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PRESENTACION

En el ano 2015 un grupo multidisciplinario de
profesores de la Facultad de Estudios Superiores
Cuautitlan UNAM, tuvieron la iniciativa de la
organizacién del Primer Congreso de Ciencia,
Educacion y Tecnologia, con la finalidad de
crear un espacio de intercambio cientifico que
permitiera difundir la investigacion realizada
en las areas de: Quimica, Ingenieria , Educacion,
Tecnologia y Ciencias bioldgicas y de la salud;
contribuyendo a fortalecer el desarrollo
académico, y permitiendo el intercambio de
experiencias entre estudiantes, egresados vy
profesores. Ademas de aprovechar el caracter
multidisciplinario de nuestra facultad vy
construir un espacio de discusidon y difusion
del conocimiento entre distintas instituciones
educativas.

Este evento ha crecido no sélo en el nUmero de
participantes sino en las instituciones que cada
ano contribuyen para contar con especialistasy
trabajos de gran calidad académica.

En las cinco ediciones anteriores del Congreso
de Ciencia, Educacion y Tecnologia se ha
contado con la participacion de distintas
instituciones de educacién superior como son:
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Universidad Autonoma del Estado de México,
Universidad Michoacana de San Nicolas de
Hidalgo, Universidad Auténoma Metropolitana,
Instituto Tecnoldgico de Tuxtepec, Tecnoldgico
de Estudios Superiores de Coacalco, Instituto
Tecnoldgico de Villaguerrero, Tecnoldgico de
Estudios Superiores de Ecatepec, Universidad
Veracruzana, Universidad Auténoma del Estado
de Hidalgo, IPN (Escuela Nacional de Ciencias
Biologicas, CICATA); asi como dependencias de
la UNAM (Instituto de Geologia, FES Acatlan,
Instituto de Investigacion en Materiales,
Facultad de Quimica, Instituto de Ciencias
Nucleares, Instituto de Biologia).

El objetivo del Comité Cientifico de Ciencia,
Educacion y Tecnologia de la FES Cuautitlan,
UNAM, es contribuir a la difusion del
conocimiento generado por las Instituciones
de Educacion Superior mediante la interaccion
entre investigadores, egresados y estudiantes;
esperamos cumplir con ese objetivo. Desde
2019, se celebra también el Encuentro de Buenas
Practicas Docentes que es un esfuerzo mas del
Comité, por generar espacios de conocimiento,
intercambio y propiciar nuevas comunidades de
aprendizaje.

TE




REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

indice

CIENCIAS QUIMICAS

RADIACION INFRARROJA: FUENTE DE ENERGIA EN UNA REACCION ORGANICA MULTI-COMPONENTE (SINTESIS
DIHIDROPIRIDINAS DE HANTZSCH)

Carlos Alberto Sampedro Ramirez, Luisa Joana Salazar Ruiz, Jasmin Natalia De la Rosa Ruiz, Maria Olivia Noguez Cérdova, Benjamin Velasco Bejarano,
Gabriel Arturo Arroyo Razo, Judith Garcia Arellanes pag. 8

APLICACION DEL ANALISIS DISCRIMINANTE PARA LA AUTENTIFICACION DE TEQUILAS DE ACUERDO CON SU CLASE
(O TIEMPO DE ANEJAMIENTO) A PARTIR DE DATOS DE FT-IR

lleana Jiménez Rabadan, Guadalupe Pérez Caballero,José Manuel Andrade Garda  pag. 14

USO DE LA RADIACION INFRARROJA EN LA SINTESIS DE ARILHIDRAZONAS CON UN NUCLEO DE TIAZOL COMO POSIBLES
LIGANTES EN LA FORMACION DE PALADACICLOS

Aylin Rosas Jiménez, Gustavo Daniel Perea Reyes, José Guillermo Penieres Carrillo, Fernando Ortega Jiménez pég. 20

EFECTO CINETICO DE COAGULACION DE LOS ACIDOS HUMICOS EN PRESENCIA DE IONES DIVALENTES (Ca Y Mg)
POR ESPECTROSCOPIA UV-VIS

Abril Villagran Manilla, Eduardo Daniel Ibarra Coria, Maria Elena Paez Hernandez, Silvia Nieto Velazquez pég. 24

DESARROLLO Y CARACTERIZACION FISICOQUIMICA DE UNA MICROEMULSION CONTENIENDO UN COMPUESTO
BENZIMIDAZOLICO

Julio Mena Hernandez, Adriana Ganem Rondero,Lourdes Mayet Cruz, Helgi Jung Cook pag. 30

INCLUSION DE COMPLEJOS M(Il)-INDOMETACINA CON CICLODEXTRINAS EN MEDIO ACUOSO

Adrian Ricardo Hipdlito Néjera, Maria del Rosario Moya Hernéndez, Rodolfo Gémez Balderas, Alberto Rojas Hernandez  pag. 34

DOS METODOS ESPECTROFOTOMETRICOS A MICROESCALA DE PARA LA DETERMINACION DE FOSFATOS EN AGUA
Karina Edabhi Villarnobo Gonzélez , Maria Gabriela Vargas Martinez, Julio César Morales Mejia pég. 40

CONSTRUCCION DE MODELOS PARA LA DIFERENCIACION DE TEQUILAS 100% AGAVE Y MIXTOS POR TECNICAS
MULTIVARIANTES (PCA, CA, CP, SVM) A PARTIR DE DATOS DE ESPECTROSCOPIA DE INFRARROJO MEDIO

Victor Ziriiga Arroyo, Guadalupe Pérez Caballero, José Manuel Andrade Garda pag. 46

ESTUDIO Y EVALUACION DEL TRATAMIENTO DE AGUAS RESIDUALES GENERADAS EN LA SINTESIS DE COLORANTES
EN LABORATORIOS DE QUIMICA ORGANICA

Bernardo Francisco Torres, Maria del Pilar Castafieda Arriaga, Judith Garcia Arellanes, Maria Olivia Noguez Cérdova, Maria Inés Nicolas Vazquez,

Gabriel A. Arroyo Razo, Juan Manuel Aceves Hernandez, René Miranda Ruvalcaba pég. 50

DESARROLLO Y CARACTERIZACION DE UN PARCHE TRANSDERMICO ACOPLADO A MICROAGUJAS POLIMERICAS
BIODEGRADABLES CARGADAS CON ALENDRONATO DE SODIO PARA EL TRATAMIENTO DE OSTEOPOROSIS

Jessica Aglae Victorino Zufiiga, José Juan Escobar Chévez pag. 52

EVALUACION DE TEQUILAS AUTENTICOS Y DESTILADOS DE AGAVE MEDIANTE ANALISIS MULTIVARIANTE A PARTIR
DE DATOS UV-VIS Y DETERMINACION DE COMPUESTOS FURANICOS POR CLAR

Gutiérrez Vargas Marisol, Vega Morales Ana Laura, Ma. Guadalupe Pérez Caballero, José de Jestis Olmos Espejel, José Manuel Andrade Garda ~ pag. 56
MONITOREO DE LA DEGRADACION DE HIDROQUINONA Y BENZOQUINONA ViA ELECTROLISIS POR CROMATOGRAFIA
DE LIQUIDOS DE ALTA RESOLUCION Y SUS AVANCES EN LA VALIDACION DEL METODO ANALITICO

David Miranda Lépez, Maria Gabriela Vargas Martinez, Francisca Alicia Rodriguez Pérez pag. 62

DESARROLLO DE UN NANOCOMPOSITO PARA TRATAMIENTO Y REGENERACION DE HERIDAS Y PIEL DANADA

Laura Elizabeth Hernandez Rizo, Maria Gabriela Vargas Martinez, Brigida del Carmen Camacho Enriquez, Flora Adriana Ganem Rondero pég. 66
QUIMICA HETEROCICLICA: SINTESIS DE UN INDOL ViA QUIMICA VERDE

Angélica Berenice Martinez Flores, Patsy Berenice Alcaraz Torres, Xochitl Anaid Espinoza Garcia, Olivia Noguéz Cérdova, Benjamin Velasco Bejarano,
Gabriel Arturo Arroyo Razo, Judith Garcia Arellanes pag. 70

DISENO, DESARROLLO Y CARACTERIZACION DE UN SISTEMA TRANSDERMICO TIPO RESERVORIO ACOPLADO A MICROAGUJAS
POLIMERICAS HUECAS BIODEGRADABLES CARGADO CON ACIDO SALICILICO COMO FARMACO MODELO

Carlos Emesto Cuenca Galvan, José Juan Escobar Chavez pag. 72

DISENO, DESARROLLO Y CARACTERIZACION DE UN SISTEMA TRANSDERMICO TIPO RESERVORIO ACOPLADO A MICROAGUJAS
POLIMERICAS HUECAS BIODEGRADABLES CARGADO CON ACIDO SALICILICO COMO FARMACO MODELO

Jesus Heriberto Flores Vargas, Rodrigo Enrique Galicia Arcos, Adriana Urbina Mijangos, Maria Olivia Noguez Cérdova, Benjamin Velasco Bejarano,

Gabriel Arturo Arroyo Razo, Judith Garcia Arellanes pag. 76
DETERMINACION DE CALCIO EN PRODUCTOS LACTEOS POR ESPECTROFOTOMETRIA DE ABSORCION ATOMICA
CON FLAMA

Damaris Antolin Martinez, Jasmin Chavez Velazquez, Elia Yuritzi Rubi Lépez Tencos, Ivonne Reyes Cruz, José Arturo Martin Tereso, Alma Luisa Revilla Vazquez pég. 80

4

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTADIGITALI OVA IO E IE IATE OLOGA ED A IO | TE

DETERMINACION DE ALUMINIO POR ESPECTROFOTOMETRIA DE ABSORCION ATOMICA EMPLEANDO FLAMA

COMO SISTEMA DE ATOMIZACION

Victor Sepulveda Genaro, Gabriel Pefia Flores, José Arturo Martin Tereso, Alma Luisa Revilla Vazquez pég. 84

CONTRIBUCIONES A LA SINTESIS DEL 1H-BENZIMIDAZOL: USO DE TRES FUENTES DE ENERGIA ALTERNA (INFRARROJO,
MICROONDAS Y TRIBOQUIMICA)

Giovanni Torres Rafael, Josué Hernandez Suarez, Arturo Marquez Tapia, Olivia Noguéz Cérdova, Benjamin Velasco Bejarano, Gabriel Arturo Arroyo Razo,

Judith Garcia Arellanes ~ pag. 88

DESARROLLO, VALIDACION Y APLICACION CLINICA DE UNA METODOLOGIA ANALITICA PARA LA CUANTIFICACION

DE ANTIRRETROVIRALES EN LECHE MATERNA POR UPLC-MS/MS

Zayra Flores Garcia, Maria Gabriela Vargas Martinez,Jessica Hernandez Pineda pég. 92

OPTIMIZACION DE UNA METODOLOGIA PARA LA EXTRACCION DE ERITRITOL EN MUSCULO CAPRINO Y ANALISIS POR
CROMATOGRAFIA DE LiQUIDOS

Omar Uriel Mirada Ocampo, Isauro Alejandro Lopez Vésquez, José de Jestis Olmos Espejel, Alma Luisa Revilla Vazquez  pag. 98

SINTESIS DE NANOPARTICULAS DE PLATA A PARTIR DEL EXTRACTO ACUOSO DE MANZANILLA MATRICARIA CHAMOMILLA L.
(ASTERACEAE)

Alberto Filemén Garcia, Brigida del Carmen Camacho Enriquez, Flora Adriana Ganem Rondero, Mario Arturo Morales Delgado,Alejandra Sanchez Barrera pég. 102
CUANTIFICACION DE SODIO Y POTASIO EN SUERO REHIDRATANTE POR ESPECTROFOTOMETRIA DE ABSORCION ATOMICA
MEDIANTE CURVAS DE CALIBRACION

Alejandro Salinas Hernandez, Lizbeth Canales Sanchez, Luz Hiledy Juarez Chavez, Marcos Gonzalez lizalde, Mariana Dolores Hernandez,

Elia Granados Enriquez ~ pag. 108

ADICION MULTIPLE DE OCTADECILAMINA SOBRE FULLERENO Ce

Carlos Uriel Mendoza Dominguez, Viadimir Basiuk Evdokimenko, Victor Hugo Meza Laguna pag. 112

RECUPERACION DE ETINIL ESTRADIOL Y LEVONORGESTREL MEDIANTE MICRO EXTRACCION POR DISPERSION
LIQUIDO-LIQUIDO DE AGUA CONTAMINADA

Gonzélez-Guerrero César, Ratil Hernandez Altamirano, Manuel de Atocha Heméndez Cortézar ~ pag. 118

CIENCIAS BIOLOGICAS

DESARROLLO DE UN METODO PARA LA BIOSORCION DE RESIDUOS ANTIBIOTICOS EN EL AGUA, UTILIZANDO EICHHORNIA
CRASSIPES

San Miguel-Huerta Daniel, Gonzalez-Guerrero César, Villegas-Pafieda Alejandra Guadalupe, Arcos-Serrano Hermenegildo,Hernandez-Jiménez Manuel pég. 122
ESTUDIO DE LA PRESENCIA DE AUTO-ANTICUERPOS CONTRA CITOCINAS Y QUIMIOCINAS EN MUESTRAS SERICAS

DE HUMANOS

Paulina Cortes Acevedo, Marcela Autran Martinez, Martina Ignacia Contreras Giron, Irving Ivan Garcia Mufioz, Claudia Itayetzi Luna Reyes, Lourdes Cerén Gutiérrez,
Rainer Déffinger, Gabriela Barcenas Morales ~ pag. 126

DETECCION DE LA PRESENCIA DE AUTO-ANTICUERPOS ESPECIFICOS CONTRA CITOCINAS EN MUESTRAS DE CANINOS
Paulina Cortes Acevedo, Marcela Autran Martinez, Martina Ignacia Contreras Giron, Irving lvan Garcia Mufioz, Claudia Itayetzi Luna Reyes, Lourdes Cerén Gutiérrez,
Rainer Déffinger, Gabriela Barcenas Morales pag. 130

FITORREMEDIACION DE AMPICILINA Y AMOXICILINA EN MEDIO ACUATICO USANDO EICHHORNIA CRASSIPES

Hernandez Jiménez Manuel, Gonzalez-Guerrero César, Villegas-Pafieda Alejandra Guadalupe, Arcos Serrano Hermenegildo pég. 134

REVISION DE LA INTERACCION FARMACOLOGICA EN LA ADMINISTRACION CONJUNTA DE DIGOXINA Y AMIODARONA

Lezama Hernéndez Yurisbeth Diana, Soto Hernéndez Karina, Trejo Rodriguez Miguel Angel, Garcia Martinez Jonathan Raymundo ~ pag. 138

CIENCIAS DE LA INGENIERIA FiSICA Y MATEMATICAS

REVISION DE LA INTERACCION FARMACOLOGICA EN LA ADMINISTRACION CONJUNTA DE DIGOXINA Y AMIODARONA
Arleth Ortega Gutiérrez, Christopher René Torres San Miguel, Samuel Rivero Urztia, Daniel Ortiz Ortiz pag. 144

FOTOCATALIZADORES DE TIO2 DOPADOS CON H Y N PARA REMOCION DE ACESULFAMO- K ACUOSO

Gabriela Olivia Casillas Calzadilla, Julio César Morales Mejia ~ pag. 148

SINTESIS Y CARACTERIZACION DE NANOPARTICULAS DE CuO PARA DOPADO DE PELICULAS DELGADAS DE OXIDOS DE
GRAFITO Y GRAFENO

Luis David Contreras De la Torre, Dwight Roberto Acosta Najarro, Francisco Hernandez Mendez pég. 154

