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Capitulo 1

Introduccion

Los sistemas coloidales son mezclas formadas por dos fases distintas: una fase
dispersa y una fase continua. La fase dispersa esta conformada por particulas de entre
10 nmy 10 um. Estos sistemas tienen muchas aplicaciones a nivel industrial y pueden
encontrarse en multiples productos en al area alimenticia, farmacéutica, biomédica,
tecnoldgica, etc.

Las dispersiones coloidales son de suma importancia en ciencia basica debido a
que el tamano de las particulas que los componen facilita el estudio de sus inter-
acciones. Ademas, permite la modificacion de sus propiedades para inducir tenden-
cias y propiciar arreglos de particulas especificos. El amplio rango de aplicacién de
los sistemas coloidales, les constituye como un area de gran interés dentro de la
fisicoquimica. Esta condicion es de particular importancia en el estudio de compor-
tamiento de fase, cristalizacion, modificacion de superficies, estudio de comportamiento
en interfase e induccion de anisotropia.

Si las particulas no tienen preferencia por un ordenamiento direccional especifico y
sus propiedades son iguales independientemente de la direccidon de medicion, entonces
se trata de particulas isotrépicas. Por el contrario, cuando las propiedades (dpticas,
magnéticas, de conductividad) varian en funcion de la direccion de medicién, entonces
podemos hablar de tendencias anisotropicas.

La anisotropia puede ser inducida mediante la modificacidon quimica de una region
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especifica de la particula o mediante la deformacion por compresion o elongacion
de particulas poliméricas. Es posible cuantificar el grado de anisotropia en funcion
del cambio en el valor de una variable en condiciones isotropicas y en condiciones
anisotrépicas. En el caso de las particulas con anisotropia por forma, la variable a
considerar su dimension.

El presente trabajo se trata de la sintesis de particulas poliméricas con anisotropia
por forma mediante distintas condiciones de sintesis para determinar los factores que
influyen en su distribucion de tamano. A partir de la comparacion de diversos mecanis-
mos de sintesis, se desarrollara la metodologia que permita la obtencion de particulas
elipticas con mayor homogneidad en tamano.

Como antecedente, en el afno 2007, ChemComm [1] publicé un articulo sobre la
fabricacion de particulas anisotrépicas de forma discal o eliptica que se basa en la geli-
ficacion de emulsiones de aceite en agua (w/0), utilizando reactivos fotopolimerizables
en la fase oleosa de la emulsién [1]. El gel se somete a presidbn mecanica mientras es
radiado por una lampara de luz UV, de manera que las gotas de aceite se solidifican a
la vez que son deformadas.

La ventaja de esta metodologia consiste en que el tamano de gota se puede con-
trolar mediante la técnica empleada para la formacion de emulsidén. Para este trabajo
de investigacion se pretende replicar un esquema similar de sintesis en cuanto a reac-
tivos y condiciones de gelacion y polimerizacién, variando las técnicas de formacion de
emulsiéon (ultrasonicacion, microfluidica y sonicacion mediante piezoeléctrico en chips
de microfluidica) para encontrar el sistema que genere particulas con un menor indice
de polidispersidad, e incorporando técnicas de fraccionamiento para la reduccion de
polidispersidad en las particulas sélidas.

La obtencién de particulas anisotropicas consta de tres etapas: formacion de la
emulsion, gelificacion de emulsion y deformacion-solidificacion del gel. Cada una de
estas etapas aumenta la dispersidad del sistema, por lo que un objetivo fundamental de
este trabajo es disminuir la polidispersidad en la primer etapa (formacién de la emulsion)

para minimizar los efectos de dispersidad generados en etapas posteriores.
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Adicionalmente, las particulas deformadas se someteran a distintas técnicas de
fraccionamiento (centrifugacién y fraccionamiento por método de Bibette) para reducir
su polidispersidad y obtener fracciones con una distribucion homogénea en tamarno.

Considerando las variaciones aplicadas en cada etapa de la sintesis de particulas
elipticas, se espera obtener un amplio intervalo de distribucién de tamano. De esta
forma, se podra determinar qué condiciones contribuyen a la homogeneidad de tamano
de las particulas.

Se espera que las particulas elipticas se orienten sobre su superficie de mayor
area, sin embargo, las interacciones entre particulas dependeran de la homogeneidad

en tamano que se logre por medio de las técnicas experimentales propuestas.

1.1 Hipotesis

La distribucién de tamano de las particulas anisotrdpicas puede mejorar si las particulas
utilizadas para su fabricacion son homogéneas en tamano.
Adicionalmente, la implementacion de técnicas de separacion y fraccionamiento

contribuyen a una distribucion de tamafo mas estrecha.
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Capitulo 2

Marco Teorico

2.1 Sistemas coloidales

Se consideran como coloides todas las particulas cuyo radio esté comprendido en
un intervalo de (10~% — 10~%) m. Un sistema coloidal esta constituido por dos fases: una
fase dispersa (aquella que se encuentra en menor proporcion en la dispersion) y una
fase continua (el medio de dispersion).

Las particulas coloidales pueden ser sélidas o liquidas, en tanto que el medio de
dispersion puede ser sélido, liquido o gaseoso. En funcion de las fases que componen

el sistema, los sistemas coloidales se pueden clasificar de la siguiente manera:

Tabla 2.1: Nombres utilizados para desginar sistemas coloidales de dos fases [2].

Fase Continua | Fase dispersa Ejemplo
Gas Liquido Aerosol
Gas Sélido Humo
Liquido Gas Espuma
Liquido Liquido Emulsion
Liquido Sélido Suspension
Sélido Gas Espuma solida
Solido Liquido Gel
Sélido Sélido Aleacién

Los sistemas coloidales son relevantes en la ciencia basica debido a que su tamano

se encuentra en el limite entre los objetos tan pequenos que Unicamente se pueden
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visualizar mediante técnicas microscépicas (~A) y los objetos macroscopicos, cuyo
tamano es mayor a 10 um, por lo que son observables a simple vista. Muchas oca-
siones los sistemas coloidales se utilizan como base para la creacion de materiales
funcionalizados y altamente especificos; para estos fines, es necesario lograr un alto
control sobre las interacciones entre las particulas del sistema (Seccion [2.2.7).

Cabe mencionar que, al estar constituidos por dos fases, los sistemas coloidales
presentan regiones en las que coexisten y estan delimitadas por una frontera conocida
como interfase; su estudio es de suma importancia en fisicoquimica debido al incre-

mento de la energia libre de Gibbs en el area interfacial, de modo que:

dG = odA.

Donde dG representa la variacion en la energia libre de Gibbs, o la tension superfi-
cial de interfase y dA area interfacial.

La concentracion de particulas en interfase se llama adsorcion y se cuantifica medi-
ante el parametro I'; que representa el exceso del nimero de moles del componente i
en la capa interfacial en comparacién con su contenido en el bulto.

Mediante la ecuacion de adsorcion de Gibbs se puede observar la relacion entre la
tension superficial de interfase (o), la adsorcion (T';) y el potencial quimico interfacial de

un componente ¢ (1;):

Se considera que un sistema heterogéneo esta en equilibrio cuando hay igualdad
en el potencial quimico de las fases que lo compongan, y se presenta el valor minimo
de uno de los potenciales termodinamicos o el valor maximo en la entropia del sistema,
normalmente en condiciones de temperatura y presion constantes.

Generalmente, los sistemas coloidales son termodinamicamente inestables debido
al incremento de la energia libre de Gibbs respecto a un sistema homogéneo. No ob-
stante, pueden estar presentes fuerzas repulsivas que permiten que la fase dispersa se

mantenga estable por mucho tiempo, es decir, confieren estabilidad cinética al sistema.
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Lo anterior implica que el proceso de agregacion inducido por termodinamica se vuelve
suficientemente lento para considerar que el sistema es estable en el tiempo [3].

La teoria de estabilidad de los coloides liofébicos fue desarrollada por Derjaguin,
Landau, Verwey y Overbeek (DLVO) y establece que la energia potencial de interaccién
entre dos particulas coloidales es la suma de dos contribuciones: las fuerzas atractivas
de Van der Waals y las fuerzas repulsivas electrostaticas.

Si bien un sistema coloidal puede no presentar carga electrostatica, las fuerzas
atractivas de Van der Waals son inherentes al sistema y dependen fundamentalmente
del tamano de particula. En caso de que las fuerzas atractivas sean predominantes
pueden presentrase fendmenos de agregacion o de coalescencia.

La coalescencia se caracteriza por la fusion de dos o mas particulas pequenas, en
tanto que la agregacion es el proceso mediante el cual un grupo pequefio de particulas
se agrupa en un cluster sin fusionarse (como un racimo de uvas). La fusion de particulas
también puede ocurrir mediante el mecanismo de maduracién de Ostwald, donde las
particulas de mayor tamano estan favorecidas termodinamicamente y devoran particulas

mas pequefas, aumentando su tamafo, Figura[2.1]

O. °
Figura 2.1: Esquema del proceso de maduracion de Ostwald.

Otro caso de inestabilidad en sistemas coloidales es el efecto de cremado o sedi-
mentacion inversa, que se presenta en emulsiones cuando la fase dispersa migra hacia
la superficie o al fondo de la dispersién. La posibilidad de que la fase dispersa flote o se
sedimente depende de la densidad en la fase dispersa y la fase continua. Sin embargo,
en tanto que las fases se encuentren separadas, el efecto se conoce como cremado.

Para fines de este trabajo nos centraremos en la formacion de sistemas coloidales

liquido - liquido y solido-liquido, es decir, emulsiones y suspensiones; asi como las
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condiciones que favorezcan su estabilidad cinética.

2.2 Coloides anisotropicos

Las propiedades macroscépicas de un material estan determinadas por las inter-
acciones microscopicas entre sus componentes. La forma de las particulas que con-
stituyen los materiales es de suma importancia en el autoensamblado ya que puede
regular el reconocimiento de particulas, determinar la densidad y la estructura del em-
paguetamiento de particulas.

Dada la importancia de los coloides anisotropicos en el desarrollo de nuevos mate-
riales, se han estudiado diversas estructuras anisotropicas, entre ellas se encuentran:
particulas con patrones, poliedros, varillas, elipsoides, particulas ramificadas y bloques
entre otros.

Las particulas coloidales han jugado un papel muy importante en el estudio de
fendmenos de superficie debido a que su tamano permite modificarlas de manera rel-
ativamente sencilla y controlar sus interacciones entre particulas. Esta manipulacion
puede provocar que las interacciones se vean favorecidas en regiones especificas de
la particula, a esto se le denomina induccion de anisotropia.

Las propiedades anisotrépicas generalmente estan restringidas por la simetria es-
tructural de los materiales. Las principales propiedades anisotrépicas son: conductivi-
dad térmica, suceptibilidad magnética y expansion térmica.

De manera grafica las propiedades anisotrépicas se pueden representar por medio
de vectores que actlan sobre un cuerpo geométrico simétrico, como se muestra en
la Figura [4]. La expresién matematica se obtiene considerando V7'y ¢ como

vectores, y la cantidad que los vincula como un tensor, de manera que:

7 =-®-VT.

Donde VT es el gradiente de temperatura, ¢ el flujo de calor y % la conductividad

térmica.
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Ax

Figura 2.2: Elipse describiendo la conductividad térmica < que relaciona el flujo de calor
al gradiente negativo de temperatura [4].

En su mayoria las variables en este campo son de caracter tensorial, por lo que
la relacion lineal entre ellas requiere de un tensor cuyo rango sea igual a la suma de
los rangos conjuntos de las variables, de manera que la relacion formal entre variables
puede expresarse de la forma:

e T

Lo anterior, como notacién simplificada de la expresion original:

—q1 = /1118T/0x1 + IilgaT/al'g + ﬁ138T/8x3
—q1 = mglﬁT/axl -+ HQQ@T/&J}Q + IiggaT/a.Tg
—q1 = /1318T/8:B1 + /€328T/3x2 + HggaT/amg

Los coeficientes « no necesariamente son cero, y los coeficientes de las diagonales
no necesitan ser iguales, este es el principio esencial de la anisotropia [4].

La anisotropia de una propiedad especifica puede ser cuantificada en funcién de
dos parametros distintos. El primero es el grado de anisotropia, es decir, la proporcion
entre el valor maximo y el minimo de una caracteristica especifica (por ejemplo, radio
de particula). El segundo parametro es a través de la determinacion del nimero de
variables indepenientes que son necesarias para medir una propiedad especifica, en
comparacion con la version isotropica. Para propiedades generales, la anisotropia debe
ser caracterizada mediante un parametro espacial.

Cuando las particulas tienen isotropia por forma, se dice que tienen simetria esférica.

Por otra parte, se considera que hay anisotropia cuando la dimensién espacial nece-
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saria para describir correctamente una propiedad es considerablemente mayor que la
qgue el mismo material tendria en condiciones isotropicas. Por ejemplo, el tamafo de
una particula isotrépica se mide a partir de un radio Unico, en tanto que la longitud de
una particula anisotrépica sera distinta dependiendo de la region en la que sea medida.

Los tipos de anisotropia posibles para un material especifico estan restringidos por
sus argumentos de simetria. Por definicion, la aplicacién de una rotacién tal que la
muestra sea alterada al grado de quedar irreconocible, debe dejar sus propiedades sin
cambios.

Los tensores tienen la capacidad de transformar propiedades, esto es particular-
mente importante en la rotacion de las coordenadas de un arreglo cristalino sea molec-
ular o entre particulas. La rotacion de coordenadas axiales de un sistema se puede

representar mediante el esquema descrito en Figura[2.3]
y’ y’
y y y
){ x’
z A z
(a)

X 5 X
(b) (<)

Figura 2.3: Cambio de coordenadas axiales por efecto de (a) un espejo perpendicular

a z, (b) una rotacion de 180° respecto a y, (¢) un centro de inversion [4].

Asi, por efecto de rotacion en el plano de coordenadas cristalograficas de un mate-
rial dado, el arreglo cristalino de un material anisotrépico sera distinto de su contraparte
isotropica. Esto implica que la deformacion de particulas isotrépicas propiciara un ar-
reglo cristalino considerablemente distinto al que las mismas particulas formarian sin
dicha deformacién [4].

Experimentalmente se ha explorado la formacion de pequenos clusters de microesféras
coloidales como modelo de sistemas de nanocristales, asi como para la construccion

de bloques funcionalizados en areas especificas. Los principales métodos reportados
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para la manipulacion de coloides anisotrépicos han sido a través de funcionalizacién
de regiones, encapsulacion de particulas para su posterior reduccion y formacién de
clusters o bloques de morfologia especifica a partir de emulsiones.

Para propiciar un arreglo cristalino en la estructura formada por las particulas coloidales,
es importante trabajar con la concentracion 6ptima de particulas en dispersion, este
parametro se conoce como fraccion volumen, y su valor determina el comportamiento
de fase del sistema coloidal.

Dado que las interacciones en particulas anisotrdpicas son distintas que en las
particulas isotrépicas, el modelo de esfera dura no se ajusta por completo a los sis-
temas de coloides anisotrépicos. No obstante, brinda una aproximacién importante
para la construccién de un modelo valido para coloides anisotropicos y permite prede-

cir tendencias de cristalizacién en funcion de la fraccidon volmen del coloide.

2.2.1 Interacciones entre particulas

Como se menciond anteriormente, las interacciones entre las particulas detrermian
el comportamiento de fase de una dispersidon coloidal. Un parametro importante para
cuantificar las interacciones entre particulas es el potencial de fuerza media (U), que
es funcion de la posicién de todas las particulas en el sistema. Se asume que el vector

resultante es igual a la suma efectiva de los potenciales de pares, de forma que [2]:

U] =Y V(7 - 7).

Donde V es el potencial entre par de particulas (denotadas j y k), [F}] es la posicion

de la particula j y [7]

es la posicion de la particula k.

Las interacciones atractivas de Van der Waals son consideradas como fuerzas débiles
provocadas por la fluctuacion de los campos electromagnéticos debido a la polarizacién
de las moléculas o atomos del material de las particulas. El parametro que mide la
polarizabilidad de la fase dispersa y la fase continua es la constante de Hamaker, de-

notada como A. El valor de esta constante puede ser 0 cuando la polarizabilidad del
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disolvente y las particulas es igual, es decir, cuando el indice de refraccion del disol-
vente sea igual al de la fase dispersa; de ser este el caso, la fuerza de Van der Waals
sera nula en el sistema. Por esta razdn, la eleccion de un disolvente apropiado es de
suma importancia para la estabilidad de la dispersion.

Cuando A+£0, entonces la fuerza de atraccion de Van der Waals entre particulas
esféricas sera funcién del radio de las particulas (R) y la distancia de centro a centro
entre dos particulas (definida por ). De manera desarrollada, la expresion para el

potencial de Van der Waals es la siguiente [2]:

v A 2R? N 2R? (1 4R?
= — — n _—
A 6 |r2 —4R2 r2 r2

Dado que las fuerzas de Van der Waals son de atraccion, tienden a provocar la
agregacion irreversible de las particulas suspendidas. Esto genera un potencial minimo
en el cual la distancia de centro a centro es igual a la suma de los radios, es decir,

cuando las particulas estan en contacto (r=2R), Figura[2.4]

vd»

Figura 2.4: Agregacion de particulas por efecto atractivo de Van der Waals.

r=2R

La agregacion de particulas desestabiliza la dispersion. Para contrarrestar este
efecto se suelen utilizar polimeros que propicien la estabilidad estérica de la dispersion.
Las cadenas de polimero recubren a las particulas coloidales y generan un fuerte efecto
repulsivo de origen entropico.

Cuando el sistema tiene carga se presentan fuerzas electrostaticas repulsivas, que
al ser de largo alcance, dominan las interacciones totales entre particulas. Con base
en el modelo de Debye-Hiickel, se plantea que el tipo de estructura cristalina depende
de la concentracién de particulas y el grosor de la capa eléctrica, Figura[2.5

La teoria DLVO (Derjaguin-Landau-Verwey-Overbeek) engloba todos los efectos
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Figura 2.5: llustracion de la relacion de las fuerzas entre particulas con su correspon-
diente microestructura en coloides densos y monodispersos [2].

previamente mencionados mediante una explicacion cuantitativa de la agregacion en
dispersiones acuosas, ya que incorpora los efectos de atraccion de Van der Waals y la
repulsidn electrostatica debida a la doble capa de contraiones.

El modelo de DLVO puede resumirse en tres ideas fundamentales:

1. A mayor potencial eléctrico en la superficie de una particula, mayor sera repulsion

entre las particulas.
2. A menor concentracién de cualquier electrolito, mayor es la distancia entre particulas.

3. Entre mayor sea la constante de Hamaker (A), mayor sera la atraccion entre los

cuerpos macroscopicos.
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La forma exacta de las curvas de energia potencial dependen de los factores fisicos
implicados en la interaccion y en la geometria de las particulas. Una expresion cuan-
titativa para la interaccion de dos bloques separados por una distancia d entre sus

superficies es [2]:

A
_ —1An2 N
G,er = 64kpTnr™ Y exp(—kd) (127Td2) .

Donde 9, es la energia potencial total, x es el inverso del grosor de la doble capa
eléctrica, d es la distancia entre superficies y T es la variacion en el potencial de la
doble capa evaluado en la regidon de menor potencial idnico (cuando ¢ = ).

Se observa que a temperatura constante, la energia potencial total depende de la
constante de Hamaker (A), el grosor de la doble capa eléctrica (1/x), la variacién en
el potencial de la doble capa evaluado en la regién de menor potencial idnico (Y,) y la
distancia entre superficies (d). El efecto de los parametros anteriormente mencionados

sobre la energia potencial total, se describe graficamente en Figura[2.6]

A) B) L5 T T T 1.5 C)
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Figura 2.6: Variacién de ®,.; en funcién de la distancia entre superficies variando
parametros de: a) constante de Hamaker (A), b) inverso del grosor de la doble capa
eléctrica (x), c) potencial de superficie (v) [2].

