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1. Introduccién

Hoy en dia los medicamentos se han convertido en sustancias cada vez
mas presentes en nuestras vidas, pues conforme a los avances de la
tecnologia es posible curar mas enfermedades o aliviar sintomas. Sin embargo
el manejo y disposicion de los medicamentos ha generado impacto en el medio
ambiente. Dentro de los efectos ambientales ocasionados por farmacos a nivel
nacional y mundial esta la contaminacién del agua que abarca desde aguas
residuales hasta las superficiales y subterraneas (Kimmerer, 2001). Uno de
los tipos de medicamentos mas ampliamente utilizados son los
antiinflamatorios. Debido a sus principios activos y a que sus productos de
degradacion llegan a mantener su actividad farmacocinética fuera del medio
para los cuales fueron disefiados, es que existe un especial interés como
contaminante de la biota acuatica.

Los hogares, hospitales, clinicas veterinarias, son ejemplos de fuentes
de emisiones por las cuales tanto los farmacos como sus compuestos de
degradacion son introducidos directamente en aguas residuales (Kimmerer,
2001). Por lo tanto la proporcién de concentracion de los farmacos obtenida en
agua de residuo es el reflejo, en gran medida, del consumo de medicamentos
generado por la poblacién. Cuando las aguas residuales con excedentes
farmacéuticos son llevadas a plantas de tratamiento, los procesos de remocion
resultan poco eficientes por lo que encuentran su cauce en rios y lagos, asi
como en mantos acuiferos (Wiegel, 2004).

El desarrollo econdmico y tecnoldgico para el tratamiento de aguas

residuales de wuna region es un factor importante que determina la
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concentracion de contaminantes farmacéuticos en los efluentes. En el caso
particular de México, gran parte de las aguas residuales son utilizadas en
terrenos agricolas sin haber recibido un tratamiento previo adecuado (Siemens,
et al., 2007). Entre las areas con sistema de riego en nuestro pais se ubica el
del Distrito de Riego 03 (DR 03) localizado en el Valle del Mezquital, Hidalgo,
una de las zonas mas pobres de México. En el Distrito de Riego 03, la mayor
parte de las aguas residuales provienen de la Zona Metropolitana de la Ciudad
de México (ZMCM; Prieto-Garcia, et al., 2007). Esto ocasiona que el problema
de contaminacibn en aguas generada por los farmacos entre otros
contaminantes, se extienda a suelos y sedimentos.

Los suelos del Valle del Mezquital son del tipo Vertisol, Calcisoles y
Haplustoles (Siebe et, al. 1995), que en un 80 — 97 % se encuentran
constituidos por arcillas esmectiticas. Las arcillas son componentes inorganicos
gue se encuentran en gran proporcion en la mayoria de los suelos, pues
comprenden alrededor del 40 % de los minerales de la corteza terrestre
(Besoain, 1985). Las arcillas estan constituidas por granos finos (< 2u) de
silicatos y aluminio hidratados, cuya estructura es en forma de hoja o lamina

(Figura 1).
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tetraedros

e
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& sepiolita
filosicato fibroso

Figura 1. Estructura del arreglo de las laminas de silicatos (tetraedros) y

aluminios hidratados (octaedros).

La abundancia y propiedades fisicoquimicas de las arcillas presentes
determinan en gran medida la productividad del suelo (Manahan, 2007).

Montmorillonita. La montmorillonita es la arcilla responsable de la

reactividad en los suelos esmectiticos. La montmorillonita cuenta con una gran
superficie activa de enlaces no saturados (Essington, 2004), lo que permite la
capacidad de intercambiar diversas sustancias ya sean pequefas o grandes en

su espacio interlaminar (Figura 2; Zheng, 2006).

11
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Figura 2. Estructura de la montmorillonita

Por sus propiedades fisicoquimicas, la montmorillonita tiene una
participacion importante en suelos. Entre las funciones que desempefia la
montorillonita se encuentra la distribucion y la transformacion de nutrientes de
plantas incluyendo componentes de descarga, tales como los contaminantes.
Debido a que los antiinflamatorios son el grupo de farmacos frecuentemente
encontrados en aguas residuales del mundo, asi como en aguas superficiales
(Fent, 2006), es importante estimar el impacto ambiental que tiene su
acumulacion paulatina en los cuerpos de agua que llegan a estar en contacto
con los suelos.

Para tener un conocimiento sobre el destino ambiental de los farmacos
presentes en areas contaminadas, se requiere realizar estudios de especiacion

en la solucion que contenga al farmaco a analizar, después de interaccionar

12
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con arcillas de suelos esmectiticos, al reproducir condiciones similares a las
observadas en el sitio de interés.

En esta investigacion se propone utilizar como compuesto prueba a (a)
el ibuprofeno (C13H150>), un antiinflamatorio no esteroideo de uso comun y con
mayor venta en la industria farmacéutica a nivel mundial (Mestre, 2009), asi
como (b) a una de las arcillas mas comunmente encontrada en diversos
suelos, la montmorillonita,
(Cao.012Nao 32Ko 5)[Alz.01Fe'" 4. 1MNg 01Mgo 54 Tio.02][Si7.98Al0.02]O20(OH)4, de la clase
de las esmectitas. La montmorillonita normalmente ha sido utilizada en
investigaciones para efectuar diversas interacciones fisicoquimicas gracias a
sus propiedades estructurales, su elevada superficie de area especifica, asi
como su capacidad de compactacion y expansion. Estas propiedades hacen
posible la remocion de solutos en matrices coloidales acuosas (Moll, 2002).

El objetivo de este proyecto es estudiar el mecanismo de interaccion
entre el ibuprofeno y la montmorillonita SWy-2 a pH neutro y temperatura
ambiente (T.A.; 19 + 5 °C), a través de técnicas espectroscopicas,
cromatograficas y microscopicas. Al simular las condiciones del medio
ambiente es posible observar los efectos contaminantes del ibuprofeno tanto en

el agua como en el suelo.

13
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2. Marco Teodrico

2.1.Contaminacion de aguas causada por medicamentos.

La contaminacion ocasionada por medicamentos en el agua es un tema
de estudio actual. Cada afio debido a los avances de la industria farmacéutica
se incrementa el consumo de medicamentos. Segun un reporte de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) sefiala que el mayor consumo de
medicamentos es por parte de adultos de edad avanzada quienes llegan a
recibir de cinco a seis prescripciones por diferentes padecimientos (Ruelas,
2007). Entre los medicamentos mas ingeridos se encuentran los antibidticos,
analgésicos, antiinflamatorios, antiepilépticos, hormonas y anticonceptivos que,
a su vez, son los reportados como contaminantes en sistemas acuiferos
(Palmer et al., 2008).

Se han realizado estudios sobre la cantidad de medicamentos
consumidos a nivel mundial. Los resultados sefialan que los farmacos cuya
demanda comercial es alta son los que producen una mayor contaminacion en
las aguas residuales, entre los cuales se incluyen antihipertensivos,
analgésicos y antiinflamatorios (Siemens, et.al., 2007). En la Figura 3, se
muestra una grafica reportada (Siemens, et.al., 2007), en donde se compara el
consumo mundial anual de once medicamentos que se encontraron en
concentraciones detectables en aguas residuales de diferentes partes del
mundo. Cabe hacer notar que el consumo reportado para México es inferior al

consumo de paises europeos como Finlandia, Austria, Suiza, Italia y Alemania.

14
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Figura 3. Gréafica comparativa del consumo anual de once farmacos de alta

demanda comercial nacional e internacional.

El nivel de consumo de farmacos tanto en humanos como en animales
tiene una relacion con la contaminacion ambiental que se ve reflejada en las
aguas residuales. Cada vez que los productos de degradacion y/o principios
activos de los medicamentos que no han sido metabolizados son introducidos
al drenaje en forma de desecho (Kimmere, 2001). Asi los residuos generados
en los hogares, hospitales y clinicas veterinarias son las fuentes de emisiones
mas importantes por las cuales las sustancias farmacéuticas y sus derivados
son introducidos al medio ambiente (Wiegel et al., 2004).

En paises desarrollados la cantidad de sustancias farmacéuticas en las
aguas residuales puede alcanzar el orden de 100 toneladas métricas por afio

(Manahan, 2007). Sin embargo, las aguas residuales no son las Unicas donde

15
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se encuentran cantidades detectables de farmacos. Estudios relacionados con
el tema muestran concentraciones de compuestos farmacéuticos y sus
derivados en lagos, rios, incluso en agua potable (Wiegel, et. al., 2004) que
pueden llegar a ser de hasta 1 mg L (Manahan, 2007). Aunque por su
magnitud, estos valores aun no representan un riesgo a la salud es importante
prestar atencibn a la actividad biolégica inherente a los productos
farmacéuticos que todavia no ha sido estudiada ni evaluada con detalle
(Manahan, 2007).

El problema de contaminacion por farmacos en los ecosistemas
acuaticos es en gran medida consecuencia de procesos de limpieza
inadecuados en las plantas de tratamiento de aguas residuales (Wiegel, 2004).
En la actualidad los procesos a los cuales son sometidas las aguas residuales
estan diseflados para tener un control sobre la contaminacion microbiana, asi
como sobre los altos contenidos de materia organica biodegradable y
compuestos con nitrdgeno. Sin embargo, su disefio resulta deficiente para la
remocién adecuada de los farmacos en las aguas. Investigaciones (Omil, 2007)
han demostrado que de 35 diferentes contaminantes organicos (farmacos,
cosmeéticos, fragancias, etc.) presentes en plantas de tratamiento de aguas,
Gnicamente 4 de ellos son eliminados satisfactoriamente.

En México existen diferentes procesos de tratamiento de aguas
residuales municipales que abarcan desde un tratamiento primario, en el cual
se elimina la materia insoluble como arenas, grasas y espuma del agua, hasta
un terciario en donde varios procesos se realizan sobre el efluente proveniente
de un tratamiento secundario para remover sélidos en suspension, materiales

inorganicos disueltos y algunos compuestos organicos disueltos (Manahan,

16
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2007). De acuerdo con los datos registrados por la Comisién Nacional del Agua
(CONAGUA, 2008) para el afio 2007 se construyeron 2110 de plantas de
tratamiento de aguas municipales, sin embargo; 89 plantas no operaron. Las
2021 plantas de tratamiento que operaron en el 2007 cuentan con una
capacidad instalada para tratar 106,266.7 L s™* de aguas municipales, aunque
solamente recibieron 79,294.3 L s™* de caudal. Bajo este esquema, Ginicamente
el 38.3 % de las aguas residuales recolectadas en el alcantarillado recibieron
tratamiento (CONAGUA, 2008).