ESTUDIO DE LA CINETICA DE REACCION DE CARBONACION DEL AGUA PARA LA PRODUCCION DE SODA CITRICA

Arturo Tlacuahuac Torrijos, Manuel Alejandro Marquez Rosas, Francisco Javier Jiménez Reyes, Daniel Godinez Alvarado, Maria Elena Quiroz Macias,

Carlos Orozco Heméndez pag. 158

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

SISTEMA HIBRIDO FOTOCATALITICO -BIOLOGICO PARA LA OXIDACION DE CLORPIRIFOS ACUOSO

Ana Lilia Ramirez Torres, Julio César Morales Mejia pag. 162

MODELO FiSICO-MATEMATICO PARA UN ELECTRODEIONIZADOR DE INTERCAMBIO IONICO CON HDRODINAMICA
COMPLEJA

Ana Lilia Ramirez Torres, Julio César Morales Mejia pag. 168

DIFERENTES CONDICIONES EXPERIMENTALES EN UN REACTOR ELECTROQUIMICO PARA DEGRADAR HIDROQUINONA
VIA CLORO ACTIVO

Ana Lilia Ramirez Torres, Julio César Morales Mejia pag. 170

EMPLEO DE BACTERIAS LACTICAS PARA LA OBTENCION DE QUITINA A PARTIR DE DESECHOS DE CAMARON

Ana Maria Sixto-Berrocal, Susana Patricia Miranda Castro, Maria Aurora Martinez-Trujillo, Martin Cruz-Diaz pég. 174

CIENCIAS DE LA EDUCACION

LA IMPORTANCIA DEL TRABAJO MULTIDISCIPLINARIO

Jorge Bello Dominguez ~ pag. 180

DESARROLLO Y APLICACION DE UN SISTEMA PARA LA EVALUACION DE CONEXIONES DE APRENDIZAJE EN GRUPOS
DE PATOLOGIA CLINICA DE MVZ EN LA FESC

Graciela Castafieda Aceves, Rodrigo Salinas Aguilar , Carlos Pineda Mufioz, Guillermo Valdivia Anda  pag. 184

LA SUSTENTABILIDAD SOCIAL COMO EJE RECTOR EN LA ENSENANZA DEL DISENO SOCIAL

Eska Elena Solano Meneses pag. 188
CARACTERIZACION DEL NIVEL DE DESARROLLO REGIONAL DE LA GANADERIA BOVINA EN CHIHUAHUA EN LOS INICIOS
DEL SIGLO XXI

José Antonio Gémez Lépez, Maria Guadalupe Lopez Palacios  pag. 194

DISENO Y ELABORACION DE MONOGRAFIAS DIGITALES COMO MATERIAL DE APOYO PARA LA ENSENANZA EXPERIMENTAL
DE LA ASIGNATURA DE QUIMICA ORGANICA L.

Antonio Matthew Mendez, Ana Mercedes Corona Garza,José Guillermo Penieres Carrillo, Fernando Ortega Jiménez pég. 200

DE LA BIOLOGIA A LA TRANSVERSALIDAD: UN EJEMPLO PRACTICO

Fabiola Lépez Garcia  pag. 204

TRASCENDENCIA DEL DESARROLLO DE PRACTICAS DE ENSENANZA Y DE LOS FOROS VIRTUALES (TIC) SOBRE EL
APRENDIZAJE DE LA BIOLOGIA CELULAR

Carlos Ignacio Soto Zarate, Carlos Gerardo Garcia Tovar, German Garrido Farifia, Misael Rubén Oliver Gonzélez, Luis Mauricio Rodriguez Salazar pég. 210
CLASE INVERTIDA COMO ESTRATEGIA DE APRENDIZAJE DE QUIMICA EN EL NIVEL MEDIO SUPERIOR

Adriana Jaramillo Alcantar, Marina Lucia Morales Galicia, Julio César Botello Pozos, Adolfo Eduardo Obaya Valdivia pag. 216

LA AUTORREGULACION COMO PILAR PARA LA MOTIVACION DEL ESTUDIANTE UNIVERSITARIO, UNA APROXIMACION AL
APRENDIZAJE SIGNIFICATIVO

Cristel Ximena Cortés Valadez, Juan Carlos Rodriguez Huerta, Rosa Guadalupe Valadez Olguin, Isabel Ortega Mondragdn pag. 222
AUTONOMIA CURRICULAR: UNA PERSPECTIVA CRITICA DEL CURRICULO EN LA EDUCACION SUPERIOR
Alma Elisa Delgado Coellar pag. 228

ANO 3, NO.3, 201S.



CIENCIAS
QUIMICAS

ANO 3, NO.3, 2019.




REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

RADIACION INFRARROJA: FUENTE
DE ENERGIA EN UNA REACCION
ORGANICA MULTI-COMPONENTE

SINTESIS DIHIDROPIRIDINAS DE HANTZSCH

Carlos Alberto Sampedro Ramirez, Luisa Joana Salazar Ruiz, Jasmin Natalia De la Rosa
Ruiz, Maria Olivia Noguez Cérdova, Benjamin Velasco Bejarano, Gabriel Arturo Arroyo
Razo, Judith Garcia Arellanes

Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn, Universidad Nacional Auténoma de México,
maestra3judithgarcia@hotmail.com

Antecedentes

Los derivados de 1,4-dihidropiridinas (1,4-pHps) son heteroci-
clos que presentan una gran variedad de actividad biol6gica,
por ejemplo, como farmacos, insecticidas, herbicidas y acari-
cidas. Gracias a que las 1-4, dihidropiridina pueden contener
sustituyentes en las posiciones 2, 3, 5y 6 y en algunos casos
en la posicién 4 tiene una gran variedad de derivados.

Las 1,4-pHps se pueden clasificar en simétricas o asimétricas
segun el tipo de sustituyente que presente en cada una de
sus posiciones. Generalmente la obtencion de 1,4-pHpPs
simétricas, se lleva a cabo mediante una ruta clasica la cual
involucra la condensacion catalitica acida de un aldehido
con un compuesto B-dicarbonilico y amoniaco." Por otro
lado, se han reportado al menos dos rutas sintéticas para
la obtencién de 1,4-pHPs asimétricas: en una reaccién por
etapas y mediante una reacciéon multicomponente.

El método clésico de obtener 1,4-onp es mediante la
reaccién de Hantzsch, que consiste en la condensacion
de un aldehido, un B-cetoéster y amoniaco utilizando el
&cido acético como catalizador o a reflujo de alcohol durante
largos tiempos de reaccién, dando lugar a 1,4-pHp con bajos

8

=5

rendimientos (fig. 1). Este método ha sido descrito tanto en
presencia de catalizadores acidos como basicos.

CH,COOH 0
+NH,OH —
4 /“‘"\0

EtOH reflujo

Ar-CHO 42 CHO

0

Fig. 1. Sintesis de 1,4-DHP mediante la reaccidn de Hantzsch.

Desde entonces, la sintesis de Hantzsch ha ido modifican-
dose con el objetivo de mejorar el rendimiento del producto
final y descubrir nuevas moléculas de interés farmacologico.
Dado a que tanto las 1,4-pHpPs simétricas como las asimétri-
cas presentan gran importancia en la industria farmacéutica,
recientes investigaciones se han centrado en la obtencion
de las mismas mediante el empleo de alternativas sintéticas
las cuales se enmarquen dentro de los principios de la
quimica verde, logrando asi altos rendimientos, pureza y el
uso de reactivos y disolventes que no se enmarcan dentro
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los principios de la Quimica Verde, la cual supone una
accion mucho mas alla de lo que seria Unicamente el hecho
de un correcto tratamiento de los residuos potencialmente
contaminantes que puedan generarse en cualquier proceso
quimico. Mediante ella se pretende evitar, en la medida de lo
posible, la formacién de residuos contaminantes, ademas de
propiciar la economia de tiempo y de recursos.

Hoy en dia, gracias a algunos investigadores, se conocen
diversos métodos de obtencion de 1,4-dihidropiridinas, me-
diante el uso de diversos catalizadores, con los cuales se han
obtenido buenos rendimientos, sin embargo, éstos no resultan
ser viables por sus largos tiempos de reaccion y debido a que
no cumplen en su totalidad con la Quimica Verde:

Yadav, D.K. y colaboradores? llevaron a cabo la sintesis en
una etapa de 1,4- oHrs a temperatura ambiente utilizando
Lisr como catalizador, ya que posee centros acidos tipo
Lewis que son capaces de catalizar la reaccién de conden-
sacion del aldehido, el B-cetoéster y el acetato de amonio,
ademas de ser un catalizador muy estable, barato y facil
de conseguir (fig. 2). Utilizando aldehidos con diferentes
grupos funcionales obteniendo 1,4-oHPs con rendimientos
que oscilaron entre 81-93 %.

6 B 0 A 0
LiBr (10 mol. %)
A Mm O, ———> 00" 1Y 0
A0 HC ohs ,
MeCN, 1, 3-6h HC H CHy

Fig. 2. Sintesis de 1,4-pHps utilizando el Lisr como catalizador

Por otra parte, Abdelmadijid Debache y colaboradores® han
publicado un trabajo donde sintetizan 1,4-pHps utilizando tri-
fenilfosfina (pph3) como el catalizador que contiene centros
bésicos tipo Lewis (fig. 3). Empleando diferentes aldehidos
aromaticos y utilizando pph3 como catalizador con lo cual
obtuvieron altos rendimientos de los correspondientes 1,4-
DHPS (72-95 %). Sin embargo, en ambos casos se requieren
largos tiempos de reaccién (2-5h) en comparacion con otras
condiciones de reaccion.

H
At
¥ 0 H

Fig. 3. Sintesis de Hantzsch de 1,4-oHps utilizando prh3 como
catalizador

0 & O
00 PP (20mol %)
M ¢ AONH, —— A0 U
0 0ot )
EIOH, reflux, 25h m H Ihy
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También se han probado otros métodos que cumplen en
mayor medida con los principios de la Quimica Verde como
aquellos métodos para la obtencion de 1,4-dihidropiridinas
en ausencia de disolventes y diversos métodos empleando
diferentes fuentes energéticas.

Hamzeh, K. y colaboradores* estudiaron la sintesis en un
solo paso de 1,4- oHrs mediante la reaccion de Hantzsch
empleado la ftalimida de potasio como catalizador en ausen-
cia de solvente y a una temperatura de 120°C (Fig. 4). Se
evaluaron una serie de aldehidos aromaticos que contienen
donadores de electrones y/o aceptores de electrones como
sustituyentes. Los autores reportan que en todos los casos
se presentan altos rendimientos (80-98%), sin embargo, se
encontré que los menores rendimientos estan relacionados
con la baja reactividad de algunos aldehidos de arilo que
poseen sustituyentes en posicidn orto, viéndose represen-
tado en efectos estéricos. Adicionalmente, no se evidencid
la presencia de subproductos de reaccién posiblemente a
la ausencia de solvente en la reaccion. El método es ope-
racionalmente simple, tiene rendimientos relativamente
altos, es posible la reutilizacion del catalizador, y resulta
ambientalmente benigno.

e ¢
H
C ¢ C
| WK
H‘ T \\ 1 RI l i s, LN
HC °C ch CM{ b e s ik
HC C Rf“‘/ ;

Re=CHCH

Fig. 4. Sintesis de 1,4-dihidropiridinas catalizadas por ppi bajo en
ausencia de solvente.

Ademaés de las investigaciones en las cuales no hay presencia
de solvente, algunos estudios han reportado la sintesis de
1,4-bHPs usando sustancias que no presentan las limitaciones
ambientales de los solventes organicos volatiles; se han repor-
tado rutas utilizando agua como medio de reaccidn e incluso
se han evaluado sustancias como el metanol y el isopropanol.®

Desde su surgimiento, la Quimica Verde ha contribuido mu-
cho para tratar de preservar el medio ambiente; un ejemplo
es la implementacién de nuevas fuentes de activacion de las
reacciones quimicas, resaltando las irradiaciones: infrarroja,
microondas y la de ultrasonido, procurandose de esta mane-
ra que los requerimientos energéticos signifiquen un minimo
de impacto ambiental.
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Diversas investigaciones han reportado el uso de diferentes
fuentes energéticas en la sintesis de 1,4-pHps, mediante la
reaccion de Hantzsch. Una de las mas comunes es la irra-
diacion por microondas, la cual presenta un efecto directo
en la disminucién de los tiempos de reaccion con altos
porcentajes de rendimiento.

En estudios mas recientes como los realizados por Yang y
colaboradores se realiza la sintesis de 1,4-pHPS y una pos-
terior evaluacion de su bioactividad.® Las1,4-dihidropiridinas
se obtuvieron por reaccion de Hantzsch utilizando aldehidos
aromaticos obtenidos a partir de la lignina. En la sintesis se
utilizé agua como disolvente, no fue catalizada y se irradio
con microondas (fig. 5). Durante el desarrollo se evaluaron
diferentes tipos de sustituyentes, (R1y r2), sin embargo, los
porcentajes de rendimiento obtenidos no difieren significa-
tivamente (89-97%).Adicionalmente reportan que todos los
compuestos obtenidos presentan actividad antioxidante y
antihipertensiva; por tanto, se puede inferir que la irradiacién
con microondas favorece la generacién de altos rendimien-
tos en las sintesis de 1,4-pHps, y este no interviene en las
propiedades especificadas de ellas, siendo ésta una buena
alternativa para la obtencion de 1,4-dihidropiridinas.

CHe s
+ RE _
Ri R,
¢
CH

Fig. 5. Sintesis de 1,4-dihidropiridinas bajo irradiacién de microondas.

MWHO
(NH (00— e

De acuerdo con las investigaciones mencionadas ante-
riormente, con el presente trabajo se pretende, mediante
la implementacién de los principios de la Quimica Verde,
proponer una alternativa para la sintesis de cuatro diferentes
1,4-pHps (utilizando cuatro diferentes aldehidos); en ausen-
cia de catalizadores cuyos residuos generados pudieran ser
contaminantes para el medio ambiente y empleando el uso
de energia infrarroja con la finalidad de disminuir los tiempos
de reaccion y aumentar los rendimientos.

Objetivo

Efectuar la sintesis de Hantzsch, mediante la condensacién
de compuestos 1,3-dicarbonilicos y derivados de amoniaco
en presencia de diversos aldehidos, utilizando como fuente
de energia la radiacién infrarroja y comparar las cualidades
de la metodologia experimental propuesta con el método
clasico empleado en la docencia.

10

Parte experimental

4 Equipo y reactivos utilizados

Equipo Reactivos
Horno de radiacion
infrarroja Benzaldehido,
Nombre comercial: propionaldehido,
FLAVORWAVE® formaldehido,
Turbo (AX-76TMH). cinamaldehido,

acetoacetato de etilo,
etanol e hidroxido de
Amonio.

Voltaje/frecuencia:
110V/120V, 60 Hz;
220V-240V, 50/60 Hz
Potencia: 1300 W

Metodologia

Sintesis de dihidropiridinas (reaccion de Hantzch): Se
prepararon cuatro sistemas de la misma manera usando
el aldehido apropiado, amoniaco y acetoacetato de etilo.
Preparar una mezcla con una solucién 0.2 M de aldehido;
5.2 mL de acetoacetato de etilo, 4 mL de etanol y 4 mL de
hidréxido de amonio concentrado. Someter a radiacién
infrarroja a una temperatura de 121 °c durante 60 minutos
en el Horno FLAWORWAVE® (fig. 6). Enfriar la solucion
vertiéndole hielo, posteriormente filtrar al vacio. A todos los
productos se determind su punto de fusién y comparo con la
literatura (en el caso de encontrarse reportado).