En un sistema coloidal con carga electrostatica, la energia potencial total disminuye
a medida que incrementa la distancia entre superficies. Adicionalmente, a altos valores

de la constante de Hamaker (relacion entre el indice de refraccion del disolvente y
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la fase dispersa), la energia potencial total aumenta. De igual forma, valores altos
en el grosor de la doble capa eléctrica (1/x) provocan un incremento en la energia
potencial total. Finalmente, a mayor potencial de superficie (v’), mayor es el valor de
la energia potencial total. En ausencia de carga electrostatica la fuerza predominante
sera la atraccion de Van der Waals, por lo que la estabilidad del sistema se puede lograr

mediante sea seleccién de un disolvente ideal o a partir de estabilizacion estérica.

2.2.2 Comportamiento de fase en esfera dura

El modelo de esfera dura se utiliza para describir sistemas coloidales monodisper-
sos compuestos por particulas rigidas e impenetrables. Dado que las particulas no
pueden superponerse en el espacio, la interaccion entre ellas es repulsiva y de caracter
entrdpico.

El potencial entre par de particulas con interaccion de esfera dura es positivo y
tiende a infinito cuando la distancia entre sus centros (r) es igual a la suma de sus
radios (2R), es decir, cuando las particulas se acercan demasiado. Sin embargo, si la
distancia entre particulas es grande (r > 2R) el potencial de interaccion es 0, Figura
2.7

En el caso de esfera dura no existe un punto critico, por o que todo comportamiento
observado es supercritico. La transicion de fase en sistemas de nucleo rigido es propi-
ciada por efectos de caracter netamente entrépico.

En sistemas coloidales monodispersos de esfera dura, se considera que no hay
interaccién entre las particulas (excepto por exclusion de volumen), por lo se espera
que la transicion de fase sea resultado Unicamente de las variaciones en la fraccion
volumen .

Por medio de simulaciones, que posteriormente se sometieron a demostracion ex-
perimental, se ha determinado la existencia de 5 regiones en el diagrama de fase para
sistemas coloidales de esfera dura, Figura[2.8]

La primera regién del diagrama corresponde al fluido coloidal y comprende los val-

ores de fraccién volumen menores a ®,=0.494. En esta region las particulas no tienen
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Figura 2.7: Potencial de interaccion entre par de particulas con interaccién de esfera
dura.
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Figura 2.8: Comportamiento de fase de esfera dura en funcién de la fraccion volumen,
adaptado de [5].

orden y su movimiento es difuso a lo largo de todo el volumen. A medida que la fraccion
volumen incrementa, hay un mayor empaquetamiento en las particulas. A partir del
punto de fusion @,,=0.545 la fase mas estable es el cristal.

La regidn entre el punto de congelacién y el punto de fusién (¢ ;<®<®,,) se conoce
como region de coexistencia y se caracteriza por la formacion de cristales. En el fluido

metaestable las particulas comienzan a formar estructuras ordenadas, aunque aun no
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tienen el nivel de compactacion de un sélido.

Al alcanzar la fraccion volumen correspondiente a la transicion vitrea, la estructura
predominante es un arreglo compacto (s6lido) y amorfo. Una vez que la fraccién vol-
umen supera la transicién vitrea (es decir, ® >0.58), la fase estable en la dispersion
es cristal, cuyo maximo empaquetamiento es de 0.74, que corresponde a la estructura
cristalina compacta fcc/hep. En esta fraccion volumen se ha formado un cristal alta-
mente organizado, que es la estructura mas compacta posible para esferas del mismo

tamano.

2.2.3 Comportamiento de fase en particulas anisotrépicas

Los sistemas puramente entrépicos, como dispersiones de esfera dura, presentan
un vasto comportamiento de fase. Sin embargo, los sistemas con anisotropia por forma
poseen un grado de libertad adicional debido a la propiedad orientacional, lo que hace
gue su comportamiento de fase sea alin mas complejo y pueda propiciar la formacion
de fases semejantes a cristales liquidos, lo que implica que las particulas estan orienta-
cionalmente ordenadas [6, 7].

Un cristal es una estructura sélida conformada por particulas altamente ordenadas.
Los materiales que presentan al menos una fase intermedia entre el liquido isotrépico
y el sélido cristalino se conocen como cristales liquidos 0 mesdgenos y las fases que
presentan se conocen como mesofases.

Los cristales liquidos pueden tener orden orientacional o posicional. Pueden ser de
tipo liotropico si su orientacion depende de la concentracion, termotropicos si su ori-
entacion depende de la temperatura o plasticos si no tienen orden orientacional pero
la barrera de rotacion es relativamente pequena respecto a la latice. En funcidén de
dicha condicion, pueden generar distintas mesofases. En el caso de los cristales ter-

motrépicos, se pueden observar tres tipos, Figura[2.9|[8]:

a. Nematico: Mesofase con orden orientacional de largo alcance sin correlacion en la

posicion del centro de masa y sin orden traslacional de largo alcance. Las particulas
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no estan alineadas pero se orientan en una misma direccion.

b. Esméctico: Las moléculas tienen orden traslacional de largo alcance, con libertad
de traslacion sobre los ejes = € y, y de rotacion sobre el eje z. Es similar al orden

nematico, pero en esta mesofase las moléculas también se alinean en capas.

c. Colestérico: El eje director no esta fijo en el espacio como en la fase nematica; sino
gue rota a través de las capas de la muestra. Se tiene orden traslacional pero no

hay orden orientacional.
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Figura 2.9: Orden nematico, esméctico y colestérico en cristales liquidos termotropicos.

El comportamiento de fase de particulas con anisotropia por forma se ha estudiado
de manera experimental y mediante simulaciones.

En una simulaciéon computacional de elipsoides con potencial de interaccidn de es-
fera dura se observo que el tipo de contacto depende de la distancia entre dos elip-
soides, es decir, su orientacion relativa estara determinada por la distancia entre cen-
tros. Se midié la funcion de contacto eliptica para evaluar la distancia de acercamiento
mas cercano entre dos particulas no esféricas con orientacion relativa y se determiné
su potencial de Gay-Berne (a partir de la funciéon gaussiana de potencial traslape se
considera la interaccién centro-centro). Se observo que a mayor proximidad entre los
centros la orientacion favorecida de las particulas es lado a lado (vertical), lo que fa-

vorece un potencial de pozo mas profundo, Figura [9].
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Figura 2.10: Energia potencial de Gay-Berne para pares de elipsoides con diferente
orientacion relativa (linea roja: lado a lado, linea azul: extremo a extremo) en funcién
de su distancia entre centros. Adaptado de [9].

Se analiz6 el autoensamblado de particulas elipticas. Un método comun para el
autoensamblado es a paritr de bloques de construccion. En contraste con las interac-
ciones covalentes, en las particulas anisotropicas el rango y la fuerza de interaccion
pueden controlarse variando condiciones como el tipo de solvente o la carga de las
particulas. Por medio de calculos computacionales se puede determinar el tipo de in-
teracciones entre bloques en funcidn del tipo de anisotropia del sistema [9].

Otra simulacion computacional se trata de elipsoides duros con acomodo orienta-
cional en 3 dimensiones e interaccion atractiva debido a la exclusion de volumen provo-
cada por polimeros. Se trabajé con oblatos obtenidos al cortar dos capas iguales de
una esfera dura de diametro D, de tal forma que queda un disco de altura L [10], Figura
2111

La relacion D/L indica el grado de sobrecompresion de las particulas y sirve para
cuantificar la anisotropia del sistema. Se analiz6 la relacion entre el grado de sobrecom-
presion y la fraccidn de empaquetamiento de las particulas discales (n) y se concluyé

gue la dependencia es relativamente débil. Por otra parte, se determiné el umbral de
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Figura 2.11: Representacion de particula elipsoidal obtenida al cortar dos capas iguales
de una esfera dura de diametro D [10].

percolacion II,y como funcion de la fraccion de empaquetamiento 7. La percolacion
implica la conexion de las particulas a largo alcance en funcion de la probabilidad de
ocupacion de sitios en una latice. A mayor ocupacion de sitios en la latice, mayor es
la probabilidad de que las particulas tengan conectividad de largo alcance. Por esta
razon, es natural que a mayor fraccidon de empaquetamiento haya mayor probabilidad
de percolacion. Otro factor que influye sobre la percolacion es el parametro forma,
pues, la evidencia muestra que las particulas anisotrépicas pueden disminuir el umbral
de percolacién de un sistema.

La simulacién concluye que a altos valores de D/L el sistema tiene orden nematico.
Esto tiene importantes implicaciones para la percolacién, porque demuestra la existen-
cia de un vector director respecto al cual se alinean las elipses, que genera anisotropia
en el sistema y provoca que el numero de clusters que percolan alrededor del director
sea menor que en direcciones perpendiculares a él [10].

Adicionalmente, se han desarrollado experimentos que muestran un comportamiento
analogo entre las particulas con anisotropia por forma y cristales liquidos. Para fines de
este trabajo, se consideran experimentos realizados en tres dimensiones con prolatos
y mezclas de esferoides (Seccidn y elipsoides en interfases.

Al estudiar el comportamiento de fase de prolatos de silica en tres dimensiones se
observé la importancia de la proporcion de tamano. Mientras que en elipsoides la razén
de tamano se cuantifica mediante el grado de sobrecompresion de las particulas (D /L),
en varillas se considera la proporciéon entre la longitud y el grosor de las particulas
(L/D).

En particulas con razén de tamano baja (L/D= 3.6) se form6 una fase isotropica
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[11]. Se aplicd un campo eléctrico de 0.2 V/um para inducir un momento dipolar y estu-
diar su efecto sobre el sistema, se observo la formacion de una fase paranematica. En
dispersiones de particulas con mayor proporcioén L/D se formé una fase esméctica sin
aplicacion de campo eléctrico, sin embargo, se observo que en la aplicacion de campo

eléctrico sobre este sistema no tenia efecto sobre la formacién de nuevas mesofases

[12], Figura[2.12]

Figura 2.12: Imagenes de microscopia confocal para prolatos: (a) L/D= 3.6 en fase
isotropica, (b) fase paranematica, (c,d) prolatos con L/ D= 5.0 en fase esméctica [11].

Posteriormente se analiz6é un sistema formado por la mezcla de particulas sdlidas
con forma de varilla de AIOOH y elipses de Al(OH);, dispersadas en tolueno. El sistema
fue modificado con poliisobutileno para generar potencial de interaccion de esfera dura.
El sistema se estabilizé estéricamente, se estimd que el grosor de la capa polimérica
es de 4 nm [13].

Se observd que a fracciones de volumen & <0.3 coexisten tres fases: isotropica
(I), nematica predominantemente de varillas (N*) y nematica predominantemente de
elipsoides (N~). Al incrementar la fraccion volumen la regién de coexistencia aumentd

a 5 fases, incorporando una fase esméctica (X) y una fase columnar (C) en la que los
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elipsoides se ensamblan en estructuras cilindricas para actuar como mesogenos. La

separacion de fase se visualizd6 mediante dispersion de rayos X en angulos pequenos

(SAXS), Figura [13].

I T IV

Figura 2.13: Separacion de fase en la regidon de triple coexistencia observada por mi-
croscopia. Las fases I-IV corresponden a 30 min, 4 h, 20 h y 4 dias después de la
homogenizacion de la muestra [13].

Las conclusiones derivadas mediante el desarrollo experimental y por simulacién
convergen en la existencia de orden nematico y la gelificacion debida a la transicion
de fase isotrépica-nematica, sin embargo, se observa una diferencia muy importante:
la existencia de fase columnar en el desarrollo experimental [14]. La fase columnar
implica el empaquetamiento de elipsoides en columnas verticales y es de tipo hexago-
nal debido al agrupamiento de 6 columnas. La fase columnar se visualizé mediante
difraccion de rayos X, Figura El surgimiento de la fase columnar hexagonal
puede explicarse a partir de la competencia entre interacciones por entropia de em-
paquetamiento (que favorece la fase nematica) y entropia orientacional (que favorece
la fase isotrépica) debido a la existencia de multiples componentes (varillas y oblatos
en multiples tamanos)[14].

Las particulas con anisotropia por forma pueden, potencialmente, autoensamblarse
en arreglos cristalinos que generen materiales con brecha energética fotdnica, materi-
ales con indice de refraccion negativo, metamateriales y materiales con interacciones

altamente direccionadas [15].
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Figura 2.14: Imagenes obtenidas mediante difraccion de rayos X que muestran la for-
macion de fase columnar hexagonal por empaquetamiento de elipsoides con orden
nematico en muestras A, B y C, con su correspondiente indice de Miller [14].

Finalmente, se realizaron experimentos en interfase agua-decano. Las particulas
esféricas pueden deformar una interfase liquido-liquido lo que resulta en atraccién capi-
lar entre las esferas. Cuando la linea de contacto no es circular, el menisco adopta una
forma irregular para tener un angulo de contacto local a lo largo del perimetro. Esta
propiedad da lugar al autoensamblado inducido por mojado [16, [17].

Se observo que las particulas elipticas en una interfase pueden interactuar a dis-
tancias hasta 4 veces mas grandes que su eje mayor debido a que sus interacciones
de capilaridad son favoreceidas por la sobrecompresion. Ademas, se comparoé el aco-
modo orientacional de oblatos sin carga y con carga. En ambos casos se observo la
formacion de cadenas lineales punta a punta debido a una pronunciada deformacion

de la interfase y fuerza atractiva de corto alcance cerca de la punta (Figura|2.15).

2.2.4 Métodos para la obtencion de coloides anisotropicos

Un sistema disperso es anisotropico cuando esta compuesto por particulas anisotrépicas
o cuando esta compuesto por particulas isotropicas cuya fuerza de interaccion depende
de su orientacion relativa [9].

Las particulas pueden tener anisotropia por funcionalizacion o por forma, Figura
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Figura 2.15: Particulas cargadas en interfase agua-decano. Microestructura obtenida
para (a) esferas, (b) elipsoides con razén de tamano 5.3 y cobertura de interfase de
11.7%, (c) elipsoides con razén de tamafo 5.3 y cobertura de interfase de 18.7%, (d)
elipsoides con razon de tamano 5.3 y cobertura de interfase de 30.4% [16].

El primer caso se refiere a la modificacién quimica que se realiza en una region

especifica de la particula, en tanto que la anisotropia por forma se refiere a particulas

con morofologia no esférica [18].

Tipos de anisotropia en
particulas

Por funcionalizacion

Por forma

Particulas Janus

Particulas Parchadas Elipsoides

Cilindros

Poliedros

Figura 2.16: Esquema representativo de anisotropia.

Las particulas con anisotropia por forma pueden encontrarse de manera natural en

algunos minerales, como es el caso de la bohemita, la goetita y la gibsita. De igual

forma, los hidroxidos de aluminio y de hierro pueden sintetizarse por métodos como
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sol-gel e hidrolisis oxidativa para favorecer una distribucion de tamano homogénea y

muestras con alta pureza, Figura [2.17|[19].
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Figura 2.17: Micrografias visualizadas por SEM de: a) bohemita AIOOH y b) goetita
Fe(OH), [19].

La silica es un material ampliamente utilizado para la induccion de anisotropia de-
bido a que contiene grupos OH que permiten modificar las propiedades de su superfi-
cie. Las particulas esféricas de silica generalmente son sintetizadas por el método de
Stbber a partir de un tetraetilortosilicato (TEOS) y amoniaco como catalizador [20, [21].

Por otra parte, las particulas con anisotropia por funcionalizaciéon se obtienen me-
diante técnicas de enmascaramiento que requieren la proteccion de una region de la
particula para modificar el otro extremo, por autoensamblado de particulas o por mi-
graciéon de sustratos en funcion de sus propiedades fisicoquimicas. Los métodos de
enmascaramiento son mas frecuentes en la fabricacion de particulas Janus, en tanto
gue autoensamblado de particulas y separacion de fase se han extendido a la fabri-
cacion de particulas parchadas [22, 23].

Para la obtencion de prolatos de silice se ha desarrollado una variacion del método
Stéber, que consiste en la formacion de una emulsién de agua (fase dispersa) en pen-
tanol con polivinilpirrolidona (fase continua). Una mezcla de TEOS, amoniaco y citrato
de sodio se anade a la emulsién, de forma que la hidrélisis del TEOS ocurre en la inter-
fase agua-pentanol. Dado que el producto de la hidrélisis es hidrofilico, forma un punto
de nucleacién, y la adicién de TEOS permite el crecimiento de las particulas sobre la

interfase, dando lugar a silice con forma de varilla [11].
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Cuando se desea inducir anisotropia por forma a particulas normalmente esféricas,
es comun que se aplique deformacion mecanica. Cuando la deformacion de las paticulas
es uniaxial se obtienen prolatos, si en biaxial se obtienen oblatos. Ambas morfologias
corresponden a esferoides de revolucidn, es decir, cuerpos geométricos obtenidos por
la rotacion de un elipse sobre alguno de sus ejes. Si el eje ecuatorial del elipsoide es
mayor que su eje polar, se conoce como oblato; cuando el eje polar es mayor que el

didmetro ecuatorial, se conoce como oblato, Figura [2.18]

(b)

Figura 2.18: Tipos de esferoides: a) esfera, b) elipsoide oblato, ¢) elipsoide prolato.

Un método comun para la obtencion de oblatos consiste en embeber particulas
esféricas en una pelicula polimérica elastica y posteriormente deformarla mediante
soplado, elongacién o compresion mecanica. Para la formacioén de la pelicula elas-
tomérica es conveniente el uso de polimeros PDMS (polidimetilsiloxano) ya que su
deformacion puede ser relativamente bien controlada. Una técnica reportada para
la obtencidn de particulas con una distribucion de tamano altamente homogénea se
basa en embeber particulas esféricas de poliestireno en una pelicula de PDMS, pos-
teriormente las particulas con la pelicula se calientan por encima de la temperatura
de transicion vitrea del poliestireno y se someten a elongacion 2D mediante un dis-
positivo que distribuye la tensién de manera uniforme sobre la particula, Figura [2.19)
[15]. A pesar de que el método reporta la produccion de oblatos con distribucion de
tamano homogénea, presenta como desventaja que se puede producir una cantidad
muy pequena de particulas en cada experimento.

También, las particulas elipticas se pueden obtener a partir de sistemas formados

por aceites polimerizables. Se reporta la gelificacion de una emulsién o/w cuya fase
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Figura 2.19: Esquema para la obtencion de particulas elipticas: 1) las particulas son
incrustadas en una pelicula de PDMS, 2) la pelicula se adhiere a un dispositivo de
elongacion, 3) la pelicula es calentada por encima de la transicion vitrea del poliestireno
y se elonga, 4) se obtienen prolatos [15].

hidrofébica esta constituida por un aceite fotopolimerizable e iniciador en proporcion
1:10 v/v y la fase acuosa por dos polisacaridos a alta temperatura (goma de algarrobo
y k-carragenina a 75° C). Se induce gelificacidon mediante el enfriamiento de la mezcla.
El gel se somete a deformacién mecanica mientras es radiado por luz UV [1]. Esta
metodologia permite que las gotas de aceite adopten forma eliptica y al solidificarse
produzcan microparticulas poliméricas con anisotropia por forma, Figura [2.20]

Para separar las particulas elipticas del gel se hacen lavados con agua caliente. El
gel se disuelve en agua a 75° C y las particulas se separan por centrifugacién. Para
eliminar todos los restos de gel, las particulas se redispersan en agua y se centrifugan
por triplicado [1].