Por su parte el resto de las aguas residuales que no reciben algun tipo
de tratamiento son vertidas directamente al ambiente, como sucede en el del
Valle del Mezquital, Hidalgo. Aproximadamente una superficie de 900 km? de
tierra semiarida es irrigada para uso agricola con alrededor del 70% de las
aguas residuales no tratadas provenientes de la Zona Metropolitana de la
Ciudad de México (ZMCM; Siemens, 2007). En este esquema, si bien es cierto
gue se resuelve el problema de abastecimiento de agua a corto plazo, surgen
otros problemas con consecuencias a corto, mediano y largo plazo. Uno de los
problemas emergentes es justamente la contaminacién por farmacos, que se

extiende a suelos y muy posible a alimentos.

2.2.Contaminacibn causada por analgésicos, antiinflamatorios vy

antipiréticos

Entre la gran variedad de productos farmacéuticos, los analgésicos,
antiinflamatorios y antipiréticos constituyen un grupo importante en la medicina

actual, se usan principalmente por su accion de controlar los sintomas de la
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inflamacion como son: dolor, rubor, tumor e incluso la artritis reumatoide.
Ciertamente las ventas de dichos farmacos no es la misma para todos los
paises. En algunos paises desarrollados la produccion anual se estima en
cientos de toneladas (Fent, 2006), como en el caso de Inglaterra que su
produccién es de 44 x 10° t (Jones et al., 2002). En México, la produccién es
considerablemente baja pues apenas llega a los cientos de miles. En la Tabla 1
se enlista la el consumo anual de antiinflamatorios, analgésicos y antipiréticos

en diferentes paises.

Tabla 1. Relaciéon del consumo por afio de antiinflamatorios,

analgésicos y antipiréticos en diferentes paises.

Pais Consumo Anual Referencia
Inglaterra (2000) Jones et al.
44 x 10° (1)

(2002)
Alemania (2001) Jones et al.
2,000 (t)
(2002)
Suiza (2004) 175 (t) Fent ( 2006)
México (2008) 422,214 (k) C.I1.D. (2008)

Como resultado del consumo y de la farmacocinética’, la acumulacién
de antiinflamatorios y analgésicos en el ambiente resulta cada vez mas
evidente (Cleuvers, 2004). La clase de antiinflamatorios mas consumidos son

los no esteroidales (AINES), que estan constituidos por un grupo arilico unido al

! Farmacocinética se refiere a la vida media de un farmaco en el organismo, desde su

administracion hasta su excrecion, es decir su metabolismo (Cleuvers, 2004)
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acido acético o al acido propidénico (Citter, 1988). La mayoria de los AINEs
poseen una funcién acida (3 < pKa < 6), son poco solubles en agua pero se
absorben con facilidad en el organismo. Una vez que son ingeridos, actian
selectivamente en la mucosa géstrica y los tejidos inflamados en los que
existen fundamentalmente en forma no ionizada (Avendafio, 2001). Dentro del
grupo de los AINEs, el ibuprofeno es uno de los que se prescribe con mayor

frecuencia debido a su eficiencia farmacoldgica (Citter, 1988).

2.2.1. Composicidén guimica y farmacocinética del ibuprofeno

El acido 2-(p-isobutilfenil)propionico denominado comercialmente como
ibuprofeno (Figura 4), es derivado de los acidos arilacanoicos, en el cual se ha
introducido un grupo metilo en el carbono [ del acido acético, lo que le confiere
importantes propiedades analgésicas y antiinflamatorias. El ibuprofeno es el
AINE con mayor demanda comercial a nivel mundial. Se utiliza como
antiinflamatorio analgésico y antipirético para el alivio sintomatico del dolor de
cabeza (cefalea), dolor dental, dolor muscular (mialgia), molestias de la
menstruacion (dismenorrea), dolor neuroldgico de caracter leve, sindrome febril
y dolor tras cirugia (postquirargicos). También se usa para tratar cuadros
inflamatorios, como los que se presentan en artritis, artritis reumatoide y artritis
gotosa (Thomson, 2008). Incluso, el ibuprofeno se utiliza incluso mas que el
acido acetilsalicilico debido a que no causa irritacion el estbmago y no tiene

propiedades anticoagulantes (Derksen, 2007).
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Figura 4. Férmula estructural del acido 2-(p-isobutilfenil)propiénico.

La farmacocinética del ibuprofeno empieza con la rapida absorcion via
oral. Las concentraciones maximas en plasma se alcanzan de 30 minutos a 2
horas (su absorcién puede retardarse si se toma con alimentos), su vida media
plasmatica varia de 2 a 4 h (Thomson, 2008). Después de su oxidacién
hepética se excreta principalmente por orina, con algo de excrecién biliar.
Alrededor de un 80 % de una dosis oral es excretada por la orina, de la cual
sélo el 10 % del farmaco es excretado de manera inalterada. El ibuprofeno es
eliminado por completo del organismo al paso de 24 h después de su

administracion oral (Thomson, 2008).

2.2.2. Produccién y contaminaciéon por ibuprofeno

Las cantidades de ibuprofeno producidas a nivel mundial son
considerables. La demanda comercial del ibuprofeno es tal que mujeres
embarazadas lo ingieren aun cuando la prescripcion médica restringe su uso
durante el embarazo y el periodo de lactancia (Glover et al., 2003). Solamente
en Meéxico las ventas de ibuprofeno en 2008 ascendieron a las dos mil
unidades (C.I.D., 2008).

La enorme cantidad de produccion, venta, consumo y desechos del
ibuprofeno produce una gran cantidad de desechos que en su mayoria se
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vierten en el drenaje, lo que contribuye a la contaminacion del sistema de
aguas. Es de hacer notar que se considera al ibuprofeno como un
contaminante persistente en el agua ya que en plantas de tratamiento de aguas
residuales, su remocion no se lleva a cabo por completo. En los analisis de los
efluentes provenientes de plantas de tratamiento se han detectado
concentraciones de ibuprofeno que varian entre 0.002 hasta 24.6 pg L™
(Pulgarin, 2008). Algunos estudios realizados en plantas de tratamiento de
aguas residuales han demostrado que el ibuprofeno puede eliminarse hasta en
un 90 %, aunque estas cifras dependeran de la eficacia del lodo activado en el

proceso, asi como las condiciones de temperatura y pH (Palmer, 2008).

2.2.3. Ecotoxicologia causada por ibuprofeno

Auln no se conocen los efectos del ibuprofeno en la fauna acuética. Sin
embargo, estudios recientes han demostrado ligeras afectaciones en el
crecimiento en plantas acuaticas en presencia de ibuprofeno (Neilan, 2004).
Por lo anterior, es probable que a largo plazo se observen afectaciones en la
biota acuatica como consecuencia de la contaminacién generada por el uso
exhaustivo del ibuprofeno.

En lo particular, en las aguas que son utilizadas para riego en el Valle
del Mezquital, se ha reportado que el ibuprofeno alcanza concentraciones de
0.38ug L™. Dichas aguas de riego son utilizadas en los cultivos de avena,
cebada, maiz y algunos vegetales (Siebe et al., 1995 y Siemens, et al., 2007).
En consecuencia la presencia de ibuprofeno puede llegar a tener efectos

nocivos tanto para la salud como para el medio ambiente.
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Los suelos que se encuentran de la region del Valle del Mezquital tienen
un pH ligeramente alcalino (6.9 < pH < 8.6; Siebe et al. 1995). En dichas
condiciones de alcalinidad, cuando el suelo se encuentra en solucion, el
ibuprofeno es soluble. La solubilidad del ibuprofeno a 6.9 < pH < 8.6 se atribuye
en parte a la desprotonaciéon del grupo funcional carboxilo que permanece en
su forma ionica. Asi las propiedades acido-base del ibuprofeno influyen en su
biodisponibilidad en matrices ambientales que componen sistemas alimentarios

de importancia mundial.

2.3. Importancia ambiental de las arcillas

La mayoria de los suelos estdn compuestos predominantemente por
minerales arcillosos (Manahan, 2007). Las propiedades fisicas y quimicas del
suelo debido a la presencia de las arcillas repercuten en procesos naturales
asociados con la sustentabilidad agricola, la degradacién del suelo y la quimica
ambiental (Rattan, 2004). En las superficies de las arcillas es en donde se
llevan a cabo la mayor parte de los procesos de (a) absorcion del agua; (b)
eficacia de absorber o liberar nutrientes; (c) intercambio de cationes; (d)
capacidad de interaccionar con la materia organica para formar complejos
(FitzPatrick, 1996), entre otros.

Investigaciones recientes han demostrado que gracias a que una gran
variedad de moléculas organicas pueden intercalarse en las region interlaminar
de las arcillas, estas pueden ser transportadoras de ciertos medicamentos
causantes de contaminacién (Akyuz, 2008). En este sentido, se ha propuesto

que las arcillas pueden utilizarse como filtros quimicos y biolégicos con el fin de
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disminuir el impacto ambiental causado por la contaminacion por farmacos
presentes en la biosfera. Son dos los mecanismos prevalentes: sorcion o
degradacion quimica (McBride, 1994).

En la practica cada vez mas se ha explorado la quimica de las
superficies arcillosas para el desarrollo de nuevas tecnologias en sistemas de
tratamiento de aguas residuales, debido a que los costos de operacién se
abaten enormemente por la reutilizacion de las arcillas. Entre los compuestos
removidos de las aguas residuales mediante la utilizacién de las arcillas se
encuentran pesticidas, metales pesados, compuestos organicos como los
fenoles, acidos hamicos, entre otros compuestos (Hameed, 2007). En este
contexto, en medios coloidales naturales, como los sistemas suelo-agua, las
arcillas también pueden ser utilizadas para disminuir la contaminacién
ambiental causada por la acumulacion de compuestos organicos tales como los

farmacos.