&

Fig. 6. Horno de radiacion infrarroja.
Resultados y discusion

Experimentalmente se llevd a cabo la sintesis de distintas
dihidropiridinas, empleando la sintesis de Hantzsch, me-
diante la condensacion de compuestos 1,3-dicarbonilicos y
derivados de amoniaco en presencia de distintos aldehidos
(benzaldehido, propionaldehido, formaldehido y cinamal-
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dehido), antes de la reaccion se procedié a observar la
solucién, en la cual se observo un color amarillo que cam-
biaba de tonalidad de acuerdo con el tipo de aldehido en los
sistemas 1, y 4, mientras que en el sistema 2 y 3 la solucion
fue incolora, como se observa en la fig. 7. Posteriormente
se hizo reaccionar, en todos los casos se utilizo radiacién
infrarroja como fuente de energia a una temperatura de
121°C, durante 60 minutos, observando un cambio de color
e incluso la formacion de dos fases en los casos que se
utilizaron benzaldehido y cinamaldehido.

Fig. 7. Mezclas de reaccion con diferentes aldehidos Antes de
reaccionar

Para la sintesis de dihidropiridinas por el método de Hant-
zsch se consideraron dos puntos importantes a considerar
al utilizar diversos aldehidos, que son si se sufre autocon-
densacion y si se presenta la reaccion de cannizzaro; como
se puede observar en la tabla 1, lo cual cambia dependiendo
del aldehido utilizado. Esto se debe a que en la Sintesis de
Hantzsch se llevan a cabo reacciones como la condensacion
de Knoevenagel, y la reaccion de Cannizzaro (debido a la au-
sencia de hidrogenos alfa del aldehido). Lo anterior dicho, se
observa en aldehidos arométicos y en el formaldehido, como
es en el caso del sistema 1, que utilizaron benzaldehido y
el sistema 3 que utilizo formaldehido, esto se debe a lo que
sucede en la primera etapa de la reaccion en la cual ocurre
la condensacion de Knoevenagel entre el benzaldehido o
formaldehido y un equivalente del acetoacetato de etilo para
dar el producto de Knoevenagel (primer intermediario). Por
otro lado, el segundo equivalente de acetoacetato de etilo
reacciona con el amoniaco generado a partir del hidroxido
de amonio. La adicién del nitrégeno del amoniaco al grupo
carbonilo protonado y posterior deshidratacion conduce a
la formacién de un segundo intermedio, como es en este
caso. La ciclocondensacion sucesiva de los dos intermedios
y deshidratacién da lugar al producto 1,4-dihidropiridinas.

Para corroborar que los productos obtenidos son las
dihidropiridinas correspondientes, se determinaron los
puntos de fusidén y se compararon con lo reportado en la
literatura. Como se puede observar solo el sistema que
utilizo propionaldehido esta dentro de lo reportado siendo
el 4 — etil-2,6 — dimetil-1,4 — dihidropiridina-3,5-dicarboxilato
de dietilo (Fig. 8).

ANO 3, NO.3, 201S.
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Sistema 1 2 3 4
Benzald | Propion | Formald | Cinamal
il 3 ) ,
Aldehido ehido aldehido ehido dehido
Color A Amal Mostaza | Amanllo
o clang i
Salida Salida
Aspecto (polvo Solido granulos Solido
fina) o
Panta de
Tusm 150°C | 110°C | 132°C | 114°C
exp. (+ 5
nC}
Punto de
Hr“:::du 156-158 | 106-109 | 178-183 | :‘;:‘m .
P o o o 1
en la o
| literatura
d 2
Rendimle | yoom | 37179 | 3180% | 100%

Tabla 1. Resultados obtenidos cada sistema

Fig. 8 4-etil-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridina-3,5-dicarboxilato de dietilo

En el caso donde se empled el benzaldehido y formaldehido
en el cual los productos son el 2,6-dimetil-4-fenil-1,4-dihi-
dropiridina-3,5-dicarboxilato de dietilo y 2, 6-dimetil-1,4-di-
hidropirdina-3,5-dicarboxilato de dietilo (fig. 9 y 10), los
puntos de fusion estan por debajo a lo reportado, esto
se puede justificar por la presencia de especies quimicas
generadas de la autocondensacion o productos de la reac-
cién de Canizzaro intrinsecas al proceso que no pudieron
ser separadas con una simple recristalizar. “La presencia
de impurezas, aln en cantidades pequefias, causa que
la fusion ocurra a una temperatura menor y abarcando un
intervalo mayor que el observado para el sélido puro. Las
impurezas afectan el punto de fusién de un sélido cristalino
Unicamente si son solubles en la fase liquida del compues-
to. Esta disminucion en el punto de fusién depende de la
cantidad del contaminante presente”.’
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que lo hace una alternativa de bajo impacto ambiental, y
minimizando accidentes, contribuyendo a la quimica verde,
haciendo alusion al principio 1y al principio 12.

El usar fuentes energias alternas, en este caso FLAWORWA-
VE®, es de suma importancia destacar los beneficios: cuenta
con temporizador con alarma, termostato, asa de encendido
de seguridad, bol de vidrio transparente (permite observar cla-
ramente la reaccién de inicio a fin), activacién automética del
ventilador titilante a los 150 °c. Ademas, este equipo permite
H,C CHj trabajar varios sistemas simultdneamente, cuenta con panel
H de control y es programable, por lo que su uso es comodo,

Fig. 9. 2,6-dimetil-4-fenil-1,4-dihidropiridina-3,5-dicarboxilato de dietilo seguro y eficaz, respecto a los métodos tradicionales.

Conclusiones

Con los resultados obtenidos en el presente trabajo, se con-
] cluye que el emplear radiacion infrarroja como fuente de ener-
gia alterna en la sintesis de Hantzsch para la condensacion
/\ de compuestos 1,3-dicarbonilicos y derivados de amoniaco
H3C 0 | 0 CH3 en presencia de diversos aldehidos fue satisfactoria, al tener
buenos rendimientos, disminuir el tiempo de reaccion y con-
trarrestar el impacto ambiental, contribuyendo a la quimica
H 3C N CH 3 verde, no obstante, se debe considerar el aldehido a utilizar,
H pues se obtuvo el mejor resultado con el benzaldehido al tener
un rendimiento por arriba del 90 % al someterse a IR durante
Fig. 10. 2,6-dimetil-1,4-dihidropirdina-3,5-dicarboxilato de dietilo(Diludine) 60 minutos a 121 °c, en comparacion con el formaldehido con
el cual se obtuvo un rendimiento de 37.17 %, siendo este el
En el caso del producto de cinamaldehido (4-bencilen-2,6-di-  Unico con rendimiento por debajo del 80 %.
metil-1,4-dihidropiridina-3,5-dicarboxilato de dietilo, fig. 11)
no se encontré ningun dato reportado. Agradecimientos

Los autores agradecen las facilidades otorgadas para la rea-
lizacién de este trabajo a los investigadores del laboratorio
L1-122 de la Fesc.

H3C CH
3 H 3

Fig. 11. 4-bencilen-2,6-dimetil-1,4-dihidropiridina-3,5-dicarboxilato
de dietilo

De acuerdo con los buenos rendimientos obtenidos y la com-
paracion de lo reportado en la literatura al usar la radiacion
infrarroja como fuente de energia alterna, hace que el méto-
do sea simple y eficaz para la sintesis de 1,4-dihidropiridinas
por el método de Hantzsch en ausencia de catalizadores,
utilizando aldehidos aromaticos y cantidades minimas de
reactivos, generando que la reacciéon se produzca en un
tiempo menor y con rendimientos por arriba del 90%, lo
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AUTENTIFICACION DE TEQUILAS
DE ACUERDO CON SU CLASE
(O TIEMPO DE ANEJAMIENTO) A PARTIR

DE DATOS DE FT-IR

lleana Jiménez Rabaddn,” Guadalupe Pérez Caballero,” José Manuel Andrade Garda’
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plinaria, Facultad de Estudios Superiores Cuauttitlan, Campo 4, Universidad Nacional Auténoma de
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Antecedentes

El tequila es una bebida mexicana producida a partir del
Agave tequilana Weber variedad azul y regulada por la
NOM-006-SCFI-2012. La entidad encargada de verificar
y certificar todo su proceso de produccién es el Consejo
Regulador del Tequila (crT) que, ademas, esta dedicada a
salvaguardar la Denominacion de Origen del Tequila (poT),
donde participan siete municipios del estado de Guanajuato,
ocho de Nayarit, once de Tamaulipas, treinta de Michoacén
y ciento veinticinco de Jalisco.

Su proceso de produccién comienza con la siembra del
agave (crecimiento de aproximadamente siete afios), pos-
teriormente se realiza la cosecha y jima (donde se obtienen
las pifias), para ser enviadas a las casas tequileras donde
sufren un proceso de coccion y molienda con el proposito

14
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de obtener el mosto que, tras adicionar levaduras, sufre el
proceso de fermentacion.

Cabe mencionar que la composicién del mosto es la res-
ponsable de la obtencion de un tequila 100% agave o un
tequila mixto (categorias de tequila). El primero de ellos
es aquel cuyo mosto proviene completamente del Agave
tequilana Weber variedad azul; mientras que, el tequila mixto
puede tener hasta un 49% de azlcar de otras fuentes, como
pueden ser la melaza, cafia de azlcar o incluso, azlcares
de otros agaves.

Continuando con el proceso de produccién del tequila, al ter-
minar la fermentacién, se lleva a cabo una doble destilacién
y, dependiendo de la clase de tequila que se desee obtener,
el producto se lleva a reposar en barricas de roble o encino
para la etapa de afiejamiento.
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De acuerdo con la Nom antes mencionada y esta Ultima eta-
pa, es posible definir cinco clases de tequila. El primero es
el tequila blanco o plata (8) que es embotellado posterior a
la doble destilacion; el tequila joven u oro (1s) con menos de
dos meses de reposo en barrica; el reposado (Tr) que puede
tener entre dos y doce meses de reposo; el afiejo (1a) con
mas de un afio de reposo, pero menos de tres en barricas y
el extra afiejo (TEA) con mas de tres afios de reposo. Cabe
mencionar que todos son ajustados con agua de dilucién
y son susceptibles a un proceso de abocamiento en un
porcentaje mejor al 1% con respecto a su volumen total, con
los ingredientes: color caramelo grado alimenticio, extracto
de roble 0 encino, glicerina y jarabe de azucar.

Actualmente, existen dos metodologias de verificacién; la
primera es fisica, en donde un verificador el crT coloca se-
llos de papel a las barricas con el volumen de tequila, fecha
de ingreso a barrica y la fecha final de reposo (dia en que
vuelve a romper el sello para que la casa tequilera pueda
embotellar). La siguiente es por relacion isotopica de c y o,
para lo cual el verificador toma una muestra de la barrica y
la lleva al laboratorio de analisis del crt; sin embargo, ésta
tiene la limitacién de que solo es (til en la determinacién de
la categoria del tequila. Por ello, nos planteamos la siguiente
pregunta: ¢Existen métodos eficientes analitica y econdmi-
camente para la autentificacién de un tequila de acuerdo con
su clase?

Para tratar de responder esta pregunta, se planted el marco
tedrico, presentado a continuacion.

La quimiometria es el area de la quimica que emplea mé-
todos matematicos y estadisticos para disefiar y optimizar
experimentos que permitan obtener la maxima informacién
posible de un grupo de sistemas quimicos, util en el anélisis
de un nimero elevado de muestras y variables. Con este
fin, la quimiometria se apoya del analisis multivariante que,
a su vez, parte de la estadistica descriptiva y de matrices de
datos para dar lugar a representaciones multidimensionales
generadas por las técnicas quimiométricas de clasificacion.

Estas ultimas, existen de dos tipos: supervisada y no
supervisada. Una técnica quimiométrica supervisada es
aquella en donde hay un grupo de muestras previamente
clasificadas y, a partir de ellas, se intenta asignar la clase
adecuada a un segundo conjunto mediante el desarrollo de
modelos de forma iterativa.

En el presente estudio se empled la técnica de Analisis
Discriminante (pa) combinada con el Método de Regresion
Parcial por Minimos Cuadrados (pLs—pa) y con el Analisis de
Componentes Principales (pca—ba). El primero de ellos utiliza
como factor discriminante la variable latente () y arroja
graficas del tipo “one-vs-all’, es decir, una clase contra el
resto del valor estimado de y para cada muestra (y calc cv),
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en funcién de los leverages. Por otro lado, el factor discri-
minante de pca-DA €s la variable candnica (cv) y los graficos
que arroja corresponden a los scores calculados para cada
muestra en los subespacios cv1-cv2, cvl-cv3 v cv2—cva3.

“y calc cv” implica un valor estimado (o predicho) para una
muestra calculado mediante una validacion cruzada. Mien-
tras que, “leverage”, en un modelo de regresion simple (pLs),
es la medida que expresa la influencia de dicha muestra
sobre el modelo trazado. En este caso, al tratarse de pLs
combinado con analisis discriminante, puede interpretarse
como la distancia que existe entre la muestra y el centroide
vectorial de la clase.

Objetivo(s)

Desarrollar métodos alternativos de analisis de muestras
del Consejo Regulador del Tequila, de acuerdo con su
clase, que sean confiables, eficaces, rapidos y de bajo costo
mediante la aplicacién del Analisis Discriminante (técnica
quimiométrica supervisada), a partir de datos de espectro-
fotometria de Infrarrojo Medio con transformadas de Fourier
para que estos sean aplicados por las diferentes instancias
involucradas en la comercializacién del tequila.

Experimentacion

Muestras auténticas de tequila (proporcionadas por el crr):
235 en total (71 blancos, 28 jovenes, 74 reposados, 42
afejos y 20 extra afejos), de las cuales, se usaron 17 para
la etapa de prediccion (4 blancos, 3 jovenes, 5 reposados, 2
afiejos y 3 extra ariejos).

Obtencién de datos: los espectros fueron obtenidos en un
espectrofotémetro Perkin Elmer Frontier FT—Rr, equipado con
un dispositivo de reflectancia atenuada uatr de diamante de
una reflexion. Las mediciones se realizaron en % transmitan-
cia en el intervalo 4000-450 cm-1, se convirtieron a valores
de absorbancia, corregidos por la funcién de penetracion ATr
y también de la linea base (manual) y finalmente se ajustaron
a cero en el numero de onda inicial y final. Antes de medir
cada muestra, se registrd un espectro de fondo que se resta
a la misma automaticamente.

Softwares: Spectrum®© (Perkin Elmer, Waltham, MA, USA),
GenEx© version 6 (MultiD Analysis AB, Goteborg, Sweden)
y Matlab© (The MathWorks, Massachusetts, USA) con la
herramienta Classification Toolbox (v.3.1).

Resultados y discusion
Analisis Discriminante con Componentes Principales

El primer modelo construido bajo esta técnica (figura 1), se
desarrolld con los datos autoescalados del intervalo com-
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pleto de numeros de onda (4000-450cm-1), tres variables
canonicas (puesto que son cuatro clases por identificar),
discriminacion lineal y validacion cruzada mediante persia-
nas venecianas con diez grupos de cancelacién, donde se
observo que cada clase tendia a ubicarse en uno de los cua-
drantes del subespacio 2o (cv1-cv2), lo cual es un resultado
excelente. Su varianza explicada acumulada fue del 70.8%
(cv1: 46.39%, cv2: 24.41% y cv3: 17.34%).
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Fig. 1. Diagrama de scores de cv1-cv2 con tres factores discrimi-
nantes mediante pcaA-DA.