Sea por elongacion o por compresion, la distribucion uniforme de presion sobre la
superficie de las particulas es de suma importancia para la obtencién de oblatos con
baja polidispersidad. Una desventaja de la deformacién mecanica radica en que si la
presidon no se distribuye de manera uniforme, la relacién de aspecto sera distinta para
cada particula, lo que produce baja homogeneidad en tamano. Como contraparte, la

ventaja de este método es que permite obtener una amplia proporcion de particulas.
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Figura 2.20: Esquema para la obtencién de particulas elipticas a partir de emulsion o/w
con aceite polimerizable [1].
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2.2.5 Polidispersidad en particulas esféricas y no esféricas

Todos los coloides tienen una distribucion de tamano de particula, este parametro
se conoce como polidispersidad. Cuando la variacion en el tamano de particula es
baja, se dice que las particulas son casi monodispersas; este tipo de distribucion de
tamano es ideal para fines de investigacion. Para describir el grado de uniformidad de
un sistema coloidal se utiliza un parametro llamado indice de polidispersidad (PDI).

Existen diversas técnicas analiticas para caracterizacion de particulas en funcion de
la distribucién de tamano de la muestra. La definicion de polidispersidad varia depen-
diendo de la propiedad de interés cuantificada en cada técnica.

En cromatografia de permeacion en gel (GPC) y cromatografia en exclusiéon de
tamano (SEC) la propiedad de interés es el peso molecular de la muestra. El indice
de polidispersidad es PDI=Mw/Mn, donde Mw es el peso molecular ponderado en
masay Mn es el peso molecular ponderado en numero [24].

En dispersion dinamica de luz (DLS) la propiedad de interés es el tamarfio promedio
de las particulas. La distribucion de tamano se determina en funcion de la intensidad
de luz dispersada tras irradiar una suspension con un laser durante un tiempo deter-
minado. Los métodos mas comunes para el andlisis de tamafo promedio en DLS son
CONTIN (algoritmo de deconvolucion de la funcién de intensidad media de la muestra)
y el metodo de cumulantes (analiza la funcion de autocorrelacién generada por el en-
sayo DLS). A diferencia del promedio en cromatografia, la propiedad de interes en DLS
es volumen, no masa, ya que la luz dispersada por una esfera es proporcional al radio
al cubo, lo que es equivalente al volumen. Cuando el valor de polidispersidad es mayor
que 0.2 se considera que la muestra tiene una distribucién demasiado amplia y DLS no
es la mejor técnica para su analisis.

Otra técnica para determinacion de polidispersidad es a partir de la microscopia
electronica de barrido (SEM), que permite obtener micrografias a partir de las cuales
se puede medir el tamano de cada particula. En SEM, el indice de polidispersidad se
obtiene a partir de dos parametros estadisticos: tamafio promedio de particula (r) y

desviacion estandar de la muestra (w), tal que:
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Aunque en algunas areas de estudio la homogeneidad en tamano de partiicula es
menos relevante, para fines de autoensamblado, cristalizacion y comportamiento de
fase, la distribucién de tamarno tiene un rol critico. Esto se debe a que valores altos de
polidispersidad pueden impedir la cristalizacién de una suspensién [25].

La polidispersidad afecta el tipo de estructura cristalina y la morfologia cristalina
del material debido a que los procesos de nucleacién y crecimiento de particulas en
sistemas coloidales de esfera dura son altamente sensibles a variaciones en la dis-
tribucion de tamano [24]. Un sistema experimental se considera casi monodisperso
cuando PDI < 5%, en cuyo caso el ordenamiento no se altera. Sin embargo, se ha
observado que a valores de PDI > 12% no es posible lograr la cristalizacion de un
sistema de esfera dura.

En el caso de particulas no esféricas el critero es distinto debido a que el tamano
de particula no depende Unicamente del radio, sino de la longitud de dos ejes y la
relacion de tamano entre ellos (aspect ratio). Las particulas elipticas tienen al menos
dos valores de PDI asociados: uno correspondiente a su eje mayor y otro asociado
al eje menor. Por tal motivo, la cristalizacién de sistemas con particulas elipticas es
muy complicada, aunque su comportamiento de fase es muy vasto y presenta arreglos
analogos a los cristales liquidos debido a su propiedad orientacional [8]. Esta misma
condicion hace que los sistemas anisotrépicos tengan un grado de libertad adicional y

como consecuencia, mas mesofases. La regla de Gibbs establece que:
L=C—-F+2,

donde L son los grados de libertad, C' el numero de componentes, F' el nimero de
fases en equilibrio y 2 se utiliza para incorporar las variables intensivas del sistema:
presion y temperatura. Asi, la presencia de mayor nimero de fases y de regiones de

coexistencia requiere mas componentes en el sistema, sobre todo cuando hay mas
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grados de libertad.

Experimentalmente se ha observado la coexistencia de hasta 5 fases en mezclas
binarias de particulas coloidales elipticas y cilindricas polidispersas [14]. De acuerdo
con la regla de Gibbs, la coexistencia de 5 fases solo es posible en una mezcla de
4 0 mas componentes, lo que indica que la polidispersidad favorece el surgimiento
de nuevas fases debido a que en un sistema altamente polidisperso, la cantidad de
componentes es infinita.

Se obtuvo el diagrama de fase para la mezcla de particulas anisotropiclas cilindricas
y elipticas y se evalué la distribucion de tamano correspondiente a las fases anisotropicas:
nematica predominantemente cilindrica (N*), nematica predominantemente de elip-
soides (N~) y columnar (C), Figura[2.21][14]. Se observé que la distribucién de tamafio
tiene alta incidencia sobre el acomodo de las particulas. De hecho, la existencia de
la fase columnar se plantea directamente como consecuencia de la polidispersidad del
sistema debido a que los elipsoides de mayor tamano se ensamblaron en columnas,
excluyendo a las particulas cilindricas y otros elipsoides de menor tamano, que a su
vez se acomodaron en la fase nematica. El acomodo de las particulas en funcién de
su tamano tuvo como consecuencia la disminucion de la polidispersidad en casi todas
las mesofases formadas, pasando de 25% en la mezcla inicial a su valor minimo en la
fase columnar con PDI=17% y un maximo de 33% en la fase nematica predominante-
mente cilindrica (Unica fase con aumento en heterogeneidad). La relacidn entre radio
y polidispersidad para cada fase (isotropica (l), nematica predominantemente cilindrica
(N*), nematica predominantemente de elipsoides (N~), esméctica (X) y columnar (C))
se muestra en la tabla[2.2.

Tabla 2.2: Tamano promedio (nm) y polidispersidad de elipsoides en las fases coexis-
tentes [14].

Muestra | N+ X N~ C

| + NT + N~ | 184(£+25%) | 205(+24%) 268(+=19%)

Nt +N- +C 138(£33%) 189(£26%) | 238(+£17%)
Nt + X 187(£23%) | 221(£25%)

Se observo que en sistemas de coloides anisotropicos multicomponentes con alta
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Figura 2.21: A) Diagrama de fases para mezcla de particulas anisotrépiclas cilindricas
y elipticas; B) Distribucion de tamafo en mezcla de particulas anisotropiclas cilindricas
y elipticas en fases: Nematica predominantemente cilindrica (N*), Nematica predomi-
nantemente de elipsoides (N~) y Columnar (C) [14].

polidispersidad (25%-30%), coexiste un amplio numero de mesofases. Sin embargo,
existe poca informacion sobre la cristalizacion de elipsoides. Para obtener informacidn
sobre la cristalizacidn de sistemas elipsoidales es necesario disminuir la polidispersidad

de las particulas.

2.3 Métodos para la disminucion de polidispersidad de

particulas

La homogeneidad de tamano en particulas coloidales tiene gran relevancia tanto
en la investigacidon como en la industria. En el primer caso, las particulas con baja
polidispersidad se utilizan para analisis de procesos de cristalizacion y transicion de
fase, en tanto que en la industria la homogeneidad de tamano garantiza reproducibilidad
en la produccion de materiales.

Dado que las interacciones entre particulas (en sistemas sin carga) dependen de

su radio y la distancia entre centros, las muestras con altos valores de polidispersi-
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dad presentan distintos potenciales de interaccion, lo que repercute directamente en
su autoensamblado. En muestras altamente polidispersas se ha observado que las
particulas mas semejantes en tamano se agrupan entre si, excluyendo a partiiculas
diferentes en tamano [14]. Una de las caracteristicas mas importantes de las particulas
monodispersas es que las propiedades fisicoquimicas de una sola particula se pueden
extrapolar a la totalidad de una muestra [26].

La distribucién de tamano de las particulas se puede controlar durante su propia
sintesis variando la concentracidon de los reactivos y las condiciones de trabajo (tem-
peratura, tiempo, velocidad de adicion de los reactivos, etc) [26]. De igual forma, la
polidispersidad se puede disminuir mediante técnicas de fraccionamiento posterior a la
sintesis de particulas. El mecanismo con mejor contribucién a la distribucién de tamarno
depende de las caracteristicas del material y de su proceso de fabricacion.

Algunos materiales, como las particulas de silice, presentan una distribucién de
tamano altamente homogénea en condiciones estandar de sintesis. La silice se ob-
tiene a partir de la hidrolisis y condensacion de alcoxisilanos en presencia de un catal-
izador. La reaccién es altamente sensible al pH: al utilizar catalizador acido el producto
obtenido es un gel, en cambio, al utilizar un catalizador basico se obtienen particulas
esféricas monodispersas (PDI < 5%) [27]. El metodo mas comun para la siintesis de
silice es el de Stdber, en el que se utilizan tetraetilortosilicato (TEOS) como precursor
e hidroxido de amonio como catalizador, la reaccién se lleva a cabo en etanol [28].

En la produccion de farmacos es comun recurrir a la molturacion de medios, para
dicho procedimiento se utiliza un molino himedo que permite obtener particulas mi-
cromeétricas que posteriormente son homogeneizadas a alta presion. El aislamiento del
producto final se puede lograr mediante remocién del disolvente para la recuperacion
de particulas sélidas o por medio de filtracion y secado por pulverizacion [29, 130, [31].
Ademas de que el método de molturacién genera particulas altamente homogéneas
en tamano (se reporta PDI< 5%), presenta la ventaja de que se puede escalar a pro-
ducciones industriales [29]. Dado que la técnica se enfoca en mejorar la distribucion

de tamano de las particulas después de su sintesis, se puede considerar como una
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técnica de fraccionamiento. La principal limitante para el desarrollo de este método es
su costo.

El caso de las particulas elipticas presenta un problema adicional debido a que
su obtencion requiere deformacion mecanica, lo que implica al menos dos procesos
distintos que contribuyen al incremento en la polidispersidad de las particulas [1]. Por
tal motivo, se pueden aplicar mecanismos para la disminucion de polidispersidad por
sintesis y posteriormente técnicas de fraccionamiento.

La primera etapa para la obtencion de las particulas elipticas es la polimerizacion
en emulsién (Seccién 2.3.7), por lo que se analizaran las mejores condiciones para la
formacion y estabilizacion de emulsiones, asi como las variables que pueden afectar la
distribuciéon de tamano.

La siguiente etapa para la fabricacion de particulas elipticas es la gelificacion de
emulsion. Se ha observado que la polidispersidad asociada a la gelificacién de la
emulsién depende principalmente de la temperatura a la que se mezclan la emulsién y
el gel [32]. Cuando la mezcla entre emulsion y gel se lleva a cabo a temperatura am-
biente su efecto sobre la distribucion de tamano es miinimo debido a que el gel impide
colisiones entre particulas.

Posteriormente se lleva a cabo la deformacion mecanica del gel mediante una prensa
que distribuye la presién de manera uniforme sobre su superficie. Se espera que al de-
formar particulas esféricas homogéneas en tamano, se obtengan particulas elipticas
con baja polidispersidad. Es importante considerar que la dispersidad de las particulas
depende de la relacion de aspecto.

Finalmente, hay al menos dos métodos de fraccionamiento de particulas sélidas ya
fabricadas: por sedimentacion y por método de Bibette, lo que también puede contribuir
a mejorar la distribucion de tamarnio. De esta manera se busca minimizar los efectos de

polidispersidad generados por la deformacion mecanica de las particulas.
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2.3.1 Polimerizacion en miniemulsion

Una emulsion es un sistema liquido-liquido compuesto por una fase dispersa y una
fase continua. Si la fase continua es lipofilica y la fase dispersa hidrofilica, la emulsion
es de tipo agua en aceite (w/0), por el contrario, si la fase continua es hidrofilica y la
fase dispersa hidrofébica, genera una emulsién de aceite en agua (o/w) [3].

Las emulsiones se pueden clasificar en funcion del tamafno de la fase dispersa.
Cuando las gotas de la fase dispersa tienen un tamano promedio mayor a 2 um se
consideran macroemulsiones, en un rango entre 2 ym y 500 nm se consideran mi-
croemulsiones y de 50 a 500 nm se consideran miniemulsiones [33]. Dada la natu-
raleza termodinamicamente inestable de este tipo de sistema, se utilizan tensoactivos
para disminuir la tension interfacial y favorecer la estabilidad cinética. De acuerdo con
la regla de Bancroft, la fase continua es aquella en la que el emulsificante o tensoactivo
es mas soluble. Con base en este criterio, la fase dispersa suele ser lipofilica (o/w) y
en algunos casos puede estar constituida por un mondémero [34].

La polimerizacién por radicales libres es una técnica para la obtencion de microparticulas
poliméricas mediante reaccién en cadena. Es ampliamente utilizada en la industria de-
bido a que permite tener mayor control sobre el tamano de particula y tiene un alto
rendimiento [33]. Aunque las reacciones de polimerizacién pueden ocurrir en dos pa-
sos cuando proceden por adicidon o condensacion, la polimerizacién en emulsién es
una reaccion en cadena y esta compuesta por tres etapas: iniciacion, propagacion y
terminacion [35], Figura[2.22,

La polimerizacion en miniemulsion es un tipo de polimerizacidn por radicales libres
orientada a la obtencion de materiales nanocompuestos que consiste en la polimer-
izacidn de gotas de aceite del orden de 50-500 nm. Las técnicas de polimerizacion en
emulsién y polimerizacién en miniemulsion son distintas debido a que en el primer caso
se forman micelas que encapsulan el mondmero, en tanto que en el segundo caso el
tensoactivo se adsorbe para estabilizar la miniemulsion y se forman pequenas gotas de
aceite dentro de las cuales ocurre la polimerizacidn (polimerizacion in situ) [34].

La polimerizacion en miniemulsion ocurre en sistemas compuestos por monémero
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Figura 2.22: Esquema de etapas de polimerizacion por radicales libres: iniciacion,
propagacion y terminacion.

en la fase dispersa, tensoactivo en la fase continua e iniciador. Los iniciadores son
moléculas cuya ruptura homolitica o heterolitica genera radicales libres. Su ruptura
puede ocurrir por descomposicion térmica, fotdlisis, radiacion ionizante, reacciones re-
dox o electroquimicas, etc.

Las emulsiones son sistemas termodinamicamente inestables, por tal motivo es
necesaria la adicion de un tensoativo que evite la agregacion de las particulas. El tipo
de estabilizacion depende de la naturaleza del tensoactivo, por ejemplo, un tensoac-
tivo idnico genera repulsion por carga, mientras que un tensoactivo no iénico provee
estabilidad estérica. Las funciones principales del tensoactivo son: generar repulsion
entre las gotas de aceite y disminuir la tensidn interfacial para favorecer la solubilizacién
del monémero en la fase acuosa. Adicionalmente, los tensoactivos pueden contribuir
a incrementar la viscosidad de una emulsién, lo que disminuye las colisiones entre
particulas y minimiza la coalescencia en el sistema.

La iniciacion de la reaccion dentro de las gotas comienza con la aplicacion de en-
ergia para fragmentar el iniciador y formar radicales libres, Figura 2.23] Generalmente
el iniciador se emplea en concentraciones entre 0.05% y 1% de la fase dispersa, lo
que propicia que la velocidad de terminacion de reaccion sea baja. Durante la propa-
gacion los radicales libres reaccionan con las moléculas de mondémero dentro de las

gotas para formar cadenas poliméricas. Finalmente, la terminacién ocurre cuando todo
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el iniciador se ha convertido en radicales libres y estos a su vez han reaccionado en
su totalidad con el mondémero, de manera que se logra el fin de la reaccién en cadena
y comienza el apareamiento de las cadenas poliméricas. Cada cadena queda con un
electrén desapareado, el cual se puede aparear con el electrén libre de una cadena
vecina; este proceso se conoce como acoplamiento y es la terminacion mas comun

para polimerizacion por radicales libres.
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Figura 2.23: Esquema de polimerizacion por radicales libres en sistema de 1,6-
hexanodiol diacrilato y 1-hidroxiciclohexil fenilcetona [36].

Dado que la polimerizacion ocurre dentro de la gota, la distribucidén de tamario de las
particulas de polimero obtenidas por este método dependera fundamentalmente de la
técnica utilizada para la formacién de miniemulsion y de las propiedades fisicoquimicas

del tensoactivo utilizado.
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2.3.2 Formacion de miniemulsiones por ultrasonicacion

La dispersion de dos fases inmiscibles requiere la aplicacion de energia para com-
pensar la tensién interfacial, es decir, la energia libre de Gibbs generada en la interfase.
La aplicacién de energia acustica produce un fenémeno llamado cavitacién, que con-
siste en la formacion de cavidades vaporosas dentro de un fluido.

La cavitacion acustica ocurre cuando se varia la presion dentro de un liquido medi-
ante la aplicacion de ondas ultrasénicas. Sila amplitud de las ondas es suficiente para
disminuir la presion hasta el nivel critico (por debajo de la presion de vapor) se forman
burbujas. La formacién, expansion y colapso de burbujas es crucial en este proceso
y depende de la amplitud de la presion acustica y del tiempo de sonicacion, como se
muestra en la Figura [2.24][37].
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Figura 2.24: Esquema de cavitacion en funcion de tiempo para un liquido simple [37].

Cuando se produce cavitacion en una mezcla bifasica las burbujas provocan que
los liquidos se rompan en pequenas gotas. La formacion de gotas se traduce en un
incremento en el area interfacial, lo que favorece la dispersion de una fase dentro de la
otra. Este es el principio para la formacién de emulsiones por ultrasonicacion.

La cantidad de energia necesaria para la formacién de una emulsion es directa-
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mente proporcional a la tension interfacial y a la variacion en el area interfacial, como

se expresa en la siguiente ecuacion:

dG = odA.

Donde dG representa la variacion en la energia libre de Gibbs, o la tension super-
ficial de interfase y dA variacion en el area interfacial. A mayores valores de tensién
interfacial, mayor energia sera requerida para la formacion de una emulsion. Lo mismo
ocurre con el area interfacial, para crear mayor area se requiere mas energia.

El ultrasonido corresponde a la regidn del espectro de sonido cuya frecuencia es
superior a 20 kHz. La técnica en la que dos liquidos inmiscibles son irradiados con on-
das ultrasénicas para formar emulsiones se conoce como sonicacion. La radiacion ul-
trasonica genera un aumento de temperatura como consecuencia de la transformacion
de energia mecanica en energia térmica, sin embargo, el sistema es capaz de disipar
el calor.

La ultrasonicacion de mezclas es una técnica experimental bastante comun para
la formacién de emulsiones. Los principales parametros que afectan el resultado son:
temperatura, presion, gas disuelto en la fase continua, tiempo de irradiacion (tiempo de
sonicacion) y las propiedades fisicoquimicas de las fases y de los tensoactivos (viscosi-
dad, balance HLB, tension interfacial).

La presencia de gases puede afectar la distribucion de tamarno de una miniemulsion
debido a que las gotas de la fase dispersa se forman por efecto de nucleacion, crec-
imiento y colapso de burbujas. Los gases disueltos en la fase continua forman burbujas
cuyo crecimiento no depende de la variacion en la presion acustica del sistema, por
esta razdn, el radio de las burbujas formadas por nucleacién y por gases disueltos en
la fase acuosa tiende a ser diferente. Para evitar que el gas afecte la distribucion de
tamano en las gotas de la emulsion, se puede desgasificar la fase acuosa.