2.3.1. Origen, propiedades fisicas y quimicas y estructurales de las

arcillas expandibles

Las arcillas se definen como minerales de origen natural, formadas por
particulas cuyo tamafio es igual o inferior a los 2 um de diametro (Porta, 2003),
se identifican microscopicamente por tener sus componentes organizados en
redes cristalinas formadas por silicio, aluminio, agua y cationes tales como Na,
Ca?*, Mg, Fe**" (Olphen, 1977 ). Las arcillas son productos finales de la
meteorizacion, se localizan en la fraccion inorganica de la mayoria de los

suelos de la superficie terrestre. Sin embargo, la formacion de arcillas esta
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relacionada en gran medida con el pH del suelo. Algunas arcillas se forman en
suelos acidos, mientras que otras se forman en condiciones progresivamente
alcalinas (FitzPatrick, 1996)

Las arcillas pertenecen a la subclase de los filosilicatos (del griego filos=
hoja) lo que indica que su morfologia estd compuesta de laminas u hojas. El
arreglo de silicatos de las laminas de las arcillas son de dos clases: las
tetraédricas y las octaédricas (Porta, 2003). Las tetraédricas (laminas T)
quedan conformadas por tetraedros de silicio (SiO4*) unidos mediante la
comparticion de tres de sus cuatro oxigenos con otros vecinos que a su vez
forman redes hexagonales repetidas de composicion SisOg(OH)4. En cambio
cuando el silicato es sustituido por cationes de aluminio (AI**), hierro (Fe?*,
Fe®) o magnesio (Mg*) y éstos a su vez se enlazan en posiciones
equidistantes a seis oxigenos o hidroxidos, forman las laminas octaédricas
(laminas O) (Rattan, 2004).

Las distintas combinaciones de ambas laminas y la naturaleza de la
unién entre ellas son lo que distingue los diferentes tipos de arcillas. Si los
atomos de oxigeno de la capa laminar de la arcilla son compartidos entre una
lamina tetraédrica y otra octaédrica adyacente (T-O), se les conoce como
configuracion 1:1 o dimérfico. Ahora bien, cuando la secuencia de capas es
mediante la comparticion de atomos de oxigeno de una lamina octaédrica con
laminas tetraédricas por cada lado (T-O-T) el resultado es una configuracién

2:1 o trimérfica (Figura 5; Essingtong, 2004).
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Capas
Tetraédricas

Octaédricas

Tetraédricas {

Figura 5. Representacion de la estructura unitaria de una capa en la arcilla

cuya configuracion es 2:1.

Las arcillas se clasifican de acuerdo con la configuracion estructural de
sus laminas. Los nueve grupos principales de su clasificacion son: clorita,
glauconita, haloisita, illita, caolinita, mica, esmectita, serpentinita, y vermiculita
(Rattan, 2004). Las arcillas tienen variadas aplicaciones industriales como en el
campo de la ceramica, catalizadoras en diferentes procesos quimicos,
emulsionantes en la industria de detergentes, absorbentes para la nutricién en
animales, soporte en aerosoles y aerogeles, moldes para fundicion, entre otros.
Sin embargo, son las esmectitas las que presentan mas usos industriales
debido a sus propiedades coloidales, a su plasticidad y su cohesiéon elevada
(Porta, 2003).

La propiedad mas destacable de las esmectitas es su capacidad de
expansion retraccion interlaminar ya que puede presentar variaciones de
volumen en su espacio interlaminar de 10 a 1. En otras palabras la humedad
permite la hidratacion de los cationes interlaminares lo cual ocasiona la
separacion de las laminas. Al secarse estas laminas vuelven a su estado sin

perder su estructura natural (Porta, 2003). Otras propiedades de las esmectitas
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que las hace tener una enorme reactividad tanto en los suelos como en
procesos industriales son: su gran capacidad de intercambio cationico (el valor
se encuentra en el intervalo de 80 a 50 mol kg'), su superficie de area

especifica de 600 a 800 m?g™ y su carga negativa (Essingtong, 2004).

2.3.2. Clasificaciéon de las esmectitas

Las esmectitas se dividen en tres subclases: la montmorillonita, la
beidelita y la nontronita (Figura 6). La diferencia entre ellas estriba en la formula
qguimica en las capas tetraédricas y octaédricas y la localizacion principal de la
carga en la capa (Essington, 2004). La arcilla mas abundante, es la
montmorillonita y por ende la mas utilizada dentro del grupo de las esmectitas

(Moll, 2001).

Composicion de la Capa
(1/2 celda unitarla)

Montmorillonita
Beidelita
Nontronita
Dioctaedral
vermiculita

Si (Si; gAly 4) (Sis Al o) {Si; ;Alg g)

(Al, Mg,,) Al Fel Al,

desmectita 1.2-1.84+ nm I
d vermiculita 1.0-1.47 nm I

Si, (Si gAly q) (Si; Al .4) (Siy Al g)

Figura 6. Representacion estructural y quimica de la celda unitaria de las

esmedctitas.
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2.3.3. Descripcion de la montmorillonita

La montmorillonita pertenece al grupo de las esmectitas dioctaédricas,
su red cristalina es tal que sus laminas se organizan paralelamente para formar
paquetes con un espacio regular entre ellas, llamado espacio interlaminar. La
montmorillonita se clasifica como trilaminar, es decir, su capa esta constituida
por una lamina de tetraedros, seguida por una de octaedros y otra de

tetraedros (configuracion T-O-T 6 2:1; Essingtong, 2004).

JURIGEND b
'ALUNINIQ
QQH
t
o
# t
——

Figura 7. Representacion estructural de la montmorillonita

Una de las propiedades que hace reactiva a la montmorillonita es que
posee una deficiencia de carga en su superficie proveniente de la sustitucion
isomorfica del silicio por el aluminio en la red cristalina, o en algunos casos del

aluminio por el magnesio (Porta, 2008). Esta carga negativa puntual, con valor
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de -0.33, se encuentra en las capas octaédricas, mientras que en las capas
tetraédricas no se presenta ninguna carga.

La carga total negativa es balanceada por los cationes intercambiables
localizados en el espacio interlaminar, los cuales en la formula se representan
como M3, (Sparks, 2003). Existen otros dos tipos de cationes que se
encuentran como parte de la estructura de la montmorillonita, los tetraédricos
derivados del Si**, y los octaédricos procedentes del AI**, Fe?* o Mg?*.

Por otro lado en los extremos de las laminas también pueden aparecer
cargas eléctricas, si bien en este caso pueden ser negativas o positivas,
dependiendo del pH del medio, por lo que se trata de cargas variables (Porta,
2008). Por consiguiente la diversidad de cargas en la montmorillonita, hace

posible que tenga una gran reactividad con diferentes compuestos en el suelo.

i\ CAPA TETRAEDRICA E
+ +
+ H
+ +
+ +
+ +
+ +

CAPA OCTAEDRICA

CAPA TETRAEDRICA

ESPACIO INTERLAMINAR
CATIONES INTERCAMBIABLES | H,0O

CAPA TETRAEDRICA /:
+

CAPA OCTAEDRICA

+
+
+
i +
CAPA TETRAEDRICA +

Figura 8. Ejemplo de la distribucion de cargas en la montmorillonita a pH < 8

|\+\+\+++j-/j;l
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Las propiedades y composicion de la montmorillonita pueden variar
dependiendo del depdsitos del cual fue extraida la arcilla (Moll, 2001). Para
fines de investigacion, lo mejor es utilizar una arcilla bien caracterizada, para
ello la Sociedad de Arcillas Minerales tiene un proyecto que proporciona arcilla
procesada bajo la supervision de especialistas y entregar material arcilloso
razonablemente constantes, como lo es la montmorillonita Wyoming (SWy-2).

La SWy-2, proviene de las regiones de Wyoming, Montana, Sur de
Dakota, Estados Unidos. Se caracteriza por ser rica en sodio, lo cual significa
que los cationes en su espacio interlaminar son principalmente atomos de
sodio (Na*), aunque también tiene atomos de calcio (Ca®*) (Moll, 2001). Su
férmula quimica ideal es (Cag012Nag 32Ko.5)[Als.01Fe" 41Mno.0:Mgo.s4Tio.02][Si7.08
Alo.02]020(0OH)4 (Van and Fripiat, 2005).

La SWy-2 tiene muchas aplicaciones industriales y es usada
comunmente para investigaciones con arcillas minerales, ya que son capaces
de dispersar el agua, tienen una alta viscosidad acuosa y poseen una habilidad
excepcional para la formacion de peliculas (Moll, 2001)

Estudios han demostrado la eficiencia de la montmorillonita para la
intercalacion de diferentes sustancias organicas en solucién acuosa (tales
como los farmacos) dentro de su espacio interlaminar a través del proceso de

adsorcion (Del Hoyo, et. al., 1996).
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2.4.Interaccion de superficies de arcillas y compuestos organicos

Existen diferentes tipos de adsorcion entre la superficie de las arcillas y
la materia orgénica, las cuales se resumen en cinco principales mecanismos de

reaccion que se describen a continuacién (Ristori, 1995):

1. Formacién de enlaces ionicos entre moléculas organicas cationicas y

la carga negativa (distribuida y puntual) superficial de la arcilla.

2. Formacion de enlaces coordinados o ion-dipolo mediante la
interaccién entre el catién intercambiable en la superficie de la arcilla

con las moléculas polares no idnicas.

3. Formacion de puentes de hidrogeno entre los grupos hidroxilos (OH)
de la estructura de la arcilla y los &tomos de nitrégeno (N) u oxigeno

(O) de las moléculas organicas.

4. Adsorcion de compuestos organicos mediante la transferencia de un
electron de la superficie de la arcilla al nucleo aromético de la

molécula organica.

5. Transferencia de protones (H") del agua coordinada con cationes
intercambiables en la estructura de la arcilla a grupos aceptores de

H* en la molécula orgéanica.
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La reactividad en la superficie de la arcilla depende de las condiciones
del medio en las que se encuentra, pues de ello derivara la clase de grupos
funcionales disponibles en la superficie del mineral. Por ejemplo cuando se
tiene arcillas altamente hidratadas, los grupos hidroxidos terminales y los sitios
de acidos de Lewis en la superficie de la arcilla seran predominante en

procesos de adsorcion fisica o quimica (Zielke, 1989).