Para trazar modelos adecuados de clasificacion en los subes-
pacios cv1-cv3 (figura 2) y cv2—cv3 (figura 3), fue necesario
emplear el intervalo de nimeros de onda de 3000-1100 cm-1.
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Fig. 2. Diagramas de scores para el subespacio cvi1-cv3 mediante pca-DA.
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Fig. 3. Diagramas de scores para el subespacio cv2—cv3 mediante pca-DA.

En las Figuras 2 y 3, se legré separar satisfactoriamente
todas las clases en los subespacios cvi-cv3 y cv- cv3,
respectivamente (lo cual no ocurria utilizando el intervalo
completo de variables). La varianza explicada por el
subespacio cv1-cv3 fue del 62.44%, mientras que, para el
subespacio cv2-cv3 ésta fue del 49.86% (cv1: 44.81, cv2:
32.23 y cv3: 17.63).

Cabe mencionar, que se presentan los modelos adecuados
de clasificacion en los subespacios cv1-cv3 y cv2—cv3 como
alternativas confiables; sin embargo, el construido en el
subespacio cvi-cv2 es inmejorable y, por lo tanto, el mas
adecuado. Ello porque posee la mayor varianza explicada y,
por lo tanto, la menor varianza residual; lo cual implica que el
modelo considera mayor cantidad de informacion.

Andlisis Discriminante con el Método de Regresién Parcial
por Minimos Cuadrados

Para construir el modelo més adecuado de esta técnica,
se introdujeron los valores de absorbancia del intervalo de
numeros de onda 3000-1100 cm-1 de las 218 muestras de
entrenamiento y 17 de prediccion; los cuales, se autoesca-
laron. Se aplicé el criterio de asignacion bayes, validacién
cruzada mediante persianas venecianas con diez grupos de
cancelacion y aproximacion de modelado one-vs-all.

Ademas, se decidié calcular el modelo con cuatro s, ya
que el minimo error se presentd utilizando dos o cuatro
variables latentes; no obstante, la varianza explicada por
el modelo con dos wv's era del 76.81%, mientras que, con
cuatro v's fue del 96.27%. Descomponiendo la varianza
acumulada: 44.78% para w1, 32.03% para w2, 15.61%
para v3 y 3.85% para 4. Lo que da lugar a una varianza
residual del 3.73%.
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Fig.4. Estimacion “y calc cv” vs. leverages para los Tequilas Blancos.

En las figuras 4-8, la linea punteada verticalmente sobre el
eje “leverages” (distancia entre una muestra y el centroide
vectorial de la clase), implica el limite de pertenencia a la
clase en cuestion (es decir, las muestras después de esta
linea podrian ser outliers); la linea punteada horizontalmente
sobre el eje “y calc cv” (respuesta predicha por el modelo
mediante la validacidén cruzada), representa el limite de
clasificacion del modelo. Finalmente, los asteriscos revelan
las muestras del conjunto de prediccion.

Para el conjunto de tequilas blancos (figura 4), todas las
muestras de prediccion fueron correctamente predichas,
puesto que, todas se encuentran por arriba del limite de la
respuesta “y calc cv’. Ademas, las muestras de prediccién
fueron similares a las de calibracion ya que se sitian antes
del limite calculado para los “leverages”.

En la figura 5, se observo que existian ocho muestras de
entrenamiento ubicadas fuera del limite de los leverages, y
so6lo una muestra de prediccion fue asignada a su clase, esto,
tomando en cuenta ambos ejes del gréfico; sin embargo,
al tomar en cuenta solo el eje de la respuesta “y calc cv’
mediante pLs (figura 6), se puede afirmar que los tres tequilas
de prediccion fueron correctamente asignados ya que no hay
una alternativa realista de que sean clasificados en otra clase.

En la Figura 7, se presentan los valores estimados para los
tequilas reposados contra leverages, a partir de los cuales
fue posible decir que no existieron outliers puesto que todos
los tequilas fueron correctamente asignados. Igualmente,
para los tequilas afiejos (Figura 8).
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Conclusiones

Se construyeron modelos adecuados de clasificacién de
tequilas de acuerdo con su clase, mediante las técnicas
quimiométricas supervisadas PLs—DA Y PCA-DA a partir de
datos de infrarrojo medio.
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Se consideraron caracteristicas muy variables en el conjunto
de muestras, tales como: diferentes regiones de la por,
diferentes casas tequileras, procesos de produccion distin-
tos, distintos lotes, diferentes grados de abocamiento y de
contenido alcohdlico; lo cual, hace a los modelos robustos.
Se logro establecer una estrategia quimica innovadora
para la mejora en el control de calidad del tequila mediante
la construccion de modelos quimiométricos supervisados
confiables, eficaces, rapidos y de bajo costo.
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Antecedentes

En los ultimos afios se ha demostrado un interés creciente
en el estudio de ligandos nitrogenados debido a que ofrecen
diversas ventajas con respecto a los ligandos fosforados;
comenzando por su extensa variabilidad estructural, ademas
del hecho de que son faciles de sintetizar y manipular.’

Una de las agrupaciones que podemos encontrar con fre-
cuencia en este tipo de ligandos es el doble enlace c=n (N
con hibridacién sp2), siendo representantes de este grupo la
familia de las hidrazonas.?

Las hidrazonas son una clase de compuestos organicos
muy versatiles debido a la diversa actividad bioldgica que
presentan, como antitumorales, antimicrobianas, antidiabé-
ticas, anticonvulsivantes y antiinflamatorias, por mencionar
algunas.® Estas pueden ser sintetizadas facilmente a partir
de una reaccion de condensacion entre una hidrazina y un
aldehido o cetona.*

20
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Debido a la gran variabilidad estructural, estérica y elec-
trénica que poseen las hidrazonas han demostrado ser
compuestos muy versatiles en la optimizacion de ligandos.

Las hidrazonas disponen de una coordinacion en el N del
tipo imina; ademas la baja reactividad que presenta el
carbono azometinico hace que las hidrazonas sean com-
patibles con gran cantidad de reactivos y condiciones de
reaccion. Entre las virtudes de los ligandos nitrogenados
cabe destacar la intrinseca asimetria electronica de las dos
posiciones de coordinacion (dos nitrégenos con distinta
capacidad donadora), asi como su alta capacidad para
modular estéricamente el entorno de un centro metalico.®

Debido a las caracteristicas estructurales mencionadas an-
teriormente, las hidrazonas han tenido un uso importante
como ligantes en reacciones de ciclopaladacion, logrando
actuar como sistemas bidentados o tridentados.®
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Por otro lado, con la finalidad de minimizar los requerimien-
tos energéticos de los procesos quimicos, los cuales en su
mayoria (75%) usan recursos térmicos originarios de com-
bustible fosiles, y con un enfoque hacia la quimica verde, se
sigue buscando que la energia en los sistemas quimicos sea
lo mas eficiente posible.

Es por esto por lo que nuevas metodologias alternas al ca-
lentamiento convencional tales como las microondas (mw),®
el ultrasonido’ y la radiacién infrarroja (iR),® han tenido un
gran crecimiento en los ultimos afios. Dichas metodologias
se han aplicado a la sintesis organica y la catélisis con gran
éxito, esto debido a que permiten un descenso considerable
en los tiempos de reaccion, sin olvidar que son medios mas
limpios y se obtienen rendimientos altos.

La IR suele emplearse en aplicaciones espectroscdpicas,
su uso como fuente de calentamiento se ha explorado con
excelentes resultados. En este trabajo se empled radiacién
IR como fuente de activacion en la sintesis de tres arilhidra-
zonas (1a-c) mediante una reaccién de condensacion entre
la 4-feniltiazol-2-hidrazina y la correspondiente acetofeno-
na, para posteriormente emplearlas como ligantes en una
reaccion de paladacién.

Objetivo

Utilizar la IR como fuente de activacion en la sintesis de arilhi-
drazonas con un nucleo de tiazol con la finalidad de emplear-
las como posibles ligantes en la formacién de paladaciclos.

Parte experimental
Materiales y equipo

Todos los reactivos empleados fueron marca Aldrich y se em-
plearon sin ningun tratamiento previo. EI monitoreo de las re-
acciones se realizé mediante cromatografia en capa fina (ccf)
utilizando cromatofolios de 0.25 mm marca Macherey-Nagel.
La purificacion de algunos los productos se realiz6 por medio
de cromatografia en columna de gel de silice (malla 70-230)
y diferentes gradientes hexano/Acetato de etilo.

Los espectros de resonancia magnética nuclear (Run) de
1H (300 MHz) y 13C (75 MHz) se determinaron en un es-
pectrometro Varian +300 MHz, utilizando como disolvente
cloroformo deuterado (cocl3), los desplazamientos quimi-
cos (0) se expresan en partes por millon (ppm) relativo al
TMs (tetrametilsilano), usado como referencia interna.

La espectrometria de masas (em) se realizo utilizando un
espectrometro JeoL-JMs-Ax505, mediante las técnicas de
impacto electrénico (70 eV).
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Para la estimacion de los puntos de fusion se determinaron
mediante un aparato Mel-Temp Il marca Electrothermal y no
estan corregidos.

El equipo de irradiacién infrarroja (R) consta de un cilindro
de aluminio abierto de un lado el cual tiene fijo un foco de
infrarrojo Tera-therm de 250 W y 125 V con una entrada
para corriente, la temperatura de reaccién es controlado
empleando un redstato.*'

Sintesis de arilhidrazonas compuestos 1a-c

En un matraz bola de 50 mL equipado con una barra magné-
tica se colocd 1 mmol de 4-feniltiazol-2-hidrazina y 1 mmol
de la acetofenona correspondiente en 10 mL de etanol, la
mezcla de reaccidn se pone a reflujo por 2 horas empleando
IR como fuente de calentamiento.

Finalizado el tiempo de reaccién, el producto obtenido es
purificado por medio de cromatografia en columna em-
pleando gel de silice tamafio de particula 70-230 nm como
fase estacionaria. Como fase movil se empled hexano ylo
gradientes hexano/acetato de etilo.

Reaccion de paladacién

En un matraz bola de 50 mL equipado con una barra mag-
nética se colocé 0.5 mmol de pdcl2 en 10 mL de agua, la
mezcla de reaccién se pone a reflujo por 1 hora empleando
IR. Finalizado el tiempo, se adicion6 0.5 mmol de ligante
previamente disuelto en 5 mL de etanol. La reaccién se pone
a reflujo por 1 h'y 40 min. El producto obtenido es purificado
por medio de cromatografia en columna empleando alimina
como fase estacionaria y como fase mavil diclorometano al
100 %. El compuesto obtenido resulto ser inestable e insolu-
ble en disolventes organicos. Debido al este comportamiento
no fue posible su caracterizacion espectroscopica.

Resultados y discusion

Existen informes sobre el uso de ligantes bidentados y tri-
dentados como precursores cataliticos. Bajo este contexto,
nuestro equipo de trabajo se ha involucrado en la sintesis
de compuestos tridentados derivados de arilhidrazonas
y su uso como ligantes tridentados que han resultado ser
bastante eficientes.

Es por esto que, con la finalidad de obtener una familia de
arilhidrazonas que actlien como ligantes en reacciones de
ciclopaladacién, se llevo a cabo la sintesis de arilhidrazo-
nas por medio de una reaccion de condensacion entre la
4-feniltiazol-2-hidrazina y tres acetofenonas con diferentes
sustituyentes (Tabla 1).
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Los compuestos 1a-c se obtuvieron como sélidos cristalinos
de color anaranjado y se identificaron utilizando técnicas
espectroscdpicas de Resonancia Magnética Nuclear de 1+
y 13c, y Espectrometria de Masas.

Dado la similitud estructural de los compuestos a manera de
ejemplo se describe el analisis espectroscopico para uno de
ellos, escogiendo arbitrariamente el compuesto 1b.

i—H o EIDH R
W H
oy e - Lo i)
L2 = IR refluo g e e
ih H

R Compuesto Rendimientoc Punto de

(%) fusion (°C)
H la 80 118
OCH; 1b 40 173
NO; le 60 190

Tabla 1. Sintesis de arilhidrazonas 1a-c

En el espectro de masas (figura 1) de 1b, realizado por la
técnica de impacto electronico, se observa en 323 m/z un
pico el cual corresponde al ion molecular y representa la
masa molar esperada para el compuesto. En 148 m/z con
una abundancia relativa del 100 % se observa un pico que
corresponde al fragmento (cH, No).
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Fig. 1. Espectro de Masas (IE) para el compuesto 1b.

En el espectro de Resonancia Magnética Nuclear de 1
(figura 2), se observa hacia campos altos en 2.10 ppm una
sefial que integra para tres protones, la cual corresponde
a los hidrogenos del grupo metilo (cH3); desplazada hacia
campos bajos en 3.83 ppm se logra apreciar otra sefial
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simple que integra para tres unidades y que fue asignada
a los hidrogenos del grupo metoxi (ocH3). Hacia zona de
sistemas aromaticos, en un rango de 6.89-6.93 ppm una
sefial multiple que integrar para 3 protones es asignada a
los hidrogenos H-k y H-b; una sefial triple que se centra en
7.27 ppm corresponde al hidrogeno H-l; otra sefial tiple que
aparece en 7.37 ppm y que integra para tres corresponde a
los protones H-j. Una sefial doble que se observan en 7.69
ppm (y = 9 Hz) se acopla con otra sefial doble que aparece
en 7.81 ppm (J = 9 Hz) y que integran para dos protones
cada una fueron asignadas al sistema aromético p-sustituido
y corresponden a los hidrégenos v-f y H-g. Finalmente una
sefial simple (ancha) que se aprecia en 9.35 ppm y que
integra para 1 fue asignada al hidrégeno del N-H.

=
= b
Chou L0

e

Fig. 2. Espectro de run 1H (cpcL3, 300 mHz) para el compuesto 1b.

En el espectro de run 13c (figura 3) para la hidrazona 1b,
se aprecian dos sefales desplazadas hacia campos altos
en 13.0 ppm y 55.3 ppm correspondientes a los dtomos de
carbono del grupo cH3 y del grupo ocH3 reactivamente; una
sefial que se ubica en 103.7 ppm fue asignada al carbono
c-b; la sefiales debidas a los atomos de carbono del sistema
p-sustituido c-g y C-f se observan en 113.8 ppm y 127.3
ppm respectivamente; las sefiales que corresponden a los
atomos de carbono del sistema aromatico monosustituido
aparecen en 125.9 ppm para c-j, 127.7 ppm la sefial del c-,
128.5 ppm la sefial del c-k y 134.9 ppm la sefial del carbono
ipso c-i. Finalmente, desplazadas hacia frecuencias altas se
pueden aparecer las sefiales correspondientes a los atomos
de carbono cuaternarios c-a en 146.1 ppm, c-h en 151.4, c-d
en 160.3 ppmy c-c en 169.94.

Fig. 3. Espectro de rmn 13C (cpcL3,75 mHz)para el compuesto 1b.
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Una vez sintetizadas y caracterizadas las hidrazonas 1a-c se
probaron como ligantes tridentados [c,N,N] en una reaccién
de paladacion directa en presencia pdcl2, con la finalidad de
obtener nuevos sistemas ciclopaladados (esquema 1).

