual se emplearon diferentes metodologías como antibiogramas, dispersión en agar y la 

determinación de la concentración mínima bactericida. Finalmente, se presenta un estudio de la 

interacción de los sistemas sintetizados con diferentes moléculas componentes de la pared 

celular, a partir de un estudio por espectroscopía Raman.  

En la siguiente tesis se presentan los antecedentes correspondientes a los nanomateriales, y 

a los diferentes sistemas con los que se trabajaron; así como los estudios presentados con 

relación a su actividad antimicrobiana contra diferentes bacterias. Se introduce a las bacterias 

con las que se evaluó la actividad antimicrobiana y sus generalidades. Posteriormente se 

plantea el problema, la justificación, la hipótesis y los objetivos del trabajo presentado. Las 

siguientes secciones se refieren al procedimiento experimental de síntesis, el cual se realizó 

en el Instituto de Ciencias Aplicadas y Tecnología (ICAT), y los ensayos biológicos, los cuales se 

llevaron a cabo en el Laboratorio de Biointerfases de la División de Estudios de Posgrado e 

Investigación de la Facultad de Odontología. Finalmente se presentan los resultados obtenidos 

de cada prueba y las conclusiones.  

 

1. Antecedentes 

 

1.1 Nanomateriales 

En los últimos tiempos se ha desarrollado una gran cantidad de investigación alrededor de los 

nanomateriales, es decir, aquéllos en los que al menos una de sus tres dimensiones presenta un 

tamaño entre 1 y 100 nm. En 2011, la Comisión Europea adoptó una recomendación sobre la 

definición de nanomaterial, entendiéndose como “un material natural, accidental o fabricado que 

contenga partículas, sueltas o formando un agregado o aglomerado, en el que al menos el 50 % 
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de las partículas presente una o más de las dimensiones externas en el intervalo de tamaños 

comprendido entre uno y 100 nanómetros[1]”.  

El término nanomaterial también incluye a los materiales manufacturados diseñados 

intencionadamente con unas propiedades específicas muy diferentes, en muchos casos, a las 

que presenta el mismo material en bulto. El cambio en sus propiedades físicas y químicas se 

debe a la reducción de tamaño de partícula y hace que las NPs tengan aplicaciones en áreas 

como la catálisis, el almacenamiento y conversión de energía, en sensores, y más recientemente 

en el ámbito de la medicina. Los nanomateriales manufacturados pueden presentarse en 

diferentes formas; como nanopelículas, nanofibras o nanopartículas (NPs), dependiendo si 

tienen una, dos o tres dimensiones en la nanoescala, respectivamente. Durante el proceso de 

producción de los diferentes nano-objetos, las partículas tienden a unirse unas con otras para 

dar lugar a agregados en los que las dimensiones externas pueden alcanzar tamaños superiores 

a los 100 nm; mientras la estructura interna o la estructura superficial se encuentre en la escala 

nanométrica, los materiales pueden ser considerados como nanoestructurados. Los materiales 

nanoestructurados pueden presentar una distribución de tamaño de partícula, o tener poros o 

precipitados en dicha escala.  

Por otro lado, uno de los retos de mayor importancia en el área médica es la lucha contra 

diferentes patógenos que ocasionan enfermedades que pueden llegar a ser letales. En particular 

se han investigado diversas NPs que puedan presentar actividad antimicrobiana, esto debido a 

sus dimensiones de unos cuantos nanómetros y a su gran superficie específica que las hacen 

candidatos ideales para interactuar con las bacterias. 

 

1.2 Actividad antimicrobiana de los nanomateriales. 

Debido al uso indiscriminado de los antibióticos, las bacterias han desarrollado una 

multirresistencia a éstos, ocasionando que las terapias contra las infecciones bacterianas sean 

inútiles, resultando en millones de muertes al año. Se calcula que aproximadamente 70% de los 

patógenos bacterianos son resistentes a más de un antibiótico. En este sentido, las NPs se han 

propuesto como una alternativa para la lucha contra estos patógenos, siendo auxiliar en la 

prevención de infecciones. Dentro de los sistemas más estudiados por sus propiedades 

antimicrobianas se encuentran las NPs de plata (Ag0), oro (Au0), cobre (Cu0) y más recientemente 

las constituidas por óxidos metálicos de la primera serie de transición, como el óxido de titanio 

(TiO2), óxido de zinc (ZnO), óxido cúprico (CuO), la espinela de manganeso (Mn3O4), la magnetita 

(Fe2O4) y la hematita (Fe2O3)[2]. La toxicidad de los sistemas nanoestructurados está determinada 
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por la morfología y el tamaño de partícula principalmente; características que dependen del 

método de síntesis utilizado. Por lo tanto, las condiciones de síntesis, así como los precursores 

utilizados, son de suma importancia para la obtención de NPs con posible aplicación 

bactericida[2].  

A pesar de los numerosos sistemas con propiedades antimicrobianas, el mecanismo exacto de 

la acción bactericida de las nanoestructuras no ha sido completamente dilucidado. Se han 

propuesto diferentes formas de acción de éstas, las cuales se mencionan a continuación y se 

ilustran en la Figura 1[3]: 

 

 

Figura 1. Mecanismos de acción antimicrobiana de las NPs[3]. 

 

• Estrés oxidativo a partir de la formación de especies reactivas de oxígeno (ERO) 

Las ERO, son un conjunto de moléculas reactivas producidas en algunos procesos metabólicos en 

los que participa el oxígeno: el anión superóxido O2
- que es un potente agente oxidante muy reactivo 

con el agua, el peróxido de hidrógeno H2O2 y el radical hidroxilo (-OH) que es el más reactivo, ya 

que aceptando un electrón más, da lugar a una molécula de agua. Las NPs de óxidos metálicos son 

capaces de producir distintas especies reactivas de oxígeno, pueden participar en distintos tipos de 

reacciones en las que pueden sufrir procesos de oxidación o reducción. Las ERO pueden producir 
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efectos nocivos sobre las células como daños en el ADN, daños producidos por oxidación de ácidos 

grasos polinsaturados y de aminoácidos. La alteración del balance en los mecanismos de 

producción y eliminación de las ERO, en favor de la producción, origina el estado de estrés oxidativo 

en la célula. Las NPs de ZnO pueden generar H2O2 y -OH, pero no O2
-. Por otro lado, las NPs de 

CuO pueden producir los cuatro tipos de oxígeno reactivo. El O2
- y el H2O2 causan reacciones de 

estrés menos agudas y pueden ser neutralizados por antioxidantes endógenos, como las enzimas 

superóxido y la catalasa, mientras que el -OH- y el O2
- pueden conducir a la muerte microbiana 

aguda.  

• Daño en pared – membrana celular. 

Los grupos electronegativos de los polisacáridos en la membrana bacteriana son sitios de atracción 

de cationes metálicos. La diferencia de carga entre membranas bacterianas y las NPs de óxidos 

metálicos conduce a la atracción electrostática y así se acumulan en la superficie de la bacteria 

alterando la estructura y la permeabilidad de la membrana celular. Los poros de las membranas se 

encuentran en el orden de nanómetros, por lo tanto, entre menor sea el tamaño de partícula y mayor 

el área de superficie, mayor es la eficacia de los óxidos metálicos nanoestructurados. De la misma 

manera, los cationes extraídos de las NPs de los óxidos metálicos y su acumulación en la pared 

celular crean fosas en ella, llevando a un cambio en la permeabilidad debido a la liberación sostenida 

de LPS, proteínas de la membrana y factores intracelulares. Además, se ha vinculado este 

mecanismo con la interrupción de la replicación del ATP y ADN de la bacteria, llevándola a su 

muerte. Un estudio señala que la acción de las NPs depende de los componentes y la estructura de 

la célula bacteriana. 

• Pérdida de homeóstasis por iones metálicos.  

El balance de elementos metálicos es esencial para la supervivencia microbiana, ya que regula las 

funciones metabólicas al ayudar a las coenzimas, cofactores y catalizadores. Cuando las bacterias 

tienen un exceso de metales o iones metálicos, habrá un desorden en las funciones metabólicas. 

Los iones metálicos se unen con el ADN y alteran la naturaleza helicoidal mediante enlaces 

cruzados entre y dentro de las cadenas de ADN. Los iones metálicos neutralizan las cargas en las 

LPS y aumentan la permeabilización de la membrana externa. Por ejemplo, las NPs de TiO2 pueden 

adherirse a la superficie de las células bacterianas liberando iones y dañando la composición y 

estructura de la membrana celular, interfiriendo con la función de la membrana celular y causando 

la fuga de contenido celular, resultando en la muerte bacteriana. Las NPs que contienen Fe2+/Fe3+ 

también puede causar la descomposición de las células bacterianas debido a la difusión de iones 

metálicos generando grandes cantidades de radical hidroxilo y la difusión en las células bacterianas. 
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Otros estudios señalan que las NPs de óxidos metálicos pueden liberar lentamente iones metálicos 

a través de adsorción, disolución e hidrólisis. Dichos iones son tóxicos y abrasivos para las bacterias 

generando la lisis de las células las células. 

• Disfunción de proteínas y enzimas.  

La disfunción de la proteína es otro modo de actividad antibacteriana exhibida por NPs de óxidos 

metálicos. Los iones metálicos catalizan la oxidación de las cadenas laterales de aminoácidos dando 

como resultado carbonilos unidos a proteínas. Los niveles de carbonilación dentro de la molécula 

de proteína sirven como marcador para el daño oxidativo de la proteína. Esta carbonilación de 

proteínas conducirá a la pérdida de la actividad catalítica en el caso de las enzimas, lo que 

finalmente desencadena la degradación de las proteínas. Además, estos iones reaccionan con los 

grupos -SH de muchas proteínas y enzimas volviéndolos inactivos. 

• Genotoxicidad e inhibición de la señal de transducción.  

Debido a sus propiedades eléctricas, las NPs de óxidos metálicos interactúan con los ácidos 

nucleicos, en particular el ADN genómico y el plasmídico. Suprimen la división celular de los 

microbios al alterar los procesos de replicación del ADN cromosómico y del plásmido. Se sabe que 

la transducción de señales en las bacterias se ve afectada por las NPs de óxidos metálicos. La 

fosfotirosina es un componente esencial del mecanismo de transducción de señales en bacterias. 

Estas NPs desfosforilan los residuos de fosfotirosina, lo que inhibe la transducción de señales y en 

última instancia, obstruye el crecimiento de bacterias. Las NPs de CuO pueden regular la expresión 

de proteínas relacionadas con el metabolismo de nitrógeno bacteriano e inhibir significativamente la 

actividad del nitrato reductasa y la reductasa de nitrito. 

Por otro lado, es importante considerar que actualmente la resistencia de las bacterias a los 

antibióticos se ha incrementado debido a un mal uso y abuso de éstos. La resistencia en un 

organismo o locación se puede propagar rápida e impredeciblemente. Una bacteria resistente 

puede circular en poblaciones de humanos y animales, a través de la comida, el agua y el 

ambiente. Si bien, parece que la resistencia antimicrobiana es un problema del sector salud, en 

realidad es un problema que afecta a una gran variedad de sectores, impactando en la economía 

de un país. Cuando los microorganismos se vuelven resistentes, las opciones de tratamiento 

disminuyen, las enfermedades se prolongan, la mortalidad aumenta y las estancias en los 

hospitales se incrementan, generando una disminución en la productividad de la población.  

La Organización Mundial de la Salud (OMS) sugiere mejorar en la investigación básica con el fin 

de buscar alternativas a los usos no terapéuticos de agentes antimicrobianos; ya que la mejor 
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infección es aquélla que no llega a suceder. Los casos más serios y difíciles de tratar son las 

infecciones resistentes a los antibióticos que se dan en hospitales y clínicas. Así que, para enfocar 

la investigación en las enfermedades más persistentes, se ha desarrollado una lista de prioridad 

de patógenos. El objetivo es descubrir y desarrollar nuevas alternativas con blancos novedosos y 

mecanismos de acción sin resistencia cruzada a clases de antibióticos ya existentes. La lista divide 

a los microorganismos en 3 categorías de prioridad, basada en la gravedad de la infección, así 

como su incidencia en la población[4] (Tabla 1). 

 

Tabla 1. Priorización de patógenos para guiar la investigación y desarrollo de nuevos antibióticos. 

Prioridad Bacteria Resistencia a antibióticos 

Crítica 

Acinetobacter baumannii 
Carbapenem (β-lactámicos) 

Pseudomonas aeruginosa 

Enterobacteriaceae Carbapenem, cefalosporinas de 3ª generación 

Alta 

Enterococcus faecium Vancomicina 

Helicobacter pylori Claritromicina 

Salmonella sp. Fluoroquinolonas 

Staphylococcus aureus Vancomicina, meticilina 

Campylobacter sp. Fluoroquinolona 

Neisseria gonorrhoeae Cefalosporina de 3ª generación, fluoroquinolonas 

Media 

Streptococcus pneumoniae Penicilina 

Haemophilus influenzae Ampicilina 

Shigella sp. Fluoroquinolona 

Prioritization of pathogens to guide discovery, research and development of new antibiotics for drug-resistant bacterial 

infections, including tuberculosis. Geneva: World Health Organization; 2017(WHO/EMP/IAU/2017.12). 

 

Como se mencionó previamente, la síntesis de NPs puede llevarse a cabo por una gran variedad 

de métodos, de tal manera que las propiedades que éstas exhiban se verán influidas por el 

método empleado. Sin embargo, es deseable que la síntesis se lleve a cabo en condiciones de 

reacción suaves, que sea rápida, sencilla y de bajo costo. En este sentido la síntesis de NPs 

empleando un método mecanoquímico, resulta una buena alternativa.  
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1.3 Mecanoquímica 

La Unión Internacional de Química Pura y Aplicada (IUPAC) define una reacción mecanoquímica 

como aquélla “que es inducida por absorción directa de energía mecánica”. Por otro lado, Gaffet 

et al. se refieren a la mecanosíntesises como “aquellos procesos en los que se induce una 

reacción química en las materias de partida, debido únicamente a la acción de molienda 

continua[5]”. La mecanoquímica es una técnica basada fundamentalmente en reacciones en 

estado sólido, lo cual significa que los procesos involucrados en la evolución de la 

microestructura ocurren sin salir de la fase sólida; por ende, no es necesario pasar por los puntos 

de fusión de los compuestos participantes en la reacción. Este procedimiento presenta una 

reducción de costos comparado con aquellos que usualmente involucran cambios de estado. Las 

reacciones en estado sólido, producidas mediante esta técnica, corresponden a procesos 

difusivos a escala atómica inducidos por las condiciones locales de presión y temperatura que 

se generan en la microestructura de las partículas, lo que genera defectos cristalinos y 

acumulación de tensión en la red cristalina. El método general consiste en una serie de 4 fases 

que se ilustran en la Figura 2. La reacción ocurre antes del término del tratamiento mecánico 

(fase 1), y es determinada por la excitación térmica, la cual depende de la temperatura de 

reacción. La aplicación de energía mecánica resulta en un aumento significativo de la velocidad 

de reacción (fase 2); después, ésta se estabiliza y permanece constante bajo las mismas 

condiciones (fase 3). Por último, después de la interrupción del tratamiento mecánico, la 

velocidad de reacción vuelve a disminuir (fase 4). 