Dos técnicas comunmente aplicadas para la formacién de emulsiones por ultrason-
icacion son: ultrasonicacion en volumen (mediante un bano de ultrasonido) y ultrason-

icacion focalizada mediante sonicador. La ultrasonicacion en volumen consiste en la
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formacion de una mezcla bifasica que se coloca en un vial sellado y se introduce en un
transductor (conocido como bafno de ultrasonido) lleno de agua, el cual genera ondas
ultrasonicas. El proceso de sonicacidén genera calor, aunque el transductor permite au-
mentar ain mas la temperatura y fijar el tiempo de sonicacion. La técnica presenta la
ventaja de ser rapida, sencilla y se puede aplicar en volimenes relativamente grandes.
Sin embargo, dado que la radiacidon es mucho mas intensa en las regiones cercanas a
las paredes del contenedor y menos intensa en el seno de la disolucion, las particulas
gue se obtienen por este método suelen ser altamente dispersas en tamano.

Una alternativa para disminuir la dispersidad de las emulsiones obtenidas por son-
icacion es la focalizacién de la radiacion. Lo anterior se puede lograr mediante un
sonicador con sonda (Figura [2.25), que cuenta con una punta que se introduce en el
seno del fluido y cuya potencia y amplitud se puede controlar dependiendo del tamarno
promedio de particula que se desea obtener. Esta técnica permite que las ondas ul-
trasonicas se generen en el seno de la emulsion y se dispersen hacia las paredes del
contenedor, logrando que la cavitacidn sea mas homogénea en todas las regiones de
la mezcla. Como consecuencia, las gotas generadas al utilizar un sonicador con sonda
son mas homogéneas en tamano. De igual forma, se espera que al sonicar una misma
mezcla mediante bano de ultrasonido y sonicador, en un tiempo fijo, la distribucién de

tamano sea mas homogénea en las emulsiones obtenidas por sonicacion focalizada.

Figura 2.25: Desmembrador ultrasénico.
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La potencia de sonicacidn es un parametro sumamente importante en la formacion
de emulsiones por sonicacion focalizada. A menor potencia, menor energia sera apli-
cada al sistema, como consecuencia el tamano de las gotas no se reduce tanto como
lo haria al aplicar mayor potencia de sonicacion [37].

Otro factor que repercute sobre la distribucion de tamano es el tiempo de sonicacion.
Si la sonicacién dura poco tiempo, la formacion de gota es abrupta y la distribucion de
tamano es ancha. Por el contrario, mayor tiempo de sonicacién permite completar mas
ciclos para la formacion y colapso de burbujas, lo que propicia una distribucion mas
estrecha en el tamano de gota [38].

En conclusidn, los factores que influyen en la distribucién de tamano de las particulas
formadas son: tiempo y potencia de sonicacion, viscosidad de las fases liquidas y pres-

encia de gas principalmente en la fase acuosa.

2.3.3 Formacion de emulsiones por microfluidica

La microfluidica es una técnica para manipulacion de fluidos en escala de micromet-
ros, mediante la fabricacion de pequefios canales a través de los cuales se bombean
liquidos. Dichos canales se forman a partir de polimeros elastoméricos en dispositivos
conocidos como chips, Figura

Figura 2.26: Diseno de chip de microfluidica en el que se muestra canal de entrada y
salida de fluido.

Las aplicaciones de la microfluidica se concentran en el area de investigacion,
principalmente para el desarrollo de nuevos sistemas analiticos de biotecnologia, far-

maceéutica, energética, y aero-espacial, entre otros. Las principales ventajas de este
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esquema son el bajo consumo de reactivos, espacio y energia. Adicionalmente, esta
técnica permite un alto control sobre el tamano de gota. Las gotas obtenidas por mi-
crofluidica generalmente presentan un intervalo de polidispersidad entre 2.5y 4.0%. El
tamano de gota depende de las dimensiones de los canales fabricados en el chip y de
la velocidad de flujo de los liquidos que se bombean a los canales [39].

La elaboracién de chips de microfluidica se logra por medio de técnicas litograficas

que pueden presentarse en dos variantes distintas [40]:

+ Litografia en nanoimpresion: Esta técnica, también conocida como estampado en
caliente, permite disenar polimeros termoplasticos tanto en bulto como deposita-
dos en capa fina sobre un sustrato, permitiendo en este caso la réplica del molde
original su inverso. La principal ventaja de esta técnica es la capacidad de res-
olucion, ya que permite alta calidad de definicion en estructuras de hasta decenas
de nanometros. No obstante, una limitante de esta técnica es que su alto costo la

hace poco accesible.

« Litografia ultravioleta: Permite crear disenos fotolitograficos en capa fina en sus-
tratos planos para fabricar microestructuras con relieve. Se utiliza un elastémero
fotopolimerizable para fabricar un molde, a partir del cual se pueden producir
multiples chips. La principal limitante en esta técnica es la resolucion, debido

a que los moldes se fabrican a partir de impresion en acetato negativo.

Los chips de microfluidica son elaborados con materiales elastoméricos polimeriz-
ables. El material mas utilizado para la elaboracion de chips es el polidimetilsiloxano
(PDMS), su estructura se muestra en la Figura 2.27]:

El PDMS se obtiene mediante la reaccion de dimetildiclorosilano y agua, que al
polimerizarse desprende HCI. EI PDMS tiene una superficie hidrofobica, sin embargo,
se puede modificar mediante oxidacidon por plasma. La reaccién por plasma anade
grupos silanol (SiOH) y genera una superficie hidrofilica. Dado que el PDMS es vis-
coelastico, permite insertar facilmente microtuberias para bombear fluidos hacia los

canales del chip.
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Figura 2.27: Estructura de polidimetilsiloxano (PDMS).

El disefio de los chips de microfluidica depende de la aplicacién de interés. Para
analisis de microorganismos, un chip puede tener un disefio simple con un solo canal,
sin embargo, cuando se busca sintetizar fluidos mas complejos es necesario incluir
mas canales. La formacion de emulsiones en chips de microfluidica suele realizarse
en chips con al menos tres canales: uno para contener la fase dispersa, uno para la
fase continua y otro para colectar la emulsion formada. La emulsion se forma en la
interseccion entre el canal que contiene la fase dispersa y el canal que contiene la fase

continua, como se muestra en Figura[2.28|

Fuente: ELVESYS (Dr. Remigije

Figura 2.28: Interseccidn entre canal de fase dispersa y canal de fase continua en chip
de microfluidica.

La formacion de emulsiones por microfluidica ocurre por cavitacién hidrodinamica
[38]. En un sistema con flujo continuo, la velocidad del liquido varia localmente y en los
puntos donde incrementa la velocidad, la presion disminuye y comienza la formacion
de burbujas. Dado que el area de los canales es muy pequefa, la velocidad necesaria
para la formacion de una emulsién por microfluidica es relativamente baja.

Generalmente la suma de flujo de la fase acuosa y la fase oleosa debe ser menor

a 1 mL/h para no comprometer el éptimo funcionamiento del chip. Debido a que los
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volimenes manejados en esta técnica son muy bajos, la formacién de emulsion por
microfluidica sera mas sensible a la tensidn interfacial y a la velocidad de flujo de las

fases.

2.3.4 Mecanismos para la disminucion de polidispersidad de particulas
solidas

Generalmente, la distribucién de tamano de un sistema coloidal depende de su
sintesis. Sin embargo, cuando se obtiene una distribucion de tamano ancha, es posible
reducir la polidispersidad mediante diversos mecanismos.

Para determinar el método mas conveniente para la disminucién de polidispersidad
en una muestra, es conveniente hacer un analisis de granulometria. La granulometria
es el andlisis estadistico de la distribucion de tamano en una muestra sélida o de una
suspension, y se puede realizar a partir de técnicas como: tamizado, sedimentometria,
centrifugacion, difraccion laser, microscopia o potencial zeta [41], 42].

Una vez que se identifican los tamanos de particula presentes en la muestra, se
pueden aplicar diversas técnicas de separacion de particulas. Entre las principales

técnicas de separacion se observan:

» Tamizado: es un método mecanico de separacion que consiste en hacer pasar
una mezcla de particulas solidas a través de un tamiz, de forma que las particulas
de menor tamano pasen a través de los poros del tamiz, mientras que las particulas
de mayor tamano quedan retenidas. En funcidn del tamano de particula se pueden

elegir diferentes materiales para realizar la separacion.

» Sedimentacion: se utiliza para separar los componentes de una suspension por
efecto de gravedad. Si la concentracion de particulas sélidas en suspension es
baja, se considera sedimentacién libre; para suspensiones altamente concen-

tradas el método utilizado es sedimentacidn por zonas.

« Elutriacion: es un método de separacion de particulas con diferencias en tamano,
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forma o densidad en el que se utiliza una columna de gas o liquido cuyo flujo va en
sentido opuesto a la sedimentacion, de forma que las particulas mas pequefas

se acumulan en la parte superior de la columna.

» Método de Bibette: es un método de fraccionamiento en el que se anaden ten-
soactivos a altas concentraciones a una suspension para generar interacciones

por atraccidn de volumen entre particulas semejantes en tamano.

Se eligieron dos técnicas de separacion: centrifugacion y fraccionamiento por el
método de Bibette. En los siguientes apartados se presentaran los fundamentos teéricos

de las técnicas elegidas.

Centrifugacion

La centrifugacién es una técnica de separacion basada en la sedimentacion diferen-
cial de los componentes de una mezcla en funcién de su tamano o densidad. La fuerza
centrifuga relativa (FCR) es la fuerza requerida para que se produzca la separaciéon y
es igual al cociente de la fuerza centrifuga sobre el peso de la muestra F./F),.

Se parte de la definicion de fuerza centrifuga:

mv?  me*  me*r*  me*r ) 5 5
F.=ma= =—0 = 5 =y = mwr =m(2m) nr.
r rt rt t

Donde: F,= fuerza centrifuga; m= masa de las particulas; a=(v?r)= aceleracion
(cm/s?); v= velocidad lineal de la muestra en el tubo (cm/min); r= radio de giro, me-
dido entre el punto medio del tubo de centrifuga y el eje de rotacion (cm); e = espacio
lineal recorrido (cm); ¢= tiempo (min); ¢ = angulo recorrido en el movimiento de rotacion
(rad/min); w= velocidad angular (min~!); n= velocidad de giro (rpm).

Ademas de la masa de particulas, la velocidad y el radio de giro, un parametro
fundamental para mejorar la separacion es el medio de dispersion. La velocidad de

sedimentacion en centrifugacion se calcula a partir de la Ley de Stokes, de forma que:

dQApg

‘/:se =
¢ 18n
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Donde Ap es la diferencia de densidad entre la particula y el liquido, d el diametro
de particula, 7 la viscosidad del medio y ¢ la gravedad. Con base en este criterio se

pueden distinguir 3 tipos de centrifugacion, Figura [2.29;
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Figura 2.29: Esquema comparativo para: A) centrifugacion diferencial; B) centrifugacion
zonal o por velocidad de sedimentacion; C) centrifugacion isopicnica por equilibrio de
sedimentacion [43].

« Diferencial o de frontera movil: Es el método mas simple de centrifugacion ya que
se basa en la sedimentacion por gravedad. Consiste en dispersar la muestra en
un disolvente y centrifugar para obtener dos fases: sedimento y sobrenadante.
La separacién de los componentes de una mezcla depende de las diferencias en
su forma, tamano o densidad, debido a que la fuerza centrifuga depende directa-

mente de la masa de las particulas en suspension, Figura (a).

« Zonal o por velocidad de sedimentacion: Se genera un gradiente de densidad
colocando una capa de solvente sobre otro con distinta densidad. Bajo la fuerza
centrifuga, las particulas sedimentan a través del gradiente concentrandose en

zonas o bandas discretas, las cuales se forman debido a que las particulas en
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los liquidos con diferente densidad tienen distintos tiempos de sedimentacion. El
gradiente puede ser de tres tipos: discontinuo/ escalonado, continuo (con ayuda
de un dispositivo), o autoformado (se genera mediante el mismo fraccionamiento
de la muestra) [43]. En la Figura (b) se muestra el estado transitorio de
separacion de componentes en condiciones adecuadas de tiempo y velocidad
de centrifugacion. Sin embargo, si se centrifuga demasiado tiempo, todos los

componentes sedimentaran.

* Isopicnica o por equilibrio de sedimentacién, Figura (c): Se utiliza también
un gradiente de densidad, pero en este caso el tiempo de centrifugacion es su-
ficientemente largo para que se alcance el equilibrio de sedimentacion, es decir,
cuando la fuerza de sedimentacion es igual a la de difusion. Para conseguirlo,
se usan gradientes continuos que cubren todo el intervalo de densidades de los
componentes de la muestra: en el fondo del tubo la densidad del medio debe ser
mayor que la del componente mas denso. Este método se utiliza para separar

mezclas compuestas por particulas con distinta densidad.

Fraccionamiento por el método de Bibette

Bibette desarroll6 un mecanismo para el fraccionamiento de sistemas coloidales
con alta polidispersidad, basandose en las interacciones de atraccion por exclusion de
volumen [44].

Este tipo de interaccion se produce en mezclas binarias de esfera dura. La mez-
cla generalmente esta compuesta por particulas coloidales y cadenas poliméricas no
adsorbentes. Las particulas coloidales excluyen al centro de las cadenas poliméricas,
generando una regién conocida como “volumen excluido”, Figura[2.30} Las particulas
poliméricas provocan un incremento en la presidon osmética del sistema. Para compen-
sar el desbalance de presidn, las particulas de mayor tamano traslapan sus volimenes
de exclusion para minimizar las regiones que excluyen al polimero y permitir que tengan
mayor volumen total disponible [45], Figura[2.31]
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Figura 2.30: Esquema de volumen excluido en particulas coloidales por efecto de ca-
denas poliméricas. Se representan las cadenas poliméricas en circulos pequenos, las
particulas coloidales como circulos grandes y continuos, la regién de volumen excluido
alrededor de las particulas coloidales en los circulos mas grandes y punteados, con
valor de 0/2. Se muestra el efecto del polimero sobre el incremento en la presion P y la
distancia entre superficies h. Adaptado de [45].
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Figura 2.31: Exclusion de volumen provocado por adicion de polimero: a) mezcla
de polimero y particulas, b) region de volumen excluido, c) regiéon de traslape de
volimenes excluidos [46].

Cuando las cadenas poliméricas se adsorben a las particulas coloidales, pueden
provocar distintos fenémenos, Figura[2.32] Si la cadena polimérica recubre a una sola
particula, confiere estabilidad estérica al sistema; si la cadena recubre a mas de una
particula, provoca floculacion. Por tal motivo, para generar interacciones de atraccion

por exclusidén de volumen es necesario utilizar polimeros no adsorbentes.
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Figura 2.32: Efectos causados por adicion de polimero a una suspension coloidal.

Aunque inicialmente las interacciones por exclusién de volumen se habian obser-
vado en mezclas de coloides con polimeros, se ha demostrado que los tensoactivos
también pueden provocar este tipo de interaccién. Lo anterior se debe a que los ten-
soactivos en concentraciones superiores a su CMC forman micelas, las cuales generan
regiones de exclusion de volumen.

El potencial de interaccion entre los coloides debido a la exclusion de volumen de-
pende de la relacion entre el radio de la particula (R), la distancia centro-centro entre
dos particulas (r) y el rango de atraccion (¢), es decir, la relacion de tamano entre las

particulas poliméricas y los coloides (R,/R) [47]:

o0 r<2R
Vdep - Hpol ‘/overlap 2R<r< 2(R + Rg)
0 r>2(R+ R,)

Cuando r < 2R, el potencial es positivo y tiende a infinito porque hay un traslape
total de los volumenes de exclusion y las particulas presentan interaccién de esfera
dura, por lo que se repelen. Cuando 2R < r < 2(R + R,) se alcanza el potencial

de pozo profundo, que depende de la concentracion de depletante ([[,, = NkpT.
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Donde [],,,= presion osmética, N= fraccion numérica de particulas, kp= constante de
Boltzman, 7'= temperatura) y del volumen de traslape (V,.rqp). Cuando las particulas
estan demasiado alejadas r > 2(R + R,) el potencial se vuelve 0, Figura[2.33] Experi-
mentalmente, el método de Bibette consiste en la adicion de tensoactivo a un sistema
coloidal polidisperso en agua. El tensoactivo se utiliza en una concentracion superior
a su concentracion micelar critica (CMC), entonces se forman micelas que provocan

interacciones atractivas entre las particulas coloidales de mayor tamano.

§=R /R
[

Vdepl(r)

o
O

I I I I

09 10 11 12 13 14
ri2R

Figura 2.33: Potencial entre par de particulas con interaccion por exclucion de volumen
[46].

La atraccién entre particulas depende del rango de alcance § (proporcién entre el
radio de las micelas y el radio de las particulas coloidales), por lo que las particulas
mas grandes se agregan primero. La formacién de cumulos de particulas provoca que
sedimenten, mientras que las particulas de menor tamano permanecenen dispersas
[44]. Los agregados sedimentan y forman una fase solida, la cual se puede recuperar
y volver a fraccionar.

En la primera fraccidn Unicamente sedimentan las particulas de mayor tamano de-
bido a que su volumen neto de exclusion es mayor, por lo que al traslapar sus regiones
de exclusion de volumen liberan suficiente espacio para que el resto de las particulas
se disperse libremente. Al eliminar las particulas mas grandes de la dispersion, el po-
tencial de pozo profundo disminuye. Por tal razon, es necesario incrementar la concen-

tracion de micelas para mantener el mismo valor de pozo profundo en cada fraccion,
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generalmente se incrementa 1 CMC por fraccion, Figura [2.34, La repeticion de este

procedimiento permite obtener multiples fracciones con homogeneidad en tamano.
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Figura 2.34: Variacion en potencial de atraccion por exclusion de volumen en difer-
entes fracciones: a) potencial correspondiente a la muestra inicial, b) en la siguiente
fraccidn el rango de alcance y la profundidad del pozo disminuyen, c) el incremento en
la concentracion micelar compensa el potencial de pozo profundo para coloides mas
pequenos.
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Capitulo 3

Metodologia

La fabricacion de particulas poliméricas elipticas de 1,6-hexanodiol diacrilato con-
sta de tres etapas: formacidén de emulsion, gelificacion de la emulsion y solidificacion
de las particulas deformadas. Posteriormente se llevan a cabo distintos métodos de
fraccionamiento para contribuir a la homogeneidad de tamano de las particulas.

Los procesos desarrollados en el trabajo experimental se muestran en la Figura [3.1]

iy T Deformacion/ Fraccionamiento
Formacién de Gelificacion de e e uasd ’
v i solidificacion de particulas
emulsion emulsion , i
particulas solidas

Figura 3.1: Esquema de fabricacion de particulas anisotrépicas.

Se evaluaron distintos métodos para la formacién de emulsién y se fijaron parametros
para la gelificacidén y deformacion de particulas. Posteriormente se probaron dos métodos
de fraccionamiento de particulas: centrifugacion diferencial y fraccionamiento por método

Bibette. En los siguientes apartados se describe cada etapa de manera detallada.
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3.1 Formacion de emulsion

La emulsion se formd utilizando como fase oleosa una mezcla de 1,6-hexanodiol
diacrilato y 1-hidroxiciclohexil fenilcetona como iniciador al 1% m/m. La estructura de

los componentes de la fase oleosa se muestra en la Figura[3.2

1,6-Hexanodiol diacrilato 1-Hidroxiciclohexil fenil cetona

Figura 3.2: Estructura de los reactivos.