PdCIz
—Pd
ElOH H,0
IR, refIUJa
1aR=H
1bR =0CH,
1cR=NO,

Esquema 1. Reaccion de paladacion

La reaccion fue monitoreada por medio de cromofotografia
en capa fina, después de 2 h y 40 minutos, la placa mostro
la desaparicion de la materia prima (ligantes 1a-c) y la for-
macion de un compuesto de mayor polaridad. Al realizar la
cromatografia en columna se logré aislar un compuesto de
color violeta el cual presento baja solubilidad en disolventes
organicos e inestabilidad en solucion. Debido a este compor-
tamiento no fue posible su caracterizacion espectroscépica.

Conclusiones

Se llevé a cabo la sintesis de arilhidrazonas con un ndcleo
de tiazol mediante la condensacion entre la 4-feniltiazol-2
hidrazina y la acetofenona correspondiente, aislando exitosa-
mente los compuestos sintetizados con buenos rendimientos.

Se comprob6 que la irradiacion infrarroja puede ser utilizada
como fuente alterna de calentamiento para promover reac-
ciones de condensacion.

Se observo que las hidrazonas 1a-c no actuan como ligantes
eficientes en recciones de paladacién.
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Antecedentes

La mo es un componente que encontramos en un 5% en
la capa arable (horizonte A) de un suelo y como sélidos
suspendidos en aguas superficiales y subterraneas. Esta
MO presente en agua, ademas de causar un mal aspecto
fisico en cuento a su color amarillento o café (agua sucia),
causa problemas en el crecimiento microbiologico durante
el tratamiento de la misma y en las redes de distribucién,
por otro lado, la Mo juega un papel critico en la formacién
de subproductos de desinfeccion, proporcionando material
precursor para una gran variedad de compuestos altamente
toxicos, lo que hace que las interacciones entre lamo y ciertos
compuestos sean un tema interesante para la investigacion.
Las estructuras de la Mo son especificas para el tipo de agua
y pueden contener grupos funcionales reactivos como fenol
(-oH) y &cidos carboxilicos (-cooH) que pueden participar en
reacciones de oOxido-reduccion o formar complejos. Hasta
ahora, los efectos de la Mo sobre la adsorcién, la especiacidn
y la movilidad con metales han sido investigados por varios
autores.™ Sin embargo, se sabe poco sobre las interaccio-
nes que presenta con ciertos compuestos, siendo necesaria
una mayor investigacion para un factor clave en la seleccion
de las tecnologias de tratamiento del agua potable.
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Es importante mencionar que en la mo encontramos dife-
rentes sustancias como carbohidratos, proteinas, aminas,
esteres, cetonas, entre otros, pero también encontramos
a una serie de compuestos de elevado peso molecular
llamados Sustancias Humicas (sHs), también conocidas
con el nombre de humus. Las sHs presentan una estructura
extremadamente compleja y confusa donde posiblemente
no hay dos macromoléculas exactamente iguales, debido a
que su cantidad y composicion va a depender de diferentes
parametros climatoldgicos y fisicoquimicos de la zona.*

Las sHs pueden ser clasificadas en términos de sus propie-
dades solubles, es decir en &cidos humicos (aHs) que son
extraidos de los suelos con soluciones alcalinas y conver-
tidos en precipitados insolubles en medio &cido; en acidos
fulvicos (ars) solubles tanto en soluciones alcalinas como
acidas (solubles en todo el intervalo del pH) y en huminas
que es la mo en los residuos alcalinos.?

Por otro lado, los aHs se consideran los componentes
principales y mas abundantes de la mo de suelo, agua y
sedimentos, debido a sus notables propiedades ambien-
tales, bioquimicas y terapéuticas, sin embargo, se tiene
pocos estudios tedricos basados especificamente en su
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estructura, esto se debe a la complejidad estructural que
presentan, como ya se habia mencionado. Con la ayuda
de nuevas técnicas y métodos analiticos, varios cientificos
en diferentes épocas (Dragunov Stevenson, Schulten,
Schnitzer, Swift, entre otros),” han podido caracterizar es-
tos aHs obteniendo una mayor informacién estructural y por
consiguiente, proponiendo estructuras 0 modelos tedricos,
que aunque discrepan entre ellas, estas poseen semejanzas
en cuanto al nimero y tipo de grupos funcionales presentes,
principalmente grupos fenélicos y carboxilicos (-oH, -coo)."®

Debido a su gran complejidad y cantidad de grupos funciona-
les, los aHs presentan diversas caracteristicas como una alta
capacidad de intercambio cati6nico, por la disociacion de los
protones de los grupos funcionales. El protdn de los grupos
carboxilatos de los diversos compuestos (rR-cooH) se disocian
a valores de pH entre 4-6, a pH aproximadamente de 8-9 se
disocian los protones de los grupos (-oH) del fenol y es posible
también la disociacion de grupos: -oH endlico, la amida (=NH)
y de otros grupos funcionales, los cuales, todos contribuyen
produciendo entre un 85y 90% de la carga negativa del hu-
mus, considerando a los AHs como acidos organicos de débil
disociacion. Por lo tanto, estos grupos funcionales confieren
las propiedades acidas, cuyo hidrégeno es susceptible a las
reacciones de sustitucion. Entre los diversos cationes fijados
por el complejo absorbente esta el proton (H+), es decir, la
acidez o reaccion de la mo viene determinada en su mayor
parte por la cantidad de cationes hidrdgeno fijados en relacién
con los demés iones, actuando como reguladores de pH. No
obstante, estos &cidos tienen gran capacidad de absorcidn
para compuestos hidrofilicos e hidréfobicos.

Por todo lo anteriormente expuesto, relacionado con todas
las caracteristicas fisicoquimicas y microbiolégicas que
presentan los aHs como compuestos abundantes en la
Mo, se pretende evaluar el efecto cinético de coagulacién
aprovechando la gama de interacciones con diferentes
metales. En este proceso seria la interaccion con ca y mg
permitiendo la eliminacion de mo en el tratamiento de agua y
al mismo tiempo analizar los mecanicos de biodisponibilidad
y transporte que presentan los metales en el suelo, mediante
la formacion de agregados o aglomerados.

Se trabajé con tres AHS (AH-CH, AH-A Y AH-T) previamente
caracterizados,*'* evaluando cinéticas de coagulacion de
estos acidos durante 1 h con una concentracion de 50 mgl/l
en presencia del metal con una concentracién de 3 mM
ajustando el sistema a pH de 5.23"

Objetivo

Evaluar los efectos cinéticos de coagulacion de tres aHs
(comercial y extraidos en laboratorio de muestras de suelo),
previamente caracterizados y analizados, en presencia
de metales divalentes (ca y mg) por espectroscopia uv-vis,
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obteniendo diferentes parametros espectroscopicos (absor-
bancia, concentracién, coeficiente de absortividad molar,
aromaticidad y peso molecular promedio). Con la finalidad de
correlacionar todos los resultados y contribuir al proceso de
interaccién de as-Metal en los sistemas ambientales, en este
caso mas especifico en agua, hasta obtener la cuantificacién
del aglomerado en el proceso de coagulacion.

Parte experimental

Obtencion, extraccion y caracterizacion de las muestras de
AHs

En la obtencidn y preparacion de las muestras de suelo se
realiz6 de la siguiente manera: se muestrearon dos suelos
escarbando de 15 a 20 cm de profundidad (horizonte A), de
lugares no contaminados en el estado de Hidalgo (Atoto-
nilco y Tulancingo), son lugares boscosos con suelos que
presentan una constante degradacion y transformacion de
la biomasa vegetal y animal.">™® Las muestras obtenidas
se secaron a una temperatura de 60°c, posteriormente
se tamizaron hasta obtener un tamafio de particula de 1.0
mm y se colocaron en recipientes completamente limpios y
herméticos. En la extraccidn y purificacion de los aHs se uti-
lizd el método de Kononova con ciertas modificaciones. '
Finalmente, se trabajé con tres AHS (AH-CH, AH-A Y AH-T) Obte-
nidos, identificados y caracterizados por diferentes técnicas
y métodos analiticos como: Ag, uv/vis, titulaciones acido/base
e IRTF (reportados en otros trabajos de investigacion).'*""

Anélisis del efecto cinético de coagulacion de los aHs en
presencia de iones divalentes

Es importante mencionar que para llevar a cabo la eva-
luacion de coagulacién de los aHs se inicié por preparar
soluciones madre de 1000 mg/l (10 mg de a1 en 360 L
de NaoH y se aford con agua desionizada hasta 10 mL),"
posteriormente, se realizaron curvas de calibracion de los
AHs a diferentes concentraciones (10, 15, 20, 25, 30, 35,
40, 45, 50 y 60 mg/l).

En el proceso de coagulacién se prepararon soluciones
de a4 con una concentracion de 50 mg/l, agregando una
concentracion de 15 mM de nacl como electrolito soporte y
con cada una de las sales de metal (cacl, y mgso,) utilizando
una concentracion de 3 mm, ajustando el pH a 5y finalmente
cada una de las muestras se filtraron utilizando filtros de 0.45
Mm, cabe mencionar que se prepar6 un blanco (aH con nNacl),
al cual se calcularon propiedades espectroscopicas (absor-
tividad molar (¢280), % de aromaticidad y peso molecular
promedio), mediante la determinacion del coeficiente de
absortividad molar (€280), a 280 nm utilizando la ecuacion
de Lambert-Beer:

Absorbancia=¢c |

(1)
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El Porcentaje de aromaticidad y el peso molecular promedio
se calcularon utilizando las siguientes ecuaciones correla-
cionadas con la absortividad molar.

Aromaticidad = 0.05 £(280) + 6.74 (2)
P.M. = 3.99 £(280) + 490 3)

Para el analisis de las muestras se realizo por espectros-
copia UV-Vis (equipo Perkin Elmer modelo Lambda 40), a
partir de barridos de 200 a 700 nm midiendo los valores de
absorbancia a A = 280 nm principalmente. Entre cada lectura
se dejaron estabilizar las muestras partiendo de 5, 10, 20,
30, 40, 50 y 60 min. Evaluando el efecto del tiempo, concen-
tracién y pH en la coagulacion de los humicos y mediante la
obtencion de diferentes parametros espectroscopicos.

Resultados y discusion

El método de extraccién utilizado resulto ser un tratamiento
mucho mas rapido, econdmico y eficiente comparado con
otros métodos,'®'? aunque no es recomendable para suelos
muy mineralizados."” Respecto a la caracterizacion de los
AHS resultaron ser &cidos estables y poliacidos con todos los
resultados obtenidos por Ag, uvivis y titulaciones acido/base
210 como se presenta en la siguiente tabla:

Parvimefros

ACIDOS HUMICOS

AHCH AH-A AH-T
Tl 3]-{:1-"[5 14 J-T-:'!'SL-:- gy 3:.3]1; ]
neH 2,69 50 4. 1814 2.3 i
Yo 60 24 2980 14 0. 28515
Sl 63030 | 4546015 | 8510 am
Lol enizas L1770 r0m 609 | 30Ty
Eyr (L imad de 1 2090 1 158.01 1237.51
4.'l:l;|':I u']J
7717 G464 GE.62
Aromaticidad
.M 6 11032 5110044 542767
EyvEs 2.07 4,26 2.06
Acidez total B0 00 10,5525 5,580
meg g™
COOH jmeggly | 333134 4585 188324
OH jmea g™ 4672 5 9Twan 3705 m

Tabla 1. Propiedades quimicas de los aHs

- *%0 calculado como la diferencia del 100%
- % DER entre paréntesis para un total de seis y tres analisis.
Resultados que no reportan %per <1.

En lo que se refiere a la espectroscopia de RTF de los AHs
(AH-CH, AH-A'y AH-T) (figura 1) revelan la presencia de bandas
de absorcion muy similares, independientemente de su
fuente u origen natural, aunque con pequefias diferencias de
intensidad y desplazamientos. Esto permite proponer la pre-
sencia de los mismos grupos funcionales principales y mas

26

REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

abundantes del tipo -oH, -cooH, -c=0, de alcoholes, fenoles,
ésteres, cetona o amidas, aunque en diferente proporcion.

100 =
o AN H“| pl‘

1
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-
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Fig. 1. Espectro de IrTF del aH-cH, analizado en pastilla con 2.0 mg
de muestra en 200 mg de kar °

Antes de iniciar el proceso de coagulacion se obtuvieron los
espectros de los aHs, asi como se presentan los espectros
del av-cH a diferentes concentraciones (figura 2) para obtener
las absorbancias a A = 280 nm y posteriormente, se realizd
la curva de calibracion (figura 3).

— M mg1

15mgl
20 mgl
25 mgl
— 3 mgl
— 35 mgl
—— 4l mgl
——45mgl

— 30 mgl

il 1] Wi A 300 A0 T s (il M

£ (nm)

Fig. 2. Espectros aH-cH a 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40, 45, 50 y 60
mg/l, de A =200 a 700 nm

AH-CH

¥=10,0833x+ 0,017
R =0,0003

- -
-~

1] 1] 20 i 4l 5 il T

Fig. 3. Curva de calibracion del an-cH (comercial) a A = 280 nm
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Se prosiguié a las cinéticas de coagulacion de los ans pri-
mero con ca y posteriormente con mg, ajustando el pH a 5
para llevar a cabo la interaccion de los &cidos carboxilicos
(-cooHn) como grupos abundantes y principales de los ans. En
las siguientes figuras se presentan ax-ca:

AH-CH-Ca

N0 30 30 30 400 4R0 RO0 SAD oD0  GRD 0O

o (I}

Fig. 4. Espectros aH-cH en presencia con Ca2+, realizando barridos
de A=200a700 nm

AH-A-Ca

200 250 300 as0 400 450 S00 =20 &S00 650 700

Fig. 5. Espectros AH-A en presencia con Ca2+, realizando barridos
de A=2004a 700 nm

AH T Ca

0 150 300 ARQ 400 450 500 E&Q) &0 as0 T

A {mm}

Figura 6. Espectros AH-T en presencia con ca2+, realizando
barridos de A = 200 a 700 nm

ANO 3, NO.3, 201S.
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Se presentan los espectros (figuras 7, 8 y 9) llevando a
cabo la interaccién con Mg a las mismas concentraciones y
nuevamente ajustando todas las muestras a pH de 5.

200 250 300 350 00 450 500 550 G0 650 To0

& fmm)

Fig. 7. Espectros aH-cH en presencia con Mg2+, realizando barri-
dos de A =200a 700 nm

AEL A Mg

Fig. 8. Espectros aH-a en presencia con Mg2+, realizando barridos
de A=200a 700 nm

AH-T- My

2 230 R 350 Al 4501 S0 S50 B (1) Tiy

A{mm}

Fig. 9. Espectros aH-T en presencia con mg2+, realizando barridos
de A=200a 700 nm

Se presentaron todas las figuras del proceso de coagulacién
de los aHs con ambos metales para observar las interac-
ciones aH-Metal de una forma cualitativa y corroborar con
los resultados, tal y como se presentan en las tablas 2 y 3.
Como ya se menciond las muestras se analizaron cada 10
min durante un periodo de 1 h con excepcién de un tiempo
que fue a 5 min.