 

 

Figura 2. Esquema general de las etapas que involucra un proceso mecanoquímico. 
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Por otra parte, el proceso de activación mecanoquímica trabaja inyectando energía mecánica a 

los reactivos en estado sólido, produciendo la energía necesaria para superar la barrera 

energética y llevar a cabo la reacción. Este método de síntesis presenta múltiples ventajas como: 

una ruta simple que en ocasiones involucra un solo paso, tiempos de reacción cortos, alto 

rendimiento, y bajo costo para obtener materiales complejos de óxidos nanoestructurados. 

Adicionalmente, la mecanoquímica cumple con 6 de los principios de la química verde ya que se 

emplean menos pasos de reacción (principio 2), se generan subproductos salinos no tóxicos 

(principios 3 y 8), no se utiliza o se emplea una pequeña cantidad de disolventes (principio 5) y 

se realiza a bajas temperaturas (por debajo de 800°C) (principio 6) [6]. 

 

1.4 Óxido de Zinc 

El óxido de zinc es un semiconductor II-VI con una brecha energética (band gap) amplia con 

valor de 3.37 eV y una energía de enlace de excitón de 60 meV. Es un compuesto que puede 

presentar tres estructuras cristalinas: una hexagonal tipo wurtzita y dos cúbicas: blenda y sal de 

Rochelle. La blenda de zinc sólo es estable cuando crece sobre sustratos cúbicos; mientras que 

la sal de Rochelle, sólo se logra obtener a altas presiones. La fase termodinámicamente más 

estable en condiciones normales es la wurtzita. 

La estructura hexagonal tipo wurtzita tiene una celda unitaria con dos parámetros de red a y c 

con c/a igual a 1.633 en un cristal ideal. Esta estructura pertenece al grupo 𝐶6𝑣4 en la notación 

Schoenflies y P63mc en la notación Hermann-Mauguin. La Figura 3 muestra la estructura 

hexagonal de la wurtzita en donde se observa que un anión está rodeado de 4 cationes en las 

esquinas de un tetraedro, y viceversa. En un cristal real hay una desviación de los parámetros 

ideales, ya que la razón c/a suele ser más pequeña. 
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Figura 3. Representación de la estructura tipo wurtzita del ZnO con constantes de red [7]. 

 

El ZnO es un compuesto de color blanco sobre el cual se ha desarrollado mucha investigación 

debido a sus propiedades eléctricas, químicas y ópticas. Hoy en día se le ha dado importancia 

en cuanto a su síntesis a nivel nanométrico, ya que su aplicación va desde celdas solares, 

electrodos, sensores de gas y como catalizador, entre otros. Los parámetros más importantes 

para controlar son la morfología y el tamaño; a partir de estas dos características las NPs podrán 

tener diferentes propiedades de acuerdo con la aplicación deseada.  

Existen diversos métodos de síntesis informados en la literatura. Sin embargo, la tendencia es 

buscar siempre métodos que sean de bajo costo, sencillos, y que se lleven a cabo en condiciones 

de reacción suaves. Debido a que la morfología y el tamaño definirá la aplicación de las NPs 

obtenidas, los parámetros a modificar, además del método de síntesis, son los precursores y con 

ello las condiciones de trabajo. NPs de óxido de zinc se han logrado obtener utilizando métodos 

como la emulsión, la mecanoquímica, la coprecipitación, a partir de extractos naturales y por el 

método sol-gel, entre otros. Hay que considerar que el método de síntesis determinará las 

propiedades que exhiban las NPs, así como su tamaño y morfología. 

 

1.4.1 Propiedades antimicrobianas del ZnO 

El ZnO ha sido muy investigado debido a sus propiedades únicas que lo hacen adecuado para 

varias aplicaciones en el campo biomédico y de la salud. NPs de ZnO han sido eficientemente 

utilizadas en terapia de cáncer e imagenología, pero también en el desarrollo de varios productos 

antimicrobianos. El óxido de zinc ha sido utilizado desde hace tiempo en productos 

dermatológicos a nivel industrial por sus propiedades bactericidas, siendo un compuesto 

Zinc 

Oxígeno 
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altamente compatible con la piel humana. También se ha reportado su uso en pintura en 

hospitales para reducir las infecciones nosocomiales. A pesar de ser un compuesto conocido y 

estudiado en el área médica, los mecanismos por los cuales las NPs de ZnO interactúan con las 

bacterias no están del todo entendidos. 

Se ha informado que el efecto bactericida del ZnO se debe principalmente a la generación de 

especies reactivas de oxígeno (EROs) por la presencia de moléculas de agua en la superficie de 

las NPs que llevan a la generación de radicales libres de OH y de oxígeno. Las NPs también 

pueden liberar iones al interior de la célula, lo que genera una interferencia con las funciones 

celulares. Estos mecanismos se presentan cuando las NPs son los suficientemente pequeñas 

como para introducirse en las bacterias. Pero cuando esto no es posible, también pueden 

suceder interacciones electrostáticas por las cuales las NPs se pueden unir a la membrana 

bacteriana interfiriendo con sus funciones normales. La interacción puede ser hidrofóbica, 

electroestática y/o van der Waals. 

Debido a sus propiedades fotocatalíticas, también se ha descubierto que cuando el compuesto 

se expone a la luz ultravioleta, sus propiedades bactericidas aumentan. Se ha probado su efecto 

en bacterias Gram (+) y Gram (-) así como en esporas, las cuales son muy difíciles de erradicar 

por los medios actualmente conocidos. Se ha probado un efecto positivo contra Escherichia coli, 

Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis e incluso contra cepas 

altamente resistentes causantes de enfermedades graves como Campylobacter jejuni (enteritis, 

síndrome de Guillian-Barré), Shigella dysenteriae (gastroenteritis aguda). Se ha logrado probar, 

con resultados favorables, contra bacterias que se encuentran en el agua y que generan cerca 

de 485 000 muertes al año (OMS 2022) como Shigella dysenteriae, Salmonella tiphy, Vibrio 

cholerae y Escherichia coli[8, 9]. 

 

1.5 Óxido de Cobre 

El óxido cúprico se encuentra en la naturaleza como el mineral tenorita, el cual es un 

semiconductor tipo p con una brecha energética de 1.7-2.2 eV. Pertenece al grupo espacial C2/c 

(𝐶𝑠ℎ6), teniendo una estructura cristalina monoclínica. En la Figura 4 se muestra la celda unitaria 

del CuO, en ésta se puede observar que cada átomo de cobre está localizado en el centro de un 

paralelogramo, en donde cada esquina está ocupada por un átomo de oxígeno. Por otro lado, 

cada átomo de oxígeno está coordinado por 4 átomos de cobre en una estructura tetraédrica 

distorsionada. 
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Figura 4. Representación de la estructura monoclínica del CuO con sus constantes de red[10]. 

 

Este compuesto ha sido ampliamente estudiado debido a la gama de aplicaciones que presenta. 

Se ha utilizado como sensor de gases, para conversión de energía solar, en baterías, y su uso 

más conocido es como material catalítico debido a su gran actividad y selectividad en procesos 

de oxidación y reducción. La investigación alrededor de este óxido se ha enfocado en los últimos 

tiempos en mejorar sus propiedades superconductoras y de magnetorresistencia. Los métodos 

de síntesis más desarrollados buscan siempre ser de bajo costo, con una alta eficiencia para 

obtener productos de gran calidad. 

Algunos métodos de síntesis informados en la literatura para obtener CuO son descomposición 

térmica, hidrotermal, reacciones en estado sólido, sol-gel, sonoquímico y coprecipitación. Las 

condiciones de síntesis y los precursores utilizados son de suma importancia para poder controlar 

el tamaño y la morfología de las NPs resultantes 

 

1.5.1 Propiedades antimicrobianas del CuO 

El mecanismo que explica la actividad antibacteriana del cobre no está totalmente dilucidado. Un 

elemento crucial en la actividad antibacteriana es la capacidad del cobre para ceder y aceptar 

electrones en un proceso continuo. Algunos estudios sugieren que el cobre, en concentraciones 

elevadas, tiene un efecto tóxico sobre las bacterias debido a la liberación de radicales de 

hidroperóxido, los iones de cobre potencialmente podrían sustituir iones esenciales para el 

metabolismo bacteriano como el hierro, interfiriendo inicialmente con la función de la membrana 

celular y luego a nivel del citoplasma alterando la síntesis proteica, ya sea inhibiendo la formación 

Cobre 

Oxígeno 

a = 4.68 A 

b = 3.42 A 

c = 5.13 A 

° 

° 
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de proteínas o provocando la síntesis de proteínas disfuncionales, alterando la actividad de 

enzimas esenciales para el metabolismo bacteriano. 

Por otro lado, el cobre también ha demostrado capacidad para destruir virus de gran importancia 

médica, entre ellos el virus de la influenza A y el virus de inmunodeficiencia humana, VIH, en 

concentraciones tan bajas como 0.16 a 1.6 mM. La elaboración de filtros con óxido de cobre ha 

permitido eliminar en forma eficiente el riesgo de transmisión de VIH a través de fluidos. Los 

mecanismos involucrados en la actividad antiviral son la inactivación de una enzima proteasa 

importante para la replicación viral y daño a nivel de la envoltura fosfolipídica. 

De la misma manera, diferentes especies de hongos, entre ellos Candida albicans, patógeno 

importante en pacientes inmunodeprimidos, son inhibidas en su crecimiento y luego destruidas 

en contacto con superficies de cobre. Estudios recientes indican que la actividad antifúngica 

ocurre mediante un proceso complejo denominado “muerte por contacto”, en el cual se produce 

fundamentalmente un daño a la membrana citoplasmática que se despolariza; no está claro si el 

daño afecta a las proteínas o los lípidos de la membrana. Esto facilita la entrada de iones de 

cobre a la célula, amplificando el daño y produce subsecuentemente un aumento en el estrés 

oxidativo sin apreciar daño aparente del ADN de estas células[11]. 

Algunas de las bacterias contra las cuales se ha observado efecto antimicrobiano positivo son 

Escherichia coli, Bacillus subtilis, Vibrio cholerae, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus 

aureus, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus faecalis, Shigella flexneri, Salmonella typhimurium, 

Proteus vulgaris, entre otras[12]. A partir de diferentes técnicas de caracterización, como 

microscopía de fuerza atómica y microscopía electrónica de barrido, se ha observado que las 

NPs de CuO generan un daño en la membrana. También se ha encontrado que el óxido de cobre 

puede prevenir la adhesión bacteriana y la formación de biopelículas en dispositivos médicos. 

Aunque la actividad antibacteriana depende las propiedades fisicoquímicas y de la cepa 

bacteriana. El cobre y sus aleaciones han sido registrados recientemente en la Agencia de 

Protección Ambiental de Estados Unidos de América (EPA, por sus siglas en inglés) como el 

único metal con propiedades antimicrobianas, lo que permite su uso en diferentes áreas para 

prevenir el contagio y transmisión de diferentes microorganismos en hospitales.  

 

1.6 Ferrita de Zinc (ZnFe2O4) 

NPs de ferritas metálicas, con fórmula general AB2O4 han recibido reciente atención debido a sus 

propiedades superparamagnéticas, catalíticas y su gran superficie específica. Dentro de estos 

sistemas, han sido de especial interés las ferritas de metales de transición las cuales tienen una 
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estructura tipo espinela, y tienen propiedades magnéticas, catalíticas, ópticas y electrónicas muy 

deseables para diferentes aplicaciones. El ZnFe2O4 es un óxido mixto con estructura tipo espinela 

normal, donde el ión divalente (zinc) se encuentra en los sitios tetraédricos mientras que el ión 

trivalente (hierro) ocupa los sitios octaédricos. La estructura cristalina de este sistema es cúbica 

centrada en las caras y pertenece al grupo espacial Fd-3m. En la Figura 5 se observa la celda 

unitaria de la ferrita de zinc. La ferrita de zinc es un semiconductor con una brecha energética de 

1.9 eV, el cual se ve recorrida hacia 2.6 eV cuando el tamaño de partícula se ve reducido a 

tamaños nanométricos. El ZnFe2O4 es un compuesto que en su forma másica tiene 

comportamiento paramagnético; sin embargo, cuando se tiene en forma de NPs presenta un 

comportamiento ferromagnético debido a la migración parcial del Zn2+ hacia los sitios octaédricos. 

Sus aplicaciones son diversas debido a sus propiedades magnéticas, puede ser aplicado en 

sensores de gas, catálisis, fotocatálisis y material absorbente, sistemas acarreadores de 

fármacos, hipertermia magnética y en el área de Resonancia Magnética de Imagen. Se ha 

reportado la síntesis de NPs de ferrita de zinc por coprecipitación, método solvotermal, 

hidrotermal, autocombustión y por microondas[13].  

 

 

Figura 5. Representación de la estructura tipo espinela normal del ZnFe2O4
[14].  

 

1.6.1 Propiedades antimicrobianas del ZnFe2O4 

La ferrita de zinc es un compuesto biocompatible, y por lo tanto de gran interés en el área 

biomédica y de la salud. La presencia de zinc en un sistema como la ferrita se ha visto que 

incrementa su toxicidad, y el sistema de óxido mixto genera un estrés oxidativo en la célula lo 

que disminuye su viabilidad. Se ha estudiado su posible aplicación para el tratamiento de agua y 

Oxígeno 
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de aguas residuales, ya que es capaz de remover diferentes contaminantes, como metales 

pesados y colorantes; así como tener actividad para matar diferentes microorganismos. El 

ZnFe2O4 tiene actividad antimicrobiana contra diferentes bacterias tanto Gram (+) como Gram  

(-), tales como Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia 

coli, además de reportar actividad contra una levadura de importancia clínica como Candida 

albicans. El uso de este tipo de sistemas contra microorganismos patógenos es de gran 

importancia, debido a que no se ha reportado resistencia por parte de dichos microorganismos. 

Esto se debe a que no hay un blanco específico en la célula bacteriana por parte de las NPs. Se 

ha visto que el mecanismo de acción se debe principalmente a la interacción electrostática de 

las NPs con la pared celular. La presencia de ión Fe3+ en el sistema, y que éste se pueda liberar 

en el medio, puede llegar a promover el crecimiento bacteriano, aunque en altas concentraciones 

puede promover el estrés oxidativo de las células debido a la producción de especies reactivas 

de oxígeno (ERO)[15].  