2.4.1. Interaccion de superficies arcillosas e ibuprofeno

Investigaciones han demostrado que es posible la intercalacion del
ibuprofeno en la montmorillonita en solucién acuosa mediante la interaccion de
los grupos hidroxilo expuestos en las superficie de la montmorillonita con el
grupo carboxilo del farmaco a través de enlaces de puentes de hidrogeno

(Zheng, et. al., 2007).
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Figura 9. Modelo representativo de la interaccion entre el ibuprofeno y la

montmorillonita a través de enlaces de puentes de hidrégeno.

2.5. Hipotesis

Dado que el ibuprofeno es un contaminante ambiental en el sistema
suelo-agua, en el que las arcillas son adsorbentes naturales, es posible que se
lleve a cabo la interaccion entre el ibuprofeno y la montmorillonita en medio
acuoso. La interaccion que se realizara a nivel laboratorio es una primera

aproximacion para el estudio del comportamiento del medio ambiente.
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2.6.Objetivos

2.6.1. Objetivo General

e Evaluar la interaccién del antiinflamatorio ibuprofeno con la arcilla
montmorillonita en medio acuoso, pH 7 y temperatura ambiente (T.

A).

2.6.2. Objetivos Particulares

e Comparar las concentraciones de ibuprofeno en soluciones tratadas

y no tratadas con montmorillonita.

e Caracterizar la superficie de la montmorillonita sélida después de

tener contacto con el ibuprofeno en medio acuoso.

e Relacionar los cambios en las concentraciones de ibuprofeno de la

solucién con los de la superficie de la montmorillonita.

33



Facultad de Quimica, UNAM Disefio Experimental | 2010

3. Disefio Experimental

El disefio experimental para el presente proyecto consisti6 en dos
grandes partes. La primera en el analisis del ibuprofeno en solucién. La
segunda en el analisis de la montmorillonita sdlida. La representacion
gréfica de la estrategia experimental se muestra en el siguiente esquema:

Figura 10. Esquema del disefio experimental del proyecto de

investigacion.

[ Pruebas preliminares de solubilidad y porcentaje de humedad ]

[ Interaccion del ibuprofeno con la montmorillonita durante 91 h ]

[ Separacion por centrifugacion

|
/ Ibuprofeno (sobrenadante) \

e Cuantificacion de ibuprofeno en solucion (CLAR)?.

1
J

e Especiacion en solucion de ibuprofeno 1000 uM antes y después de la
\_ interaccion (CLAR-EM) 7. J

/ Montmorillonita (precipitado)

e Caracterizacién de la montmorillonita que estuvo en contacto con el ibuprofeno.
(IR)”.

e Estudio del fendmeno de desorcion de compuestos adsorbidos en la matriz de la
arcilla (TGA)”.

e Observar cambios morfoldgicos en la superficie de la montmorillonita en
\nresencia del ibunrofeno (MFR)7. /

*Técnica Analitica descritas en el Anexo 1
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3.1.

Reactivos

Na-Montmorillonita (SWy-2) Clay Minerals Society, Wyoming USA
(Cao.012Na0 32Ko 5)[Alz.01Fe" 4 1MnNo.01Mgo 54 Tio.02][Si7.08Al0.02]020(OH)s  (Van
and Fripiat). Polvo color café claro; capacidad de intercambio catiénico:
76.4 meq/100 g. Los principales cationes de intercambio son Na*y Ca?".
La superficie de area reportada corresponde a 51.82 (+ 0.22) m%g (Van
y Fripiat, 2005).

Ibuprofeno (Ci3H150,), 98% Sigma Aldrich. Polvo homogéneo color
blanco, olor y sabor caracteristico, poco soluble en agua, soluble en
alcohol y otros solventes organicos. Su punto de fusion es de 75 °C y su
pKa de 5.2. Se debe almacenar en frasco herméticamente cerrado
(Index Merck).

Hidréxido de sodio (NaOH), 98.1% J. T Baker. Reactivo ACS.

Acido clorhidrico (HCI), 34% J. T. Baker.

Fosfato monobasico de potasio (KH,PO,4), 99% J. T. Baker.

Fosfato dibasico de sodio (Na;HPO,), 99.3% J. T. Baker.

Bromuro de potasio (KBr), 99% Sigma Aldrich. Antes de utilizarlo se
colocé en la mufla a 100 °C durante 2 h para retirar toda la humedad.
Acetonitrilo (C,H3N), HPLC J.T. Baker.

Acido trifluoroacetico TFA (C,HF30,), 99% Sigma Aldrich.

Disoluciones pH 7 y 10 estandar, High Purity.

Agua desionizada mediante un sistema de agua pura Barnstead
Nanopure 4741 (lowa, USA). La conductividad experimental

determinada fue de 17.4 MQ cm.
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3.2.

Materiales y equipos.

Microscopio electrénico de barrido JEOL, JSM-6390. Equipado con un
detector de electrones secundarios para obtener imagenes de alta
resolucion (SEI) (Secundary Electron Image) y un detector de energia
dispersiva (EDS) Las imagenes son colectadas y procesadas con el
software INCA Analyzer.

Equipo TA Instruments TGA Q500 V20.8 Build 34. Software utilizado
Universal Analysis de TA Instruments.

Cromatégrafo de liquidos de alta resolucion, Hewlett Packard 1100.
Software utilizado fue HPLC 1Q Method & Run Control Hewlett Packard.
Cromatégrafo de liquidos, Waters Modelo | 525. Equipado con dos
detectores UV arreglo de diodos, Waters 2996 y espectrometro de
masas, Bruker modelo Esquire 6000.

Espectrofotometro de infrarrojo (IR), Varian 3100 FT-IR.

Centrifuga, Sorvall RC-SB Refrigerated, con rotor, Du Pont Instruments
Sorvall SS-34.

Potenciometro, Beckman modelo 720. Se calibré con disoluciones de pH
7y 10

Agitador orbital, Lab-line instruments modelo 4690.

Balanza analitica Sartorious modelo R200D.

Parrilla de agitacion.

Vasos de precipitados Pirex o Kimax Clase A.

Matraces aforados de Pirex o Kimax Clase A.

Pipetas volumétricas de Pirex o Kimax Clase A.
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Frascos de polietileno Nalgene de 25 mL.
Mortero de agata.

Agitador magnético.

Desecador de silica gel.

Micropipetas de 5 y 10 mL, Transferpette®
Membranas de 0.02 pm Whatman®

Tubos de centrifuga, Bekman® con capacidad de 38 mL

3.3.Procedimiento

3.3.1. Preparacién de disoluciones

1. Tanto el material de vidrio como los frascos de polietileno se

sometieron a un proceso de lavado el cual consistié en utilizar agua

corriente, solucion jabonosa, agua corriente, acido nitrico al 10 %.

Por ultimo se enjuagd con agua destilada seguido de un segundo

enjuague con agua desionizada.

2. Para la realizacion de todo el experimento se utiliz6 el agua

desionizada Barnstead Nanopure (17.4 MQ cm) a la cual en

sucesivo se le dominara agua.

lo

3.3.1.1. Disolucion de hidroxido de sodio 1 %. Se disolvié hidroxido

de sodio para tener 10 mL de disolucion. Se prepard tantas

veces como fue necesario.
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3.3.1.2. Disolucién de acido clorhidrico 10 %. Se transfirié 1 mL de
acido clorhidrico concentrado a un matraz aforado de 10 mL,

se complet6 con agua.

3.3.1.3. Disolucion del blanco. A 250 mL de agua se le afiadieron
alicuotas de 2 mL de hidroxido de sodio al 1 %. Con ayuda del
potenciometro se verifico el pH del agua y se ajusté a pH 7

con una disolucion de acido clorhidrico al 10 %.

3.3.1.4. Disoluciones de ibuprofeno 1000, 500 y 250 uM. Para
cada concentracion se hicieron triplicados. Se disolvieron 0.02
(£ 0.001) g de ibuprofeno en 2 mL de hidréxido de sodio al 1
%. Se afadieron 70 mL de agua. El pH fue verificado con un
potenciébmetro y mediante agitaciébn constante se ajustdé a
neutro con acido clorhidrico al 10 %. Se completé con agua a
un volumen de 100 mL para tener una concentracion final de
1000 puM. La concentracion de 500 uM se prepar6 con 12.5 mL
la disolucion de ibuprofeno 1000 uM. Se complet6 el volumen
con la disolucion del blanco para tener 25 mL de disolucion.
Por otra parte, para la disolucion de 250 uM se utilizaron 6.25

mL de la disolucién de ibuprofeno 1000 uM. Se completo el
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volumen con la disolucion del blanco a 25 mL. Finalmente se

verifico el pH de todas las soluciones preparadas.

3.3.2. Pruebas Preliminares

3.3.2.1. Solubilidad del ibuprofeno en medio acuoso

En un vaso de precipitados de 50 mL se coloc6 en suspension 0.01 (+
0.001) g de ibuprofeno con 15 mL de agua. Se introdujo un agitador magnético
y se colocé el vaso en agitacion constante. Mediante goteo se afiadié una
disolucién de hidréxido de sodio 0.1 M recién preparada, hasta que se
comprobd visualmente la disolucién del ibuprofeno y después se registré el
valor de pH.

Se realizé un segundo ensayo con una solucién de hidroxido de sodio
mas diluida que en el primer ensayo. Para ello en un vaso de 100 mL se
disolvieron 0.02 (x 0.001) g de ibuprofeno en 2 mL de hidréxido de sodio al 1%.
Se afadieron 40 mL de agua y se coloco el vaso en agitacion constante. Se
midio el valor de pH y se ajusté el pH a 7 con una solucién de acido clorhidrico
al 10 %. Después de 24 h se volvié a medir el valor de pH.

Al finalizar las pruebas se prepar6 el medio para realizar el estudio de

interacciéon con la montmorillonita.
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3.3.2.2. Porcentaje de humedad en la montmorillonita (SWy-2).

Se pesaron por triplicado dos charolas de aluminio vacias. En cada una
de ellas, se colocaron 0.2 (£ 0.02) g de montmorillonita, se confirmo el peso por
triplicado. Ambas charolas fueron sometidas a una temperatura de 110 °C
durante 1 h 20 min en la mufla. Posteriormente se dejaron enfriar en un
desecador. Cuando alcanzaron la temperatura ambiente cada charola se peso6
por triplicado. El procedimiento se repitid6 hasta obtener peso constante. El

porcentaje de humedad se determind mediante la siguiente ecuacion:

Eq (1)...... % Humedad = MM 100

2

Donde

m, : Promedio de la masa de la montmorillonita himeda

m, : Promedio de la masa de la montmorillonita seca

Con base en el resultado del porcentaje de humedad en la

montmorillonita se hicieron las correcciones en los pesos utilizados.