27




REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

AH-CH-Ca AH-A-Ca AH-T-Ca el aH-cH nuevamente nos muestra mayor P.M. promedio y
R e [ P o B g porcentaje de aromaticidad en comparacion con los otros
S0 [ 14613 | A2 14067 | 34200 | 08M1 | 361180 | dos AHS (H-A Y AH-T).
5 | 4l [ 1aesr | a3 | 6E2m | odua | 42 | ; ; ; ; i
10 | 04260 | 122826 | 0328 | 676% | 01195 | 44678 | . 0 Ap g id d
W | 03T 106938 | 0388 | 690 | 0131 | AT AHE mﬂm ¢ {8) -fJAlﬂmﬂhf d P*M*
| 0397 | 14318 | 0329 | 69216 | 02016 | T88M | e ——

o oo v s s s TS ) 40T
T ::'hlle,'-"' 129830 | n'_i'i|.'="l:lé'l%[€1' :I'EH'.uI'I: ST AH A I 000]9'}4 7]} 42‘]9
Tabla 2. A.;Dsfonrbancias (l;js= 280 nm)q;:oncentraci:cj::as (mg/l) de AH-T | U.[]OHS 653 39,39 3[}95,47 |

(0343 19563 | 02805 | 56N | 00977 | SSeR ! .
f 4
Bl iRl E e 153447
5 16074 | (6218 12419 4 3
los aHs-Ca a diferentes tiempos (5, 10, 20, 30, 40, 50 y 60 min)

- (x-) promedio, (s) desviacion estandar Tabla 4. Parametros espectroscopicos de los Axs
- (%DER) desviacion estandar relativa
Conclusiones
AH-CH-H.g Allckly ATy Los AHs utilizados presentaron una gran capacidad de
Vi | A | wgl | A mgl | A | gl intercambio catiénico, lo cual favorecié las interacciones
0 | L3864 | 470305 | 14M45 | 4050 | 09619 | 395654 con Ca'y Mg.

5| 1308 | 3RESIS | 1055 153166 | 03244 | 130049 | . ., .
| , Se llevé a cabo un proceso de coagulacion en los primeros

10| LGl [ 313555 | 0913 | 21729 | 03242 | 129977 5 min a pH de 5, provocando la disminucion de la carga neta
""" | LT [ 351607 | D8R T 208574 | 02968 | 118412 | negativa y estabilizando la macromolécula en solucion.

0
W0 | LIS | 354812 | D8RS | 210464 | 02893 | 118428 i ) :

: . . . 5 : . Permitiendo asi que tales complejos (aAH-ca y AH-MQ) se
40 LTI SRR | GRS OSHE T RAEE T gproximen e interaccionen a través de enlaces de puente de
S| L3I | 3RAE3I | DATOI | 20RSE0 | 02480 | 973 hidrégeno formandose aglomerados y coagulando los AHs
G0 | 133 | 9I5| 070 | 18246 | 0276 | iisgss| (= B80% con Cay 43% con Mg).
x| LMI6 | 36775 | 08863 | 200831 | 02970 | 118652 |

Agradecimientos
| 27082 12519 | L0528
SR | T BT T Silvia Nieto Velazquez agradece el financiamiento proDEP

con no. de oficio de liberacion: DSA/103.5/14/10566.
Tabla 3. Absorbancias (A = 280 nm) y concentraciones (mg/l) de
los AHs-Mg a diferentes tiempos (5, 10, 20, 30, 40, 50 y 60 min)

Sin embargo, al analizar los resultados podemos observar
como la interaccién del metal con el humico es practicamente
en segundos Y su rapida estabilidad de la macromolécula en
solucidn, lo cual muestra un proceso no limitado por la cinética
a pH 5. Coagulando aproximadamente 30 mg/l de mo, es decir,
= 80% con Ca 'y 17 mg/l de mo con un = 43% con Mg.

Se calculé nuevamente la absortividad molar (ec 1), porcen-
taje de aromaticidad (ec 2) y P.M. promedio (ec 3) en las
soluciones obtenidas como blanco en ausencia del metal a
partir de la absorbancia a una A = 280 nm, presentando los
resultados en la tabla 4 y observando como estos parame-
tros coinciden con los presentados en la tabla 1, es decir,
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Antecedentes

El mebendazol (v8z) es un benzimidazol-carbamato con un
amplio espectro de actividad antihelmintica.! Actualmente,
también ha demostrado una actividad antiproliferativa sobre
diferentes lineas celulares cancerosas.? Sin embargo, su
baja solubilidad acuosa compromete su absorcion y por ende
su eficacia terapéutica. Las microemulsiones (Me’s) repre-
sentan una estrategia viable para incrementar la solubilidad
de farmacos.® Estos sistemas son soluciones termodinami-
camente estables y dpticamente isotropicas compuestas de
agua, aceite y uno o varios compuestos anfifilicos. Estas
combinaciones dan origen a sistemas nanoestructurados
con dominios hidrofébicos-hidrofilicos. De manera particular,
es en el seno de la fase lipidica donde se lleva a cabo la
solubilizacién de los farmacos hidrofébicos. Actualmente, las
microemulsiones de compuestos benzimidazol-carbamatos
han sido poco exploradas. Por lo tanto, es importante evaluar
el potencial de estos sistemas.

Objetivo

Desarrollar y caracterizar una microemulsién para aumentar
la solubilidad del mebendazol.

30

Parte experimental

Para la seleccion de los ingredientes de la me se empled
un estudio de solubilidad empleando diferentes solventes
oleosos, tensoactivos y cosolventes, todos ellos considera-
dos como seguros por la Foa. A cada uno de ellos, se les
incorporé un exceso de mebendazol (Aldrich®) se agitd a
25°c durante 48h, para su posterior centrifugacion. Se tomd
una muestra del sobrenadante, se diluyé con metanol (J.T.
Baker®) y se cuantifico por un método de cromatografia de
liquidos de alta resolucion previamente validado.

A partir de los datos de solubilidad, se seleccioné el ten-
soactivo, co-tensoactivo y cosolvente, los cuales fueron
combinados en una proporcién de 1/2/1. Posteriormente
esta combinacion (Sm) fue mezclada con el acido oleico
(AO, Croda) a proporciones desde 90:10 hasta 10:90
p/p. A cada una de estas mezclas se le agregd, gota a
gota, agua (Milli-Q, Millipore®) para construir el diagrama
pseudoternario (opst). Poseteriormente se llevo a cabo la
incorporacion del farmaco a la mg, disolviendo el farmaco en
el Ao con agitacion durante 1 h, se agrego el tensoactivo, el
co-tensoactivo y el cosolvente, con intervalos de agitacion
de 30 min cada uno, y se agreg6 lentamente el agua. La
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caracterizacion de las Me’s se determind en un equipo Zetasi-  viables para preparar la microemulsion, sin embargo, se
zer (Nano ZS, Malvern) colocando las muestras directamente  eligié aquella que permitiera contener una mayor cantidad
en el equipo. De la misma forma se determiné el pH (Orion  de agua. La formulacion se preparé a proporciones de
Star, ThermoScitific) y la conductividad. La morfologia de  10/58/32 de aceite/Sm/agua.

las ME's se determiné mediante microscopia de transmisién

electronica (Tem) colocando la muestra en rejillas de cobre  En la tabla 1 se presentan los resultados de la caracteriza-
cubiertas con carbdn, se tifieron con una solucion de acido cion fisicoquimica de la mMe sola y adicionada con farmaco.
fosfotinsgtico al 2% y se permitid el secado de las muestras ~ Se encontré que el Tamafio de Particula no increment6 de
a temperatura ambiente, y después se procesaron directa- manera importante al incorporar el farmaco, la Polidispersién
mente. Para evaluar la estabilidad, las me’s se centrifugaron  fue menor a 0.6 lo cual permite considerar al proceso como
a 4500 g durante 15 min, ademas, las muestras también viable,* ademas, el resultado de conductividad sugiere que
fueron sometidas a calentamiento constante de 50°c durante  se formé una microemulsion tipo aceite en agua. El pH de las
24 h. Posteriormente fueron evaluadas visualmente para ME's es considerado adecuado para la administracién oral u
determinar alguna separacién de fases. Este procedimiento  otra no convencional como la administracion nasal.

se realiz6 por triplicado.

Resultados y discusion

Estudios de Solubilidad. Se encontré que el &cido oleico per- “BZ (%p/p) DTP [P PZ |IS pH

mitié una mayor solubilizacién del mebendazol (1.3 mg/mL)
con respecto a los otros compuestos lipidicos. Los tensoac-
tivos: polisorbato 80, Transcutol® y Labrasol® fueron los

componentes en los cuales se solubilizé una mayor cantidad
del farmaco, por lo tanto, se eligieron estos componentes P ./S 3‘ 028 0 28
para el desarrollo de la formulacion. ! ' y ’
[UTTTIUECIOIL. . :
e e
i i vy il v il
1760.00 Tabla 1. Caracterizacion fisicoquimica de la microemulsion (TP:
Tamafio de particula,IP: polidispersién,PZ: Potencial Zeta,uS:
7 1500.00 _ Conductividad).
% 1250.00 .
2 100000 2
g
s 750.00
500.00
250,00
0.00

CAFELS B8 8@
A /; ;ﬁ ¢

Figura 1. Solubilidad del mebendazol en los excipientes evaluados
(mediatdesviacion estandar, n=3). 0t

En la figura 2 se presenta el Diagrama Pseudoternario de
la formulacién con MBZ. La composicién de tensoactivos y
co-tensoactivos que permiti6 una mayor area de isotropia - R S b ;

fue de 1/2/1, la cual corresponde a toda la zona inferior en  Fig. 2. Diagrama Pseudoternario obtenido para la formulacion con
del diagrama, por lo tanto, todos estos puntos son zonas mebendazol (Sm: Polisorbato 80: Transcutol®: Labrasol®, 1/2/1).
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En la figura 3 se presenta el analisis de Tem, se puede obser-
var que se presenta una morfologia esférica lo cual, permite
eliminar otro tipo de estructuras tipo “cilindros” que pudieran
modificar la liberacion del farmaco.®

La evaluacién visual de las microemulsiones revelé una
apariencia homogénea durante el sometimiento de estrés
térmico y termodinamico, lo cual sugerir que estos sistemas
son estables.

Se ha reportado que el mebendazol presenta interacciones
inter e intra moleculares, lo cual esta relacionado a con su baja
solubilidad. De los resultados del presente trabajo se encontro
que, la ME, permiti6 un aumento de la solubilidad de cinco
veces mas con respecto a la solubilidad acuosa (Figura 4).

200-
175+
j 15{'"
E 1254 poi
2 1004 [
N o7sd P
= 50 = n = "
25_ = " = "
o e : I'ITI'|T|:|T|'ITI'I
a & ghe
& +&° ©
w0 dv_d’
% ¥
o b
& 2

Fig. 4. Incremento de la solubilidad del mebendazol en la ME
(media tdesviacion estandar, n=2).
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Conclusiones

Se desarrollo una microemulsion estable que permitié un
incremento de mas de cinco veces la solubilidad del meben-
dazol. Seria conveniente continuar con la investigacion in
vivo de este sistema.

Agradecimientos

Este proyecto fue financiado por el programa papIT_unAm a
través del proyecto IN227911.

A Lyontec México y Croda México por proporcionar amable-
mente los excipientes.

Referencias

DanieL, M. K; et al. (2003). Effect of two formulations of benzimidazole car-
bamates on the viability of cysts of echinococcus granulosus in vivo.
Parasite, 10, 371-373.

Torres, F. C; et al. (2015). Imidazoles and Benzimidazoles as Tubu-
lin-modulators for Anti-cancer Therapy. Current Medicinal Chemistry,
22, 1312-1323.

PaTeL, V; et al. (2018). Lipid-Based Oral Formulation Strategies for Lipo-
philic Drugs. AAPS PharmSciTech, 19, (8), 3609-3030.

*Lawrence, M. J; Ress, G.D (2012). Microemulsion-based media as novel
drug delivery system. Advanced Drug Delivery Reviews 64, 175-193.

SDanatel, M, et al. (2018). Impact of Particle Size and Polydispersity Index
on the Clinical Applications of Lipidic Nanocarrier Systems. Pharma-
ceutics, 10, 57, 1-17.

8SHiBaEv, A,V; et al. (2014). How a Viscoelastic Solution of Wormlike Mice-
lles Transforms into a Microemulsion upon Absorption of Hydrocarbon.
New Insight Langmuir, 30, 3705-3714.

33

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

INCLUSION DE COMPLEJOS M(I1)-INDO-
METACINA CON CICLODEXTRINAS EN
MEDIO ACUOSO

Adridn Ricardo Hipdlito Ndjera', Maria del Rosario Moya Herndndez', Rodolfo Gémez
Balderas’, Alberto Rojas Herndndez?

'Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn, Universidad Nacional Auténoma de México,
arhnrhcp@hotmail.com
2Universidad Auténoma Metropolitana-Iztapalapa.

Antecedentes

Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINES) son
usados como analgésicos y antipiréticos, algunos han
demostrado ser benéficos en el uso terapéutico en la pre-
vencion del cancer."? La indometacina (Indo) c19+16cINo4
Acido 2-[1-(4-clorobenzoil)-5-metoxi-2-metilindol-3-il] acético
es un ane (Antinflamatorio No Esteroideo) clasificado como
un miembro de la familia del &cido arilalcanéico, es recetado
para una gran variedad de enfermedades.** Se ha identifi-
cado como un farmaco inhibidor no selectivo de las enzimas
ciclooxigenasas cox1y cox2, las cuales inhiben la sintesis de
prostaglandinas, encargadas de la respuesta inflamatoria.
349 Esta no selectividad lleva a afectar el recubrimiento de
la pared gastrointestinal por lo que el uso de la Indo produce
efectos secundarios que se presentan como ulceracion y
sangrado gastrointestinal.’® Una estrategia para eliminar los
efectos adversos gastrointestinales de la Indo (derivados de
su grupo funcional carbonilo) es el uso de metales del bloque
d complejados con el AINE (M(I1)-Indo)™ Se ha documentado
que algunos compuestos de ANES con iones metalicos,
producen un efecto terapéutico aumentado y menos efectos
secundarios asociados por si solos al ANE.""2

Se sabe que en los tejidos inflamados se encuentran altos
niveles de iones de cobre y zinc.” El cobre es reconocido
por jugar un rol en la prevencién del dafio gastrointestinal
con AINes,™ teniendo reportada una constante de formacion
del complejo Cu(ll)-Indo Kf=7x109." Su uso es importante
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en el ambito veterinario.” El zinc incrementa la velocidad
de curacion de las Ulceras y los complejos Zn-Indo, [Zn2(In-
do)4L2] y cis-[Zn(Indo)2L2] (L: solvente) también han sido
identificados como farmacos antiinflamatorios.®

Se ha demostrado que los complejos Zn-Indo son tres ve-
ces mas potente que Hindo y 2.6 mas potente que mezclas
fisicas de HIndo y sulfato de zinc.' Sin embargo, otro efecto
en contra del uso terapéutico de los complejos M-Indo es su
baja solubilidad.

Se sabe que las ciclodextrinas son excelentes moléculas
para solubilizar moléculas hidrofobas.'” Las ciclodextrinas
(cps) son anillos de unidades glucopiranosa con forma de
cono trunco con un exterior hidrofilico y una cavidad hidré-
foba la cual puede atrapar o encapsular un gran nimero de
moléculas organicas."”