 

1.7 Ferrita de Cobre (CuFe2O4). 

La ferrita de cobre es un óxido mixto tipo espinela, con fórmula mínima CuFe2O4, donde el ión 

cobre, ocupa los lugares octaédricos mientras que el hierro ocupa los sitios tetraédricos y 

octaédricos; siendo una espinela inversa. Dado que el Cu2+ se encuentra en el sitio octaédrico, 

se genera una estructura tipo espinela distorsionada, debido al efecto Jahn-Teller. El sistema 

puede cristalizar de manera cúbica, perteneciente al grupo espacial, Fd-3m o con una estructura 

tetragonal del grupo espacial I41/amd. En la Figura 6 se puede observar la estructura de una 

espinela inversa. La estructura tetragonal se ha reportado cuando la síntesis se lleva a cabo a 

bajas temperaturas, mientras que cuando se aplica un tratamiento térmico por arriba de los 350°C 

ya se observa la estructura cúbica e incluso se observa migración parcial del cobre a sitios 

tetraédricos. La ausencia de cationes de cobre en sitios octaédricos lleva a la ausencia de la 

distorsión de Jahn Teller y se favorece la estructura cúbica. El CuFe2O4 es un semiconductor con 

una brecha energética de 1.5 eV el cual puede recorrerse a 2.1 eV cuando el tamaño de partícula 

disminuye, además presenta propiedades ferromagnéticas.  
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Figura 6. Representación de la estructura tipo espinela inversa del CuFe2O4
[16]. 

 

Este tipo de compuestos son de importancia tecnológica, sobre todo los compositos formados 

con otras fases ya que hay una sinergia de propiedades. Las aplicaciones propuestas para este 

sistema son en biomedicina, acarreadores de medicamentos, separación magnética de células 

cancerosas, resonancia magnética de imagen, almacenamiento de energía, almacenamiento de 

medios magnéticos, en el área de la espintrónica y dispositivos electromagnéticos, para 

fotocatálisis y catálisis. La estructura cristalina impacta en las propiedades de estos sistemas, ya 

que son altamente sensibles a la distribución de los cationes, y esta distribución junto con el 

tamaño y morfología determina el potencial uso de estos materiales. El método de síntesis 

impacta de manera directa en las propiedades que las NPs presentan; por tanto, es de vital 

importancia la elección del método adecuado para la posible aplicación de dichas partículas. La 

estructura tetragonal es ideal para aplicaciones en catálisis, mientras que la estructura cúbica 

exhibe mejores propiedades magnéticas. Algunos métodos reportados para la obtención de NPs 

de CuFe2O4 son el método sol-gel, sonoquímico, hidrotermal, solvotermal. coprecipitación, 

emulsión y microemulsión, micelas inversas, combustión y asistido por microondas. La 

morfología y estructura cristalina de la ferrita de cobre puede ser modulada de manera fina, lo 

que la hace muy relevante para su aplicación en diferentes campos. Se han reportado en la 

literatura morfologías como nanotubos, nanorods, nanofibras y nanoesferas, entre otras[17].  

 

1.7.1 Propiedades antimicrobianas del CuFe2O4 

Se ha visto de manera general que las NPs de ferritas metálicas pueden inhibir la actividad vital 

de microorganismos patógenos. Se ha observado que para las NPs de ferrita de cobre, el 

Oxígeno 

Hierro (sitios tetraédricos-p) 

Hierro/Cobre (sitios octaédricos -q) 
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principal mecanismo de acción contra las bacterias no es la liberación de iones de cobre o hierro, 

más bien hay una pérdida de la integridad de la membrana lo cual ha sido identificado debido a 

la presencia de la enzima Lactato deshidrogenasa (LDH). Específicamente, cuando la CuFe2O4 

entra en contacto con los microorganismos ésta puede entrar a la célula y generar especies 

reactivas de oxígeno, lo que llevará a un estrés oxidativo de la célula, generando más daño a la 

membrana y eventualmente ocasionando la muerte de la bacteria. Se ha visto su acción 

antimicrobiana con Escherichia coli, Staphylococcus aureus resistente a la Meticilina (MRSA), 

Klebsiella pneumoniae, Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, y Pseudomonas aeruginosa.[18, 

19]  

En este trabajo, se estudió la actividad antimicrobiana de los sistemas mencionados contra dos 

patógenos oportunistas que han ganado relevancia en los últimos tiempos; Staphylococcus 

epidermidis y Pseudomonas aeruginosa. 

 

1.8 Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis) 

S. epidermidis es una bacteria Gram-positiva que se observa al microscopio como cocos 

agrupados en racimos (Figura 7). Es inmóvil y su metabolismo es anaerobio facultativo, por lo 

que puede obtener energía de la respiración aerobia o la fermentación. Esta bacteria es 

coagulasa negativa y además, la mayor parte de las cepas presentan cápsula. Este patógeno es 

parte de la microflora del epitelio humano; sin embargo, se ha convertido en un patógeno 

oportunista que provoca diferentes infecciones, siendo el causante más frecuente de infecciones 

relacionadas con cualquier tipo de dispositivo médico como catéteres intravenosos periféricos o 

centrales. Específicamente, las infecciones relacionadas con los catéteres se asocian con un 

aumento de la mortalidad y contribuyen a una mayor duración de la estancia hospitalaria y 

mayores costos de atención médica.  
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(a)                                                        (b) 

Figura 7.  (a) Tinción Gram del Staphylococcus epidermidis y (b) imagen de microscopía 
electrónica de barrido[20]. 

 

1.9 Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) 

P. aeruginosa es una bacteria Gram-negativa, no formadora de esporas. Es un bacilo con una 

longitud aproximada de 1 a 3 µm de largo y de 0.5 a 1 µm de ancho (Figura 8). Posee un flagelo 

polar constituido por una estructura proteica compleja que le proporciona movilidad en medios 

líquidos y respuesta a estímulos químicos. Además, le permite ligarse a las membranas de las 

células. Presenta pequeños filamentos denominados pili, los cuales se localizan en su exterior, 

estas estructuras son utilizadas para desplazarse en los medios semisólidos y al igual que el 

flagelo, se adhiere a las superficies. 

Se encuentra en el agua, las plantas, el suelo y la epidermis de los animales. En la naturaleza, 

se encuentra comúnmente como plancton nadando a través del agua o como biopelícula. 

Excepcionalmente, P. aeruginosa puede sobrevivir en una variedad de temperaturas y medios 

con mala nutrición. Al ser un patógeno oportunista, P. aeruginosa requiere de una 

inmunodeficiencia para infectar a su huésped; y por esta razón, es una amenaza nosocomial tan 

importante para los pacientes con máquinas de ventilación, cánceres y quemaduras. La 

colonización de P. aeruginosa en el tracto respiratorio se asocia con sepsis y muerte.  
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        (a)                                                           (b) 

Figura 8. (a) Tinción Gram de Pseudomonas aeruginosa y (b) imagen de microscopía 
electrónica de barrido[20]. 

 

Por otro lado, en este trabajo de tesis también se presenta un estudio preliminar sobre la 

interacción de las NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 con algunos componentes de la pared 

celular. 

 

1.10 La pared celular bacteriana 

La pared celular, también conocida como pared bacteriana; es una estructura fundamental para 

la bacteria. Se ubica inmediatamente antes de la membrana citoplasmática, es decir que es el 

elemento más externo de la bacteria; es una cubierta rígida que le da forma peculiar a la bacteria 

y la protege de los elementos externos, principalmente de los posibles cambios de presión 

osmótica que puedan surgir en el medio donde se encuentra. 

La pared puede visualizarse mediante una técnica de tinción bacteriana de tipo diferencial, 

desarrollada por el científico Danés Christian Gram en 1884, la cual se conoce popularmente 

como tinción de Gram. Esta técnica de tinción se basa en la capacidad de las bacterias de retener 

el componente primario (cristal violeta), aún después de haber sido decoloradas con alcohol-

acetona. Este comportamiento se debe a las diferencias estructurales de las paredes celulares 

de las bacterias. El resultado de la técnica clasifica a las bacterias como Gram-positivas (color 

violeta) y Gram-negativas (color rojo claro o rosado). En general el esqueleto de la pared celular 

bacteriana está constituido por un heteropolímero, el peptidoglicano o mureína. El peptidoglicano 

y las enzimas que intervienen en su síntesis, son una característica general de todas las 

bacterias.  
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El peptidoglicano o mureína está formado por una secuencia alterna de N-acetil-glucosamina y 

ácido N-acetilmurámico, unidos mediante enlaces ß-1,4. La cadena es recta y no ramificada, 

constituyendo la estructura básica de la pared celular. El ácido N-acetilmurámico es un éter 

resultante de la unión del hidroxilo del C3 de la molécula de N-acetil-glucosamina con el hidroxilo 

del ácido láctico. El grupo ácido se enlaza con una pequeña cadena peptídica. Entre los 

aminoácidos típicos de esta cadena se encuentran la L-alanina, ácido D-glutámico, L-lisina, D-

alanina y pentaglicina para las bacterias Gram-positivas, mientras que para las bacterias Gram-

negativas se encuentran la L-alanina, D- glutámico, ácido m-diaminopimélico y la D-alanina, 

como se muestra en la Figura 9. 

 

 

Figura 9. Componentes del peptidoglicano de bacterias Gram-positivas. 

 

Los diaminoácidos al tener dos grupos amino pueden formar enlaces peptídicos con aminoácidos 

dicarboxílicos de otra cadena. A través de estas uniones peptídicas se unen entre sí las cadenas 

de heteropolímeros formando una molécula gigante, el sáculo de mureína o peptidoglucano. 
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2. Planteamiento del problema 

Los antimicrobianos son los medicamentos que utilizamos para prevenir y tratar infecciones en 

humanos, animales y plantas. La resistencia antimicrobiana (RAM) ocurre cuando las bacterias, 

virus, hongos y parásitos no responden a los medicamentos, ocasionando que las infecciones 

sean cada vez más difíciles de tratar y así aumentando el riesgo de diseminación del patógeno, 

enfermedad severa y eventualmente la muerte. La RAM ha sido declarada por la OMS como una 

de las 10 primeras amenazas de la salud pública que enfrenta la humanidad y ésta se desarrolla 

principalmente debido al mal uso y sobre uso de las antimicrobianos que se utilizan en la 

actualidad; además de la falta de aplicación de protocolos para el correcto desecho de los 

medicamentos. El costo de la RAM a nivel mundial es significativo ya que no sólo es una carga 

para el sistema de salud de un gobierno, sino que también afecta la productividad de los 

pacientes y del personal de salud debido a estancias prolongadas en hospitales y la necesidad 

de cuidados intensivos y caros. Durante el 2019 se estima que 4.95 millones de personas 

fallecieron debido a una bacteria resistente a antimicrobianos, ya sea de manera directa o 

indirecta[21]; siendo P. aeruginosa causante de aproximadamente 0.3 millones de muertes. 

Existen otras causas por las cuales un microorganismo se puede volver multirresistente y por lo 

tanto, otros aspectos por los cuales se puede evitar el desarrollo de infecciones por parte de 

estos microorganismos, como lo son la falta de acceso a agua limpia, poco acceso a los 

medicamentos de calidad y a precios accesibles, falta de conocimiento y conciencia de esta 

problemática, poca o nula legislación, y más importante la falta de protocolos para la sanitización 

e higiene para promover la prevención de enfermedades. Los nanomateriales han probado tener 

una actividad bactericida importante desde concentraciones muy pequeñas, lo que puede llegar 

a complementar las terapias actuales, sobre todo en la fase de contagio de la enfermedad. Su 

toxicidad está determinada por la morfología y el tamaño de partícula principalmente; 

características que dependen del método de síntesis utilizado. Debido a esto es que tanto las 

condiciones de síntesis, así como los precursores utilizados, son de suma importancia para la 

obtención de NPs con posible aplicación bactericida. 
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3. Justificación 

A partir de la problemática presentada anteriormente, y a la falta de producción de nuevos 

antibióticos efectivos contra los microorganismos multirresistentes, hay una necesidad de 

encontrar alternativas para tratar y evitar estas infecciones. En los últimos tiempos, los 

nanomateriales han cobrado gran importancia debido a las aplicaciones que pueden tener en 

diversas áreas, y el área médica no se ha quedado atrás. Las nanoestructuras, debido a sus 

dimensiones de unos cuantos nanómetros y a su gran superficie específica, son una alternativa 

ideal como agentes antimicrobianos. Hay diversos sistemas nanoparticulados que tienen 

propiedades antimicrobianas en un rango amplio de concentraciones. Se busca que las 

nanopartículas sean selectivas hacia los patógenos, estables, robustas y económicas. NPs de 

Ag, TiO2, ZnO y SiO2, entre otros, han sido probados como agentes antimicrobianos en la 

industria textil, desinfección de agua y en la industria alimentaria en empaques. La eficacia de la 

actividad de los sistemas a tamaños nanométricos dependerá del tamaño de partícula y de los 

precursores utilizados en la síntesis. El método mecanoquímico es capaz de producir NPs que 

son estables y pueden tener actividad antimicrobiana, siendo una síntesis sencilla, que utiliza 

condiciones suaves de reacción y a un costo accesible. En este trabajo se utiliza este método de 

síntesis a partir de energía mecánica para obtener NPs de ZnO, CuO y de óxidos mixtos de estos 

metales, ZnFe2O4 y CuFe2O4; para posteriormente evaluar su actividad antimicrobiana contra dos 

bacterias modelo. También se evalúa la interacción de estas NPs con diferentes componentes 

de la pared celular para aportar en la investigación con relación a los posibles mecanismos de 

acción de estas NPs, centrándonos en la primera interacción que tienen los sistemas con la 

bacteria.  
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4. Hipótesis 

❖ A partir de la mecanoquímica, una síntesis sencilla, económica, y de química verde, se 

obtendrán NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 con actividad antimicrobiana contra S. 

epidermidis y P. aeruginosa. 

❖ Las NPs de ZnFe2O4 y CuFe2O4 tendrán una actividad antimicrobiana a menor 

concentración debido a la presencia de dos iones metálicos en la NPs.  

❖ Se podrá determinar el tipo de interacción que tienen diferentes componentes de la pared 

bacteriana y las NPs sintetizadas utilizando la metodología mecanoquímica y la 

caracterización por espectroscopía Raman.  

 

5. Objetivos 

Objetivo General 

❖ Sintetizar y evaluar las propiedades antimicrobianas de NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y 

CuFe2O4, obtenidas por un método mecanoquímico. 

 

Objetivos Particulares 

❖ Sintetizar nanoestructuras de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 empleando un método 

mecanoquímico. 

❖ Caracterizar dichas nanoestructuras por XRD de polvos, así como por diferentes técnicas 

espectroscópicas: UV-Visible, FT-IR, Raman, EPR y TEM. 

❖ Evaluar la actividad antimicrobiana de las NPs obtenidas, frente a dos cepas de bacterias, 

una Gram-positiva (Staphylococcus epidermidis) y una Gram-negativa (Pseudomonas 

aeruginosa). 

❖ Estudiar la interacción que se lleva a cabo entre dichas nanoestructuras y los aminoácidos 

(L-alanina, D-alanina, ácido D-glutámico y glicina) y polisacáridos (N-acetil-glucosamina 

y ácido N-acetil-murámico) constituyentes de la pared celular bacteriana. 
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6. Desarrollo Experimental 

En esta sección se describe la metodología empleada para la obtención de las NPs de ZnO, 

CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4; así como las técnicas analíticas utilizadas para la caracterización de 

éstas. Posteriormente se presenta la metodología para evaluar la actividad antimicrobiana in vitro 

y las interacciones con los diferentes componentes de la pared bacteriana.  