En la fase acuosa se alterno el uso de tensoactivos: dodecil sulfato de sodio (SDS)
10 mM y alcohol polivinilico (PVA) 1% m/m para determinar cual contribuye mejor a la
estabilizacion de la emulsion. La estructura de los tensoactivos se muestra en la Figura
3.3
P
il T T T Wl TP HO .

Dodecil Sulfato de Sodio (SDS) Alcohol Polivinilico (PVA)

Figura 3.3: Estructura de los tensoactivos.

Se formd una emulsién aceite en agua al 10%. Se probaron distintas técnicas para
la formacion de emulsiones, entre ellas ultrasonicacion, microfluidica y sonicacion me-
diante piezoeléctrico en chips de microfluidica. A continuacién se describe el proceso

correspondiente a cada una de las técnicas.

3.1.1 Formacion de emulsion por ultrasonicacion

Se formaron emulsiones mediante sonicacién en bafno de ultrasonido y por soni-

cacion focalizada.
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Para la formaciéon de emulsion en bano de ultrasonido (Elmasonic S 30 H) se colo-
caron 10 mL de solucion 10 mM de SDS y 0.5 g de la mezcla 1,6-hexanodiol diacrilato
y 1-hidroxiciclohexil fenilcetona (1% m/m) en un vial transparente de 20 mL. El vial se
selld, se recubrié con parafilim y se colocd en bano de ultrasonido durante 10 min con
una potencia de 280 W.

A partir de las emulsiones formadas en bano de ultrasonido se fijaron las condi-
ciones de gelificacién de emulsion, que se describen en seccion [3.2, Ademas, se fi-
jaron los parametros para control de temperatura durante el proceso de solidificacion
de particulas, ya que este método es el mas rapido y sencillo.

Sin embargo, el método de sonicacion en bano ultrasénico no permite un control
preciso sobre la potencia de sonicacion, por tal motivo se us6 el método de sonicacion
focalizada.

En un vial de 10 mL se colocaron 5 mL de una disolucion 10 mM de SDS y se des-
gasificd durante 5 min en un bafo de ultrasonido. En la superficie de la disolucion
desgasificada se agregaron 0.6 g de una mezcla de 1,6-hexanodiol diacrilato y 1-
hidroxiciclohexil fenilcetona (1% m/m) y se introdujo la punta de un sonicador en el seno
de la disolucion. Se aplicé una potencia de sonicacién de 20% durante 10 minutos.

Para asegurar que las condiciones de formacion de emulsion fueran éptimas, se
variaron los parametros que afectan el tamano de particula y su distribucion: tiempo
de sonicacion, tensoactivo y potencia de sonicacién. Se formaron emulsiones con SDS
10 mM y con PVA 1% m/m a 3 y 10 min de sonicacion; adicionalmente se realizaron

pruebas variando la potencia de sonicacion de 20 a 50%.

3.1.2 Formacion de emulsion por microfluidica

Se elaboraron chips de microfluidica mediante la técnica de litografia suave en el

laboratorio de Biofisicoquimica de la Facultad de Quimica, UNAM.

1. Mediante CorelDraw se disefi¢ un chip (Figura [3.4) con dos entradas (una para la

fase acuosa y otra para la fase oleosa) y con una salida para la emulsién. Se con-
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sider6 un ancho de canal de 160 um y una altura de 80 um. El chip se imprimié en

un acetato en negativo y se corté el circulo que contenia los disefos.

a)

Figura 3.4: a) Disenos probados en chips de microfluidica, b) Chip de microfluidica
utilizado para la formacion de emulsién.

2. Se cubrid una oblea de silicio con resina fotosensible SU 8-3035 (MicroChem) y
se le dio tratamiento mediante un spin coater (Laurell WS 650) que distribuyd ho-
mogéneamente 2 g de resina sobre la superficie de la oblea. Después de que la
oblea fue completamente cubierta con la resina se le colocé encima el acetato con

el correspondiente diseno de chip.

3. La oblea fue radiada con una lampara de luz UV (100 W, B100AP, Analytik Jena)
para que el elastdbmero se solidificara en el area de los canales. Se irradi6é cada
diseno durante 10 s mientras los demas se cubrian con acetato para impedir que

recibieran mayor tiempo de radiacion.

4. Una vez que solidifico el disefio del chip, se retird el exceso de resina con etanol.
Posteriormente se colocé la oblea sobre una caja petri y se cubrié con una mezcla
9:1 de PDMS y entrecruzador (Sylgard 184, Dow Corning). Se dej6 secar en una

estufa de vacio a 60° C durante 24 h.
5. Se recorté cada uno de los chips (hay 5 en el molde) y con un punzoén se perforaron
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10.

sus entradas y salidas.

En un portaobjetos previamente lavado con mezcla cromica y limpiado con un corona
treater (Figura se colocd cada uno de los chips. Dado que la naturaleza del
PDMS es hidrofébica, se dio tratamiento con el corona treater (BD-20AC, Electro

Technic Products) a las entradas de los canales para hacerlos hidrofilicos.

Figura 3.5: Corona treater.

A cada entrada del chip se adaptd una tuberia, en cuyo extremo libre se colocé una
jeringa de 1.0 mL. En una de las jeringas se coloco una disolucion 10 mM de SDS
y en la otra una mezcla de 1,6-hexanodiol diacrilato y 1-hidroxiciclohexil fenilcetona
(1% m/m). En la salida se adapt6 otra tuberia para colectar la emulsuion en un vial
con 5 mL de solucién 10 mM de SDS, Figura[3.6|(a).

Se utilizaron bombas de jeringa (NE-1000, New Era Pump Systems) para controlar

la velocidad de flujo de las fases acuosa y oleosa, Figura[3.6] (b).

Se establecieron flujos de 700 ulL/h para la fase acuosa y 100 plL/h para la fase

oleosa y se bombearon en las entradas correspondientes.

Finalmente se colectd la emulsidn en un vial con 5 mL de solucién 10 mM de SDS
en agitacion, Figura[3.6](c).
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a)

Figura 3.6: a) Entradas de fase acuosa y fase oleosa en chip de microfluidica, b) Bom-
bas de jeringa, c) Coleccion de emulsion formada en chip de micricrofluidica.

3.1.3 Formacion de emulsion por sonicacion con piezoeléctrico en

chip de microfluidica

La formacidn de emulsidn por sonicaccion con piezoeléctrico en chips de microfluidica
se realiz6 con un dispositivo disenado y evaluado en el laboratorio de Biofisicoquimica
(FQ, UNAM) a cargo del Dr. Luis Olguin y M. Erick Nieves.

Para la obtencion de particulas por sonicaccion en chips de microfluidica se adhirio
con resina epoxica un piezoeléctrico en el portaobjetos sobre el que previamente se
habia colocado el chip de microfluidica. Se colocaron dos caimanes a los extremos del
piezoeléctrico y se conectaron a una fuente de poder con potencial de 1.5V, Figura 3.7}

Mediante un generador de frecuencia (UTG 9000C, Unit-T) se produjo una senal
eléctrica de 61 Hz y se magnificé con un amplificador de poder (PZD 350A, Trek) para
alimentar el piezoeléctrico.

Al chip de microfluidica (Figura [3.7) se le dio el mismo tratamiento que el previa-
mente descrito para la formacion de emulsion por microfluidica, sin embargo, se mod-
ificaron los flujos de entrada debido a que se esperaba un tamano de particula signi-
ficativamente menor. Los flujos finales fueron de 900 ulL/h para la fase acuosa y 100
ul/h para la fase oleosa; de igual manera la emulsion se colecté en un vial con 5 mL

de solucién 10 mM de SDS y se mantuvo en agitacion vigorosa.
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Figura 3.7: a) Chip de PDMS adherido a superficie de vidrio junto a piezoeléctrico
transductor de Langevine. b) Simulacion de método finito (FEM) de los desplazamientos
por vibracion en el eje z del dispositivo de microfluidica. Adaptado de [48].

Para disminuir los efectos de cavitacion se desgasifico la fase acuosa, variando el
tiempo de desgasificacion (de 5 a 30 min) para determinar las condiciones que afectan
la distribucion de tamano de las particulas obtenidas. Se alterné el uso de SDS 10 mM

y PVA 1% m/m en la fase acuosa.

3.2 Gelificacion de emulsion

Tras la obtencidén de la emulsion mediante distintos métodos, ésta se deja en ag-
itacion mientras se preparan 9 g de una solucion de grenetina en agua 4% m/m a
80°C. Se deja enfriar la mezcla con grenetina hasta llegar a temperatura ambiente,
posteriormente se le afade la emulsién y se continla con agitacién suave hasta que la
viscosidad del gel comienza a oponerse a la agitacion. Se transfiere el gel a un molde
rectangular de teflén (Figura [3.8), se cubre con aluminio para evitar que se contamine
y se deja reposar durante 12 h para que solidifique por completo.

El control de temperatura en este proceso es de suma importancia, debido a que si
la emulsidn se incorpora al gel cuando este adn esta caliente, se incrementa la posibili-
dad de coalescencia en las goticulas y esto se refleja en un incremento significativo en
la polidispersidad.

Una vez que el gel se solidificd por completo, se saca del molde con ayuda de una

espatula y se coloca sobre un contenedor de vidrio, el cual se coloca dentro de la prensa
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Figura 3.8: Molde rectangular de teflén para gelificacion de emulsion.
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de deformacion, Figura[3.9] Ya que se ha adaptado el contenedor dentro de la prensa,
se cubre con una lamina de vidrio y se comprime para ejercer presion mecanica sobre

el gel y de esta manera deformar las gotas de emulsion contenidas.

Figura 3.9: Prensa para compresion mecanica.
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3.3 Solidificacion de gotas de emulsion

El aceite utilizado para la formacion de la emulsion es fotopolimerizable debido a que
contiene 1-hidroxiciclohexil fenilcetona como iniciador en una proporcién 1% m/m. La
radiacion UV fragmenta al 1-hidroxiciclohexil fenilcetona, lo que le permite la formacion
de radicales libres que reaccionan con 1,6-hexanodiol diacrilato para la formacion de

mondmero (Figura|3.10).

saoblotine

Figura 3.10: Reaccién de polimerizacion entre 1,6—hexanediol diacrilato y 1-
hidroxiciclohexil fenil cetona: iniciacion. Adaptado de [35] [36].

Posteriormente se lleva a cabo la propagacion de la reaccion, lo que permite la

obtencién del polimero (Figura[3.17).
% 5 Dl

Figura 3.11: Reaccién de polimerizaciéon entre 1,6—hexanediol diacrilato y 1-
hidroxiciclohexil fenil cetona: propagacion y terminacion. Adaptado de [35, 36].

Experimentalmente estas reacciones se llevan a cabo mientras el gel es sujeto a

deformacion mecanica, de forma que las gotas de aceite se solidifican deformadas.
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Para minimizar los efectos de la temperatura sobre el tamano promedio de particula, se
establecieron los criterios descritos a continuacion.

La solidificacion de particulas se llevd a cabo mediante radiacion con lampara de
luz UV (100 W, B100AP, Analytik Jena) durante 2.5 h a (22+2)° C dentro de una caja
de madera. Para mantener la temperatura constante se establecio una distancia de 25
cm entre la lampara UV y la emulsion en gel, que se colocd dentro de la prensa de
deformacion sobre un Dewar con hielo.

Se adapt6é un termometro a la prensa de deformacién para monitorear la temperatura
a lo largo del proceso. Se observo que con el Dewar lleno de hielo se alcanza una
temperatura minima de 14° C. Por otra parte, la radiacién UV provoca un incremento
en la temperatura del gel, que puede llegar a un maximo de 45° C. Después de 30 min
de radiacion, el Dewar alcanza los 22°C, en ese momento se debe colocar la prensa de
deformacion sobre el Dewar con hielo, Figura[3.12]

La temperatura solo se mantiene constante durante un intervalo de 25 a 30 min, de-
spués de ese tiempo es necesario abrir la caja un par de minutos hasta que el termémetro
se mantenga estable en 22°C. Dado que el calor provoca que el hielo en el Dewar se
derrita, es necesario compenzar su nivel cada 30 min.

Una vez que el periodo de radiacion concluye el gel se retira del contenedor, se
coloca en un tubo falcon de 10 mL y se le anade agua ultrapura Q (agua desionizada,
p=18.2 MQcm ) a 80° C.

El tubo se coloca en un bano de ultrasonido a 60° C durante 10 min, esto permite
que el gel se derrita y las particulas se dispersen. Posteriormente, se centrifuga a 4000
rpm durante 15 min, las particulas sedimentan y el gel queda en el sobrenadante, que
se retira del tubo. El proceso se repite por triplicado para asegurar que las particulas
se encuentren limpias. Finalmente, las particulas se redispersan en etanol destilado en
un bano de ultrasonido durante 10 min y se vuelven a centrifugar a 4000 rpm durante
15 min.

Después del ultimo lavado con etanol el tubo se cubre con una capa de papel

aluminio con orificios en la superficie y se guarda en un desecador para eliminar la
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Figura 3.12: Radiacion de gel comprimido en prensa de deformacion.

humedad. Una fraccion de las particulas secas se colecta para su posterior analisis.

3.4 Fraccionamiento de particulas solidas

Dado que la deformacion mecanica contribuye importantemente al incremento de
la polidispersidad, una vez que se han obtenido las particulas elipticas es necesario
fraccionarlas para tener una mayor homogeneidad de tamano.

Para estos fines se realizaron pruebas con dos métodos distintos: fraccionamiento

por el método de Bibette [44] y centrifugacion diferencial en diferentes solventes.

3.4.1 Fraccionamiento por método de Bibette

Se prepararon 100 mL de una solucion de SDS con una concentracion de 1 CMC (8
mM) y en ella se redispersaron las particulas anisotropicas lavadas en etanol. La dis-
persién se coloco en una probeta de 100 mL, se cubrié con una capa de papel aluminio

y se dejo reposar durante 24 h para que los agregados de mayor peso sedimentaran,
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Figura [44].

Figura 3.13: a) Emulsién polidisersa colocada sobre solucion de SDS 10 mM, b) Las
particulas se dispersan en el seno de la disolucién, c) Los agregados de mayor masa
sedimentan, los de menor masa permanecen en la fase liquida.

Una vez terminado este periodo se decant6 el sobrenadante, que fue colectado
en un matraz de 250 mL. Se recuperaron las particulas sedimentadas al fondo de la
probeta afadiendo 5 mL de solucién SDS 10 mM para redispersarlas y trasvasarlas a
un tubo falcon de 10 mL. Las particulas se lavaron dos veces con agua pQ y una vez
con etanol destilado para eliminar el exceso de tensoactivo.

El procedimiento se repiti6 durante una semana, incrementando cada dia la con-
centracion de SDS en 1 CMC adicional para cada una de las fracciones conforme se

muestra en la siguiente tabla:

Tabla 3.1: Concentracion de SDS en fraccionamiento por método de Bibette.

Fraccion | Concentracion (CMC) | Concentracion (mM)
1 1 8.2
2 2 16.4
3 3 24.6
4 4 32.8
5 5 41.0

Cada una de las fracciones obtenidas se colecté en un tubo falcon y se centrifugé
a 4000 rpm durante 15 min para retirar el exceso de tensoactivo. Posteriormente, se
realizaron dos lavados mas con agua 1:Q en las mismas condiciones de centrifugacion

y finalmente se repitié el proceso con etanol destilado.
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Las particulas limpias se conservaron en los tubos falcon, se recubrieron con una
capa de aluminio con pequenas perforaciones y se colocaron dentro de un desecador

para eliminar el etanol.

3.4.2 Fraccionamiento por centrifugacion

Las particulas sélidas se colocaron en tubos falcon de 50 mL y se redispersaron en
diversos disolventes para determinar el medio mas apropiado para su fraccionamiento
por centrifugacion. Las pruebas se realizaron en etanol, cloroformo, agua y solucién de
SDS 10 mM. Se observé efecto de cremado en las particulas dispersadas en agua y
en cloroformo, que se descartaron como disolventes debido a la rapidez con la que el
sistema se volvia inestable.

Tanto el etanol como la solucion de SDS 10 mM contribuyen a la estabilizacion
del sistema. Para determinar el mejor medio para el fraccionamiento, se dispersé una
porcién de particulas de masa semejante en 10 mL de los dos mejores disolventes:
etanol y solucién de SDS.

Después de dispersar las particulas 15 min en bano de ultrasonido, se centrifugaron
a 300 rpm durante 3 min y se obsevo que las particulas dispersadas en etanol sedi-
mentaban casi por completo, mientras que en solucion de SDS sedimentd una fraccidon
mas pequena, por lo que se determind que éste seria el mejor disolvente para frac-
cionar las particulas.

Se colocd una muestra de particulas de aproximadamente 500 mg en un tubo falcon
con 50 mL SDS 10 mM y se redispersé en bano de ultrasonido durante 10 min. Poste-
riormente, la dispersion se centrifugd variando el tiempo y la velocidad de la siguiente
manera:

Tras la centrifugacion se observé que una fraccion de las particulas habia sedimen-
tado (fraccion 1), en tanto que las demas permanecian dispersas. Se decant6 la porcion
dispersa y se coloco en otro tubo falcon, se repiti6 el proceso de redispersion y posterior
centrifugacion, obteniendo la seguna fraccion. El procedimiento se repiti6 aumentando

en cada fraccion la velocidad y en algunos casos el tiempo de centrifugacion.
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Tabla 3.2: Tiempo y velocidad correspondientes a cada fraccién centrifugada.

Fraccién | Velocidad (rpm) | Tiempo (min)
1 300 3
2 400 3
3 500 3
4 650 5
5 800 5

Repitiendo el mismo proceso se colectaron 5 fracciones. Cada fraccion se lavo dos
veces con agua .Q para remover el exceso de disolvente y finalmente se lavo en etanol
destilado. Las fracciones lavadas se dejaron secar en los mismos tubos en que fueron

colectadas y se colocaron en un desecador para eliminar el etanol.

3.5 Visualizacion de particulas mediante microscopia

electronica de barrido

Las particulas se visualizaron mediante microscopia electrénica de barrido (SEM),
utilizando el microscopio JEOL JSM-7800F del Laboratorio Central de Microscopia del
Instituto de Fisica, UNAM (Figura[3.14).

Figura 3.14: Microscopio electrdnico de barrido JEOL JSM-7800F.

Para su visualizacion en SEM, las muestras se colocaron en un desecador durante
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al menos 24 h para eliminar los restos de etanol.

La preparacion de las muestras de particulas deformadas y sin deformar fue distinta:
las primeras se dispersaron en una mezcla 50:50 de etanol - cloroformo y se colocaron
sobre un trozo de vidrio (previamente lavado con mezcla crémica) que fue adherido a
un barril cilindrico mediante cinta de carbono. Las particulas de polimero sin deformar

se colocaron secas directamente sobre un trozo de cinta de carbon adherido a un barril

cilindrico, Figura
/———’ Particulas

# Vidrio

» Barril
metalico

Figura 3.15: Preparacion de muestra para visualizacion mediante microscopia
electronica de barrido.

Después de preparar las muestras, se llevaron al Laboratorio Central de Microscopia
del Instituto de Fisica, donde fueron recubiertas con carbén y fueron puestas en vacio
por una hora. Posteriormente se colocaron en un portamuestras con capacidad para
10 barriles, el cual fue introducido en el microscopio.

Las muestras se visualizaron usando el Upper Electron Detector, trabajando con un
voltaje de 1 kV, aplicando Gentle Beam. Se mantuvo una distancia de trabajo de 3 a 5

mm y una amplificacion de entre x5000 y x10000.