Esta caracteristica de poder encapsulante lleva a una
relacion anfitrion-huésped la cual puede mejorar o modifi-
car las caracteristicas, fisicas, quimicas y/o biolégicas del
huésped. Dependiendo de las unidades glucopiranosas
que presentan adquieren su nombre; si tienen 6 unidades
de glucopiranosa se les llama a-ciclodextrina (a-cp) si tiene
7, se llama B-ciclodextrinas (8-CD) y si tienen 8 se llaman
y-ciclodextrinas (y-CD) y asi sucesivamente.'®? Para me-
jorar sus propiedades de inclusion y de solubilidad también
las hay sustituidas, reemplazando residuos oH de las uni-
dades de glucopiranosa con algun otro grupo funcional, un
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ejemplo es la sustitucion de 2-hidroxipropilo por grupos OH,
produciendo la 2-Hidroxipropil-g-ciclodextrina (HP-3-CD).!
La interaccion entre el huésped y las ciclodextrinas se da
por interacciones débiles, principalmente fuerzas de van der
Waals, ademés del intercambio de moléculas de solvente
por el huésped en la cavidad de las CDs que parece también
favorecer la inclusion.™®

Para complejos de inclusion en donde un compuesto poco
soluble (S) forma un complejo con una molécula de ciclodex-
trina (CD), esto es un modelo 1:1 que se describe usando la
siguiente ecuacion:

\ [~ CD]
S+CD 285-CD KH:W

La solubilidad de la molécula en presencia de una ciclodex-
trina que forma un complejo de inclusién 1:1 se describe por
la ecuacion siguiente:

K - EUIL‘ﬂrumi]

5 = 5¢p +
tatal 0 K1 Sg + 1

Donde Stotal se refiere a la solubilidad total de la molécula
(después de la inclusion), s, se refiere a la solubilidad intrin-
seca del farmaco en ausencia de ciclodextrina; [cototal] es la
concentracion total de cp agregada a la solucion, y K, , es la
constante de inclusion. Por lo que una gréfica de la solubili-
dad total del compuesto como funcion de la concentracién de
cb, llevara a una linea recta (diagramas de solubilidad-fase).
La pendiente K1:1-S0/[K1:1-S0+1] serd menor que 1. Por
contraste, la interseccion de la gréfica representa la solubi-
lidad intrinseca (S0) del farmaco. La constante de inclusion
puede ser calculada usando la siguiente ecuacién.?%

pendiente

o =
1-1 50(1 — pendiente)

En este trabajo se presenta un estudio espectrofotométrico
de especiacion para asegurar el aumento de la solubilidad
de los complejos M(Il)-Indo-CD (donde M(I1)=Cu(ll) y Zn(ll)
y CD= 2HP (-ciclodextrina y 2HP y —ciclodextrina) en siste-
mas acuosos.

Objetivo(s)

Realizar la especiacion quimica de los complejos de inclu-
si6n Mindo2-CD.

Determinar las constantes de inclusién Mindo2-CDs.

Aumentar la solubilidad de los complejos Mindo2
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Parte experimental
Reactivos.

Indometacina, (2-Hidroxipropil)-B-ciclodextrina (M.S.=0.6) y
(2-Hidroxipropil)-y-ciclodextrina (1p-y-cp) (M.S.=0.6) fueron
adquiridos de Sigma Aldrich. NnaoH (98% R.A.) de Mallinckrodt.
zncl2 y cucl2 (99%) de J. T. Baker and Merck, respectivamen-
te. La sal de indometacina fue sintetizada y caracterizada de
acuerdo con Kulkarni, 2011.2*

Los complejos cu,indo,(H,0), y zn,indo,(H,0), fueron sinte-
tizados de acuerdo con Weder, 1999,% Agua desionizada
18.0MQ-cm. Se sabe que a concentraciones menores de
10-4 los complejos predominan como mondmeros por 1o
tanto los complejos cu,indo,(H,0), and zn,indo,(H,0), seran
monomeros cuindo,(H,0), (identificado aqui como cuindo,) y
znindo,(H,0), (identificado aqui como znindo,).

Experimental.

Una serie de sistemas saturados con la misma cantidad
de complejo de cu,indo,(H,0), y zn,indo,(H,0), fueron pre-
parados con concentraciones progresivas en aumento de
cps en agua desionizada (Higuchi-Connors).? Esta serie
de soluciones fueron dejadas en agitacién por tres dias.
Al paso de este tiempo, todos los sistemas fueron filtrados
para eliminar la cantidad de complejo que no fue disuelto.
Para conocer la cantidad de complejo disuelto en el filtrado
se utilizd un método de cuantificaciéon espectrofotométrica
con ebTA y PAR para cu(ll) y zn(ll), respectivamente.?

Una vez conocida la cantidad de complejo disuelto, se realiz6
una curva del contenido de complejo disuelto como funcién
de la cantidad de cps. Con la curva obtenida se aplica el
método de Higuchi-Connors? para la determinacion de la
constante de inclusién.

Resultados y discusion

La Fig. 1 y 2 muestran los diagramas de solubilidad de
fases para los complejos Culndo2 y Znindo2 con HP-5-CD
y HP-y-CD, respectivamente. Se observa que la solubilidad
de los complejos aumenta linealmente con el aumento de la
concentracion de CD. Con el método de Higuchi-Connors?
y con las curvas de ajuste de minimos cuadrados es posible
obtener las constantes de inclusion de un modelo 1:1, los
resultados se observan en la tabla 1.

En la Fig 1 se observa que los complejos con HP-3-CD
presentan un comportamiento parecido, ajustdndose a un
modelo 1:1, el complejo ZnIndo2 aumenta 9.8 veces su so-
lubilidad mientras que el complejo Culndo2 apenas muestra
un aumento de 1.7 veces respecto al complejo en agua.
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Fig. 1. Diagramas de solubilidad-fase para los complejo M-Indo contra HP-(3- i 8

CD. Se muestra la ecuacién del ajuste de minimos cuadrados Los puntos rojos B 0.5 i _|'Ir

muestran el complejo con zinc y los cuadros negros con cobre. o ; I —rr
s 4 1 Trlnde 3-HP-P-L0
i, .

Valores de 2HP-p-CD  2-HP-y-CD 0.2 -
AL ~ \"-—- |

ll]ﬂlel 0 2 4 &

Cu[ndﬂl 2.24ﬂ].06 l -04ﬂ]- l 6 Fig. 3. Diagramas de la distribli:cr:i?')r-1]:1j(:i:I :s]p.t:;-zg ;)ara |os sistemas.
, Culndo2-2HP-B-CD y Culndo2-2HP-y-CD, 4.00x10-4M
Inlndn, 2674013 208001

Como puede verse en la fig. 1, donde se observa el com-

Tabla 1. Constante de inclusion K1:1 para los sistemas M-Indo-CD. portamiento en funcidn de la concentracion de HP-S-CD, la

concentracion de los complejos de inclusion Culndo, aumenta

40%10° - en funcién de su concentracion ajustandose a una linea

> recta indicando un modelo de estequiometria 1:1 (Ec. 1), lo

E + 7nlnde,  Oueindicalainclusion de una molécula de Culndo, dentro de

=, ) & la cavidad de una molécula de CD. Hay un aumento de la
— y=0.0043c+4x10™ - solubilidad 13.5 veces mayor que el complejo sdlo en agua.

_g 2 0x10° Ri=0.92 i Para el complejo Znindo, de la misma Fig. 1, se observa

= . también un modelo 1:1, pero después de [HP-5-CD] = 0.05 M

'_.' o se alcanzan valores constantes, indicando que se llega a un

i —=——" Culndoy limite de solubilidad debido a la cantidad de soluto disponible.
= ' Efiﬂn‘;g"”a“c' El aumento de solubilidad en este caso es 24 veces mayor.

A 0.00 0.02 0.04 0.06 0.08 Con el ajuste de minimos cuadrados es posible obtener

[HP-T—CD] (M] las constantes de inclusion como se observa en la Tabla 1.

Es evidente que el valor de Znindo, (log K=2.67+0.13) es
Fig. 2. Diagramas de solubilidad-fase para los complejo M-Indo2  mayor que Culndo, (log K=2.24+0.06) indicando una mejor
contra HP-y-CD. Se muestra la ecuacion del ajuste de minimos  inclusion. Esto puede ser probable a un mejor acomodo de
cuadrados Los puntos rojos muestran el complejo con zinc y los  la molécula del complejo Znindo, dentro de la cavidad de la
cuadros negros con cobre. CD debido a la estructura de cuadrado plano que presenta

el complejo monomérico cis-Znindo,.” Se sabe que la CD
Con estos resultados es posible construir el diagrama de puede incluir a la indometacina por el residuo p-cloroben-

distribucion de especies para el sistema M-Indo-CD. zoilo, por lo tanto, es razonable que los complejos M(ll)-Indo
M(I1)-Indo+CD «> M(ll)-Indo-CD  Ec. 1 puedan incluirse de la misma manera.
36
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, por espectrofotometria UV-vis, aumenta considerablemente
101 [ la solubilidad de éstos compuestos en agua. Se determinaron
0.8 - las constantes de inclusion de los compuestos de Mindo2
;- B | J|"| con HP-B-CD y con HP-y-CD, ajustandose a un modelo de
= 0o }r e inclusion de estequiometria 1:1.
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Fig. 4. Diagramas de la distribucion de especies para los sistemas.
ZnIndo2-HP-B-CD y ZnIndo2-HP-y-CD. [Mindo2] = 4.00x10-4M

Para los complejos de inclusion con HP-y-CD (Fig. 2) los
gréficos también muestran un aumento lineal de la solubi-
lidad de los complejos Culndo, y Znindo, en funcion de la
cantidad de CD disuelta en solucidn, con lo cual es posible
determinar el valor de la constante de inlusion, estos valores
se observan en la tabla 1 donde se observa que la HP-y-CD
tiene una mayor afinidad por el complejos de Znindo2CD
(log K=2.08+0.01) que por el complejo Culndo2CD (log
K=1.04+0.16). Sin embargo, los valores de constantes son
mas bajos en comparacion con la HP-3-CD, lo que implica
menor interaccion con los complejos, esto puede ser debido
al mayor espacio que ocupa la HP-y-CD lo que evita un
contacto efectivo y que la inclusién no sea tan favorable.
Ademas de que los valores bajos concuerdan con los valores
obtenidos con constantes obtenidas con otros compuestos. '’

Las Fig. 3 y 4 muestran las especies predominantes en
funcion del logaritmo de la concentracion total de la CD. Se
puede observar que, a valores menores de 2, se obtendra un
>50% de formacion del complejo Mindo,-CD. Con lo que es
notable que es necesario adicionar grandes cantidades de
CD para poder formar el complejo de inclusion.

Conclusiones

Se demostro que la formacion de los complejos de inclusion
Mindo2 (donde M: Cu(ll) 6 Zn(I1)) con ciclodextrinas seguida
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Antecedentes

La eutrofizacién es ocasionada por las altas concentraciones
de nutrientes en el agua, principalmente el nitrégeno y el
fosforo. Estos incrementos en los ecosistemas acuéticos
provocan el crecimiento excesivo de la flora que, al morir, se
descompone y luego sus organismos son consumidos por
las bacterias presentes, por lo que el oxigeno disuelto del
agua disminuye de forma drastica. Esto puede llevar la desa-
paricidn de especies como peces y generar olores y sabores
poco agradables del agua, ademas de gases peligrosos.’

Debido a la relevancia que tiene el fosforo en los ecosiste-
mas acuaticos y a las afectaciones que tiene su exceso en
los mismos, es importante detectarlo y cuantificarlo de forma
confiable para determinar el estado tréfico y asi poder tomar
las medidas adecuadas oportunamente ante la eutrofizacion.

Los kits de Hanna (HI93713-0) y de Merck (1.14848) para
determinacion de fosfatos son adaptaciones del método del
acido ascorbico, por lo que se propone que como primer paso
se lleve a cabo la reaccion de los fosfatos con molibdatos en
solucion &cido, para formar un complejo de fosfomolindato
de color amarillo.

12Mo03 + H2P0O4- — (H2PMo12040)-

El complejo fosfomolibdato se reduce con &cido ascérbico
hasta un compuesto color azul de molibdeno existen varias
estructuras para esta especie.?*
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En este trabajo se realiz una adaptacion de los métodos
descritos por los kits para efectuarlos a microescala; en el
caso de Hanna se redujo a una décima parte de su volumen,
mientras que el caso de Merck se redujo una quinta parte.

Objetivo general

Demostrar que la reduccién a microescala del andlisis es-
pectrofotométrico de ortofosfatos en agua, con base en dos
métodos comerciales, permite obtener resultados confiables.
Objetivos particulares

Determinar la linealidad, exactitud, precision, sensibilidad y
limite de cuantificacion (Lc) para las adaptaciones a microes-

cala propuestas.

Contribuir a la reduccion de los residuos generados en los
laboratorios de analisis de calidad del agua.

Reducir los costos de cada prueba con la implementacién
del anélisis a microescala.

Parte experimental

Se propone la reduccién a microescala de los kits (HI93713-
0) y de Merck (1.14848) como lo muestra la tabla 1.4°
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Kits Original Microescala

Voluren
liquido | de muestra
(potas) | (ml)
00| - I

Volumende | Peso | Reactivo
(g) | ligudo | muesim | (g)
(notas) (ml)

0180 - 10

Peso | Reactivo

Hanna

Merck

Tabla 1. Reduccién de Hanna y Merck a microescala

0114 3 ] 003 1

La experimentacion la dividiremos en dos partes, la primera
que consistio en la validacion del kit de Merck a microescala
y la segunda en la validacién del kit Hanna a microescala.

Para esto se prepararon las soluciones a partir de un estan-
dar de NaH,PO, descrito en la tabla 2:
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de garrafon (linealidad del método) se le adicionaron 0.018 g
del reactivo solido del kit de Hanna, se agitd vigorosamente
por 2 minutos, se reposo por 3 minutos antes de tomar la
medicién de absorbancia a 711 nm. Este procedimiento se
realizé por triplicado.

2.- Validacion del kit de Merck

Linealidad del sistema y método para el kit Merck

Se tomd 1 ml de la solucion de la Tabla 2 (tomando las
soluciones de Merck; en agua tridestilada es la linealidad
del sistema) o en agua de garrafén (es la linealidad del
método) se le agregaron 0.023 g del reactivo sélido y una
gota del reactivo liquido, se agité vigorosamente hasta que
el polvo quedo totalmente disuelto, 5 minutos después de
esto se tomé la medicién de absorbancia a 711 nm. Este
procedimiento se realizé por triplicado.

Respetabilidad del método y % recobro en ambos kits
Se tomo el sistema de concentracién intermedia preparado

con agua de garrafon y se realizaron las mediciones por
sextuplicado, con la finalidad de evaluar su precision como

TE

Hanns Merck repetibilidad y la exactitud cémo % de recobro.
Medio Agua | Apunde| Aguva | Aguade| Resultadosy discusion
p ﬂdﬁm “‘"FT: gacraitn t':“ljﬂ":;" gAnen Se midieron los espectros de absorcion para la solucion mas
uckon. | ks L0 concentrada de ambos kits (Figura 1) observandose una
: longitud de onda maxima de 711 nm, la cual se selecciond
?lqﬁi: 0.39 0.34 008 . como 6ptima,
y 1=
------------ == Q .
— Q.79 0.68 016 .
1.18 1.0 0.4 - e
1.57 1.35 1.22 " “ S
1.96 L6 2.04 2.07
408 4.15 - e HENE
P ——
816 B3l
1234 | 1247 ;
1632 la.62
Tabla 2. Soluciones estandar de NaH,PO, para las curvas de e
calibracion

Fig. 1. Espectro de Absorcidn para ambos kits.
1.- -Validacién del kit Hanna
Linealidad del kit Merck a microescala
Linealidad del sistema y método para el kit Hanna
Se midieron (triplicado) las curvas de calibracion a microes-
cala (Figura 2) para el kit Merck, ya sea en agua tridestilada
(linealidad del sistema) o en agua de garrafén (linealidad del

41

A 1 ml de la solucion de la Tabla 2 (para el kit Hanna), ya
sea en agua tridestilada (linealidad del sistema) o en agua
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Fig. 2 . Comparacién de curva patrén en agua tridestilada y en
agua de garrafén para Merck

Curva Ecuacidn (n=3) Homocedas- R
Patrin ticidad

Agua A=0018119+ Cumple 0.9928
midestilada | 0.155052%[P04)

Agua  de | A=0037784 + Cumple 0.9913
garrafon 0.1701 14*[FO4]

Tabla3. Parametros de validacion de las curvas de calibracién para el kit Merck

método), en el intervalo de 0.08 a 16.32 mg/L de fosfatos
(rango amplio) y se obtuvieron las ecuaciones de su regre-
sion lineal (Tabla 3) y sus parametros de validez.