 

6.1 Reactivos empleados para la síntesis 

Los reactivos empleados en las síntesis de las NPs objeto de estudio de este trabajo de tesis 

fueron los siguientes: 

▪ Acetato de cobre monohidratado; Cu(CO2CH3)2∙H2O (98%+ Sigma-Aldrich). 

▪ Acetato de zinc dihidratado; Zn(CO2CH3)2∙2H2O (99% Sigma-Aldrich). 

▪ Acetilacetonato de hierro Fe(C5H7O2)3 (99% Sigma-Aldrich). 

▪ Hidróxido de sodio; NaOH (98% Sigma-Aldrich) 

▪ Agua desionizada 

▪ Acetona; CH3(CO)CH3 (≥99.5%Sigma-Aldrich)  

 

6.2 Equipos empleados en la caracterización de las NPs 

▪ Espectrofotómetro UV-Vis Ocean Optics USB2000, del laboratorio de Sistemas híbridos y 

nanoespectroscopía del Instituto de Ciencias Aplicadas y Tecnología (ICAT), UNAM. Los 

espectros se obtuvieron a temperatura ambiente con un barrido de 180 nm a 800 nm 

empleando el método de reflectancia difusa.  

▪ Espectrofotómetro de dispersión Raman WITec con láser Nd:YVO4 de 532 nm con un 

aumento de 100x del Laboratorio Universitario de Caracterización Espectroscópica (LUCE) 

del ICAT, UNAM. La potencia del láser se modificó de acuerdo con la muestra. 

▪ Difractómetro de Rayos X Siemens D5000. Los difractogramas se obtuvieron con una 

radiación Cu Kα (λ=1.5406 𝐴̇) en el laboratorio de Estado Sólido de la Facultad de Estudios 

Superiores Cuautitlán, UNAM 

▪ Espectrómetro de Resonancia Paramagnética Electrónica (EPR) Elexsys E500 Brucker, en 

banda X, de la Unidad de Servicios de Apoyo a la Investigación y la Industria (USAII) de la 

Facultad de Química de la UNAM. Los espectros de EPR se obtuvieron a temperatura 

ambiente. 
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▪ Espectrómetro de Absorción Infrarroja con Transformada de Fourier (FTIR por sus siglas en 

inglés) Thermo Nexus del LUCE del ICAT, UNAM. 

▪ Microscopio Electrónico de Transmisión de Alta Resolución FEI Tecnai F20, emisión de 

campo 200 KV S/TEM con un lente X-TWIN y cañón de electrones de emisión de campo 

(FEG), del Instituto Mexicano de Petróleo. Las muestras se dispersaron en etanol y una gota 

de dicha dispersión se depositó en una rejilla de cobre cubierta con una capa de carbón.  

 

6.3 Síntesis de las NPs 

6.3.1 NPs de ZnO 

Se pesaron 0.27 g (10-3 mol) de la sal de acetato de zinc (II) y 0.08 g (2x10-3mol) de NaOH 

previamente molido. La molienda de ambos reactivos se llevó a cabo utilizando un mortero de 

ágata por aproximadamente 30 minutos, tiempo después del cual no se observó ningún cambio. 

El producto obtenido se lavó 4 veces con agua destilada y 2 veces con acetona, separando el 

precipitado por centrifugación a 3500 rpm por 10 minutos en cada caso. Finalmente, el producto 

obtenido se dejó secar al aire y se trató térmicamente en una mufla a 400°C por dos horas. 

La reacción que se lleva a cabo es la siguiente:  

 

𝑍𝑛(𝐶𝑂2𝐶𝐻3)2 +   2𝑁𝑎𝑂𝐻 →  𝑍𝑛(𝑂𝐻)2 +  2𝑁𝑎𝐶𝑂2𝐶𝐻3 

𝑍𝑛(𝑂𝐻)2  →  𝑍𝑛𝑂𝑁𝑃𝑠 + 𝐻2𝑂 

 

6.3.2 NPs de CuO 

Se pesaron 0.18 g de acetato de cobre (10-3 mol) y se molieron con 0.08 g (2x10-3mol) de NaOH 

previamente molido. La molienda se realizó por aproximadamente 20 minutos, tiempo después 

del cual no se observó ningún cambio. El producto obtenido se lavó 4 veces con agua destilada 

y 2 veces con acetona, separando el precipitado por centrifugación a 3500 rpm por 10 minutos 

en cada caso. Finalmente, el producto obtenido se dejó secar al aire y se trató térmicamente en 

una mufla a 400°C por dos horas. La reacción que se lleva a cabo es la siguiente:  

 

𝐶𝑢(𝐶𝑂2𝐶𝐻3)2 +   2𝑁𝑎𝑂𝐻 →  𝐶𝑢(𝑂𝐻)2 +  2𝑁𝑎𝐶𝑂2𝐶𝐻3 

𝐶𝑢(𝑂𝐻)2  →  𝐶𝑢𝑂𝑁𝑃𝑠 + 𝐻2𝑂 
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6.3.3 NPs de ZnFe2O4 

La síntesis de las NPs de ZnFe2O4 se llevó a cabo de la siguiente manera. Se molieron 0.73 g 

de acetilacetonato de hierro (Fe(C5H7O2)3), equivalente a 2x10-3 mol, con 0.27 g de Zn(C2H3O2)2 

durante 10 minutos. A la mezcla anterior se le añadieron 0.33g (8x10-3mol) de NaOH previamente 

molido, y se continuó la molienda hasta que no se observaron cambios en la consistencia y color 

del producto. El polvo obtenido se lavó 4 veces con agua destilada y 2 veces con acetona, 

separando el precipitado por centrifugación a 3500 rpm por 10 minutos en cada caso. Finalmente, 

el producto obtenido se dejó secar al aire y se trató térmicamente en una mufla a 400°C por dos 

horas. La reacción que se lleva a cabo es la siguiente:  

 

𝑍𝑛(𝐶𝑂2𝐶𝐻3)2  +  2𝐹𝑒(𝐶5𝐻7𝑂2)3  +  8𝑁𝑎𝑂𝐻 
∆

→   𝑍𝑛𝐹𝑒2𝑂4𝑁𝑃𝑠
 +  6𝑁𝑎(𝐶5𝐻7𝑂2)3  

+  2𝑁𝑎𝐶𝑂2𝐶𝐻3 + 6𝐻2𝑂  

 

6.3.4 NPs de CuFe2O4 

Por otro lado, las NPs de CuFe2O4 se sintetizaron mediante el siguiente procedimiento. Se 

molieron 0.73g de Fe(C5H7O2)3 con 0.18g de Zn(C2H3O2)2 durante 10 minutos. Posteriormente 

se añadieron 0.33g de hidróxido de sodio previamente molido. La molienda se continuó hasta 

que no se observó ningún cambio. El producto obtenido se lavó 4 veces con agua destilada y 2 

veces con acetona, separando el precipitado por centrifugación a 3500 rpm por 10 minutos en 

cada caso. Finalmente, el producto obtenido se dejó secar al aire y se trató térmicamente en una 

mufla a 400°C por dos horas. La reacción que se lleva a cabo es la siguiente:  

 

𝐶𝑢(𝐶𝑂2𝐶𝐻3)2  +  2𝐹𝑒(𝐶5𝐻7𝑂2)3  +  8𝑁𝑎𝑂𝐻  
∆
→  𝐶𝑢𝐹𝑒2𝑂4𝑁𝑃𝑠

 +  6𝑁𝑎(𝐶5𝐻7𝑂2)3  

+  2𝑁𝑎𝐶𝑂2𝐶𝐻3  +  6𝐻2𝑂  

 

El rendimiento de todas las reacciones fue de aproximadamente del 85% y se realizaron por 

triplicado, para garantizar la reproducibilidad del método de síntesis.  

 

6.4 Pruebas antimicrobianas 

Las pruebas antimicrobianas se realizaron en el Laboratorio de Biointerfases de la División de 

Estudios de Posgrado e Investigación de la Facultad de Odontología. 
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6.4.1 Reactivos empleados para las pruebas antimicrobianas 

▪ Cajas Petri 

▪ Discos de papel filtro 

▪ Asas de vidrio en L estériles 

▪ Tubos de 1.5 y 2 mL 

▪ Micropipetas y puntas estériles 

▪ Placas de 96 pozos 

▪ Agar Tripticasa-Soya (TSA) y Caldo Tripticasa-Soya (TSB) 

▪ Las cepas bacterianas utilizadas para los ensayos antimicrobianas se obtuvieron de la 

American Type Culture Collection (ATCC®); Psudomonas aeruginosa (ATCC®43636TM) 

y Staphylococcus epidermidis (ATCC®14990TM). Se cultivaron usando TSB y TSA) de 

Becton-Dickinson, Microbiology Systems, BBL®, adicionados con hemina y menadiona 

de Sigma-Aldrich.  

 

6.4.2 Equipos empleados 

▪ Incubadora Cleaver utilizada a 37°C por 24 horas en agitación a 100rpm para la 

incubación de placas de 96 pozos. Se operó a las mismas condiciones, sin agitación, 

para incubar las cajas Petri por 24 h.  

▪ Esterilizador UV utilizado para esterilizar los tubos de 1.5 y 2mL, así como las NPs por 

90 s. 

▪ Estufa operada a 37°C por 24 h para la incubación de las cajas Petri.  

Se realizaron 3 tipos de pruebas, las cuales se describen a continuación 

 

6.4.3 Antibiogramas 

Se realizaron antibiogramas como pruebas preliminares para evaluar la posible actividad 

antimicrobiana de las NPs obtenidas contra una cepa Gram (+) Staphylococcus epidermidis y 

una cepa Gram (-) Pseudomonas aeruginosa. Para lo cual se cortan círculos de papel filtro y se 

esterilizan. Posteriormente se pesan 50 mg/mL de las NPs y se dispersan en 1 mL de medio 

TSB. Los discos de papel filtro se sumergen en la dispersión de NPs aproximadamente 5 

segundos, la cual se agita con un vórtex antes de sumergir el disco cada vez. Se colocan los 

discos sobre una placa de TSA previamente inoculada con la bacteria. Se incuban las placas por 

24 h a 37°C y después se observa si hubo presencia de halos de inhibición. Se utiliza un disco 

sumergido en TSB como control negativo, para comprobar que el medio de cultivo no esté 
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contaminado. El control positivo utilizado es Clorhexidina (0.2%), con el cual se espera un efecto 

antimicrobiano. La Figura 10 muestra la disposición de los discos con los diferentes sistemas de 

NPs a probar, junto con los controles.  

 

 

Figura 10. Posición de los discos en la placa de agar para la prueba de antibiogramas. 

 

6.4.4 Concentración Mínima Bactericida (CMB) 

La concentración mínima bactericida (CMB) se define como “la concentración más baja de un 

agente antimicrobiano necesaria para matar el 99.9% del inóculo final después de 24 h de 

incubación en un conjunto estandarizado de condiciones”. La CMB se puede determinar 

contando las unidades formadoras de colonias (UFC) que se pueden observar después de la 

microdilución, sub-cultivando una muestra. Lo que produce un crecimiento microbiano en la 

superficie de placas de agar no selectivo para determinar el número de células supervivientes.  

El experimento se llevó a cabo en placas de 96 pozos, por triplicado para cada bacteria y cada 

sistema sintetizado; ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4. Se utilizaron 3 filas de 12 pozos cada una 

para cada cepa; de las cuales 3 pozos se utilizaron como controles. El pozo 10 fue el control 

negativo (-), que contiene medio de cultivo y bacterias, el pozo 11 fue el control positivo que 
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contiene clorhexidina (0.2%), medio de cultivo y bacterias, y finalmente el pozo 12 que fue el 

pozo doble negativo (=) que sólo contiene medio de cultivo TSB. 

Se pesaron 150 mg de las NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 o CuFe2O4 y se dispersaron en 1 mL de 

medio de cultivo TSB con ayuda de un vórtex. Se agregaron 200 µL de la dispersión de NPs al 

pozo 1, mientras que al resto de los pozos (1-9) se agregaron 100 µL de medio TSB. 

Posteriormente se tomaron 100 µL del pozo uno y se agregaron al pozo 2, se homogeniza y se 

vuelven a tomar 100 µL para agregarlos al pozo 3; el proceso se repite hasta el pozo 9 del cual 

se retiran 100 µL. Se agregaron 80 µL de medio de cultivo y 20 µL de suspensión de bacterias 

(103 UFC1) a todos los pozos. Las placas se introdujeron a la incubadora con agitación a 100 rpm 

a una temperatura de 37°C por 24 h. Finalmente se tomaron 10 µL de la suspensión de cada 

pozo y se sembraron en placas de agar TSA y se incubaron por 24 h a 37 °C. La Figura 11 

muestra el diagrama de la placa con la concentración final de la dispersión de NPs en mg/mL. 

 

  Pozo 1   Pozo 2   Pozo 3   Pozo 4   Pozo 5   Pozo 6   Pozo 7   Pozo 8   Pozo 9   Pozo 10   Pozo 11  Pozo 12 

           

Figura 11. Concentración aproximada de la dispersión de NPs para cada pozo. 

 

1 Unidad Formadora de Colonia se define como un propágulo único y viable que 

produce una sola colonia. La colonia es la población de células viables visibles al 

ojo humano en un medio de cultivo semisólido.  

 

6.4.5 Dispersión en Agar 

Se pesan 1.35 g de las NPs a estudiar y se dispersan en 50 mL de medio TSA, se agita y se 

vacía en cajas Petri. La concentración final en las cajas es aproximadamente de 27 mg/mL. Una 

vez gelificado el agar con las NPs, las cajas se inoculan con una dispersión de 103 bacterias/mL 

de las especies a evaluar. Se lleva a cabo la inoculación de la bacteria en una caja Petri con TSA 

como control positivo. Las cajas se incuban a 37 °C por 24 h, después de este tiempo se hace el 

conteo de las UFC. El porcentaje de inhibición del crecimiento bacteriano se determinó a partir 

de la siguiente fórmula: 

 

75 38 19 9.5 4.8 2.4 1.2 0.6 0.3 (+) (-) (=) 
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% 𝐼𝑛ℎ𝑖𝑏𝑖𝑐𝑖ó𝑛 = (
𝑈𝐹𝐶𝐶𝑜𝑛𝑡𝑟𝑜𝑙 𝑝𝑜𝑠𝑖𝑡𝑖𝑣𝑜− 𝑈𝐹𝐶 𝑁𝑃𝑠

𝑈𝐹𝐶𝐶𝑜𝑛𝑡𝑟𝑜𝑙 𝑝𝑜𝑠𝑖𝑡𝑖𝑣𝑜
) ∗ 100% 

 

6.5 Interacción de NPs con moléculas componentes de la pared celular 

Los reactivos y equipo utilizado fueron los siguientes: 

▪ Nanopartículas sintetizadas (ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4) 

▪ Moléculas componentes de la pared celular (L-alanina, D-alanina, ácido D-glutámico, 

glicina, N-acetil-glucosamina y ácido N-acetil-murámico, todas fueron adquiridas en 

Sigma-Aldrich) 

▪ Mortero de ágata 

▪ Tubos de 2 mL 

El estudio de la interacción de las NPs sintetizadas con diferentes componentes de la pared 

celular, se llevó a cabo utilizando un método mecanoquímico. El procedimiento se describe a 

continuación. Cada uno de los sistemas de NPs obtenidos se hicieron reaccionar con un grupo 

de moléculas componentes de la pared celular; L-alanina, D-alanina, ácido D-glutámico, glicina, 

N-acetil-glucosamina ó ácido N-acetil-murámico, en relación 1:1. Se pesaron aproximadamente 

0.015 g de las NPs y 0.015 g de las moléculas. Ambos sistemas se introdujeron en un mortero 

de ágata y se molieron por alrededor de 20 minutos. Posteriormente, el producto de la reacción 

se almacenó en un tubo para su posterior caracterización por espectroscopía de infrarrojo y 

Raman.  
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7. Resultados 

En esta sección se presentan y discuten los resultados obtenidos a partir de las diferentes 

técnicas analíticas empleadas en la caracterización de los sistemas obtenidos. 