3.3.3. Interaccién entre la montmorillonita y el ibuprofeno.

Para el desarrollo del estudio de la interaccion farmaco-arcilla, los
experimentos se efectuaron por triplicado. Las condiciones de reaccién fueron
temperatura ambiente y pH 7.

Se prepar6 una bateria de tres frascos de polietileno de 25 mL. En cada
uno se pesaron en una balanza, Sartorius R200D2, 0.04 (= 0.002) g de

montmorillonita y se afadieron 10 mL de disolucién de ibuprofeno de
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concentracion 250, 500 y 1000 uM, respectivamente. La muestra control de la
montmorillonita se prepard con una alicuota de 10 mL de la solucién del blanco
y 0.04 (x 0.002) g de montmorillonita. Todas las soluciones se agitaron
manualmente para tener a la montmorillonita en suspension. Posteriormente,
los frascos se colocaron en un agitador orbital durante 91 h a 240 r.p.m. Una
vez pasado el tiempo de reaccion, las suspensiones se colocaron en tubos
para centrifuga y se centrifugaron a 35000 r.p.m. durante 2 h a una temperatura
de 4 °C. En seguida se recuperaron dos fases. La fase acuosa que contenia
reactivos solubles, se almacendé en frascos de polietileno y se conservaron en
refrigeracion para su posterior analisis. La fase solida, que contenia a la
montmorillonita tratada se colocé en un desecador a T.A. durante dos dias.
Finalmente, la montmorillonita se homogenizo con la ayuda de un mortero de
agata para realizar su andlisis.

Las disoluciones control se prepararon con el resto de las disoluciones
de ibuprofeno y la del blanco. A tres frascos de polietileno de 25 mL se
transfirieron 10 mL de la disolucién de ibuprofeno de concentracion 250, 500 y

1000 uM y se les dio el mismo tratamiento que las muestras.

3.3.4. Determinaciones cuali-cuantintitativas en fase acuosa.

La determinacion semicuantitativa del ibuprofeno en solucién se realiz6 a
través de la técnica de CLAR en la que se utilizé una columna de fase reversa,
Nucleosil 100-5 C8. La fase movil consisti6 en una mezcla de &cido
trifluoroacético al 0.1 % con acetonitrilo en una proporcién 50:50. A la columna

se le inyectaron cerca de 50 pL de las soluciones muestra recuperadas con un
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fluio de 1 mL min™. El tiempo del andlisis fue de 7 min. Se registraron los
cromatogramas con un detector UV, Hewlett Packard, a una longitud de onda
de 264 nm y se midieron las areas de los picos. Se identificaron los picos
correspondientes al ibuprofeno por comparacién con los tiempos de retencion
de las soluciones control que fueron inyectadas de manera similar.

En el andlisis CLAR-Masas (Bruker Esquire 6000) se emplearon
Unicamente las disoluciones control y muestra de concentracion 1000 uM de
ibuprofeno. A la columna, (Zorbax Bonus-RP 100 x 2.0 mm 3.5 um) se le
inyectd aproximadamente 50 uL de la disolucion de ibuprofeno con un flujo de
0.2 mL min™. La fase movil se preparé con una mezcla de &cido trifluoroacético
(TFA) al 0.1% con acetonitrilo en una proporcién 50:50 y un tiempo de
analisis de 50 min. El cromatograma se registré con un detector de UV arreglo
de diodos, a una longitud de onda de 254 nm. El eluyente cromatogréafico se
introdujo en una fuente de ionizacion a una presion de 25 psi. Se utilizé un flujo
de gas de secado de 7 mL min™ y una trampa de iones de polaridad positiva.
Se compararon las masas de los fragmentos (iones) de la disolucion muestra

detectadas con las masas de los fragmentos de la disolucion control.

3.3.5. Determinaciones cualitativas en fase sélida

La caracterizacién de la montmorillonita como tal y la que estuvo en
contacto con las tres concentraciones de ibuprofeno se hizo con el fin de
observar si presenta diferencias debidas a su exposicion al farmaco.

Para realizar el andlisis en IR, primero se homogenizé aproximadamente

0.003 g de la muestra con 0.04 (x 0.006) g de bromuro de potasio. Mediante la
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técnica recflectancia difusa las muestras fueron analizadas en la region del
espectro de 4000 a 500 cm™.

En el andlisis de TGA se coloco aproximadamente 10 mg de las
muestras de montmorillonita en la termobalanza y fueron calentadas hasta
llegar a 800 °C. Se utilizaron las siguientes condiciones termogravimetricas:
velocidad del flujo de calentamiento de 10 °C min®, flujo de gas N, 100 mL
min™ y tiempo de purga inicial de 5 min. En el termograma se registraron las
diferentes pérdidas de peso en funcion de la temperatura.

Para el estudio de Microscopia Electrénica de Barrido acoplado a la
energia Dispersiva de Rayos-X (MEB-EDS), las muestras se colocaron sobre el
portamuestras del microscopio y se recubrieron de oro para que tuvieran una
superficie homogénea y conductora. Enseguida se pusieron dentro de la
columna de vacio del microscopio a través de una puerta hermética.

Finalmente las imagenes obtenidas fueron analizadas.

43



Facultad de Quimica, UNAM Resultados y Discusion | 2010

4. Resultados y Discusion

4.1.Pruebas Preliminares

En la primera prueba se analizo la influencia del pH en la solubilidad del
ibuprofeno en agua y la estabilidad del ibuprofeno en solucion. De la prueba de
solubilidad se observaron cuatro aspectos importantes enlistados a

continuacion:

1. Al colocar el ibuprofeno en agua se formé una suspensién cuyo valor
de pH fue de 4.5.

2. La solubilidad del ibuprofeno fue gradual conforme se afiadié la
solucion de hidroxido de sodio 0.1 M. A partir de pH = 6.8 (+ 0.01), el
ibuprofeno se encontré disuelto por completo.

3. Se observé que para mantener al ibuprofeno en una solucién de pH=
7, fue necesario primero disolverlo en un medio alcalino con el
hidroxido de sodio al 1% y después neutralizar con el &cido
clorhidrico. De no seguir dicho procedimiento aumenta la posibilidad
de formar un precipitado o simplemente una cantidad de ibuprofeno
gueda sin disolver.

4. Es posible mantener al ibuprofeno en solucion acuosa siempre que el

valor de pH 2 7.
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En cuanto a la segunda prueba, la montmorillonita presentd un
porcentaje de humedad del 6.01 (+ 0.004) %, este resultado se obtuvo de la
Ecuacion 1 descrita en el apartado 3.3.2.2.

Los resultados de ambas pruebas fueron determinantes para llevar a
cabo el experimento de la interaccion entre el ibuprofeno y la montmorillonita.
Con la primera prueba se establecieron las condiciones necesarias para
mantener al ibuprofeno en solucion en medio acuoso.

La segunda prueba sirvio para ajustar el peso de la montmorillonita

utilizada considerando su porcentaje de humedad.

4.2.Fase acuosa (analisis del ibuprofeno en solucion)

Se realizaron estudios en la fase acuosa para determinar el efecto de la
composicién en el mecanismo de interaccion de ibuprofeno con montmorillonita
a pH 7 y T.A. Se utilizaron concentraciones de ibuprofeno correspondientes a
250, 500 y 1000 pM, con el propésito de observar el efecto que tiene
incrementar la concentracion de ibuprofeno en la interaccibn con la
montmorillonita.

Los cambios en la composicion del medio provocados por la interaccion
con la montmorillonita se distinguieron mediante la comparacion de los

espectros de masa de la solucion muestra con los de la solucion control.
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4.2.1. Cuantificaciobn de ibuprofeno en solucibn mediante la

cromatografia de alta resolucion (CLAR)

Para la cuantificacion de ibuprofeno en solucion se establecié una curva
de calibracion de concentracion contra respuesta medida (Figura B1, Anexo B).
El pico principal detectado en los cromatogramas de las soluciones muestra
tiene la misma tendencia que de las soluciones control (Figuras B2-20, Anexo
B). Dicho pico se registré en un tiempo de retencién promedio de 4.2 min.

En la Tabla 2 se enlistan los valores promedio de concentraciones de

ibuprofeno calculados con respecto al valor teérico.

Tabla 2. Valores de concentracién de ibuprofeno en solucidon

calculados con respecto a la concentraciéon nominal

Concentracion de inicial Después de tratamiento
de ibuprofeno en solucion  gjn montmorillonita ~ Con montmorillonita
(nM) (X2 +sP)° (x?+s?)¢
250 215+12 222 +9
500 480 £ 25 509+9
1000 869 + 21 787 £ 61

@ Promedio de los valores obtenidos de las concentraciones de

ibuprofeno,

®) Desviacion estandar

S
© Coeficiente de variacion, C.V. = 2 x100 = 3.7

D x

S
@ Coeficiente de variacién, C.V. = 2 x100 = 5.2

> x
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Los valores de la Tabla 2 muestran que la cantidad de ibuprofeno
adsorbido a la superficie de la arcilla se encuentra por debajo del limite de
deteccion de absorbancia UV-Visible.

De acuerdo a los resultados obtenidos por CLAR, no se tuvo evidencia
suficiente para determinar si hubo cambios en la composicion del medio en las
soluciones muestra debido a la presencia de la montmorillonita con respecto a

las soluciones control. A tal efecto se utiliz6 la CLAR-Masas.

4.2.2. Determinacidon de compuestos solubles a través de la

Cromatografia Liquida de Alta Rresolucibn acoplada a la

Espectrometria de Masas (CLAR-Masas)

Con la técnica CLAR-Masas se analizaron de manera cualitativa las
disoluciones control y muestra, Unicamente de concentracion 1000 uM, ya que
con dicha concentracion se aprecia mas el efecto que tendria la interaccion con
la montmorillonita que con las de menor concentracion.