3.6 Caracterizacion y analisis de particulas

Las particulas visualizadas en microscopia se analizaron mediante Digimizer (Med-
Calc Software, 4.6.1.0). Para estos fines se tomé una muestra de al menos 50 particulas
por imagen y se midio su radio utilizando la funcion “circle”. La informacion obtenida
respecto al radio de las particulas se exportd a Excel y posteriormente se analiz6 en
Origin 2016 (Origin Lab, 43E).
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Se realizé el analisis estadistico mediante conteo de frecuencia, a partir del cual se
elabor6 un histograma (Figura[3.16) y se realizé el ajuste de una distribucion de Gauss
con base en la ecuacion:

_ (R—Rp)?

y=1%y +A °

Donde y representa la frecuencia con la que se repite un radio R en la muestra, A
es la amplitud de la curva en funcion de la desviacion estandar de los datos w respecto
al radio promedio R,; por otra parte, y, representa un ajuste inicial calculado en funcion
de las iteraciones del programa, Figura Para realizar estos calculos se utilizo el
algoritmo de iteracién "Levenberg Marquardt” [49, 50].

Con base en los datos obtenidos mediante las iteraciones realizadas por el pro-
grama, se obtuvieron los valores de radio promedio (R,) y desviacion estandar (w).
Posteriormente se determiné el indice de polidispersidad de cada muestra en funcién

de dichos valores utilizando la siguiente formula:

PDI(%) = (%) % 100.

P

Frecuencia
w
o
1
1

0 500 1000 1500 2000 2500 3000
Radio (nm)

Figura 3.16: a) Medicién de radio de particulas esféricas, b) Distribucién de tamano con
ajuste de tamano representado mediante linea sélida.

Cuando las particulas elipticas se orientan sobre su superficie de mayor area, su
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imagen en 2D es semejante a un circulo. Por tal motivo su radio se midié en Digimizer
con la funcion “circle” considerando la cara circular, Ginicamente tomando las particulas

cuya orientacion lo permitia (Figura[3.17).

Frecuencia

0 200 400 600 800 1000 1200 1400
Radio (nm)

Figura 3.17: a) Medicion de radio de particulas elipticas, b) Distribucién de tamaro con
ajuste de tamano representado mediante linea soélida.
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Capitulo 4

Resultados y discusion

La distribucién de tamano de las particulas elipticas de 1,6—hexanediol diacrilato con
1-hidroxiciclohexil fenil cetona 10% m/m depende fundamentalmente de 3 procesos:
formacion de emulsion, deformacion de emulsién gelificada y fraccionamiento de las
particulas soélidas.

Se analiz6 la distribucion de tamaro de las particulas esféricas obtenidas por polimer-
izacién en emulsion. En algunos casos se tomé una pequena porcion de la emulsidon
y se polimerizd para comparar radio promedio y polidispersidad antes y después de la
deformacion, sin embargo, la limitacion por el volumen producido no permitié que el
proceso se realizara en todas las muestras.

La formacion de emulsion se realizé mediante 4 técnicas distintas: bafo de ultra-
sonido, sonicacion focalizada, microfluidica y sonicacion por piezoeléctrico adaptado a
chip de microfluidica. La primer técnica fue Unicamente para analisis cualitativo mien-
tras que las tres subsecuentes fueron analizadas para determinar cual de ellas producia
particulas mas monodispersas.

Las emulsiones obtenidas por los métodos anteriormente descritos se gelificaron
y se sometieron a deformaciéon mecanica. Unicamente se analizé la distribuciéon de
tamano de las particulas obtenidas por sonicacion focalizada y por sonicacion por
piezoeléctrico adaptado a chip de microfluidica, debido a que las particulas obtenidas

por microfluidica eran demasiado dispersas y poco homogéneas en forma.
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Finalmente, el fraccionamiento de particulas se realiz6 Unicamente en particulas
elipticas obtenidas por sonicacién focalizada. Esto debido a que solo esa técnica per-
mitio la obtencidn de suficientes particulas para llevar a cabo el fraccionamiento (aprox-
imadamente 0.6 g).

En las siguientes secciones se muestra el andlisis correspondiente de los resultados
obtenidos por cada método para determinar las condiciones mas favorables para la

obtencidn de particulas elipticas con un indice de polidispersidad menor a 25%.

4.1 Fijacion de parametros de trabajo mediante emul-

siones formadas en bano de ultrasonido

Las particulas poliméricas obtenidas por emulsion en bano de ultrasonido presen-

taron un elevado nivel de polidispersidad, como se muestra en Figura[d.1]

Figura 4.1: Particulas esféricas poliméricas obtenidas mediante solidificacion de
emulsién formada en bano de ultrasonido.

Debido a la distribucion de tamano altamente heterogénea, se decidio utilizar este
método Unicamente como parametro cualitativo que permitiera establecer las condi-
ciones para la gelificacion de emulsion, deformacion del gel y lavado de particulas.

En investigaciones previas se observo que la gelificacion de emulsion después de
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mezclarla con solucion de grenetina caliente a 75° C aumenta la polidispersidad de
las particulas. Esto se debe a que el incremento en la energia del sistema propicia la
colisién entre goticulas y su coalescencia. Los resultados fueron obtenidos en Proyecto
de Estancia Académica (2017-1), Figura[4.2|[32].

Figura 4.2: Particulas poliméricas obtenidas en Proyecto de Estancia Académica: a) y
b) solidificadas en emulsion, c) y d) solidificadas en gel [32].

Tomando en cuenta los resultados anteriores, se realizaron pruebas de gelificacion
mezclando la emulsion con solucidon de grenetina a temperatura ambiente. La com-
paracion de las imagenes de particulas obtenidas por polimerizacion en miniemulsién
y las particulas obtenidas por polimerizacién en miniemulsion en gel se muestra en las
Figuras[4.1]y 4.3]

A pesar de que la distribucidén de las muestras obtenidas por sonicacion en bano
de ultrasonido es demasiado ancha para obtener un ajuste, las imagenes de SEM de

las particulas obtenidas por polimerizacién en miniemulsion y por polimerizacién de
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Figura 4.3: Particulas poliméricas esféricas solidificadas en gel.

emulsion gelificada a temperatura ambiente no muestran variaciones drasticas. Como
aproximacion inicial, se observa que la gelificacion de emulsién a temperatura ambiente
tiene menor efecto sobre la distribucién de tamano respecto a la gelificacion a 75°
C, sin embargo, las pruebas cuantitativas se realizaron en emulsiones formadas por
sonicacion focalizada en Seccién[4.3.1]

Para la gelificacion de emulsion se preparé la solucion de grenetina en un vaso de
precipitados de 10 mL a 80° C, después se dejo enfriar alrededor de 1 h alternando
bano de hielo (30 s) y enfriamiento al ambiente.

La gelificacion de emulsion se realiz6 a distintas concentraciones partiendo de una
concentracién inicial de 4% m/v [32]. Se observo que el gel formado con grenetina al
4% m/v era bastante blando, por lo que se probd la gelificacion de emulsién a concen-
traciones de grenetina de 5y 6% m/v.

El gel con 6% m/v de grenetina era demasiado duro, por lo que se eligio el gel
con concentracion 5% m/v. Sin embargo, el inconveniente de gelificar la emulsién a
esa concentracion de grenetina se presentd al momento de la deformacién, dado que
requeria tanta fuerza mecanica que se llegaron a quebrar portaobjetos. Por tal motivo,
se fij6 la concentracion de grenetina en 4.5% m/v.

Inicialmente el gel se solidificd en una caja petri y se cortd con bisturi Gnicamente
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la porcion que seria deformada. Esta técnica no garantizaba reproducibilidad en la
deformacion, por lo que se disefid un molde para la solidificacién del gel (Figura[3.8).

La deformacion se llevé a cabo en una prensa de compresion mecanica (Figura[3.9),
en la que se coloca el gel sobre una base formada por 3 segmentos rectangulares de
vidrio pegados por sus extremos y es cubierto por un portaobjetos, como se muestra en
Figura[4.4] El molde para gelificaciéon de la emulsion se disefi¢ a partir de las medidas
de la base para deformacion.

Se disend un molde de gelificacion de teflén con 56 mm de largo y 24 mm de ancho,
de manera que al colocar el gel en el centro de la base de deformacion, sobraba al
menos 0.5 cm en cada extremo del vidrio (a lo largo y a lo ancho). Esto permitié que
al aplicar presion mecanica el gel tuviera suficiente espacio de desplazamiento. La
altura del molde fue de 7 mm para favorecer un alto grado de sobrecompresion en las

particulas poliméricas. El volumen total del molde fue 9.5 mL.

Figura 4.4: Base de deformacién compuesta por tres segmentos rectangulares de
vidrio.

El control de temperatura durante el proceso de deformacién y solidificacion de particulas
es de gran importancia para la polidispersidad. Si la temperatura aumenta demasiado,
el gel empieza a derretir e impide la distribucién homogénea de presion a lo largo de
la muestra. Por el contrario, si la temperatura es muy baja, el gel puede endurecerse y
generar mayor resistencia a la deformacion.

Se adapt6 un termdmetro a la prensa de deformacion para monitorear la temperatura
a lo largo del proceso. Se observo que con el Dewar lleno de hielo se alcanzaba una

temperatura minima de 14° C. Por otra parte, la radiacién UV provocaba un incremento
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en la temperatura del gel, que pudo llegar a un maximo de 45° C. Después de 30 min
de radiacion, el Dewar alcanzaba los 22° C, en ese momento se debia colocar la prensa
de deformacién sobre el Dewar con hielo.

Finalmente, se realizaron pruebas para la eliminacion del gel en las particulas de-
formadas para determinar la temperatura de lavado, tiempo de sonicacion para redis-
persién de particulas, velocidad y tiempo de centrifugacion y cantidad de lavados nece-
sarios para la 6ptima remocion de gel y tensoactivo.

Los primeros lavados se realizaron dispersando el gel en agua ¢Q a 60° C en un
tubo falcon de 15 mL que se coloc6 en un bano de ultrasonido durante 10 min a 60°
C [32]. El gel derretido se centrifugdé durante 10 min a 4000 rpm. Se repitio el proced-
imiento 5 veces, sin embargo, después de todos los lavados aun quedaban residuos
adheridos a las particulas.

Se increment6 la temperatura del agua ¢Q a 80° C y se mantuvieron las condiciones
iniciales del bano de ultrasonido: 10 min a 60° C. Para que las particulas sedimentaran
en mayor proporcion y se pudiera eliminar mayor cantidad de sobrenadante, se au-
mento el tiempo de centrifugacion a 15 min. Con estas condiciones se logro eliminar el
polimero en 3 lavados.

Después de los lavados con agua se realiz6 un ultimo lavado con etanol desti-
lado. Dado que en los lavados con agua se retir6 todo el polimero, la redispersion
de particulas en etanol se realiz6 a temperatura ambiente durante 10 min. Se cen-
trifugé 15 min a 4000 rpm, se elimind el sobrenadante y se remplazo la tapa del tubo
falcon por una cubierta de aluminio con pequenos agujeros. Al finalizar el proceso, las

particulas lavadas se colocaron en un desecador para eliminar los restos de etanol.
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4.2 Seleccion del tensoactivo

Para la determinacion de las mejores condiciones para la formacion de emulsion, se
realizaron pruebas con un sonicador Cole Palmer (CP 505) de 20 kHz en el laboratorio
de Fluidos Complejos del Instituto de Fisica, UNAM.

Se realizaron pruebas con dos tensoactivos para estabilizacién de la emulsion (SDS
10 mM y PVA 1% m/m) y se alternaron tiempo y potencia de sonicacién. Se obtuvo la
distribucion de tamano de cada muestra y se compararon los datos en funcion de radio
promedio, desviacion estandar e inidice de polidispersidad.

En la Figura[4.5|se muestran las imagenes de SEM correspondientes a particulas de
polimero obtenidas por sonicacion focalizada estabilizadas con SDS 10 mM a diferentes
tiempos de sonicacion (3 y 10 min) y con PVA a diferentes potencias de sonicacion (20
y 50%). En la Figura se muestra el ajuste correspondiente a su distribucion de
tamano.

Las particulas estabilizadas con SDS 10 mM se sonicaron con una potencia de
20%, primero durante 3 min y después durante 10 min. La polidispersidad fue muy
semejante para ambos intervalos de tiempo, aunque si se observé una reduccion en el
radio promedio al aumentar el tiempo de sonicacion.

Para las particulas estabilizadas con PVA 1% m/m se varié Unicamente la poten-
cia de sonicacion y se observé una disminucién en el radio promedio de las particulas
obtenidas a mayor potencia de sonicacion, sin embargo, en dichas condiciones la po-
lidispersidad sufrié un importante incremento.

Finalmente, al comparar los resultados correspondientes a particulas estabilizadas
con SDS 10 mMy PVA 1% m/m en las mismas condiciones de sonicacién (10 min, 20%
de potencia) se obtuvieron valores de radio promedio bastante semejantes, aunque la
polidispersidad disminuy6 al estabilizar las emulsiones con PVA.

La Figura muestra los intervalos de radio obtenidos al variar potencia y tiempo
de sonicacion para visualizar el efecto de cada variable de manera aislada. Se observa

que en las mismas condiciones de tiempo y potencia de sonicacion, las emulsiones
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estabilizadas con PVA y SDS tienen un tamano muy semejante, sin embargo, la po-
lidispersidad aumenta 2.5 veces al usar SDS. Esto se debe a que el alcohol polivinilico
es un polimero de alta viscosidad, por lo que disminuye las colisiones entre particulas

y contribuye a la estabilidad del sistema.

Figura 4.5: Imagenes de SEM de particulas poliméricas obtenidas mediante sonicacion
focalizada formadas a: A) 3 min de sonicacion, potencia 20%, emulsion estabilizada con
SDS; B) 10 min de sonicacién, potencia 20% emulsion estabilizada con SDS; C) 10 min
de sonicacion, potencia 20% estabilizada con PVA y D) 10 min de sonicacién, potencia
50% emulsion estabilizada con PVA.

Los resultados obtenidos y las condiciones de sintesis se muestran en la tabla4.1]
Se concluyd que a mayor potencia de sonicacion, se obtienen particulas significativa-

mente mas pequenas aunque con mayor polidispersidad. Por otra parte, el aumento
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Figura 4.6: Distribucion de tamano de particulas obtenidas mediante sonicacién focal-
izada formadas a: A) 3 min de sonicacién, potencia 20%, emulsion estabilizada con
SDS; B) 10 min de sonicacion, potencia 20%, emulsion estabilizada con SDS; C) 10
min de sonicacion, potencia 20%, emulsion estabilizada con PVA y D) 10 min de soni-
cacion, potencia 50%, emulsion estabilizada con PVA.

en el tiempo de sonicacién también genera una disminucién en el tamafno (en menor

proporcién) sin incrementar la polidispersidad.

Tomando en cuenta la evidencia experimental, se decidié realizar las emulsiones

restantes con PVA 1% m/m y fijar el tiempo de sonicacion en 10 min y la potencia en

20%.
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Tabla 4.1: Caracteristicas de particulas obtenidas por sonicacién focalizada.

Tiempo (min) | Potencia (%) | Tensoactivo | Radio (hnm) | w (nm) | PDI (%)
3 20 SDS 902 328 36
10 20 SDS 706 248 35
10 20 PVA 716 102 14
10 50 PVA 472 249 53
1000 - 1250 >
® 1000
£ %0 ®706 ® 716 ® = ®902 g .
ﬁ 500 i < 780 ® 706 ® 716
5 ® e4? 8 ® .
K & 500 ®
250 ® 250
0 0
20 20 50 3 10 10
Potencia de sonicacion (%) Tiempo de sonicacion (min)

®sDs @®PVA

Figura 4.7: Variacion de radio promedio en funcion de A) Potencia de sonicacion y B)
Tiempo de sonicacion, para SDS 1mM y PVA 1% m/m.
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4.3 Formacion de elipsoides

El proceso para la formacion de elipsoides consta de 3 etapas: formacion de emulsion,
gelificacion de emulsion y deformacién de emulsién en gel. En esta seccidn se analizaran
los resultados correspondientes a los elipsoides obtenidos por deformacién de emulsién

formada por sonicacion focalizada.

4.3.1 Formacion de emulsion mediante sonicacion focalizada

Inicialmente se llevé a cabo la polimerizacién de emulsiones formadas con soni-
cador Cole Palmer, Q500 en el laboratorio 1-6 del Instituto de Quimica, UNAM. Sin
embargo, el sonicador del laboratorio presentaba algunas fallas que impedian regular
adecuadamente la potencia de sonicacion, lo que podia repercutir en la distribucion de
tamano de las particulas. Por tal razon, se decidi6 continuar el trabajo en el Laboratorio
de Fluidos Complejos del Instituto de Fisica, UNAM, con sonicador Cole Palmer, Q125
de 20 kHz.

Se realizaron pruebas preliminares con el sonicador del IQ y se fij6 la potencia
en 20% debido a que a valores muy altos o muy bajos de potencia el sonicador se
desestabilizaba. Al repetir el procedimiento con el sonicador CP Q125 se logr6 controlar
la potencia de sonicacion, por lo que se realizaron pruebas variando tipo de tensoactivo,
tiempo y potencia de sonicacion para identificar los parametros con mejor contribucion
a la distribucion de tamano.

Se realizaron 4 emulsiones en el IQ con sonicador CP Q500 y 5 emulsiones en el IF
con sonicador CP Q125. Las emulsiones se gelificaron y se deformaron para obtener
particulas con anisotropia por forma. Previo a la deformacién se colecté una pequena
porcién de emulsion y se colocd en un vial con 2 mL de agua, el cual se someti6 a
radiacion UV para polimerizar el aceite y caracterizar las particulas esféricas (Figura
4.8).

La caracterizacion de las particulas antes y después de la deformacion permitio

comparar la variacidon en tamano y polidispersidad entre las particulas poliméricas
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Figura 4.8: Solidificacion de emulsion formada por sonicacion focalizada.

esféricas y elipticas. En algunos casos no fue posible tomar muestra de particulas pre-
vio a la deformacion debido a las limitaciones de volumen, sin embargo, las particulas
analizadas proporcionan suficiente informacion sobre las tendencias en distribucién de
tamano y reproducibilidad de la sintesis.

En Figura se muestran las imagenes de SEM y distribucién de tamano corre-
spondientes a las emulsiones E1, E2 y E3 obtenidas mediante sonicacion focalizada
en el I1Q y estabilizadas con SDS 10 mM. Se obtuvieron particulas con radio promedio
en un intervalo de 550 a 750 nm y valores de polidispersidad mayores a 25%.

En la tabla se muestran las condiciones de sintesis y los valores de radio,
desviacion estandar y PDI para las muestras E1, E2 y E3, obtenidas en el IQ, UNAM
con un sonicador Cole Palmer Q500 de 20 kHz. Se observo que la estabilizacion de
emulsion con SDS 10 mM produce particulas con una distribuciéon de tamano ancha,
aunque el radio promedio de las particulas muestra que el método es reproducible.

Con la finalidad de mejorar la distribucién de tamario, se replicé la sintesis cam-
biando de tensoactivo. Se pas6 de SDS 10 mM a PVA 1% m/m debido a que el SDS
unicamente genera estabilizacidén por carga, en tanto que el PVA también aumenta la

viscosidad del medio e impide las colisiones entre particulas.
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Figura 4.9: Imagenes de SEM vy distribucion de tamano de particulas poliméricas
obtenidas por sonicacién focalizada: a) E1, b) E2, ¢) ES.

Tabla 4.2: Caracteristicas de particulas poliméricas obtenidas por sonicacion focal-
izada.