 

7.1 Óxido de Zinc 

7.1.1 Caracterización por XRD de polvos 

El producto obtenido de la síntesis descrita en la sección 6.3.1 se caracterizó por XRD. La Figura 

12 muestra el difractograma obtenido para los cristalitos de ZnO; en éste se puede observar que 

todos los picos corresponden al ZnO en su fase hexagonal, wurtzita (tarjeta JCPDS* 89-7102). 

No se observan picos de difracción que puedan ser asignados a otras fases del ZnO.  

 

 

Figura 12. Difractograma de los cristalitos de ZnO. 

A partir de la ecuación de Scherrer se calculó el diámetro promedio de cristalita para cada uno 

de los productos obtenidos:  

𝐷 =  
𝑘𝜆

𝛽𝐷𝜃
 

*Joint Committee on Powder Diffraction Standards 
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Donde D es la longitud del cristal, λ es la longitud de onda incidente (CuKα=1.54056 A°), k es una 

constante con valor de 0.94, 𝛽𝐷 es el ancho del pico a la mitad de la máxima intensidad y θ es la 

posición del pico. Se calculó el tamaño a partir de cada pico del difractograma, para 

posteriormente obtener el promedio y la desviación estándar. El resultado obtenido se presenta 

en la Tabla 2. Al estar presente el NaOH desde el inicio de la reacción, la fase de nucleación 

sucede rápido y así la fase de crecimiento se ve inhibida lo que resulta en un tamaño de cristalita 

pequeño.  

 

Tabla 2. Tamaño promedio de cristalita del ZnO. 

Óxido Diámetro promedio de cristalita(nm) Desviación estándar 

ZnO  14.7 0.7 

 

7.1.2 Caracterización por TEM 

La Figura 13 (a) muestra una micrografía representativa obtenida por TEM de las NPs de ZnO. 

Se observan NPs poligonales ligeramente alargadas de tamaño entre 17 y 20 nm 

aproximadamente, como se muestra el histograma presentado en la Figura 13 (b). El tamaño de 

partícula obtenido por esta técnica es mayor al tamaño promedio de cristalita obtenido por XRD, 

esto debido a que una partícula puede estar formada por más de un cristal generando una 

medición mayor en el tamaño de partícula. 
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                                  (a)                                                             (b) 

Figura 13. (a) Micrografía de TEM representativa de las NPs de ZnO y (b) histograma de 
distribución de tamaño de partícula. 

 

7.1.3 Caracterización por Espectroscopía de Absorción UV-Vis 

La Figura 14(a) muestra el espectro de absorción UV-Visible obtenido por la técnica de 

reflectancia difusa (RD) para las NPs de ZnO; en éste se observa una banda con un borde de 

absorción en 400 nm. A partir de este espectro se llevó a cabo el cálculo del valor de la brecha 

energética óptico utilizando el método de Tauc. La fórmula empleada es: 

 

(𝛼ℎ𝜈)2 = 𝐴(ℎ𝜈 − 𝐸𝑔) 

 

Donde Eg es el valor de brecha energética en eV, h es la constante de Planck equivalente a 

4.14*10-15 eV, α es el coeficiente de absorción y ν es la frecuencia del fotón. La gráfica resultante 

se muestra en la Figura 14(b) donde se obtiene el valor de brecha energética a partir de la 

extrapolación de la recta correspondiente al borde de absorción y determinando su intersección 

con el eje x. En este caso el valor de la brecha energética para las NPs de ZnO sintetizadas fue 

de 3.2 eV, el cual es el esperado para este sistema[22].  

 

5 0  n m
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Figura 14. (a) Espectro UV-Visible y (b) gráfica de Tauc de las NPs de ZnO. 

 

7.1.4 Caracterización por Espectroscopía Raman 

Para un cristal perfecto de ZnO, sólo los fonones ópticos están involucrados en la dispersión 

Raman de primer orden. La teoría predice la existencia de los siguientes modos ópticos.  

 

Γ𝑜𝑝𝑡  =  𝐴1 +  2𝐵1 +  𝐸1 +  2𝐸2 

 

Donde tanto A1 como E1 son modos polares y se dividen en componentes ópticos transversos 

(TO) y ópticos longitudinales (LO). El modo E2 consiste en dos fonones, uno a baja frecuencia 

(E2 bajo) debido a la vibración de la sub-red de zinc y otro a alta frecuencia (E2 alto), atribuido a 

la vibración de los átomos de oxígeno. Estos modos son activos en Raman, los cuales 

corresponden a una banda en el espectro Raman. El modo B1 es no polar y también tiene dos 

frecuencias, baja y alta; sin embargo, este modo es silencioso en Raman. 

La Figura 15 muestra el espectro Raman de las NPs de ZnO, donde se observan las bandas 

esperadas para este sistema en 198, 317, 424. 548 y 640 cm -1. Todas las bandas se observan 

anchas y corridas hacia frecuencias menores respecto a las bandas para un sistema másico, lo 

que confirma la presencia de una fase única de unos cuantos nanómetros. La banda observada 

en 548 cm-1 correspondiente al modo A1 se ha asociado a vacancias de oxígeno[22].  



36 
 

 

 

Figura 15. Espectro Raman de las NPs de ZnO. 

 

7.1.5 Caracterización por Espectroscopía FT-IR 

Las NPs de ZnO fueron caracterizadas por Espectroscopía FT-IR cuyo espectro se muestra en 

la Figura 16. Se puede observar la presencia de una banda intensa a 447 cm -1 debida a la 

vibración n(Zn-O). Además, se pueden observar otras bandas alrededor de 3450 cm-1 y a 1440 

cm-1 las cuales se atribuyen a movimientos de estiramiento del grupo hidroxilo, lo que indica la 

presencia de una cantidad pequeña de agua en la superficie de la nanopartícula [9]. La presencia 

de O-H es común en este tipo de NPs debido a la naturaleza higroscópica del ZnO, y puede ser 

de relevancia al momento de evaluar la actividad antimicrobiana.  

 



37 
 

 

Figura 16. Espectro de Infrarrojo de las NPs de ZnO. 

 

7.1.6 Caracterización por EPR 

Las NPs obtenidas se caracterizaron por EPR en banda X, a temperatura ambiente. A partir de 

las señales observadas en el espectro (Figura 17) se calcularon los valores de la constante 

magnetogírica (g) a partir de la siguiente ecuación:  

 

𝑔 =  
ℎ𝜈

𝛽𝐻
 

 

Donde h es la constante de Planck (6.6260x10-27 erg*seg), ν es la frecuencia de las microondas 

(9.859267x109 Hz), β es el magnetón nuclear de Bohr (9.2740x10-21 erg/Gauss) y H la intensidad 

del campo magnético (Gauss). En el espectro de EPR de las NPs de ZnO se observan tres 

señales: una señal ancha alrededor de 3400 G, una señal angosta cerca de 3500 G, y una banda 

más pequeña en 3600 G. Los valores de g obtenidos se presentan en la Tabla 3.  
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Tabla 3. Valores de g. 

Campo magnético 

(Gauss) 
g 

3377.75 2.085 

3519.67 2.001 

3573.32 1.970 

 

Señales EPR con valores similares de g, han sido observadas por otros autores; la señal con 

valor de g=1.97 se ha atribuido a la presencia de vacancias de oxígeno ionizado (V+
O), vacancias 

de zinc (VZn), así como zinc (Zni) y oxígeno (Oi) intersticiales. La señal ancha (g= 2.085) se ha 

atribuido a defectos producidos en la red debido a un exceso de vacancias de zinc, así como a 

un acoplamiento de defectos como vacancias negativas de zinc y vacancias de zinc intersticial 

V
-
Zn:Zni. La señal con un valor de g de 2.001 se ha atribuido a vacancias de zinc ionizado o 

incluso a electrones desapareados atrapados en vacancias de oxígeno los cuales generan 

centros paramagnéticos[23]. Sin embargo, el origen de las diferentes señales sigue en debate, se 

ha aceptado la teoría de la formación de partículas tipo núcleo-coraza para el sistema de ZnO 

como se muestra en la Figura 17[24]. La señal de 1.97 se ha asociado a defectos de la parte del 

centro (núcleo), y es una señal que aparece sin importar la morfología o el tamaño de la partícula; 

mientras que las señales de 2.001-2.005 se han asociado a los defectos de la parte superficial 

(coraza) y aparecen cuando las partículas tienen un diámetro menor a 50 nm. Debido al tipo de 

defectos presentes, la parte del centro en este modelo tiene carga negativa por las vacancias de 

zinc, y la capa externa tiene una carga positiva. El que ambas señales se observen en las NPs 

obtenidas, confirma que el tamaño de las partículas es pequeño, así como la presencia de 

diferentes defectos paramagnéticos en la estructura del ZnO. Cabe mencionar que el ZnO másico 

no presenta espectro de EPR ya que es un sistema típicamente diamagnético. 
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Figura 17. Espectro de EPR de las NPs de ZnO. 

 

 

Figura 18. Propuesta de la distribución de los defectos paramagnéticos en las NPs de ZnO. 
Diagrama tomado de [24] 
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7.2 Óxido de Cobre 

7.2.1 Caracterización por XRD de polvos 

A continuación, se discuten los resultados relacionados con las NPs de CuO. En la Figura 19 se 

muestra el difractograma de los cristalitos de CuO, obtenidos siguiendo el procedimiento 

presentado en la Sección 6.3.2. Se pueden observar todas las reflexiones correspondientes al 

CuO en su fase monoclínica (tarjeta JCPDS 85-2529).  

 

 

Figura 19. Difractograma de los cristalitos de CuO. 

 

Se empleó la ecuación de Scherrer para calcular el diámetro promedio de cristalita, los resultados 

se muestran en la Tabla 4. Se observa que los tamaños de cristalita son cercanos a 10 nm. Este 

resultado es consistente con lo observado para las partículas de ZnO, lo que fue explicado por 

la velocidad de nucleación, mediada por el medio básico.  
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Tabla 4. Tamaño promedio de cristalita del CuO. 

Óxido Diámetro promedio de cristalita(nm) Desviación estándar 

CuO  8.7 1.0 

 

7.2.2 Caracterización por TEM 

Se obtuvieron las micrografías por TEM de las NPs sintetizadas en la Sección 6.3.2. Una 

micrografía representativa se muestra en la Figura 20 (a) donde se observa que las NPs tienen 

una morfología poligonal. La Figura 20 (b) muestra el histograma donde se observa que el 

tamaño promedio de partícula entre 10 y 15 nm, el cual es mayor al tamaño promedio de cristalita 

obtenido por la técnica de XRD; esto debido a que varios cristales pueden conforman una 

partícula. 

 

                             (a)                                                  (b) 

Figura 20. (a) Micrografía de TEM representativa de las NPs de CuO y (b) histograma de 
distribución de tamaño de partícula. 

 

7.2.3 Caracterización por Espectroscopía de Absorción UV-Vis 

El espectro de absorción UV-Visible de las NPs de CuO se obtuvo empleando la técnica de RD. 

A partir de éste se estimó el valor de la brecha energética óptico, utilizando la ecuación de Tauc. 

El espectro de absorción, Figura 21 (a), muestra una banda centrada alrededor de 500 nm. Esta 

banda es ancha ya que las NPs de CuO son de color café obscuro y absorben en toda la región 

del visible. Por otro lado, en la Figura 21 (b) se observa la gráfica de Tauc, en donde se observa 

2 0  n m2 0  n m
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un valor de brecha energética estimado en 2.5 eV. El valor de brecha energética para este 

sistema es de 1.7 a 2.2eV[12], así que observamos un corrimiento en el valor obtenido 

experimentalmente de estas NPs confirmando que son de tamaño nanométrico.  

 

 

Figura 21. (a) Espectro UV-Visible y (b) gráfica de Tauc de las NPs de CuO. 

 

7.2.4 Caracterización por Espectroscopía Raman 

Por otro lado, el óxido de cobre presenta los siguientes modos vibracionales: 

 

Γ𝑜𝑝𝑡 =  𝐴𝑔 + 2𝐵𝑔 +  4𝐴𝑢 +  5𝐵𝑢 

 

El CuO presenta 9 modos ópticos, de los cuales 3 son activos en Raman, con simetrías Ag y Bg, 

mientras que 6 son activos en el Infrarrojo (3Au + 3Bu). Los modos Raman Ag y Bg sólo involucran 

el movimiento de los átomos de oxígeno, mientras que los modos activos en Infrarrojo involucran 

el movimiento de ambos átomos. En la Figura 22 se observan 3 bandas anchas correspondientes 

a los 3 modos característicos de este sistema en 270 (Ag), 319 y 597(2Bg) cm-1[25], lo que confirma 

la composición de las NPs de CuO obtenidas. La posición de las señales observadas se ven 



43 
 

desplazadas a la izquierda respecto al material másico, lo que indica un efecto importante de 

confinamiento, debido al tamaño reducido de las NPs. 

 

 

Figura 22. Espectro Raman de las NPs de CuO. 

 

7.2.5 Caracterización por Espectroscopía FT-IR 

La Figura 23 muestra el espectro FT-IR de las NPs de CuO obtenidas en este trabajo. 

Se pueden observar dos bandas características de este sistema en 525 y 586 cm -1 las 

cuales se asignan al estiramiento del enlace n(Cu-O); la banda en 525 cm-1 

corresponde al modo vibracional Bu, mientras que la otra señal observada en 586 cm -1 

se debe al modo óptico vibracional longitudinal (LO). Debido a que las NPs tienen una 

alta relación área-volumen son capaces de absorber humedad del ambiente, lo que 

resulta en agua adsorbida en su superficie y esto explica la presencia de una banda 

alrededor de 3450 cm-1[17]. 
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Figura 23. Espectro de Infrarrojo de las NPs de CuO. 

 

7.2.6 Caracterización por EPR 

Se obtuvo el espectro de EPR del polvo de las NPs de CuO el cual se muestra en la Figura 24. 