En el método CLAR-Masas se modificé el sistema cromatogréfico, para
obtener una mayor separacion entre picos. La modificacion consisti6 en
disminuir el flujo e incrementar el tiempo de analisis (apartado 3.3.4). Lo cual
dio como resultado la deteccion de tres picos principales (1, 2, 3) en los
cromatogramas de las solucion muestra y tres picos principales (1, 6 ,7) en los
cromatogramas de la solucion control (Figura 11).

Los tiempos de retencion de los picos registrados correspondientes al
cromatograma de la solucidon muestra expuso sus sefiales en 1.6, 9.2 y 9.5 min

(Figura 11b); mientras que la solucion control fueron en 1.6, 9.0 y 9.7 min
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(Figura 11a). La similitud en los tiempos de retencion de ambos
cromatogramas, indica que se conservan los mismos compuestos en la
solucion muestra que interacciond con la montmorillonita y en la solucién
control. No obstante, a diferencia con el estudio en CLAR, se observaron
pequefias diferencias en los cromatogramas, por ejemplo; en el de la solucién
muestra se aprecidé una mejor definicion en sus sefiales 2 y 3 cuyas
intensidades fueron de 17 x 10* y 5 x 10* respectivamente, mientras que las

sefiales 6 y 7 de la solucién control tuvieron una intensidad de 3 x 10% y 1 x 10%.
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Figura 11. Cromatogramas de las disoluciones de ibuprofeno 1000 [IM de pH 7 a pH < 8, en las siguientes condiciones de

reaccion. a) solucion control. b) solucion muestra, después de estar en contacto durante 91 h con la montmorillonita.
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La espectrometria de masas permitio distinguir la abundancia relativa de
los fragmentos i6nicos de los tres compuestos detectados en cada
cromatograma de la Figura 11. Los espectros de masa correspondientes a los
productos de reaccion detectados en cromatografia se muestran en la Figura
18.

En cada espectro de masas se detecté un ion molecular con una
relacion masa carga (m/z) de 285 la cual es mayor a la del ibuprofeno que
corresponde a 207 m/z. La diferencia de m/z es de 78, esto indica que el
ibuprofeno se encuentra unido a dos iones sodio y dos iones oxigeno
provenientes del hidroxido de sodio que perdieron el proton.

La abundancia relativa m/z de cada fragmento id6nico obtenido, se
determiné a partir del pico base®. A continuacién se describe a que fragmentos
i6nicos de los compuestos 1, 2 y 3 de la solucion muestra corresponde cada

pico base:
1. A un tiempo de retencion de 1.6 min se obtuvo un pico base de
227.1 m/z (Figura 18a.1) correspondiente a la fracciébn molecular

del ibuprofeno sédico.

Figura 12. Formula estructural de la fraccién molecular del pico

base correspondiente al compuesto 1 de la solucién muestra.

O—Na

2 El pico base es el pico con mayor intensidad en el espectrograma. Se le asigna una
intensidad relativa del 100 % (Rouessac, Rouessac, 2003).
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2. A un tiempo de retencién de 9.2 min se obtuvo un pico base de
161.6 m/z (Figura 18b.1) correspondiente a la fraccibn molecular

del ibuprofeno sin el grupo carboxilo.

Figura 13. Formula estructural de la fraccién molecular del pico

base correspondiente al compuesto 2 de la solucion muestra.

3. A un tiempo de retencién de 9.5 min se obtuvo un pico base de
229.4 m/z (Figura 18c.1) correspondiente a la fracciébn molecular

del ibuprofeno sédico.

Figura 14. Formula estructural de la fraccién molecular del pico

base correspondiente al compuesto 3 de la solucion muestra.

O—Na

El analisis de los fragmentos idnicos correspondientes a los picos bases

de los compuestos 1, 6 y 7 de la solucion control se describe a continuacion:
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4. A un tiempo de retencién de 1.6 min se obtuvo un pico base de
227 m/z (Figura 18a) propio de la fraccion molecular del

ibuprofeno sodico.

Figura 15. Formula estructural de la fraccién molecular del pico
base correspondiente al compuesto 1 de la solucién control.

+
.

O—Na

5. A un tiempo de retencién de 9.2 min se obtuvo un pico base de
251.3 m/z (Figura 18b) correspondiente a la fraccion molecular

del ibuprofeno con dos iones sodio (Na").

Figura 16. Formula estructural de la fraccién molecular del pico

base correspondiente al compuesto 6 de la solucién control
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6. A un tiempo de retencién de 9.7 min se obtuvo un pico base de
229.8 m/z (Figura 18c.) correspondiente a la fraccion molecular

del ibuprofeno sédico.

Figura 17. Formula estructural de la fraccién molecular del pico

base correspondiente al compuesto 7 de la solucién control.

O—Na

A primera instancia se visualizé que los compuestos 2 y 6 presentaron el
mismo comportamiento cromatografico; sin embargo, el andlisis de estos
compuestos mostré diferentes picos base en sus espectrogramas. El
compuesto 2 mostré un pico base a 161.6 m/z; por su parte el espectro del
compuesto 6 mostré un pico base en 251.3 m/z. Estas discrepancias en los
resultados obtenidos se explican debido a que el compuesto 6 se encuentra
saturado por iones sodio (Na*). Las implicaciones mecanisticas conllevan a la
prediccién de un doble enlace en el grupo carboxilo, tal como se muestra en la
Figura 16. Asimismo, los resultados experimentales muestran que el
compuesto 2 no esta saturado con Na* denota ruptura de enlace con el grupo
funcional carbonato para dar pie a la formacion del fragmento idnico mostrado
en la Figura 13.

Al comparar los resultados experimentales para los compuestos 1 de la
solucion muestra y control (Figura 18a y 18a.l) se observan tiempos de

retencién de retencién de 1.6 min con picos base a 227.1 m/z, no obstante sus
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patrones de fragmentacion ionica presentaron una intensidad relativa o
abundancia relativa distinta (Tabla 3).

Finalmente el compuesto 3 mostré6 los mismos resultados
experimentales en cromatografia que el compuesto 7, aunque con un diferente
patrén de fragmentacion iénica. El compuesto 3 tuvo un fragmento iénico en
207 m/z, correspondiente a la masa molecular del ibuprofeno (C13H150,) cuya
intensidad relativa fue de 11.1 %. Dicho fragmento no se aprecido en el
compuesto 7 de la solucién control, lo cual corrobora que en la solucién control
el ibuprofeno se encuentra saturado por el ion Na* proveniente de la disolucion
del hidroxido de sodio utilizado para disolver el ibuprofeno en agua.

De acuerdo a los resultados del estudio CLAR-Masas, se deduce que la
interaccion del ibuprofeno con la montmorillonita da pie al fenbmeno de
intercambio i6nico entre el ion Na' y las cargas negativas del espacio
interlaminar de la montmorillonita. En consecuencia existe una competencia por
los sitios activos entre el sodio y el ibuprofeno, de tal manera que este ultimo

mantiene una concentracion invariable en solucion.
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Figura 18. Identificacién de productos de reaccion mediante sus espectros de masa. a) Compuesto 1 al tiempo de retenciéon de 1.6 min,
b) Compuesto 6 al tiempo de retencion de 9.0 min, ¢c) Compuesto 7 al tiempo de retencién de 9.7 min, a.1) Compuesto 1 al tiempo de

retencién de 1.6 min, b.1) Compuesto 2 al tiempo de retencién de 9.2 min ¢.1) Compuesto 3 al tiempo de retencién de 9.5 min.
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Tabla 3. Analisis de los fragmentos i6nicos detectados en los espectrogramas.

Solucién control

Solucién muestra

Compuesto m/z Intensidad . relativa (%) Compuesto m/z Intensidad . relativa (%)

pb. =227.1 1.10 x 10* 100 pb. =227.1 1.15 x 10* 100

. 276.3 0.05 x 10* 45 . 159.4 0.30 x 10* 26.0
159.5 0.25 x 10* 22.7 117.7 0.05 x 10* 4.3

102.8 0.05 x 10* 4.5 102.7 0.55 x 10* 47.8

pb. = 251.3 3400 100 pb. = 161.6 2.8 x 10* 100

267.2 200 5.8 267.0 0.1 x 10 35

6 229.6 2200 64.7 2 251.1 1.2 x 10" 42.8
207.9 200 5.8 229.3 1.4 x 10" 50.0

162.1 1000 29.4 207.5 0.6 x 10* 21.4

pb. = 229.8 1150 100 pb. = 229.4 0.9 x 10* 100

285.3 200 17.3 285.2 0.05 x 10* 5.5

7 251.5 400 34.7 3 251.2 0.3x10* 33.3
161.9 200 17.3 207.7 0.1 x 10* 11.1

161.8 0.25 x 10* 27.7

Significados: pb: pico base, m/z: masa-carga, |. relativa: intensidad de un pico en comparacién con la del pico base, expresada en porcentaje

pb

—Mz %100

|

] . Los valores reportados en la literatura del ibuprofeno en solucién son pb = 161, m/z = 232, 263, 278 (Molnéar-Perl, 2008)
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4.3.Fase solida (analisis de la montmorillonita)

La montmorillonita fue expuesta a diferentes concentraciones de
ibuprofeno; 0 (como lote testigo), 250, 500 y 1000 uM, para analizar el efecto

del incremento en la concentracion de ibuprofeno sobre la montmorillonita.

4.3.1. Anélisis por espectroscopia de Infrarrojo (IR)

Los espectros de los diferentes tratamientos de la montmorillonita con
ibuprofeno se muestran en la Figura 19. En ellos se observo que las bandas de
absorcion caracteristicas de la montmorillonita se intensificaron conforme se
incremento la concentracion de ibuprofeno.

En una longitud de onda de aproximadamente 3420 cm™, se apreci6 una
banda de absorcién Unicamente en la montmorillonita que fue tratada con el
ibuprofeno de concentracién 1000 uM (Figura 19 d). Dicha banda se atribuye a
las vibraciones de tension del grupo hidroxilo (OH) del agua localizada en el
espacio interlaminar de la arcilla. Este resultado indica que a mayor
concentracion de ibuprofeno en solucion, la montmorillonita presenta una
mayor hidratacion en su espacio interlaminar.

Cabe destacar que a pesar de las modificaciones en el espectro de IR
de la montmorillonita que interaccion6 con el ibuprofeno, no se apreciaron las
seflales de absorcién caracteristicas del ibuprofeno como son la del grupo
carboxilo y la de los metilos y metilenos, lo cual se explica a que aun cuando la

adsorcion de ibuprofeno es pobre, existe un efecto en los cambios morfolégicos
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en la arcilla posiblemente debido a la transferencia de protones, por tanto

produce estabilidad coloidal.