Muestra | Tensoactivo | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
E1 SDS 712 229 32
E2 SDS 752 198 26
E3 SDS 550 151 27

Las imagenes de SEM correspondientes a las particulas poliméricas sintetizadas
por sonicacion focalizada en el IF se muestran en la Figura [4.10] Las emulsiones
E5, E7 y E9 fueron estabilizadas con PVA 1% m/m, en tanto que la emulsiéon E8 fue
estabilizada con SDS 10 mM. La distribucion de tamano de las muestras E5, E7, E8 y
E9 se muestra en Figura[4.11]

En las particulas estabilizadas con PVA, la polidispersidad disminuy6 considerable-
mente. Mientras que el promedio de PDI en las particulas estabilizadas con SDS fue de
30%, las particulas estabilizadas con PVA tuvieron en promedio 19% de PDI. Por otra

parte, no se observaron cambios en cuanto al radio promedio por efecto del tensoactivo
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utilizado.

La emulsion E8 fue estabilizada con SDS 10 mM igual que las emulsiones E1, E2 y
E3. Lo anterior permitié corroborar que independientemente del sonicador utilizado, el
radio promedio y la polidispersidad mantienen valores semejantes, lo que indica que el

criterio con mayor impacto sobre la distribucién de tamano es el tensoactivo.

Figura 4.10: Imagenes de SEM de particulas poliméricas obtenidas por sonicacion
focalizada: a) E5, b) E7, c) E8, d) E9.

En la tabla [4.3] se muestran las condiciones de sintesis y sus correspondientes val-
ores de radio, desviacion estandar y polidispersidad para las muestras E5, E7, E8 y
E9, obtenidas en el IF, UNAM con un sonicador Cole Palmer Q125 de 20 kHz. Se ob-
serva la disminucion en los valores de polidispersidad como consecuencia del cambio

de tensoactivo, a pesar de que no hubo variaciones en el radio promedio.
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Figura 4.11: Distribucion de tamano de particulas obtenidas por sonicacién focalizada:
a) E5, b) E7, c) E8, d) E9.

Los resultados obtenidos permitieron confirmar que la estabilizacién con PVA prop-
icia una distribucion mas estrecha en las particulas poliméricas.

La replicaciéon de la sintesis produjo particulas poliméricas con un radio bastante
semejante, ademas, los valores de PDI son consistentes para cada tensoativo. Lo

anterior implica que el proceso es altamente reproducible.
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Tabla 4.3: Caracteristicas de particulas poliméricas obtenidas por sonicacion focal-
izada.

Muestra | Tensoactivo | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
E5 PVA 717 127 17
E7 PVA 850 183 22
E8 SDS 706 248 35
E9 PVA 620 117 19

4.3.2 Gelificacion de emulsion

En trabajos previos se observé que la mezcla de emulsidn con solucidon de grenetina
a altas temperaturas (T=75°C) afecta desfavorablemente la distribucién de tamano de
las particulas poliméricas [32]. Para disminuir los efectos de la gelificacion sobre la po-
lidispersidad de particulas elipticas se disefid un molde rectangular en el cual se mezcld
la emulsion con solucién de grenetina 4.5% m/v a temperatura ambiente y agitacion
constante. Se realizaron pruebas de gelificacion de emulsiones formadas mediante
bano de ultrasonido para definir las mejores condiciones de trabajo, como se explica en
Seccion

Debido a que las emulsiones formadas en bano de ultrasonido se utilizaron Unicamente
en forma cualitativa, las pruebas cuantitativas se realizaron en emulsiones formadas por
sonicacion focalizada que permitieron comparar los valores de polidispersidad y radio
promedio en las emulsiones antes y después de gelificacion.

Para estos fines se consideraron dos emulsiones: la primera fue sonicada por 3 min
y la segunda durante 10 min, ambas a 20% de potencia en un sonicador Cole Palmer,
Q125.

En la Figura[4.12]se muestran las imagenes de SEM correspondientes a la emulsion
sonicada por 3 min a 20% de potencia. La emulsion se gelific6 mezclandola con
solucién de grenetina a temperatura ambiente. Para conocer el efecto de la gelificacion
sobre la polidispersidad se solidifico una parte de la emulsién antes de gelificar el resto.
La distribucién de tamano correspondiente a las particulas obtenidas por solidificacién
de emulsién y solidificacion de emulsion en gel se muestran en la Figura[4.13]

En la Figura se muestran las imagenes de SEM de particulas obtenidas por
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Figura 4.12: Imagenes de SEM de particulas poliméricas obtenidas por solidificacion
de emulsion: A) sin gel; B) en gel.
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Figura 4.13: Distribucién de particulas poliméricas obtenidas por solidificacion de
emulsién: A) sin gel; B) en gel.

solidificacion de emulsion y de emulsion en gel. La emulsidn se obtuvo mediante son-
icacion de 10 min a 20% de potencia. La distribucion de tamario de particulas solidifi-
cadas en emulsion y en gel fue bastante semejante, como se muestra en Figura[4.15]
Los valores correspondientes a la distribucion de tamano de las muestras antes y
después de gelificacion se muestran en la tabla[4.4]
La gelificacion de las emulsiones formadas mediante sonicacion focalizada se llevo

a cabo en las mismas condiciones de agitacion y temperatura. Adicionalmente, el uso
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Figura 4.14: Imagenes de SEM de particulas poliméricas obtenidas por solidificacion
de emulsion: A) sin gel; B) en gel (los lavados de la muestra no fueron suficientes, por
es0 se observan restos de gel en la micrografia).
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Figura 4.15: Distribucion de tamano de particulas poliméricas obtenidas por solidifi-
cacién de emulsion: A) sin gel; B) en gel.

de un molde permite la reproducibilidad en la gelificacién de emulsiones.

Como muestra la tabla[4.4] hay variaciones menores en radio promedio y desviacion
estandar, en tanto que el valor de polidispersidad permanece practicamente igual en
ambos casos. Dado que la variacion en tamano es minima se atribuye a la visualizacion
y analisis de particulas.

Los resultados reportados permiten concluir que la gelificacion a temperatura am-
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Tabla 4.4: Caracteristicas de particulas formadas por solidificacion de emulsién y solid-

ificacion de emulsion en gel.

Tiempo (min) | Potencia (%) | Polimerizacién | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
3 20 Emulsion 955 354 37
3 20 Gel 902 328 36
10 20 Emulsion 550 151 27
10 20 Gel 530 148 28

biente y con gelificacion constante no tiene efecto sobre la distribucion de tamano y
por tal motivo su contribucidn a la polidispersidad del sistema es despreciable. Esta
conclusién es congruente con la hipétesis, pues se considerd que la distribucion de
tamano de las particulas esféricas era el factor mas importante sore la distribucion de
tamano de las particulas elipticas, es decir, la gelificacion no deberia tener un efecto

considerable sobre la polidispersidad.

4.3.3 Caracterizacion de particulas solidas deformadas

Tras la obtencién de las emulsiones por sonicacion focalizada, las muestras E1 a
E7 se gelificaron en un molde de teflon, se deformaron por compresién mecanica, se
lavaron para quitar restos de gel y tensoactivo y, finalmente, se visualizaron por micro-
scopia electronica de barrido (SEM).

Para efectos de comparacion las particulas poliméricas esféricas se nombraron En
(Emulsién, numero de sintesis), mientras que las particulas deformadas se nombraron
EGDn (Emulsion en gel deformada, nimero de sintesis).

En la Figura[4.16|se muestran las imagenes de SEM correspondientes a las particulas
EGD1 a EGD4, obtenidas por compresién mecanica de la emulsion en gel. Las particulas
obtenidas por este método son elipticas, lo que implica que la metodologia es apropi-
ada para la induccion de anisotropia por forma. Por otra parte, la distribucion de tamano
se muestra en la Figura[4.17] Tanto el radio promedio como la polidispersidad sufrieron
un incremento considerable.

En la tabla 4.5/ se muestran las condiciones de sintesis y sus correspondientes val-

ores de radio, desviacion estandar y polidispersidad para las muestras EGD1, EGD2,
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Figura 4.16: Imagenes de SEM de particulas elipticas obtenidas por deformacion de
emulsion formada por sonicacion focalizada: a) EGD1, b) EGD2, c) EGDS3, d) EGDA4.

EGD3 y EGD4 obtenidas en el 1Q, UNAM con un sonicador Cole Palmer Q500 de 20
kHz. Se obtuvo un radio promedio de 930 nm y un valor promedio de PDI de 46%.
Es decir, tanto el radio promedio como la polidispersidad incrementaron considerable-
mente tras la deformacion mecanica de la emulsién en gel.

La Figura[4.18 muestra las imagenes de SEM y la distribucién de tamafio correspon-
dientes a las particulas EGD5 a EGD7. Al igual que en las muestras EGD1 a EGD4,
las particulas obtenidas son elipticas.

En la tabla [4.6| se muestran las condiciones de sintesis y sus correspondientes val-
ores de radio, desviacion estandar y polidispersidad para las muestras EGD5, EGD6 y
EGD?7 obtenidas en el IF, UNAM con un sonicador Cole Palmer Q125 de 20 kHz. En
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Figura 4.17: Distribucion de tamano de particulas elipticas obtenidas por deformacion
de emulsién formada por sonicacion focalizada: a) EGD1, b) EGD2, c) EGD3, d) EGD4.

estas particulas se obtuvo un radio promedio de 987 nm y un valor de polidispersidad
de 37%. Los resultados obtenidos tras la deformacion de las emulsiones EGD(5-7) son
congruentes con los resultados obtenidos en los elipsoides EGD(1-4).

Las particulas esféricas tuvieron un radio promedio de 715 nm, mientras que el
radio promedio de las particulas elipsoidales fue de 954 nm. Es decir, la deformacién
provoco un incremento de tamano de 239 nm en el radio promedio. Los valores de
polidispersidad incrementaron a mas del doble de su valor antes de deformacion.

A pesar de que el dispositivo usado para deformar las particulas ejerce la misma
presién sobre el gel, no se puede regular con precision la fuerza aplicada sobre cada

muestra deformada. No obstante, el intervalo de radio promedio es bastante homogéneo
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Tabla 4.5: Valores de polidispersidad para particulas deformadas a partir de gelificacion
de emulsion obtenida por sonicacion 1Q.

Muestra | Tensoactivo | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
EGD1 SDS 991 525 53
EGD2 SDS 934 433 46
EGD3 SDS 765 334 44
EGD4 PVA 1027 416 41
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Figura 4.18: Imagenes de SEM vy distribucién de tamano de particulas elipticas
obtenidas por deformacion de emulsién formada por sonicacion focalizada: a) EGDS5,
b) EGDS6, c) EGD7.

para todas las muestras, lo que implica que la metodologia es reproducible.

La visualizacién de particulas en microscopia electrénica unicamente permitié ob-
servar un plano de las particulas, por lo que no se conoce el aspect ratio de los oblatos.
Sin embargo, el incremento en el radio promedio de las particulas elipticas implica el
aumento en tamano del eje mayor, y por consecuencia la reduccion del eje menor. Por
otra parte, el incremento en la polidispersidad indica que existen distintos valores de

aspect ratio para las particulas anisotropicas.
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Tabla 4.6: Valores de polidispersidad para particulas deformadas a partir de gelificacion
de emulsion obtenida por sonicacién IF.

Muestra | Tensoactivo | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
EGD5 PVA 1100 411 37
EGD6 PVA 904 364 40
EGD7 PVA 958 332 35

En las particulas esféricas se obtuvo un intervalo de PDI entre 14% y 35%, es decir,
una variacion de 20% entre el valor minimo y maximo. La tendencia de las particulas
elipticas fue bastante similar con valores de PDI entre 34% y 53%.

Originalmente las emulsiones se estabilizaron con SDS 10 mM, posteriormente se
utilizé PVA 1% m/m. Se observa que la contribucién del tensoactivo a la homogeneidad
de tamano tiene mayor impacto en las particulas esféricas que en las elipticas.

El drastico incremento en la polidispersidad y la disminucion del efecto del tensoac-
tivo sugieren que la deformacién mecanica es el proceso con mayor impacto en la po-
lidispersidad del sistema. Este resultado implica que la primera parte de la hipétesis no
se cumple, pues la deformacion mecanica tiene mayor impacto sobre la polidispersidad

gue la distribucion de tamano de las gotas de emulsion.

4.4 Formacion de elipsoides por medio de microfluidica

Las particulas obtenidas por microfluidica son bastante homogéneas en tamano, sin
embargo, tienen un radio promedio de 25 um, lo que favorece que coalescan durante la
gelificacion y que al aplicar presidon mecanica se fragmenten con facilidad. En la Figura
se muestran micrografias opticas de las particulas obtenidas por microfluidica.

Si bien en la Figura[4.19|se observa alta homogeneidad en la distribucién de tamafio
de las particulas, en la Figura[4.20] se comprueba que la deformacién mecanica afecta
considerablemente la polidispersidad del sistema (inicialmente menor a 3.5%). Esto
se debe a que las particulas de mayor tamano son altamente inestables y al aplicar
presion se fragmentan.

Por tal motivo, aunque se parta de particulas esféricas altamente homogéneas en
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Figura 4.19: Micrografias opticas de particulas poliméricas obtenidas por microfluidica.

tamano, se obtienen particulas elipticas sumamente polidispersas. Otro inconveniente
de la técnica es que se obtiene un volumen muy bajo de particulas, pues el flujo de la
fase dispersa se fij6o en 100 pL/h.

El tamano de gota depende directamente de la altura y el grosor de los canales de

microfluidica. El chip que se utilizd en este procedimiento tenia 160 xm de ancho y 80
um de alto. Una alternativa para obtener gotas de menor tamano es la reducciéon de
los canales, sin embargo, la resolucion de impresion en acetato negativo no permite
reducir el ancho del canal.
A pesar de que la altura podia modificarse reduciendo la cantidad de resina que se
distribuye con el spin coater, la reduccién en el ancho de los canales también implica
una disminucidn en la precision de la técnica y por ende, un potencial incremento en la
polidispersidad asociada a este método.

Dado que la polidispersidad de las particulas esféricas es muy baja, se decidio
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Figura 4.20: Micrografias Opticas de particulas poliméricas deformadas obtenidas por
microfluidica.

sonicar una emulsién obtenida por microfluidica durante 6 s con la finalidad de frag-
mentar las gotas de manera uniforme, sin embargo, se obtuvieron particulas con radios
desde 500 nm hasta 10 um, Figura [4.21]

La dispersidad del sistema fue tal alta que no se pudo obtener un ajuste para
el andlisis de particulas, por lo que se descarté este método para la formacion de
emulsion. No obstante, posteriormente se probé una metodologia de sonicacion dentro
de los canales del chip mediante la adicion de un piezoeléctrico. De esta manera, la
cavitacion ocurre en un area sumamente reducida y propicia la formacion de goticulas
altamente homogéneas en tamano. Los resultados obtenidos mediante esta técnica se

discuten en el apartado siguiente.
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Figura 4.21: Particulas poliméricas obtenidas mediante sonicacion de emulsion fabri-
cada por microfluidica.

4.5 Formacion de emulsion mediante ultrasonicacion

con piezoeléctrico adaptado a chip de microfluidica

La formacion de emulsion por microfluidica produce particulas con distribucion de
tamano homogénea, sin embargo, su tamano las hace propensas a coalescer facilmente
y fragmentarse al aplicar presién mecanica. Por tal motivo, se adapté un piezoeléctrico
para sonicar las gotas dentro del chip de microfluidica con la finalidad de obtener
particulas de menor tamano con baja polidispersidad.

Se realizaron diversas pruebas de polimerizacidn de la emulsion formada mediante
sonicacion por piezoeléctrico adaptado a chips de microfluidica. Para determinar las
condiciones que mas contribuyen a reducir el indice de polidispersidad, se desgasifico
la fase acuosa variando el tiempo (0, 5 0 30 min) y se vari6 el tensoactivo utilizado para
la formacion de la emulsién (se realizaron pruebas con SDS 10 mM y PVA 1% m/m).
Para verificar la reproducibilidad de la técnica, las particulas poliméricas se sintetizaron
por triplicado para cada tiempo de desgasificacion de la fase acuosa.

Inicialmente se formaron emulsiones sin desgasificacion de la fase acuosa. Las
imagenes obtenidas en SEM vy la distribucién de tamano de las particulas poliméricas
obtenidas se muestran en la Figura [4.22,
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Figura 4.22: Imagenes de SEM vy distribucion de tamano de particulas
poliméricas obtenidas mediante solidificacion de emulsion formada por sonicacién con
piezoeléctrico adaptado a chip de microfluidica: A) NANG1, B) NANG2, B) NANGS.

Posteriormente se sonicé la fase acuosa durante 5 min en un bafio de ultrasonido
para eliminar gases disueltos, las particulas obtenidas se muestran en Figura [4.23] El
analisis de particulas muestra que la desgasificacién de la fase acuosa provocé una
disminucion en la polidispersidad del sistema.

Dado que la desgasificacion de la fase acuosa mejord la distribuciéon de tamano
de las particulas poliméricas, se aumenté el tiempo de desgasificacion a 30 min, las
imagenes de SEM de las particulas obtenidas se muestran en la Figura [4.24] junto a
su distribucién de tamano. El incremento en el tiempo de sonicacién de la fase acuosa
provoco una mejor distribucion de tamano.

Finalmente, se vari6 el tensoactivo para determinar su impacto en la distribucién de
tamano. Al igual que en las particulas formadas por sonicacion focalizada, las pruebas
iniciales se realizaron con SDS 10 mM vy las subsecuentes con PVA 1% m/m. Las

imagenes de SEM de las particulas obtenidas y su distribucion de tamano se muestran

en la Figura[4.25]

108



100{"¢)

R= 386 nm
PDI= 26% A

R=412 nm |
PDI=27%

R= 284 nm |
PDI= 24% |

=]

o
N

00

o

=]

o
N

)
o
@
bl

F S
°
Frecuencia

N
e

Frecuencia

N
o
N
S
)
2

0 ¥ T T 04 04
0 200 400 600 800 1000 1200 g 200 400 600 800 1000 1200 0O
Radio (nm) Radio (nm) Radio (nm)

Figura 4.23: Imagenes de SEM vy distribucion de tamafio de particulas
poliméricas obtenidas mediante solidificacion de emulsion formada por sonicacién con
piezoeléctrico adaptado a chip de microfluidica, con fase acuosa desgasificada 5 min:
A) NANG4, B) NANG7, C) NANGS9.

Los resultados obtenidos en las distintas condiciones de sintesis se muestran el la
tabla 4.7

Se observa una drastica disminucion de la polidispersidad a mayor tiempo de des-
gasificacion de la fase acuosa. Debido a que el area de los canales es de aproximada-
mente 12.80 mm?, el sistema es altamente sensible a las burbujas de aire presentes
en las fases. Lo anterior se debe a que aunque las particulas son fabricadas en un
microchip, el piezoeléctrico emite ondas ultrasénicas que forman burbujas en el liquido,
es decir, en este método las particulas se obtienen por cavitacion.

Dado que la distribucion de tamarfio de particulas poliméricas obtenidas por soni-
cacion focalizada mejoro al cambiar de tensoactivo (de SDS a PVA) se realizaron prue-
bas utilizando PVA 1% (m/m) en la fase acuosa.

Los tensoactivos con mayor viscosidad contribuyen a una distribucion de tamano

mas homogénea debido a que impiden la agregacion entre particulas, sin embargo,
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Figura 4.24: Imagenes de SEM vy distribucion de tamano de particulas
poliméricas obtenidas mediante solidificacion de emulsion formada por sonicacién con
piezoeléctrico adaptado a chip de microfluidica, con fase acuosa desgasificada 30 min:
A) NANGS5, B) NANG6, C) NANGS.

en este sistema no se observé diferencia en la distribucion de tamano por efecto del
tensoactivo. Lo anterior se atribuye a que el flujo continuo de las fases actua como
una barrera natural contra la agregacion de particulas, ademas, la disminucién de la
viscosidad contribuye a incrementar la rapidez con la que fluye la emulsion formada.