En éste se observa una señal ancha alrededor de 3150 G, cuyo valor de g es 2.22. Esta señal 

se ha asociado al acoplamiento de dos Cu2+, o incluso a monómeros de Cu2+ presentes de 

manera aislada en las NPs de CuO[26]. Es importante mencionar que el CuO másico presenta 

una señal EPR muy ancha e intensa, siendo muy diferente al espectro obtenido cuando el 

sistema tiene dimensiones de unos cuantos nanómetros. 
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Figura 24. Espectro de EPR de las NPs de CuO. 

 

7.3 Ferrita de Zinc (ZnFe2O4) 

7.3.1 Caracterización por XRD de polvos 

La Figura 25 muestra el difractograma de las NPs de ZnFe2O4 obtenidas en este trabajo. En su 

difractograma se observan todos los picos de la espinela de zinc en fase cúbica (tarjeta JCPDS 

89-7412), que es la fase esperada para este sistema. No se observan reflexiones debido a 

impurezas de ZnO o de Fe2O3, por lo que la ferrita aparece como fase única. 
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Figura 25. Difractograma de los cristalitos de ZnFe2O4. 

 

Se calculó el tamaño de promedio de cristalita de ZnFe2O4 a partir de la ecuación Scherrer. El 

resultado se muestra en la Tabla 5 donde se observa que el tamaño promedio es de 

aproximadamente 7nm.   

 

Tabla 5. Tamaño promedio de cristalita para la ferrita de ZnFe2O4. 

Ferrita Diámetro promedio de cristalita (nm) Desviación estándar 

ZnFe2O4  6.4 0.6 

 

7.3.2 Caracterización por TEM 

Por otro lado, en la Figura 26 (a) se muestra una micrografía representativa, obtenida por TEM. 

En ésta se logra observar que la morfología de las NPs de ZnFe2O4 es cúbica. Adicionalmente 

se realizó el histograma presentado en el inserto de la Figura 26 (b), observándose una 

distribución de tamaño entre los 5 y 10 nm. El tamaño promedio de partícula observado por esta 

técnica es mayor al tamaño promedio de cristalita obtenido por XRD, esto debido a que varios 

cristales forman una partícula. 
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                                  (a)                                                     (b)  

Figura 26. (a) Micrografía de TEM representativa de las NPs de ZnFe2O4 y (b) histograma de 
distribución de tamaño de partícula. 

 

7.3.3 Caracterización por Espectroscopía de Absorción UV-Vis 

A partir de la caracterización por espectroscopía de absorción UV-Visible usando la técnica de 

reflectancia difusa, se calculó el valor de la brecha energética utilizando la ecuación de Tauc. En 

el espectro de absorción en la Figura 27 (a) se observa una banda de absorción ancha, con un 

máximo aproximadamente a 308 nm y un borde de absorción en 480 nm. Por otro lado, en la 

Figura 27 (b) se presenta la gráfica de Tauc, en ésta se observa que la brecha energética óptica 

para este sistema es de 2.6 eV. Dicho valor coincide con lo informado en la literatura para NPs 

de ZnFe2O4.  

 

2 0  n m
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Figura 27. (a) Espectro UV-Visible y (b) gráfica de Tauc de las NPs de ZnFe2O4. 

 

7.3.4 Caracterización por Espectroscopía Raman 

La espinela de ZnFe2O4 es un sistema que cristaliza en forma cúbica y pertenece al grupo 

espacial Fd3m, teniendo 56 átomos en cada celda unitaria. La teoría de grupos predice los 

siguientes modos vibracionales para esta espinela: 

 

Γ𝑜𝑝𝑡 =  𝐴1𝑔 + 𝐸𝑔 +  𝐹1𝑔 + 3𝐹2𝑔 + 2𝐴2𝑢 +  2𝐸𝑢 + 4𝐹1𝑢 + 2𝐹2𝑢 

 

Siendo 4 modos activos en infrarrojo (4𝐹1𝑢), 5 modos activos en Raman (𝐴1𝑔 + 𝐸𝑔 + 3𝐹2𝑔), y el 

resto de los modos son inactivos. En la Figura 28 se presenta el espectro Raman de las NPs de 

ZnFe2O4; en éste se observan 4 modos vibracionales en 332, 656, 238 y 475 cm-1, con simetrías 

Eg, A1g y 2F2g respectivamente. El modo A1g por arriba de 600 cm-1 se ha relacionado con el 

movimiento del oxígeno en los grupos tetraédricos AO4. Las otras señales observadas se han 

relacionado al movimiento de los átomos en los grupos octaédricos BO6. El modo Eg se debe al 

doblamiento simétrico de los enlaces Fe-O. Los modos F1g se han relacionado al estiramiento 

asimétrico de dichos enlaces[27, 28]. Esta técnica permite confirmar la pureza y composición de la 
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fase. Nuevamente, la posición de las señales observadas se ven desplazadas a la izquierda 

respecto al material másico, lo que indica un efecto importante de confinamiento, debido al 

tamaño reducido de las NPs. 

 

 

Figura 28. Espectro Raman de las NPs de ZnFe2O4. 

 

7.3.5 Caracterización por Espectroscopía FT-IR 

Se llevó a cabo la caracterización de la ferrita de zinc, ZnFe2O4, por espectroscopía infrarroja 

(FT-IR) obteniéndose el espectro mostrado en la Figura 29. En éste se observan tres bandas 

intensas correspondientes a la vibración metal oxígeno en la estructura cristalina. La banda en 

461 cm-1 (ν2) se ha asignado a la vibración del enlace Zn-O en los sitios octaédricos, mientras 

que la banda de 588 cm-1 (ν1) al estiramiento del enlace Fe-O en los sitios tetraédricos. 

Adicionalmente se puede observar una pequeña banda junto a la señal ν1 denominada ν1’ en 765 

cm-1, la cual se ha relacionado con una migración parcial del catión zinc hacia sitios octaédricos. 

Si bien este sistema es una espinela normal, cuando el tamaño de partícula se reduce a tamaños 

nanométricos hay una inversión parcial debido al intercambio de cationes entre sitios tetraédricos 

y octaédricos. En el espectro también se observa una banda en 1093 cm -1 correspondiente a la 

vibración del enlace Zn-Fe[29]. La posición e intensidad de las bandas dependerá de la longitud 

de los enlaces presentes, los cuales se ven afectados por la posición de los cationes en los 

diferentes sitios de la estructura cristalina que a su vez dependen del método de síntesis utilizado. 
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Adicionalmente se observan bandas en 3500 cm-1 y 1500 cm-1 debido al enlace O-H de moléculas 

de agua adsorbidas en la superficie de las partículas[30].  

 

 

Figura 29. Espectro de Infrarrojo de las NPs de ZnFe2O4. 

 

7.3.6 Caracterización por EPR 

Se realizó la caracterización de las NPs de ZnFe2O4 por EPR. La Figura 30 muestra el espectro 

correspondiente. En éste se observa una banda ancha característica de las ferritas 

nanoestructuradas con un comportamiento superparamagnético. Generalmente la señal se debe 

a diferentes factores como la interacción dipolo-dipolo, interacciones spin-red cristalina, 

interacciones del spin con el campo de radiación y el movimiento los spines desapareados. El 

valor de g en 1.97 se ha relacionado con la presencia del radical superóxido O2
− con un electrón 

desapareado, en la superficie de las NPs. Se ha propuesto que una señal con valor de g cercana 

a 2 se debe a vacancias de oxígeno Vo y a electrones desapareados en dichas vacancias, dichos 

electrones confinados pueden ser transferidos al oxígeno adsorbido a la molécula lo que resulta 

en la generación del radical O2
−.[31] 

 



51 
 

 

Figura 30. Espectro de EPR de las NPs de ZnFe2O4. 

 

7.4 Ferrita de Cobre (CuFe2O4). 

7.4.1 Caracterización por XRD de polvos 

La ferrita de cobre, CuFe2O4, obtenida a partir de la reacción de la Sección 6.3.4, presenta el 

difractograma mostrado en la Figura 31. Esta ferrita cristaliza de forma mayoritaria en forma 

cúbica, de acuerdo con la tarjeta JCPDS 25-0283. Sin embargo, en este caso también se observa 

la presencia de otras reflexiones que pertenecen a la fase tetragonal del sistema (JCPDS 34-

0425). La temperatura de transición (Tt) de la fase cúbica a la tetragonal es principalmente 

dependiente del método de síntesis; además, las distorsiones de tipo Jahn Teller debido a la 

presencia de cobre favorecerán el predominio de una u otra fase. Se ha informado que la T t 

puede ser de 400°C si el enfriamiento de la muestra, posterior al tratamiento térmico, se hace de 

manera lenta. El método de síntesis llevado a cabo en este trabajo, así como el hecho de que 

las muestras fueron enfriadas lentamente a temperatura ambiente, pudo favorecer la 

coexistencia de las dos fases. 
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Figura 31. Difractograma de los cristalitos de CuFe2O4. 

 

En la Tabla 6 se muestra el resultado obtenido para el cálculo promedio de cristalita para la ferrita 

de CuFe2O4; la cual se obtuvo utilizando la ecuación Scherrer.  

 

Tabla 6. Tamaño promedio de cristalita de la ferrita de CuFe2O4. 

Ferrita Diámetro promedio de cristalita (nm) Desviación estándar 

CuFe2O4  7.5 0.6 

 

7.4.2 Caracterización por TEM 

Se realizó la caracterización por TEM de las NPs sintetizadas de acuerdo con el procedimiento 

de la Sección 6.3.4. La Figura 32 (a) y (b) muestran dos micrografías representativas de las NPs 

de donde se observa que su morfología es cuboide. A partir del histograma de la Figura 32 (c) 

se observa que el tamaño de partícula es entre 6 y 15 nm aproximadamente. Este tamaño es 

similar al diámetro promedio de cristalita estimado para este sistema. Sin embargo, se observa 

la presencia de partículas más grandes debido a que varios cristales conforman una partícula. 
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Figura 32. (a) y (b) Micrografías de TEM representativas de las NPs de CuFe2O4 y (c) 

histograma de distribución de tamaño de partícula.  

 

7.4.3 Caracterización por Espectroscopía de Absorción UV-Vis 

El espectro de absorción de las NPs de CuFe2O4, Figura 33 (a), obtenido por la técnica de RD, 

presenta una banda ancha centrada alrededor de 500 nm. La brecha energética óptica de 3.4 eV 

para este sistema, fue estimado a partir del método de Tauc, Figura 33 (b). En este caso se 

observa un corrimiento con respecto al valor que han informado otros autores, de 2.1 eV, para 

NPs de CuFe2O4, lo que sugiere un confinamiento intenso para este sistema. 

 

1 0 0  n m

2 0  n m

(a) (b) 

(c) 
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Figura 33. (a) Espectro UV-Visible y (b) gráfica de Tauc de las NPs de CuFe2O4. 

 

7.4.4 Caracterización por Espectroscopía Raman 

La teoría de grupos predice 5 modos activos en Raman para la fase cúbica de la ferrita de cobre: 

A1g + Eg + 3F2g. Mientras que para la fase tetragonal se esperan 10 modos activos: 2A1g + 3B1g + 

B2g + 4Eg. En la Figura 34 se presenta el espectro Raman de las NPs de CuFe2O4 obtenidas en 

este trabajo; en dicho espectro se pueden observar cuatro modos de los cinco esperados para 

la fase cúbica en 214 y 490 cm-1 (F2g), 284 cm-1 (B1g) y 490 cm-1 (A1g), confirmando la presencia 

de dicha estructura en las NPs obtenidas. Adicionalmente se observa una banda en 400 cm-1, la 

cual corresponde a un modo vibracional de la fase tetragonal. Los modos vibracionales a altas 

frecuencias se deben a las vibraciones metal-oxígeno en los sitios tetraédricos (A1g), el resto de 

los modos en baja frecuencia se deben a las vibraciones en sitios octaédricos [32, 33]. La intensidad 

de las bandas, así como el ancho, se asocian con el tamaño de las NPs y la distribución de los 

cationes en los diferentes sitios de la estructura cristalina.  
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Figura 34. Espectro Raman de las NPs de CuFe2O4. 

 

7.4.5 Caracterización por Espectroscopía FT-IR 

Por otro lado, en la Figura 35 se presenta el espectro de FT-IR característico de las NPs de la 

ferrita se cobre. Se observan bandas en 424 cm-1 debida a la vibración del enlace n(Cu-O) en los 

sitios octaédrico y una señal más intensa en 588 cm-1 que se ha asignado a la vibración del 

enlace n(Fe-O) en los sitios tetraédricos[32]. También se observan señales alrededor de 1500 y 

3500 cm-1 debidas a las vibraciones de grupos O-H[34], de agua adsorbida en la superficie de las 

NPs. 
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Figura 35. Espectro de Infrarrojo de las NPs de CuFe2O4. 

 

7.4.6 Caracterización por EPR 

En la Figura 36 se muestra el espectro EPR obtenido de las NPs de CuFe2O4, en éste se observa 

una banda de absorción la cual se ha asociado a vacancias de Cu2+ y O2-, así como la presencia 

de cationes Fe3+. La presencia de vacancias se favorece debido a la coexistencia de las fases 

tetragonal y cúbica. En el proceso de la formación de las NPs, durante la transición de fases, se 

crean zonas deficientes de oxígeno, y durante el tratamiento térmico se favorece la transición de 

Cu2+ de los sitios octaédricos a los sitios tetraédricos; esto a su vez genera regiones ricas o 

pobres de oxígeno. La no homogeneidad en la estructura de la ferrita en el proceso de síntesis 

explicaría las diferentes vacancias presentes en la estructura.  
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Figura 36. Espectro de EPR de las NPs de CuFe2O4. 

 

Los resultados obtenidos muestran que una metodología sencilla, permite obtener NPs de ZnO, 

CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 con diámetros promedio entre 7 y 15 nm. Por lo tanto, como alternativa 

para desinfectar y prevenir la propagación bacteriana, estas NPs fueron evaluadas contra dos 

patógenos oportunistas, S. epidermidis y P. aeruginosa. Los resultados de las pruebas 

antimicrobianas se presentan a continuación. 

 

7.5 Pruebas antimicrobianas 

7.5.1 Antibiogramas 

Los resultados de la prueba de antibiogramas se muestran en la Figura 37 para la bacteria S. 

epidermidis, donde se puede observar que la prueba es válida debido a que el disco del control 

negativo (TSB) se muestra sin halo de inhibición mientras que la Clorhexidina si muestra un halo 

que nos indica que el compuesto es capaz de inhibir el crecimiento bacteriano. Sin embargo, 

para los sistemas de NPs sintetizados en este trabajo no observamos la presencia de halos de 

inhibición, lo que indicaría que no se tiene actividad antimicrobiana contra esta bacteria Gram 

positiva.  
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Figura 37. Antibiograma de S. epidermidis. 