Tabla 4. Observaciones IR de la montmorillonita.

Numero de Onda (cm™) Tipo de Vibracion
Referencia® Experimental

SWy-2 SWy-2 con IBU

524 522.2 522.2-530.5 Tension Al-O-Si
917 920.7 919.4-921.2 Tension AIAIOH
1041 1037.7 1042.1-1045.2 Tension Si-O
Flexibn OH del agua
1634 1636.2 1634.8-1636.6
superficial
3632 3630.3 3630.0-3633.6 Tension OH estructural

Tension OH del agua
3422 - 3420
interlaminar

@ Datos tomados de Madejova y Komadel (2001).
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Figura 19. Espectro en IR de la montmorillonita (Swy-2) después de reaccionar con diferentes soluciones de ibuprofeno:
a) 0 (SWy-2 con agua), b) 250 uM, ¢) 500 uM y agua) y d) 1000 uM.

Absorbancia

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Longitud de onda (cm™)
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4.3.2. Estudio por Termogravimétria (TGA)

En la Figura 20 se muestra el analisis termogravimétrico de la
montmorillonita expuesta a dos medios acuosos. A partir de las derivadas de
los termogramas registrados (Figuras C1-4, Anexo C) se seleccionaron tres
limites de temperatura, en los cuales se registré un porcentaje de variacion de
peso (Tabla 5).

En el primer intervalo de temperatura de 25 a 110 °C, se registré6 una
pérdida de peso correspondiente a la evaporacion del agua adsorbida por la
montmorillonita (Guggenheim y Koster Van Groos, 2001), la cual fue
ligeramente mayor en la tratada con el ibuprofeno 250, 500 y 1000 uM que en
la testigo (concentracion de ibuprofeno 0 uM; Figura 20a).

Asi mismo se detectd una segunda pérdida de peso adjudicada a la
deshidroxilacion de la montmorillonita en el intervalo de temperatura de 110 a
605 °C (Guggenheim y Koster Van Groos, 2001; Figura 20b). Puesto que los
grupos hidroxilos son propios de la estructura de la arcilla, en este intervalo de
temperatura, no se presentaron diferencias significativas en el porcentaje de la
variacion de peso en ninguno de los casos.

Finalmente en el tercer intervalo de temperatura de 605 a 800 ° C, no se
observaron pérdidas de peso (Figura 20c).

Del estudio termogravimétrico se concluye que al exponer a la
montmorillonita a un medio acuoso, su espacio interlaminar presenta una
mayor hidratacion en presencia del ibuprofeno, aunque no se atribuye a la
interaccién de la superficie de la montmorillonita con el ibuprofeno debido a que

éste Ultimo se descompone por debajo de los 100 °C (Figura C-5, Anexo C).
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Tabla 5. Datos del analisis TGA de la montmorillonita.

Concentracion de Variacion de Peso (%)

ibuprofeno
25-100 (°C)*  110-605 (°C)*  605-800 (°C)?
disolucion (uM)

0 3.6 45 0.05
250 4.8 4.4 0.02
500 4.8 4.4 0.01

1000 45 45 0.02

%Intervalos de temperatura en donde se registraron las pérdidas de peso
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Figura 20. Representacion gréafica del porcentaje de variacion de peso

en funcion de la concentracion de ibuprofeno a tres intervalos de temperatura.
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4.3.3. Analisis por Microscopia Electronica de Barrido con Energia

Dispersiva de Rayos-X (MEB-EDS)

El estudio microscépico de la montmorillonita se efectu6 en dos
secciones: en la superficie con un aumento de 5,000 X (Figura 21) y en sus
extremos con un aumento de 10,000X (Figura 22).

En la Figura 2la se muestra la micrografia de la superficie de la
montmorillonita expuesta a agua en ausencia de ibuprofeno, se observo que es
lisa y como una pasta. Debido a que esta arcilla fue sometida a un medio
acuoso, lo que se observo fue su propiedad de hidratacion natural.

Las Figuras 21b-d muestran la superficie de la montmorillonita tratada
con ibuprofeno 250, 500 y 1000 pM. La superficie presentd rugosidades
alineadas en una misma direccién. El cambio superficial se hizo mas notorio
conforme se increment6 la concentracion de ibuprofeno.

En la Figura 22 se presentan las micrografias de las mismas muestras
de montmorillonita descritas en el parrafo anterior s6lo que en ellas se observo
la transformacion que sufrié el extremo estructural en la superficie de la
montmorillonita.

La montmorillonta del lote testigo presentd una textura ondulada (Figura
22a) caracteristica de su morfologia mineral (Keller, 1976). En la muestra
tratada con una solucion de 250 uM de ibuprofeno, se observaron pequefias
conglomeraciones pero se mantuvo la textura ondulada (Figura 22b). En las
muestras tratadas con una solucién de ibuprofeno 500 uM, las laminas de la
arcilla formaron redes encadenadas, en las que se observa todavia una
estructura laminar, aunque pierde ligeramente su textura ondulada (Figura
22c).
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Figura 21. Micrografias (aumento 500X), de la superficie de la montmorillonita (SWy-2) después de 91 horas de
tiempo de reaccion con diferentes concentraciones de ibuprofeno a 7 < pH < 8: (a) SWy-2 testigo (0 uM); (b) SWy-2 y 250

uM; (c) SWy-2 y 500 uM; (d) SWy-2 y 1000 pM.
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CICATA-LEG

Figura 22. Estudio de la arcilla montmorillonita (SWy-2) por microscopia electrénica de barrido (aumento 10,000X),
analizada después de 91 horas de tiempo de reaccion con diferentes concentraciones de ibuprofeno a 7 < pH < 8: (a) SWy-

2 testigo (0 uM); (b) SWy-2y 250 uM; (c) SWy-2 y 500 uM; (d) SWy-2 y 1000 uM.
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Por dultimo, en las muestras expuestas a una concentracion de
ibuprofeno 1000 uM, se observo una aglomeracion mas grande con estructuras
en formas de tubos en lugar de las laminas (Figura 22d).

Las variaciones morfoldgicas en los extremos de la montmorillonita se
debieron a que los grupos hidroxilo estructurales se encontraron expuestos e
interaccionaron con el grupo funcional carboxilo del ibuprofeno. Los resultados
obtenidos indican que la interaccion del ibuprofeno con la superficie de la
montmorillonita produjo la ionizaciébn entre el enlace oxigeno e hidrégeno
(OnmnH) del grupo funcional OH presente en la zona de los extremos de las
laminas de la arcilla (Pritchett, 1986). Dicha interaccion es débil, por lo que no
contribuye de manera significativa a la adsorcion del ibuprofeno en la superficie
de la montmorillonita. Asi, la exposicion de la montmorillonita a soluciones de
ibuprofeno da cabida primordialmente a modificaciones morfolégicas en la
arcilla

Por otro lado se observé una aglomeracién o coagulacién entre las
particulas de la montmorillonita que fue tratada con ibuprofeno. Dicha
coagulacion se observo sobretodo en la muestra de montmorillonita expuesta
con la solucién 1000 uM de ibuprofeno. La coagulacion en la arcilla suspendida
en solucion acuosa esta determinada por el ion con carga opuesta en signo a la
arcilla y es proporcionalmente inversa a la carga de valencia del ion (Sposito,
1989). Por ende se determiné que los iones de sodio Na® solvatados que
interactuaron con la montmorillonita mediante el intercambio i6nico (apartado
4.2.2), fueron los que provocaron la coagulacién de la montmorillonita.

En resumen los resultados de la microscopia hicieron evidente la

inestabilidad de la montmorillonita posiblemente por una disminucion en la
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cristalinidad, dada la aparicién de estructuras redondeadas. Dichos cambios se
han reportado para los casos en los que las arcillas acumulan sales sédicas
(Simon, 1996).

Los analisis de EDS muestran que el porcentaje atomico del hierro (Fe)
en la montmorillonita disminuy6é de 2.28 a 1.81 % en los lotes tratados con
soluciones 250, 500 y 1000 uM de ibuprofeno (Tabla 6). Lo mismo sucedi6é con
el porcentaje atdbmico del calcio (Ca), el cual disminuy6 de 1.25 a 0.585 %
(Tabla 6). Ambas disminuciones porcentuales de hierro y calcio son
sintomaticas de la sodificacién® de la montmorillonita provocada por la
adsorcion de iones sodio solvatados por seis moléculas de agua. La
sodificacion se confirmdé con los resultados experimentales obtenidos para el
caso de la montmorillonita con 1000 uM de ibuprofeno, para la cual se detectd

un cambio en el porcentaje atomico de sodio de 1.25 a 1.82 % (Tabla 6).

% La sodificacion es el proceso por el cual aumenta el contenido de sodio intercambiable

(Porta, 2003)
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Tabla 6. Analisis del detector de energia dispersiva (EDS) de la

montmorillonita expuesta en disoluciones de ibuprofeno durante 91 h'y

pHo 7
Concentracion % Atémico
de Ibuprofeno Na Ca Mg Al Si Fe O
0O uM 1.25 1.25 198 1410 43.10 2.28 36.38
250 uM - 0.88 246 13.17 43.69 2.39 37.42
500 uM - 0.717 204 11.37 31.28 1.85 34.64
1000 pM 182 058 211 13.21 4061 1.81 38.20
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5. Conclusiones

Se comprobd que el ibuprofeno disuelto y la montmorillonita
interaccionan a través de la formacion de puentes de hidrégeno en los
extremos de las capas laminares de la arcilla. Los puentes de hidrégeno se
formaron gracias a que el protén de los grupos OH coordinados con los Si** de
la capa tetraédrica, se disocia en presencia de un anidén organico o inorganico
(Sparks, 2003). Sin embargo, los puentes de hidrégeno no son lo
suficientemente estables para retener al ibuprofeno en la superficie de la
montmorillonita por lo que se presenta el fenomeno de adsorcién-desorcion.

Al caracterizar la montmorillonita tratada con ibuprofeno se observé la
formacion de agregados como consecuencia de la saturacion de iones Na®
solvatados por seis moléculas de agua dentro de su espacio interlaminar
(sodificacion de la arcilla). Se demostré que el efecto de sodificacion en la
montmorillonita es proporcional al incremento de la concentracion de
ibuprofeno en solucion.