Se obtuvieron particulas con un radio promedio alrededor de 0.5 xm, ademas, se
observa que en las muestras desgasificadas el indice de polidispersidad es inferior a
25%. Después de verificar que esta técnica de formacion de emulsion permite obtener
particulas con una distribucion relativamente homogénea en tamano, se deformo la
emulsion NANG11.

La principal limitante de esta técnica es que Unicamente permite obtener 1 mg de
particulas por hora y si después de ese tiempo se quiere formar mas emulsion, es
necesario llenar nuevamente la jeringa que contiene a la fase acuosa, lo que propicia

un aumento de la cavitacion y por ende, de la polidispersidad del sistema. El principal
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Figura 4.25: Imagenes de SEM de particulas poliméricas obtenidas mediante solid-
ificacion de emulsion formada por sonicacién con piezoeléctrico adaptado a chip de
microfluidica, con fase acuosa desgasificada 30 min y estabilizadas con PVA 1% m/m:
A) NANG10, B) NANG11, C) NANG12.

inconveniente de obtener una cantidad tan pequena de particulas es que no permite
realizar ninguna técnica de fraccionamiento para mejorar la distribucion de tamano.
Unicamente se gelificé y deformé la muestra NANG11 porque se dio prioridad al
analisis de las particulas esféricas. Se obtuvo un radio promedio de 650 nm con indice
de polidispersidad de 31%, Figura[4.26]
Al igual que en la deformacion de particulas obtenidas por sonicacién focalizada, hubo
un incremento en el radio promedio y en la polidispersidad. A pesar de que el valor de
PDI de las particulas obtenidas por este método es ligeramente menor que el prome-
dio de las particulas deformadas fabricadas por sonicacién focalizada (31% vs 37%
respectivamente), la variacion no es significativa.
Se obtuvo menos de 1 mg de particulas elipticas debido a que una porcion se
polimeriz6 antes de la deformacion para fines de comparacién. La principal ventaja

de este método es que el radio promedio de las particulas elipticas es de menora 1 yum
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Tabla 4.7: Condiciones de formacién y caracteristicas de particulas formadas mediante
sonicacion con piezoeléctrico adaptado a chips de microfluidica.

Sintesis | t degas (min) | Tensoactivo | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
NANGH1 0 SDS 342 191 56
NANG2 0 SDS 518 202 48
NANG3 0 SDS 367 168 46
NANG4 5 SDS 284 67 24
NANGS5 30 SDS 563 104 18
NANG6 30 SDS 385 59 15
NANG7 5 SDS 412 112 27
NANGS 30 SDS 475 93 19
NANG9 5 SDS 386 111 26
NANG10 30 PVA 562 94 16
NANG11 30 PVA 515 109 21
NANG12 30 PVA 969 224 23

T r T
R= 650 nm |
PDI= 31%

B

200 400 600 800 1000 1200 1400
Radio (nm)

Figura 4.26: A) Particulas poliméricas elipticas obtenidas mediante deformacion de
emulsion NANG11. B) Distribucion de tamano de particulas poliméricas elipticas
NANG11.

aun después de la deformacion. Sin embargo, la cantidad obtenida de particulas no
permitié llevar a cabo su fraccionamiento, lo que implica que la distribucion de tamano

obtenida por este método no es suficientemente homogénea.
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4.6 Fraccionamiento de particulas solidas

Se fraccionaron las muestras EGD4, EGD5 y EGD6 para mejorar su distribucion de
tamano y obtener fracciones con particulas mas monodispersas.

La muestra EDG4 se fraccion6 por centrifugacion diferencial. Se utilizé como disol-
vente una solucién de SDS 10 mM a volumen fijo de 50 mL y se variaron el tiempo y la
velocidad de centrifugacién para cada fraccién colectada.

Las muestras EGD5 y EGD6 se fraccionaron mediante método de Bibbette. Se
utilizé una solucion de SDS aumentando la concentracién para cada fraccién en 1 CMC
(8.2 mM). El tiempo de relajacion de cada fraccién fue de 24 h.

El fraccionamiento de la muestra EGD5 comenz6 a una concentracion de 2 CMC
(16.4 mM). A pesar de que se observé mejoria en la distribucion de tamano de las frac-
ciones intermedias, la polidispersidad de la primera y Gltima fraccion increment6. Por tal
motivo, el fraccionamiento de la muestra EGD6 se empezd con una concentracion de 1
CMC para comparar qué condiciones favorecen la distribucion de tamario en las frac-
ciones obtenidas. Las condiciones correspondientes de fraccionamiento se muestran
en tabla 4.8

Tabla 4.8: Caracteristicas iniciales y condiciones de fraccionamiento correspondientes
a cada muestra.

Muestra | PDI (%) | Tipo de fraccionamiento | Disolvente (C;,icia)
EGD4 41 Centrifugacion diferencial SDS (10 mM)
EGD5 37 Método de Bibette SDS (2 CMC)
EGD6 40 Método de Bibette SDS (1 CMC)

Se analiz6 la distribucion de tamano de cada fraccidén obtenida por ambos métodos
para determinar cual es el mas eficiente para reducir la polidispersidad de las particulas
elipticas.

Dado que en cada método se colectaron 5 fracciones, se calcula que cada una
tenga una masa menor a 100 mg debido a las pérdidas por remocién de disolvente o
por cambio de contenedor. Lo anterior considerando que en cada sintesis se fabricaron

500 mg de particulas poliméricas.
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Las imagenes se visualizaron mediante microscopia electronica de barrido colocandolas

sobre vidrio para favorecer un arreglo orientacional que permitiera el mejor analisis.
En esta seccidn se muestran las imagenes visualizadas de cada fraccion, su dis-

tribucion de tamano y las ventajas y limitaciones observadas en cada técnica.

4.6.1 Fraccionamiento por centrifugacion diferencial

Se fracciond la muestra EGD4 mediante centrifugacion diferencial variando el tiempo
y la velocidad de centrifugacion. La primera fraccion se colectdé después de 3 min de
centrifugacion a 300 rpm. Se decant6 el sobrenadante, se colectd en un tubo falcén de
50 mL y se agrego solucién de SDS 10 mM para mantener el volumen constante de 50
mL. Se repitié el mismo procedimiento hasta obtener 5 fracciones.

Las imagenes de SEM correspondientes a las fracciones 1 y 5 se muestran en la
Figura [4.27] junto con su distribucién de tamafio. Se observaron dos tendencias dis-
tintas en las particulas fraccionadas. Las fracciones de los extremos no presentaron
mejoria en su distribucion de tamano. Por otra parte, las fracciones intermedias si
mostraron una disminucion en su valor de polidispersidad. Las imagenes de SEM cor-
respondientes a las fracciones 2, 3 y 4 se muestran en la Figura[4.28| con su respectiva
distribucién de tamarno.

En la tabla se muestran las condiciones de centrifugacion correspondientes a
cada fraccién, asi como los valores obtenidos de radio, desviacion estandar e indice de

polidispersidad.

Tabla 4.9: Caracteristicas de las fracciones de muestra EGD4 fraccionada por centrifu-
gacion diferencial.

Fraccion | Tiempo (min) | Velocidad (rpm) | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
Original - - 1027 416 41

1 3 300 851 409 48

2 3 400 1083 307 28

3 3 500 1112 345 31

4 5 650 1155 329 28

5 5 800 1123 452 40
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Figura 4.27: Imagenes de SEM vy distribucion de tamafno de particulas elipticas frac-
cionadas por centrifugacion: A) fraccion 1, B) fraccion 5.

Se observo un ligero incremento en la polidispersidad de la fraccion 1 respecto al

valor de PDI de la muestra EGD4 previo fraccionamiento (41%), de igual forma, la
fraccion 5 no representa una mejoria significativa en el PDI ya que su distribucion de
tamano es muy semejante a la de la muestra original.
El radio promedio de la fraccion 5 incrementé ligeramente respecto a la muestra origi-
nal, sin embargo, el radio promedio de la fraccion 1 fue menor que el de la muestra orig-
inal. Esto se atribuye a que en la primera fraccion se formaron agregados de particulas
pequenas que sedimentaron junto a las particulas de mayor tamano (razén por la que
incrementd la polidispersidad en esta fraccion).

Las fracciones intermedias (2, 3 y 4) si muestran una dristribucién de tamano mas

homogénea respecto a la muestra inicial, con una disminucién de PDI de hasta 12% en
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Figura 4.28: Imagenes de SEM vy distribucion de tamafno de particulas elipticas frac-
cionadas por centrifugacion: A) fraccion 2. B) fraccion 3. C) fraccién 4.

la segunda fraccién centrifugada. Aunque se mejoré la distribucién de tamano de tres
fracciones, todas mantuvieron una polidispersidad superior a 25%, lo que implica que
este método no es suficientemente eficiente para mejorar la distribucion de tamano de
las particulas elipticas.

En promedio el indice de polidispersidad presenta una variacion de 10% respecto
a la muestra original. Tanto el incremento como la disminucion en la dispersidad del
sistema son relativamente bajos, sobre todo considerando que la polidispersidad inicial
de la muestra EGD4 fue bastante alta con un intervalo de PDI=(40+10)%.

Los resultados experimentales muestran que la contribucion de este método a la
disminucién de polidispersidad es marginal y que la diferencia en tamano entre cada
fraccion es del orden de 100 nm.

La principal ventaja de la centrifugacion diferencial es que se pueden obtener muchas
fracciones en poco tiempo, lo que le constituye como uno de los métodos mas practicos.
Es posible mejorar la distribucion de tamano utilizando un gradiente de densidad que

contribuya a la separacion de particulas correspondientes a un mismo material pero
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con diferencias en tamano.

4.6.2 Fraccionamiento de particulas mediante método de Bibette

Se fracciond la muestra EGD5 por método de Bibette utilizando una solucién de
dodecil sulfato de sodio (SDS) a distintas concentraciones (CMC= 8.2 mM). Se colec-
taron 5 fracciones, cada una tuvo un tiempo de relajacion de 24 h y un incremento en
concentracién de 1 CMC respecto a la fraccion precedente.

En la Figura [4.29 se muestran las imagenes de SEM correspondientes a las frac-
ciones intermedias obtenidas por fraccionamiento de Bibette, que son aquellas que

presentan mejoria en su distribucion de tamano.
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Figura 4.29: Imagenes de SEM vy distribucion de tamano de particulas deformadas
fraccionadas por método de Bibette: A) fraccion 2, B) fraccion 3, C) fraccion 4.

En Figura [4.30] se muestran las imagenes de SEM y la distribucién de tamario cor-
respondientes a la primer y Ultima fraccién obtenidas por el método de Bibette. Las
fracciones de los extremos no presentaron mejora en la distribucion de tamano.

El incremento en la polidispersidad de la primera fraccion se atribuye a la agregacion

de particulas pequefas que sedimentan a la par de las particulas mas grandes. En la
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Figura 4.30: Imagenes de SEM vy distribucion de tamano de particulas deformadas
fraccionadas por método de Bibette: A) fraccion 1, B) fraccion 5.

ultima fraccién la mejora en distribucion de tamano es marginal, lo que implica que adn
se pueden colectar mas fracciones.

Las caracteristicas de la muestra original (EGD5) y los resultados obtenidos en cada
fraccidn se muestran en la tabla La tendencia en las fracciones obtenidas por
método de Bibbette es bastante similar a la obtenida en fraccionamiento por centrifu-
gacion diferencial. En ambos casos las fracciones intermedias mostraron una mejoria
en la distribucion de tamano respecto a la muestra original, en tanto que la primera y
ultima fraccién no son suficientemente homogéneas en tamano.

En la fraccion 1 predominaban las particulas de 0.5 ;m, no obstante, se encontraron
muchas particulas de mas de 1 um. Originalmante se esperaba que las particulas mas

grandes quedaran en la primera fraccion debido a que por su peso deberian sedimentar
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Tabla 4.10: Caracteristicas de las fracciones de muestra EGD5 fraccionada por método
de Bibette en SDS a concentraciones variables.

Fraccién | C/CMC | Radio (nm) | w(nm) | PDI (%)
Original - 1100 411 37

1 2 500 233 47

2 3 1100 300 27

3 4 1050 150 14

4 5 1300 326 25

5 6 650 222 34

antes; como el comportamiento experimental no corresponde con lo esperado, se dis-
minuyé la concentracion de SDS para fraccionar la siguiente muestra y observar como
varia el indice de polidispersidad al iniciar con menor concentracién de SDS.

Para el fraccionamiento de la muestra EGD6 se mantuvo el mismo tiempo de rela-
jacion para cada fraccidn, sin embargo, se inicié con una concentracion mas baja de
SDS (1 CMC).

La primera fraccidn obtenida en estas condiciones junto a su distribucién de tamarno
se muestran en la Figura[4.31] Aligual que en el fraccionamiento Bibbette con concen-
tracion inicial de 2 CMC, la polidispersidad de la primera fraccién incrementé respecto

a la muestra inicial.

50 — T T T

R:=500 nm; PDI:= 67 % ]
R-=1128 nm; PDI.= 34% A

Frecuencia

0 500 1000 1500 2000 2500
Radio (nm)

Figura 4.31: Fraccion 1 obtenida por método de Bibette de la muestra deformada EGD6:
A) imagen de SEM, B) distribucién de tamano con ajuste a dos gausianas.

Al disminuir la concentracion inicial de SDS la fraccion 1 se comporté como una muestra
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binaria compuesta por particulas alrededor de 1 um y particulas de 0.5 um, por tal razén
se determinaron dos valores de radio promedio y de polidispersidad, Figura [4.31]

Las imagenes de SEM correspondientes a las fracciones 2, 3, 4 y 5 se muestran en
la Figura Las fracciones intermedias si presentaron una distribucion de tamano

mas homogénea, como se muestra en la Figura[4.33]

Figura 4.32: Imagenes de SEM de particulas deformadas fraccionadas por método de
Bibette: A) fraccion 2, B) fraccidn 3, C) fraccion 4, D) fraccion 5.

Las caracteristicas de la muestra original y los resultados obtenidos en cada fraccion
se muestran en la tabla4.11]

Al analizar la fraccion 1 se observaron dos intervalos de tamafo predominantes:
particulas alrededor de 0.5 um y particulas de hasta 1.5 yum. A pesar de la dismin-
ucion de la concentracion de SDS al inicio del fraccionamiento, la tendencia en la
primera fraccion fue la misma que al fraccionar EGD5 (con concentracion inicial de

2 CMC). Dado que la distribucién de frecuencias de la fraccion 1 mostraba dos picos,
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Figura 4.33: Distribucion de tamano de particulas deformadas fraccionadas por método
de Bibette: A) fraccion 2, B) fraccion 3, C) fraccion 4, D) fraccion 5.

se realizaron dos ajustes, el primero considerando Unicamente las particulas con radio
menor a 1 um y el segundo ajuste considerando particulas con radio mayor a 1 um.

La distribucion de tamaro en la primera fraccién se atribuye a la agregacion de
las particulas mas pequenas que formaron bloques que sedimentaron junto con las
particulas mas pesadas. Sin embargo, la distribucién de tamafo si mejora al iniciar el
fraccionamiento con una concentracion de 1 CMC en vez de 2 CMC, ya que con esta
variacion 4 fracciones tuvieron PDI<25%.

En el fraccionamiento de las muestras EGD5 y EGD6 se observa que la distribucion
de tamano mejora en las fracciones intermedias. En el caso de EGD5 la fraccién 3 tuvo
PDI=14%, tabla[4.10, mientras que en EGDS la fraccién 4 tuvo el mismo valor de PDI
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Tabla 4.11: Caracteristicas de las fracciones de muestra EGD6 fraccionada por método
de Bibette con SDS a concentraciones variables.

Fraccién | C (CMC) | Radio (nm) | w (nm) | PDI (%)
Original - 904 364 40
1 1 500; 1128 | 336;384 | 34;67
2 2 904 194 21
3 3 550 127 23
4 4 950 133 14
5 5 1300 297 23

14%, tabla|4.11] Ambas fueron colectadas a concentracion 4 CMC.
Dado que la distribucion de tamano de las fracciones obtenidas por este método es
igual o mas homogénea que las particulas esféricas, el fraccionamiento por método de

Bibette si minimiza la contribucién de la deformacion mecanica a la polidispersidad del
sistema.
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Capitulo 5

Conclusiones

Se logrd inducir anisotropia por forma en microparticulas poliméricas aplicando
presién mecanica durante su etapa de polimerizacion.

Dado que se desea obtener particulas con una distribucién de tamano estrecha, se
analizaron las etapas en la fabricacion de particulas anisotrépicas que contribuyen al
incremento en su polidispersidad.

Se probaron distintas técnicas para la formacién de emulsién con la finalidad de
determinar las mejores condiciones para la formacidn de emulsion. Para estos fines, se
analizo el efecto del tensoactivo en la estabilizacién de emulsion, asi como el tiempo y
potencia de sonicacién en el caso de las emulsiones formadas por ultrasonicacion, y el
flujo y disenio de chip en el caso de microfluidica.

Se concluyé que la técnica mas eficiente para la formacion de emulsion es la son-
icacion focalizada, debido a que permite obtener una gran cantidad de particulas con
baja polidispersidad. Tras analizar las condiciones de sintesis se determiné que los
mejores resultados se obtenian al estabilizar la emulsion con PVA 1% m/m y sonicar
durante 10 min con potencia de 20%. Sin embargo, al comparar las caracteristicas
de las particulas antes y después de someterlas a deformacién, se determind que el
proceso con mayor contribucion a la polidispersidad es la deformacion de las particulas.

De lo anterior se concluye que el primer planteamiento de la hipétesis es errdneo,

ya que la deformacién mecanica tiene mayor impacto sobre la polidispersidad que la
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distribucién de tamano de las gotas de emulsién utilizadas para la fabricacion de las
particulas elipticas.

Dado que la visualizacién en SEM unicamente permite analizar un plano de las
particulas, no es posible conocer el valor del aspect ratio por este método. El incre-
mento en la polidispersidad y el radio promedio de las particulas deformadas indica
que existen distintos valores de aspect ratio en la muestra.

Para disminuir los efectos de la deformacion mecanica sobre la distribucion de
tamano, se probaron dos métodos de fraccionamiento. El primer método utilizado fue
fraccionamiento por centrifugacion diferencial y posteriormente se realizaron pruebas
de fraccionamiento por método de Bibette.

Aunque se obtuvieron distintos resultados en cuanto a la distribuciéon de tamarno en
ambos métodos, se observo una tendencia en comun: mientras que en las fracciones
intermedias se observo una mejoria en la distribucion de tamano, las fracciones ex-
tremas mostraron escasa o nula mejoria en su distribucién de tamano. Lo anterior se
atribuye a que las particulas mas grandes sedimentan primero, sin embargo, en oca-
siones las particulas mas pequenas forman agregados y sedimentan juntas. Por tal
motivo, las fracciones extremas son similares a mezclas binarias.

El fraccionamiento por método de Bibette permitié obtener fracciones bastante ho-
mogéneas en tamano, algunas incluso mas homogéneas que las particulas obtenidas
antes de la deformacion.

Con base en lo anterior, se determiné que la mejor alternativa para obtener particulas
elipticas homogéneas en tamano es probar distintas técnias de fracionamiento. En este
sentido, una ventaja importante de la técnica utilizada para la fabricacion de particulas
anisotropicas es que permite obtener una cantidad bastante grande de particulas.

Entre las alternativas para disminuir la polidispersidad por fraccionamiento se plantea
principalmente: centrifugacion por gradiente de densidad y modificaciones en el método
de Bibette (cambio de tensoactivo en el medio de dispersion). Adicionalmente, es re-
comendable delimitar las condiciones de deformacién mecanica.

Lo anterior demuestra que la segunda parte de la hipétesis si se cumple: el uso de
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técnicas de fraccionamiento contribuye importantemente a la disminucién de polidisper-

sidad en las particulas anisotrépicas.
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