 

Por otro lado, los resultados presentados en la Figura 38 se refieren a la bacteria P. aeruginosa 

en donde de nuevo la prueba se valida a partir de los resultados observados en los controles. Se 

pueden observar unos halos de inhibición muy tenues para los discos con NPs de ZnO, CuO y 

CuFe2O4. En la Figura 38 (b) estos halos son más evidentes; aunque no se observan tan claros 

como el caso de la clorhexidina que si logra inhibir por completo el crecimiento de la bacteria. A 

partir de estos resultados se propone que los sistemas presentan un efecto bacteriostático, lo 

que significa que las NPs logran disminuir la velocidad del crecimiento bacteriano ocasionando 

la diferencia de tonalidad sobre el agar; es decir, el crecimiento bacteriano no es tan denso como 

en el resto de la placa.  
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                (a)                                                                            (b) 

Figura 38. Antibiograma de P. aeruginosa. 

 

Esta prueba se considera una metodología tradicional y fue diseñada para antibióticos en 

disolución, por lo que depende de la difusión de dicha disolución sobre el agar. Cuando el 

principio activo se difunde, entra en contacto con las bacterias y así se puede observar si se 

inhibe su crecimiento a partir de la presencia de halos.  

Sin embargo, las NPs no se encuentran en disolución si no en dispersión y por lo tanto no se 

comportan de la misma manera a la esperada para esta prueba. Las NPs no logran difundirse de 

manera tan eficiente sobre el agar, impidiendo así el contacto del sistema con las bacterias de 

tal manera que el efecto observado no es representativo de la actividad potencial antimicrobiana. 

Por dichas razones, se decidió llevar a cabo otras pruebas en donde el contacto de las NPs con 

las bacterias se favoreciera, y así poder evaluar si las NPs presentan un efecto antimicrobiano.  

 

7.5.2 Concentración Mínima Bactericida 

La Concentración Mínima Bactericida o CMB, se refiere la concentración a la cual se observa 

una inhibición del crecimiento del 99 % de las bacterias presentes en el medio. En este caso se 

prueban diferentes concentraciones aproximadas de las NPs para encontrar dicha concentración 

a la cual el efecto antimicrobiano sea el máximo. Se debe considerar que al tratarse de una 

dispersión, la concentración reportada es aproximada. Las gráficas resultantes de esta prueba 

se encuentran en el Apéndice B. A continuación, en la Tabla 7, se muestra la CMB encontrada 

para cada sistema sintetizado. 
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Tabla 7. CMB para las NPs sintetizadas contra S. epidermidis y P. aeruginosa. 

Nanopartículas 
CMB (mg/mL) 

S. epidermidis P. aeruginosa 

ZnO 2.3 75 

CuO 2.3 75 

ZnFe2O4 4.7 75 

CuFe2O4 9.4 18.8 

 

A partir de los resultados obtenidos, se puede observar que la bacteria Gram positiva (S. 

epidermidis) es más sensible a la acción antimicrobiana de las NPs, ya que el 99% de las 

bacterias en el medio mueren a concentraciones más pequeñas. Este resultado era de esperarse 

ya que en la estructura de la pared celular de las bacterias Gram positivas sólo se tiene la 

membrana plasmática y el peptidoglicano. Al no tener la membrana externa, estas bacterias no 

tienen una barrera física tan compleja para impedir el paso o la interacción con las NPs.  

Por otro lado, en el caso de la bacteria Gram negativa, observamos que la población muere a la 

concentración más alta que se probó (75 mg/mL) a excepción de las NPs de CuFe2O4. En el caso 

de S. epidermidis, los óxidos, ZnO y CuO, resultaron ser los más eficientes a 2.3 mg/mL. Por lo 

tanto, la hipótesis de que las ferritas presentarían un efecto sinérgico debido a la presencia de 

dos cationes metálicos no resultó cierta. Al comparar las ferritas, observamos que la ferrita de 

zinc parece ser más eficiente al matar las bacterias a una concentración más pequeña. Si bien 

parece que las concentraciones reportadas para P. aeruginosa son más altas, se debe considerar 

que es una bacteria muy resistente a los efectos de diferentes antimicrobianos. El hecho de 

observar un resultado positivo, es decir, que las NPs logran matar al 99% de las bacterias es un 

excelente resultado y presenta una nueva alternativa para controlar la reproducción y transmisión 

de este microorganismo. En este caso, contrario a lo observado para la bacteria S. epidermidis, 

se observa que la ferrita de cobre presenta mejor actividad antimicrobiana.  

A pesar de obtener buenos resultados en esta prueba, ya que confirmamos que los sistemas de 

NPs si tienen actividad antimicrobiana y que esta prueba presenta una mejora contra la prueba 

de antibiograma aún se tiene limitantes. Las placas de 96 pozos, si bien se encuentran en 

agitación durante la incubación, las NPs tienden a sedimentarse parcialmente lo que limita el 

contacto de éstas con las bacterias suspendidas en el medio. Debido a esta razón es que se 

propuso llevar a cabo la prueba de dispersión en agar, cuyos resultados se muestran en la 

siguiente sección. 
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7.5.3 Dispersión en Agar 

Debido a las diferentes desventajas que se mencionan en las pruebas anteriores, se llevó a cabo 

la prueba de dispersión en agar; donde se espera que las NPs tengan un mejor contacto con las 

bacterias al estar homogéneamente dispersas en la superficie del agar. En la Tabla 8 se 

presentan un concentrado de fotografías representativas de las placas con las NPs dispersas. 

En la primera columna se presentan las placas después de gelificar, antes de la inoculación. En 

este caso las placas presentan el color de las NPs, lo que indica que las NPs no se descomponen 

y sólo se dispersan. La única excepción a esto son las NPs de CuO, las cuales tienen un color 

café obscuro; sin embargo, al dispersarse en el medio de cultivo éste se torna de un color verde-

azul lo que podría indicar una liberación parcial de iones de cobre al medio. En la siguiente 

columna se observan las placas una vez que fueron inoculadas con la bacteria S. epidermidis e 

incubadas por 24 h. Las placas no presentan UFC lo que indica que todas las NPs tienen 

actividad antimicrobiana al matar al 100% de la población bacteriana presente cuando están a 

una concentración aproximada de 27 mg/mL. Por otro lado, en la tercera columna observamos 

las placas una vez que fueron inoculadas e incubadas con la bacteria P. aeruginosa; donde si 

hay presencia de UFC.  
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Tabla 8. Imágenes de las placas de agar con las NPs dispersas antes y después de ser 
inoculadas con ambas cepas. 

Nanopartículas Antes de la 

inoculación 

24 h después de 

incubación con S. 

epidermidis 

24 h después de 

incubación con P. 

aeruginosa 

ZnO 

   

CuO 

   

ZnFe2O4 

   

CuFe2O4 

   

 

Si bien en el caso de la bacteria Gram negativa las NPs no fueron capaces de inhibir el 100% de 

la población bacteriana, al comparar estas placas con la placa control si se observa una inhibición 

parcial del crecimiento. Las colonias observadas fueron contabilizadas, al igual que las de la 

placa control, y se hizo el cálculo del porcentaje de inhibición. Los resultados obtenidos se 

presentan en las gráficas de las Figuras 39 para los diferentes sistemas contra S. epidermidis y 

en la Figura 40 contra la bacteria P. aeruginosa.  
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Figura 39. Gráfica del porcentaje de inhibición de crecimiento contra la bacteria S. epidermidis 
de las NPs a una concentración de 27mg/mL. 

 

 

Figura 40. Gráfica del porcentaje de inhibición de crecimiento contra la bacteria P. aeruginosa 
de las NPs a una concentración de 27mg/mL. 

 

Se debe considerar que los experimentos se realizaron por triplicado y lo que se presenta es el 

porcentaje promedio para cada sistema de NPs. En la Figura 39 se puede observar que la 

inhibición del crecimiento para todas las NPs es del 100 % y no se presentan barras de error, 

esto se debe a que las 3 placas para cada sistema no presentaron ninguna UFC. A partir de los 
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resultados presentados en la prueba de CMB; la concentración a la cual los sistemas lograban 

matar al 99 % de la población bacteriana, no se esperaba que la bacteria S. epidermidis lograra 

crecer en esta prueba de dispersión. Esto se debe a que la CMB para todos los sistemas resultó 

ser menor a 27 mg/mL, que fue la concentración utilizada en esta prueba. En la Figura 40 se 

compara la actividad antimicrobiana de cada sistema de NPs a la misma concentración para la 

bacteria P. aeruginosa. En este caso se sabe que la CMB es de 75 mg/mL para todas las NPs, 

excepto para la ferrita de cobre, CuFe2O4, que es 18 mg/mL. La prueba de CMB indicaba que 

después de dicha concentración las bacterias crecían hasta un punto incontable, pareciendo que 

no habría ningún tipo de actividad antimicrobiana a concentraciones menores. Sin embargo, esta 

prueba de dispersión permite probar que incluso a menores concentraciones se puede observar 

un porcentaje de inhibición del crecimiento bacteriano del 85 %, 86 % y 67 % por parte de las 

NPs de ZnO, CuO y ZnFe2O4 respectivamente. Si bien al comparar estos resultados con los de 

CMB parecen no concordar debido a que en la prueba de dispersión los óxidos tienen una mayor 

actividad antimicrobiana que las ferritas, mientras que en la CMB el sistema con la mejor actividad 

antimicrobiana es CuFe2O4; esto se puede explicar a partir de la manera en la que están 

presentes las NPs. Se había explicado que en la prueba de CMB las NPs se sedimentaban lo 

que impedía que tuvieran contacto con las bacterias y así poder observar una actividad 

antimicrobiana significativa; al estar las NPs dispersas y fijas en la superficie del agar tienen un 

mejor contacto con las baterías y es por eso por lo que el efecto antimicrobiano observado es 

mayor. Al comparar las ferritas entre sí, los resultados son consistentes ya que la ferrita de cobre 

tiene mejor actividad antimicrobiana que la de zinc, aunque por las razones antes mencionadas, 

la ferrita de zinc si tiene una actividad antimicrobiana significativa que antes no había podido 

verse.  

Los resultados de la actividad antimicrobiana obtenidos a partir de esta última prueba son 

favorables ya que todas las NPs sintetizadas en este trabajo presentan actividad antimicrobiana 

contra ambas bacterias. Las concentraciones a las cuales se observa esta actividad pueden 

parecer altas; sin embargo, no se está buscando una aplicación como medicamento y por lo tanto 

no es nuestro objetivo tener una concentración muy pequeña para evitar efectos secundarios 

adversos. Lo que nos interesa es la posible aplicación de este tipo de NPs para la desinfección 

de superficies, y por esto la prueba de dispersión en agar es la que simula de mejor forma las 

condiciones en las que se presentarán las NPs en la superficie. Mientras se tenga la 

concentración a la cual las NPs puedan matar a las bacterias, serán útiles en la superficie para 

ayudar a evitar la adherencia y el crecimiento de colonias bacterianas.  
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Tabla 9. Resumen de resultados de caracterización y pruebas antimicrobianas de las NPs 
sintetizadas. 

 
Nanopartículas 

ZnO CuO ZnFe2O4 CuFe2O4 

Tamaño promedio 

de cristalita (nm) 
14.7 ± 0.7 8.7 ± 1.0 6.4 ± 0.6 7.5 ± 0.6 

Fase cristalina 
Hexagonal (tipo 

wurtzita) 
Cúbica Cúbica 

Cúbica/ 

Tetragonal 

Morfología Poligonal Poligonal Cuboide Cuboide 

Tamaño promedio 

de partícula (nm) 
17 10 7 9 

Brecha energética 

óptica (eV) 
3.2 2.5 2.6 3.4 

Raman (cm-1) 

198, 317, 424. 

548 y 640 

Vacancias 

oxígeno 

270 (Ag) 

319 y 597 (2Bg) 

332, 656, 238 y 

475 656 

214 y 490 (F2g) 

284 (B1g) 

490 (A1g) 

400  

FT-IR (cm-1) 
447 cm-1 Zn-O 

Presencia -OH 

525, 586 Cu-O 

Presencia -OH 

461 Zn-O 

588 Fe-O 

765 Zn (Oh) 

Presencia -OH 

424 Cu-O (Oh) 

588 Fe-O (Th) 

Presencia -OH 

EPR 

2.085 VZn, 

V
-
Zn:Zni 

2.22 

Monómeros, 

dímero de Cu2+ 

1.997 

O2
-, VO, e-

desapareados 

V+
Cu, V-

O, Fe3+ 

2.001 V+
Zn, e- 

desapareados 

en VO 

1.97 V+
O, VZn, 

Zni, Oi 

CMB (mg/mL)  

S. epidermidis 2.3 2.3 4.7 9.4 

P. aeruginosa 75 75 75 18.8 
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La Tabla 9 presenta un resumen de los resultados de caracterización de las NPs sintetizadas 

utilizando un método mecanoquímico; así como su actividad antimicrobiana frente a las dos 

cepas evaluadas, S. epidermidis y P. aeruginosa.  

Se puede observar que las NPs de ZnO son las más grandes con un tamaño promedio de 

cristalita de 14 nm, mientras que el resto de las NPs tienen un tamaño promedio menor a 10 nm. 

A partir de las técnicas de XRD, espectroscopía Raman y de FT-IR se comprueba en todos los 

casos la obtención de la fase pura para cada sistema excepto para las NPs de ferrita de cobre; 

donde observamos una mezcla de la fase cúbica y la tetragonal debido a que a la temperatura 

del tratamiento térmico es la temperatura de transición entre estas fases. La espectroscopía de 

FT-IR nos indica que hay presencia de moléculas de agua adsorbidas en las superficies de las 

NPs en todos los sistemas sintetizados. La técnica de EPR nos permitió conocer que las NPs 

sintetizadas presentan diferentes defectos paramagnéticos en la estructura cristalina, como los 

son vacancias, defectos intersticiales y electrones desapareados, lo que influye de gran manera 

en la actividad antimicrobiana de cada sistema debido a la producción de EROs. 

La actividad antimicrobiana es más eficiente contra la bacteria Gram positiva debido a la 

estructura de su pared bacteriana haciéndola más susceptible a agentes antimicrobianos. En 

este caso los óxidos parecen ser más eficientes que las ferritas, y la ferrita de zinc a su vez más 

eficiente que la de cobre al matar bacterias a una menor concentración. Por otro lado, las NPs 

de ZnO, CuO y ZnFe2O4 logran matar al 99 % de las bacterias P. aeruginosa, la bacteria Gram 

negativa, a la misma concentración de 75 mg/mL. Mientras que la ferrita de cobre es más 

eficiente al matar a esta bacteria a menor concentración. Si bien se piensa que las NPs mientras 

más pequeñas logran interactuar de mejor manera con las bacterias, en el caso de las NPs 

sintetizadas en este trabajo podemos observar que no siempre a menor tamaño mejor actividad 

antimicrobiana[35]. Se podría decir la composición química de las NPs influye más que su tamaño, 

en su actividad contra las bacterias. También hay que tener en cuenta el tipo de bacteria que se 

quiere eliminar y el tipo y composición de la pared externa.  