De acuerdo a los resultados de este estudio se concluye que el
ibuprofeno podria contribuir a la contaminacion de los suelos esmectiticos
debido a que favorece la sodificacion. Cabe sefialar que, en los suelos sddicos,
es el sodio el causante de la toxicidad en zonas agricolas como en el caso del
Valle del Mezquital. Entre las repercusiones estd el efecto nocivo en el
crecimiento de las plantas ya que se reduce la captacion de agua, asi como el
retardo de la absorcion de los macro y microelementos (Graetz, 1985). Otro
efecto de arcillas saturadas con sodio, es que son faciles de hidrolizarse lo

cual libera iones de sodio (Na’) e hidroxilos (OH). Esto trae como
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consecuencia una alcalinizaciéon acelerada que conlleva el incremento en
valores de pH superiores a 8. Asimismo, la sodificacion en estados en acuosos
ambientales conlleva a un incremento en la solubilizacion de la materia
organica persistente. En este sentido, la incorporaciéon de ibuprofeno en
matrices arcillosas influye en la estabilizacion de nutrientes y en los ciclos

biogeoquimicos prevalentes de sistemas agricolas de importancia mundial.
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Anexos

Anexo A. Descripcion de las técnicas analiticas empleadas

Cromatografia liquida de alta resolucién. La cromatografia es un método

fisico de separacion basado en la distribucién de los componentes de una
mezcla entre dos fases inmiscibles, una fija o estacionaria y otra moévil. La
cromatografia liquida de alta resolucién (CLAR), como su nombre lo indica, la
fase mévil es un liquido. Es dentro de las técnicas cromatograficas, la mas
comunmente utilizada, pues gracias a su eficiencia en la separacion, se logra
identificar y cuantificar compuestos organicos solubles en agua. La mezcla que
contiene los compuestos a separar es disuelta e inyectada en una columna
rellena de fase estacionaria a través de la cual es forzada a pasar por una fase
movil impulsada por la bomba de alta presion. Dentro de la columna la mezcla
se separa en sus componentes en funcién de su interaccion entre las dos
fases. Esta separacion puede ser modificada eligiendo adecuadamente tanto la
fase moévil como la estacionaria, el flujo de la fase movil o la temperatura de la
separacion. Para mejorar la resoluciéon del cromatdgrama, se cambia la
composiciéon de la fase mévil a lo largo de la separacion utilizando mezclas de
entre dos a cuatro solventes, a esta composicion se le denomina elucion en

gradiente.

Cromatografia Liquida de Alta Resolucion acoplada a la Espectrometria

de Masas. Al combinar la cromatografia de liquidos con la espectrometria de
masas el resultado es una metodologia analitica de elevada selectividad y
sensibilidad ya que permite la separacion e identificacion de mezclas
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complejas. La utilizacion de la cromatografia liquida acoplada a un
espectrometro de masas requiere sistemas especiales de conexion. Se
requiere de una muy pequefa cantidad de muestra (menor a 1 mL) para su
analisis, por lo que son muy compatibles. El fundamento del acoplamiento de la
cromatografia liquida con la espectrometria de masas consiste en separar una
mezcla de compuestos inyectada en la columna cromatografica para obtener la
elucidbn sucesiva de los componentes individuales aislados que pasan
inmediatamente al espectrometro de masas. Cada uno de estos componentes
se registra en forma de pico cromatografico y se identifica mediante su

respectivo espectro de masas.

Espectrofotometria de Infrarrojo. Los métodos espectroscopicos de

analisis se basan en la medida de la radiacién electromagnética emitida o
absorbida por la materia. La absorcion en la regién del infrarrojo puede
proporcionar informacién acerca de la estructura de las moléculas. EI método
se fundamenta en la vibracion de las moléculas. Las moléculas comienzan a
vibrar de una determinada manera gracias a la energia que se le suministra
mediante luz infrarroja. En principio, la vibracibn de las moléculas esta
relacionada con el nimero de sus enlaces, por consiguiente con el nimero de
atomos. En otras palabras cada molécula presenta un espectro IR
caracteristico (huella dactilar), debido a que las vibraciones especificas de una
moléculas absorben en una determinada longitud de onda de la zona del
espectro electromagnético correspondiente al infrarrojo.

El término usado para describir la posicion del rango de infrarrojo en el

espectro electromagnético es la frecuencia (v) en unidades de ondas por
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centimetro (cm™) (Black, 1965). La relacién entre la longitud de onda (A) y la
frecuencia esta denotada por la siguiente ecuacion:

EQ2)..cccceennnn. vem™)= 1/x (cm)= 10%/A ().

Termogravimetria. El andlisis termogravimétrico (TGA) es, por definicion,

una técnica en donde se mide las propiedades fisicas o quimicas de una
sustancia en funcién de la temperatura. Para realizar el analisis, se registra
continuamente la variacion de la masa de una muestra, en funcién del tiempo o
la temperatura al someter la sustancia a un programa controlado de
temperatura (Skoog, 2001). A la representacion grafica del porcentaje de masa
en funcién de la temperatura se denomina termograma. La informacion que
proporciona el método termogravimétrico son los procesos tales como
vaporizacion, sublimacion y desorcion (Skoog, 2001).

La instrumentacion termogravimetrica consta de 1) balanza analitica
sensible, 2) un horno, 3) un sistema de gas de purga para proporcionar una
atmosfera inerte y 4) un microprocesador para el control del instrumento y la
visualizacion de datos (Skoog, 2001).

Microscopia electronica de barrido. EI microscopio electrénico de barrido

(MEB) proporciona informacién morfolégica de zonas microscépicas de
distintos materiales con la observacion y caracterizacion de las imagenes
obtenidas de la superficie de materiales inorganicos y organicos. Las
principales utilidades del MEB son la alta resolucion (~100 A), la gran
profundidad de campo que le da apariencia tridimensional a las imagenes y la

sencilla preparacion de las muestras.
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Anexo B. Cromatografia Liquida de Alta Resolucion

La curva de calibracion se construyo con 10 disoluciones de ibuprofeno

de 20, 50, 100, 200, 250, 300, 500, 700 y 1000 puM. (Figura B1).

Curva de Calibracién
7000 " 1 " 1 " 1 " 1 " 1 " 1 " 1 " 1 " 1 " 1

6000 — -

5000 -

4000 + -

3000 + -

Area (mAU*s)

2000 + -

1000 -

09 o
—T - T T T T T T T 1 " T " T T T 1
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000

Concentracién (uM)
Figura B1. Grafico de la curva de calibracién de ibuprofeno en agua a

pH 7.

Intercepto (b)= 208.540
Pendiente (m)= 5.995

Coeficiente de correlacion (r?)= 0.9968

Mediante la ecuacion Area = 5.995 [Ibuprofeno] + 208.540 se obtuvieron

las concentraciones de ibuprofeno en solucion de las soluciones control y las

soluciones muestra.
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A continuacion se muestran los cromatogramas de las soluciones control

de ibuprofeno a las concentraciones de 250, 500 y 1000 uM (Figuras B2-10).

VI A A A e AN RdY
DADTA, S|g=22T,EB"R§E350?1UOTMSOUUSBT.D)

mAU r~
] N
4 <!

-2020 -
-2040 -
4 !

I

1 |

-2060 - |
[

|

|

-2080 -{
I

2100 | , _ |
s L W W S N

'2140J6""+""2____'__“é"‘t’t"5

Figura B2. Cromatograma de la solucion control de ibuprofeno 250 uM-1
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Figura B3. Cromatograma de la solucion control de ibuprofeno 250 uM-2.
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Figura B5. Cromatograma de la solucion control de ibuprofeno 500 uM-1.
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Figura B7. Cromatograma de la solucion control de ibuprofeno 500 uM-3.
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Figura B8. Cromatograma de la solucion control de ibuprofeno 1000 uM-
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Figura B9. Cromatograma de la solucién control de ibuprofeno 1000 puM-
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Figura B10. Cromatograma de la solucion control de ibuprofeno 1000
uM-3.
En las Figuras 31-30 se muestran los cromatogramas de las soluciones

muestra de ibuprofeno a las concentraciones de 250, 500 y 1000 pM.
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Figura B11. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno 250

pM-1.
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Figura B12. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno 250

pM-2.
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Figura B13. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno 250
pnM-3.
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Figura B14. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno 500
pM-1.
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Figura B15. Cromatograma de la solucién muestra de ibuprofeno 500
pM-2.
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Figura B16. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno 500

pM-3.
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Figura B17. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno1000
pM-1.
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Figura B18. Cromatograma de la solucién muestra de ibuprofeno 1000
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Figura B19. Cromatograma de la solucion muestra de ibuprofeno 1000

uM-3.
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Anexo C. Termogravimetria

Las curvas de los termogramas que se muestran a continuacion, indican
los cambios de pérdida masa durante el calentamiento. También se muestra la

derivada de la curva termogravimétrica, que muestra cambios que no son

obvios en la curva termogravimetrica
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Figura C1. Termograma de la montmorillonita testigo.

92



Facultad de Quimica, UNAM

pLM.

Temperatura (°C)

Anexos | 2010
To 06
94+
4.800% 0.4
1k
924 |1 e230C -~
\ 4
\ §
> 9.224% o
O\O \’\ N—r
N—r O
o %A 108.44°C 02 B
) ] 48367°C o
) o
a AN >
¥, 4.408% o
8 | \ a)
\f\ \M_,_//‘TX
0.0
864 M 0.01871%
603.45°C Residue:
86.01%
(8.600mg)
84 . ‘ ; . 02
0 200 400 600 800 1000

Figura C2. Termograma de la montmorillonita tratada con ibuprofeno 250

Peso (%)

%

06
9.131%
1
|
94 ‘
] 04
Residue!
4.750% o5.07°%
(8.938mg)
1
924 |\
\\
‘\
N\
I 4394% r0.2
78.22°
7 - 430.76°C
113.99°C \f\
\ N
\L’_—/_/m |
N 0.0
88 - \
\
Y
\
soa20c 0.01297%
861 : : ‘ 1 ‘ . 2
0 200 400 600 800 1000

Temperatura (°C)

Deriv.Peso (%/°C)
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