 

7.6 Interacción de las NPs con moléculas componentes de la pared celular 

7.6.1 Caracterización por Espectroscopía Raman 

Una de las principales técnicas empleadas para investigar las propiedades vibracionales de los 

materiales, es la espectroscopía Raman. En términos generales, esta técnica consiste en la 

interacción de la luz de una fuente láser con el material de estudio. La luz dispersada proporciona 
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información sobre los estados rotacionales, vibracionales, y eventualmente electrónicos del 

material. A partir de un espectro Raman podemos obtener una huella digital vibracional de la 

muestra, la cual dependerá de los constituyentes, la simetría y el entorno; por lo que la 

espectroscopía Raman es utilizada para determinar componentes químicos, estructuras 

moleculares y la conformación e interacción entre moléculas. La técnica puede utilizar luz desde 

el rango ultravioleta y hasta el infrarrojo cercano como fuente de excitación, lo que ofrece una 

alta resolución espacial. Todas estas características hacen a la espectroscopía Raman una 

técnica ideal para estudiar complejos formados por NPs y biomoléculas, además la señal Raman 

del agua es débil, por lo que no se presenta como una interferencia en el espectro al momento 

de hacer el análisis.  

Los aminoácidos son moléculas constituidas por un carbono, un grupo NH3
+, un grupo CO2

- y un 

grupo radical. El grupo radical es lo que caracteriza a los diferentes aminoácidos, y es justamente 

esta cadena que influirá en la posición e intensidad de las bandas observadas en el espectro 

Raman. Por otro lado, el peptidoglicano es un copolímero formado por ácido N-Acetilmurámico 

(NAM) y N-Acetilglucosamina (NAG) unidos por un enlace β1-4. El peptidoglicano es el 

encargado de formar una barrera para proteger a las bacterias contra las amenazas del ambiente 

y funciona como un filtro para dejar pasar nutrientes, y sacar los desechos. Esta barrera tiene 

unidos algunas proteínas y cadenas de aminoácidos; de tal manera que cuando las NPs entran 

en contacto con las bacterias lo primero que ven son estos aminoácidos y al peptidoglicano. Por 

esta razón es importante estudiar la interacción de las NPs con estas biomoléculas para poder 

comprender el mecanismo de acción de éstas como agentes antimicrobianos.  

Para estudiar la interacción de las NPs con las biomoléculas propuestas, se llevaron a cabo las 

reacciones entre diferentes aminoácidos de acuerdo con el procedimiento de la Sección 6.5. Los 

productos obtenidos se caracterizaron por espectroscopía Raman. La Figura 41 muestra el 

espectro Raman del aminoácido glicina, el cual es el aminoácido más simple; junto con las 

vibraciones características de esta molécula.  
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Figura 41. Espectro Raman del aminoácido Glicina con la asignación de sus señales 
características. 

 

A continuación, se presentan los espectros obtenidos de los productos obtenidos de la 

interacción de cada nanopartícula con los diferentes aminoácidos y los componentes del 

peptidoglicano. Los espectros se comparan con los espectros de las biomoléculas y las NPs, 

para poder observar los cambios generados en el espectro del producto obtenido de la 

interacción. 

 

7.6.1.1 Interacción con ZnO y CuO. 

Se puede observar que los espectros de las interacciones (Figura 42 (a-l)) entre las NPs y las 

biomoléculas no corresponden a la suma de los espectros individuales de cada participante en 

la reacción, lo que indica una interacción entre ellos. Los espectros de manera general presentan 

bandas más anchas y con menor intensidad que los espectros de las biomoléculas individuales 

en todos los casos. Se pueden observar cambios similares en algunas bandas cuando 

interactúan las NPs de CuO y ZnO con glicina, D-alanina y L-alanina. Los cambios se observan 
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en las bandas entre 300 y 600 cm-1, las cuales corresponden al movimiento de flexión del grupo 

-CO2, así como el movimiento de flexión del grupo metilo. En el caso de las interacciones antes 

mencionadas, e incluyendo la interacción con el 2,6 ácido diaminopimélico, se observan cambios 

en las bandas entre 1100 y 1500 cm-1, correspondientes a los enlaces al grupo amino, al grupo 

carboxilo y al estiramiento del grupo carboxilo; dichas bandas se observan anchas y con menor 

intensidad. El resultado de este cambio es que las diversas bandas individuales en esta zona se 

unan y se vea sólo un par de bandas muy anchas. El mismo fenómeno se observa en la zona 

alrededor de 3000 cm-1, donde las diferentes bandas cambian su intensidad relativa y se 

ensanchan. Analizando la interacción con los componentes del peptidoglicano; en el caso de la 

interacción de los óxidos con el NAG se observa el ensanchamiento de las bandas únicamente 

en la zona entre 1000 y 1600 cm-1, adicionalmente el CuO ocasiona un cambio en las bandas 

alrededor de 3000 cm-1, donde en la interacción sólo se observa una banda muy ancha. La 

interacción de CuO y NAM genera un espectro completamente diferente, observándose 

únicamente dos bandas muy anchas alrededor de 1500 y 2900 cm-1. Este cambio en el espectro 

sería indicación de una interacción muy fuerte entre los dos componentes de la reacción. La 

banda observada aproximadamente a 3300 cm-1 se ha asignado al grupo NH3
+; dicha banda en 

la interacción con las NPs de ZnO se sigue observando de manera definida. Cuando la 

interacción es con las NPs de CuO, se observa que la banda no está presente mientras que 

cuando es con el NAG la banda se observa con menor intensidad. 

 

   

(a) (b) 
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(c) (d) 

(e) (f) 

(g) (h) 
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Figura 42. Espectros Raman de la interacción de NPs de ZnO y CuO con los diferentes 
componentes de la pared celular. 

 

7.6.1.2 Interacción con ZnFe2O4 

En el caso de la interacción de las NPs de ZnFe2O4 con los aminoácidos, podemos observar las 

bandas características de las NPs en todos los casos, entre 200 y 700 cm-1(Figura 43 (a-f)). En 

esta zona no es posible distinguir las bandas características de los aminoácidos. Lo que si se 

logra distinguir en la zona entre 1000 y 1500 cm-1, donde sucede algo similar que con la 

interacción de los óxidos metálicos. Las bandas en esta zona se observan poco definidas, muy 

anchas y con menor intensidad. Las bandas presentes en la zona de 3000 cm-1, se observan con 

poca definición en la interacción con D- y L-alanina. La interacción con 2,6 ácido diaminopimélico 

(i) (j) 

(k) (l) 
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y glicina sólo muestra una banda ancha en esta zona, indicando una mayor afinidad de las NPs 

con estos aminoácidos que con las alaninas. La interacción con NAM y NAG es muy similar a la 

interacción con alanina, donde se observan las bandas características de las NPs mientras que 

las bandas características de las biomoléculas entre 1000 y 1600 cm -1, así como la zona 

alrededor de 3000 cm-1, se observan con menos definición y más anchas. En ambos casos se 

presenta una banda aproximadamente en 3300 cm-1 para ambas biomoléculas debido al grupo 

NH3
+, la cual no se observa en el espectro de las interacciones con las NPs.  

 

 

 

(a) (b) 

(c) (d) 
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Figura 43. Espectros Raman de la interacción de las NPs de ZnFe2O4 con algunas moléculas 
componentes de la pared celular. 

 

7.6.1.3 Interacción con CuFe2O4.  

En el caso de las interacciones de las NPs de CuFe2O4, con los aminoácidos, de manera general 

se observan dos bandas anchas, aproximadamente en 1350 y 1580 cm -1(Figura 44 (a-f)). Las 

bandas que se encuentran entre 1300 y 1500 cm-1 se deben al grupo carboxilo, y estas bandas 

pueden verse afectadas a partir de las cadenas laterales del aminoácido. Las NPs, al estar 

interactuando con el aminoácido, podrían estar modificando la posición espacial de las cadenas 

laterales del aminoácido lo que podría afectar a las bandas del grupo CO2
-. Otros cambios 

notables se observan alrededor de 3000 cm-1, asignadas al movimiento de diferentes grupos, no 

se observan en la interacción con glicina y D-alanina; mientras que para L-alanina y el 2,6 ácido 

diaminopimélico se observan con una menor intensidad y se distingue una banda ancha. Cuando 

las NPs interactúan con el NAM, en el espectro se observan las bandas correspondientes a las 

NPs aproximadamente a 250 cm-1, y las bandas características de la biomolécula, 

aproximadamente a 1500 y 3000 cm-1, aunque estas bandas se observan más anchas y con 

menor intensidad. Al igual que para los aminoácidos, se observa la presencia de dos bandas, 

una a 1350 cm-1 de mayor intensidad y otra a 1580 cm-1. El espectro de la interacción de las NPs 

con NAG no se observa significativamente diferente al de la biomolécula sola, sólo se observan 

bandas más anchas; pudiendo indicar una menor interacción de las NPs a esta biomolécula en 

comparación con las otras biomoléculas analizadas.  

(e) (f) 
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Figura 44. Espectros Raman de la interacción de NPs de CuFe2O4 con los diferentes 
componentes de la pared celular. 

(a) (b) 

(c) (d) 

(e) (f) 
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Los mecanismos por los que se puede llevar a cabo una interacción entre las bacterias y las NPs 

pueden ser de dos tipos. El primer mecanismo es por receptores y ligantes, pero para que esta 

interacción se lleve a cabo generalmente se requiere de la funcionalización de la superficie de 

las NPs. El otro mecanismo es la conjugación química, a partir del acoplamiento de grupos 

funcionales a la superficie de la nanopartícula, y aquí es donde los aminoácidos y los 

componentes del peptidoglicano tienen importancia ya que serán los que logren interactuar de 

esta manera con las NPs cuando se encuentran en el medio de cultivo con las bacterias. 

Entender cómo se da la interacción de biomoléculas simples con NPs inorgánicas es vital para 

la investigación de la interfase bio-nano y tiene aplicaciones en biotecnología, medicina y 

catálisis; el estudio de esta interacción nos permite determinar la aplicación segura y eficiente de 

los nanomateriales. Para este tipo de interacción hay que considerar principalmente la interacción 

iónica debido a que las biomoléculas presentan un grupo carboxilo cargado negativamente y un 

grupo amino cargado positivamente. A pesar de ser el principal tipo de interacción, también 

podemos observar interacciones de tipo hidrofóbicas e interacciones químicas específicas.  

Una variable importante que considerar es la concentración, tanto de las NPs como de las 

biomoléculas. Cuando las NPs se encuentran en un sistema biológico, interactuarán con las 

biomoléculas que estén en mayor concentración al inicio y con el tiempo, las interacciones se 

darán con las biomoléculas con las que tengan mayor afinidad; así que es de suma importancia 

estudiar el ambiente y la duración de la interacción, para poder entender los diferentes 

mecanismos que ocurren cuando las NPs interactúan con las bacterias. Por otra parte, debemos 

considerar la aglomeración de NPs, la internalización celular, el tiempo de circulación, la 

señalización que desencadenan, la cinética de su transporte, la acumulación y eventualmente la 

toxicidad.  

Al observar los espectros de las interacciones entre las biomoléculas y las diferentes NPs, 

podemos decir que los cambios que presentan en la posición y forma de las bandas son 

indicativos de que hay una interacción entre los diferentes componentes. A partir de los 

resultados de caracterización, en especial de los resultados de EPR, podríamos decir que la 

interacción es de tipo electrostática ya que las bandas modificadas están relacionadas a los 

grupos amino y/o carboxílico. Además, hay que considerar que las NPs tienen defectos como 

vacancias y en algunos casos electrones desapareados.  

Es necesario seguir haciendo este tipo de investigación para poder entender la manera en la que 

las NPs interactúan con las bacterias, y en general con sistemas biológicos, ya que 

eventualmente nosotros estaremos en contacto con estos nanomateriales. De esta manera se 
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lograrán diseñar nanomateriales más específicos para actuar como antimicrobianos, de una 

manera eficiente y específica, reduciendo la toxicidad hacia los seres humanos. Así poder llegar 

a la aplicación de estas NPs para luchar contra los microorganismos, específicamente en la etapa 

de transmisión por superficies y prevenir infecciones.  
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8. Conclusiones 

❖ El método mecanoquímico, el cual es uno sencillo, reproducible y amigable con el medio 

ambiente, permite obtener nanoestructuras de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4, con un 

diámetro promedio de cristalita de 14.7, 8.7, 6.4 y 7.5 nm, respectivamente.  

❖ Las NPs de CuFe2O4 presentan una mezcla de fases cristalinas; cúbica y tetragonal lo 

que determina sus potenciales aplicaciones, así como los defectos cristalinos 

observados.  

❖ No se observa una relación entre el tamaño de la NP y el efecto antimicrobiano 

observado, el cual probablemente se vea determinado más por la composición de la NP 

y los defectos de la estructura cristalina.  

❖ Las NPs tienen un efecto antimicrobiano a menores concentraciones contra la bacteria 

Gram positiva que contra la bacteria Gram negativa; esto debido a la diferencia en la 

composición de su pared celular, lo que hace las bacterias Gram positivas más 

susceptibles. 

❖ Las NPs de óxido de cobre y de zinc son más efectivas al eliminar la bacteria S. 

epidermidis a una concentración menor, de 2.3 mg/mL que las correspondientes ferritas. 

Mientras que las NPs de ferrita de zinc son más efectivas al tener una CMB de 4.7mg/mL 

que la ferrita de cobre, con una CMB de 9.4 mg/mL. Esto se puede explicar a partir de los 

diferentes defectos en la red cristalina que presentan los óxidos, como vacancias, 

defectos intersticiales y electrones desapareados los que probablemente promueven la 

generación de EROs, lo que eventualmente resultan en la muerte celular.  

❖ Las NPs de CuFe2O4 tienen una mayor actividad antimicrobiana contra P. aeruginosa, en 

comparación con los otros sistemas, siendo su CMB de 18.8 mg/mL. Esto se puede deber 

a la fuerte interacción que ocurre entre estas NPs y los diferentes aminoácidos y el 

peptidoglicano; esto a partir del cambio que se observa en los espectros Raman de las 

interacciones entre estos componentes.  

❖ A partir de los cambios observados en las diferentes bandas correspondientes al grupo 

CO2
- y NH3

+ en los espectros Raman de las interacciones, se determina que hay una 

afinidad de las NPs de ZnO, CuO, ZnFe2O4 y CuFe2O4 por los diferentes componentes 

de la pared celular. 
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APÉNDICE A 

 

EPR de Productos Másicos 

 

 

Figura 45. Espectro de EPR de ZnO comercial 
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Figura 46. Espectro de EPR de CuO comercial 
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APÉNDICE B 

 

Gráficas para la determinación de la Concentración Mínima Bactericida. 

 

 

Figura 47. Determinación de CMB de las NPs de ZnO contra S. epidermidis. 
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Figura 48. Determinación de CMB de las NPs de CuO contra S. epidermidis. 

 

Figura 49. Determinación de CMB de las NPs de ZnFe2O4 contra S. epidermidis. 
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Figura 50. Determinación de CMB de las NPs de CuFe2O4 contra S. epidermidis. 

 

 

Figura 50. Determinación de CMI de las NPs de ZnO, CuO y ZnFe2O4 contra P. aeruginosa. 
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Figura 51. Determinación de CMI de las NPs de CuFe2O4 contra P. aeruginosa. 
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