Con los resultados obtenidos durante la prueba de linealidad
se grafica Avs Concentracion de fosfatos con sus respectivos
intervalos de confianza, tal cual se muestra en la figura 2.

Ya que los coeficientes de determinacion (r?) son mayores
de 0.98 se dice que ambas curvas son lineales.® Se observa
un aumento en la pendiente al utilizar agua de garrafén para
preparar las curvas, por lo que se realizé una comparacion
de las pendientes en Statgraphics, mostrando que existen
diferencias significativas. Lo que pone en evidencia el efecto
de la matriz utilizada para la preparacién de las curvas, esto
se puede deber a algunos iones, como: Ag+, F-, Cd?, Cr*,
CN-, NH* entre otros, que afectan a la reaccion.*

Linealidad del kit Hanna a microescala

Se midieron (triplicado) las curvas de calibracién a microes-
cala (figura 3) para el kit Hanna, ya sea en agua tridestilada
(linealidad del sistema) o en agua de garrafon (linealidad
del método), en el intervalo de 0.39 a 1.96 mg/L de fosfatos
(rango bajo) y se obtuvieron las ecuaciones de su regresion
lineal (Tabla 4) y sus pardmetros de validez.
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Fig. 3. Comparacion de curva patrén en agua tridestilada y en agua de

garrafén para Hanna.

Curva Ecnacidn (n=3) Homocedas- R
Patron ticidad

Agua A=00054285+ | Cumple 0.9974
tridestilada | 0.279535%[P04)

Agua  de | A=-0006365+ | Cumple 0.9943
garrafon 0,329833%[P04]

Tabla 4. Pardmetros de validacion de las curvas de calibracion para el kit Hanna

Se observa un aumento en la pendiente al utilizar agua de
garrafén para preparar las curvas, por lo que se realizé una
comparacion de las pendientes en Statgraphics, mostrando
que existen diferencias significativas. Lo que pone en evi-
dencia el efecto de la matriz utilizada para la preparacién
de las curvas.

Exactitud y Precision para el kit Merck

La precisién se midi6 como repetibilidad, mientras que la
exactitud como % Recobro (Ec.1) en soluciones preparadas
por sextuplicado de una concentracién intermedia de su
curva de calibracién y preparadas con agua de garrafén.

% Recobro=([Fosfatos recuperada]/[Fosfatos adicionada] )
x100....(1)

Exactitud y precision para el kit Hanna.

Se hace lo mismo para el caso del kit Hanna lo cual obtene-
mos los resultados de la tabla 6.

Al comparar la tabla 5 y 6 nos damos cuenta que el Kit de
Merck a microescala es mas preciso en cuanto a repetibi-
lidad (C.V.=1.25%) y tiene un mayor % Recobro (96.78 a
99.39), mientras que el kit Hanna a microescala tiene menor
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[PO4'] mgl PO4] mgl 4 Recobro repetibilidad (C.V.=1.93 %) y % Recobro (79.78 a 83.45 %).
adicinmadsa recuperada Cabe hacer mencion que para ambos kits a microescala el
% Recobro no incluye el 100%, por lo que no son exactos.’

.. |. e
8.23 1.96 96.73 Sensibilidad
B.23 &.00 97 32 La sensibilidad nos permite observar la capacidad de res-
puesta instrumental frente a una concentracion [8] y es la
5.3 216 Qo 18 pendiente de la curva de calibracion de cada uno de los kits
a microescala. La sensibilidad del kit Merck a microescala
5 es de 0.17 L/mg mientras que la sensiblilidad del kit Hanna
B.1I% B.13 93.11 a microescala es de 0.33 L/mg. Por lo que podemos darnos
- cuenta que este método de Hanna es mas sensible que el
8.22 1.97 9683 de Merck ya que su capacidad de respuesta es mayor, lo
que confirma que esa pudiera ser la razén por la que es
B.27R %17 Q9 14 recomendado para utilizarse en un rango bajo de concentra-
ciones de fosfatos.
Promedio 98.08 Limite de deteccion (LOD) y Limite de cuantificacion (LOQ)
Degviacion 1.23 Para determinar los limites de deteccién (LOD) se utilizara
: . la ecuacion (2), mientras que para determinar el limite de
estinea cuantificacion (LOQ) se utilizara la ecuacion (3).6
C.V % 1.25 LOD=((3.3)(s_(yX)))b_1 ........(2)
Tabla 5. Resultados obtenidos para la evaluacion de exactitud y precision LOQ=((1 O)(s_(yX))/b_1........... 3)
para el Kit Merck.
[PO4 mgl | [PO4] mgl % Recobro Se obtuvieron los resultados de la tabla 7.
. | Meétodo | Método de
- Hanna Merck
1.35 .09 80,38 (mg/L) (mg/L)
1.35 1.07 79.04 LOD 0.15 1.45
1.35 1.11 82.83 LoQ 0.46 44l
Tabla 7. Limites de deteccion y cuantificacion.
1.35 1.10 81,50
El Limite de deteccion (LOD) es la concentracion minima del
1.35 1.12 R3.30 analito que puede ser detectada, pero no necesariamente
cuantificada, mientras que el limite de cuantificacién (LOQ) es
1.35 1.10 91.50 la concentraciéon minima del analito que se puede determinar
EE - con precision y exactitud aceptables. Estos fueron calculados
a partir de la desviacion estandar de regresion de las curvas
Promedio 8143 de calibracién (Sy/x), y el valor de la pendiente de la Curva de
R - calibracién en agua de garrafén (b1). En el caso del método
Desviacion 1.57 Hanna tiene un LOD mas bajo y de igual manera un limite de
estandar cuantificacién (LOQ) menor que el del kit Merck.
O 193 Conclusiones

Se validaron exitosamente los kits comerciales Hanna y
Tabla 6. Resultados obtenidos para evaluacion de exactitud y ~ Merck para su utilizacién a microescala para la determina-
precision para el Kit Hanna cién de fosfatos, lo cual nos beneficiara al reducir de forma
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significativa el uso de reactivos, abaratando el costo de
analisis y reduciendo la generacion de residuos.

Podemos concluir como que el kit de Hanna a microescala
resulto ser mas sensible y con limites de deteccion y cuan-
tificacion menores que el kit a microescala de Merck. Sin
embargo, el kit de Hanna solo se utiliza en un intervalo bajo
de concentraciones de fosfatos, ademas de tener una menor
precision. Por otro lado, el kit Merck a microescala tiene las
ventajas de poder utilizarse en un intervalo mas amplio de
concentraciones de fosfatos, ademas de ser mas preciso,
pero como desventajas es que es menos sensible y tiene
mas altos limites de deteccion y cuantificacion. Ademas de
que ninguno de los 2 kits probd ser exacto puesto que él
% Recobro obtenido para ambos casos no incluye el 100%.
Adicionalmente se pudo identificar que la composicién de la
matriz donde se miden los fosfatos tiene una influencia sig-
nificativa en su correcta determinacién, esto es importante
considerando que las determinaciones de fosfatos en mues-
tras reales se realizan en cuerpos de agua de muy diferente
composicion y a veces de naturaleza compleja.
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Antecedentes

El tequila es una bebida alcohdlica mexicana, reconocida a
nivel nacional e internacional, obtenida por la doble desti-
lacion de la fermentacién del mosto procedente del Agave
tequilana Weber variedad azul. Esta bebida cuenta con
denominacion de origen (por). Su produccion esta restringi-
da al estado de Jalisco asi como algunos municipios de Mi-
choacan, Tamaulipas, Nayarit y Guanajuato.' Su regulacion
estd a cargo del Consejo Regulador del Tequila (crr) el cual
verifica que su produccion y calidad sean las adecuadas con
base en la Nom-006-scFi-2012."

De acuerdo a su tiempo de afiejamiento, se reconocen dife-
rentes clases: Blanco, Joven, Reposado, Afiejo y Extra-afie-
jo. Adicionalmente, existen dos categorias importantes:
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Tequila 100 % Agave y Tequila mixto (cominmente llamado
s6lo tequila). La diferencia entre estas dos categorias es
la materia prima que se utiliza para su elaboracion. En la
elaboracién del tequila 100% agave se incluyen azlcares
provenientes exclusivamente del Agave tequilana weber
variedad azul. En el tequila mixto se permite el uso de azu-
cares diferentes sin que excedan el 49%; el 51% restante
debe provenir del agave Tequilana Weber variedad azul.’
Este factor influye en la produccién de compuestos furfu-
rales (furfural, 2-acetilfurano, y 5-metilfurfural) generados
durante la Reaccién de Maillard, a los cuales se les ha
atribuido algunas de las caracteristicas sensoriales propias
del tequila como lo son las notas dulces en su sabor.? Por
lo que el crT esta muy interesado en contar con un método
para distinguir estas dos categorias.
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Existen varias técnicas analiticas que han sido reportadas
para discriminar entre Tequila 100% agave y Tequila mixto.
El uso de las relaciones de isétopos estables,**5"® ha per-
mitido la discriminacién de estas dos categorias mediante
la evaluacion de las relaciones 180/160- y 13C/I12C- de
etanol via el analisis por spvme-HrRGC-IRMs (Solid Phase Mi-
croextraction High Resolution Gas Cromatography Isotopic
Relation Mass Spectrometry). Sin embargo, las técnicas
son sofisticadas y sélo estan disponibles en un numero
limitado de laboratorios.

El objetivo del presente estudio es construir modelos
optimos por medio de técnicas quimiométricas: Analisis
de Componentes Principales (pca), Analisis Cluster (ca),
Support Vector Machines (svm) y Curvas de Potencia (pc)
a partir de datos de espectroscopia de infrarrojo medio
(FT-mIR) que permitan lograr la discriminacion entre tequilas
100 % agave y tequilas mixtos considerando muestras del
crT de la clase blancos.

Objetivo

Plantear un modelo quimiométrico a partir de datos de es-
pectros FT-MIR que diferencie tequilas y destilados de agave
mediante las técnicas de analisis estadistico multivariante,
empleado métodos no supervisados, como son Andlisis de
Componentes Principales (pca) y Analisis Cluster (ca); y mé-
todos supervisados como Curvas de Potencia (pc) y Support
Vector Machines (svwm).

Parte experimental

Muestras utilizadas: 61 muestras: 35 tequilas 100% agave y
26 tequilas mixtos. Todas las muestras fueron proporciona-
das por el crr.

Equipo utilizado: Espectrdmetro Fr-r marca Perkin-Elmer,
modelo Frontier equipado con un accesorio Perkin Elmer
u-ATR de diamante de una sola reflexién.

Software: Los modelos fueron construidos empleando pca,
cA y svm con el software GenEx 6© (MultiDAnalysis AB,
Goteborg, Suecia).

Los espectros FT-MIR de las muestras se midieron directa-
mente en el ATR, en el intervalo de 4000 a 400 cm-1, con
16 barridos y con una resolucion de 4 cm-1. Se aplico la
funcién de correccion para transformar los espectros de
reflectancia a transmitancia.

Los espectros obtenidos en transmitancia se transformaron a
absorbancia y se realizd la correccion manual de linea base.
100 %agave: 4000, 1854.08, 954.45 y 450 cm-1. Mixtos:
4000, 1854.08, 957.89 y 450 cm-1.A los espectros con el pre-
tratamiento mencionado se les denominé “espectros brutos”.
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Resultados y discusion

Como se puede observar, los espectros de los tequilas 100%
agave (8, en color rojo) y los de los tequilas mixtos (Tem, en
color azul) muestran un gran traslape. Solo en el intervalo de
4000 a 3000 cm-1, se puede distinguir una separacion en dos
grupos, resultado del contenido alcohdlico de los tequilas.
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Fig. 1. Espectros de tequilas en el intervalo de 4000 a 400cm-1.

La banda espectral centrada en 3400 cm-1 se asocia tipi-
camente a la tensidn del grupo oH el cual, en este tipo de
muestras se debe al agua y al etanol. El hecho de que la
intensidad de la banda disminuya de forma neta al aumentar
el nivel de etor sugiere que el agua genera una intensidad
de sefial mas elevada.

Los intervalos espectrales 6ptimos para los anélisis qui-
miométricos se determinaron tras realizar un conjunto previo
de estudios, y fueron: 1800-1301, 1200-901 y 800-451 cm-1,
con autoescalado por columnas.

Anadlisis de componentes principales

Acontinuacion, la Figura 2.a presenta el diagrama de scores,
subespacio pc1 vs pc2, en donde los tequilas mixtos (azul) y
100 % agave (rojo) se separan en dos subgrupos a lo largo
de pc2, mientras que pc1 los diferencia por su contenido
alcohdlico. A mayor valor de pc1, mayor es el % eton. Los
porcentajes de varianza para cada componente fueron de
Pc1:93.4 %, pc2: 2.5 % pc3:2.0 % y rcd: 0.7 %.

Al graficar el subespacio pc2 vs pc4 (Figura 2.b) se observa
una clara separacion de ambas categorias, evitando el
efecto de la matriz. El grupo de los tequilas 100 % agave
es mas compacto con respecto a grupo de los mixtos, muy
probablemente debido a que los primeros poseen una com-
posicién quimica mas homogénea que los segundos.

Cabe destacar que este resultado se consigue con tan sélo un
3.2 % de la informacion espectral inicial, lo que indica la fuerte
influencia del eton en los espectros (que provoca la mayor
variabilidad entre las muestras). Aunque esa informacién no
es relevante para diferenciar entre las dos categorias.
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Fig. 2. Diagrama de scores a) subespacio PC1-PC2. b) subes-
pacio PC2-PC4. Intervalo 1800-1301, 1200-901 y 800-451 cm-1,

autoescalado
~ ~
Tequilas 100 % agave  Tequilas mixtos

Fig. 3. Dendrograma, distancia Euclidea al cuadrado y algoritmo de Ward.
Intervalos 1800-1301, 1200-901 y 800-451 cm.
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Analisis Cluster

El analisis cluster se hizo a partir de una matriz de scores
obtenida mediante pca, con 11 componentes principales, en
los intervalos 1800-1301, 1200-901 y 800-451 cm-1, con
autoescalado. Se eliminaron los scores correspondientes al
primer componente para evitar que se clasificaran por grado
alcohdlico. Es decir, se usan desde pc2 hasta pc11 (10 sco-
res). El resultado fue una clara diferenciacion entre ambas
categorias (ver figura 3). Cabe destacar que esta accion es
posible gracias a la ortogonalidad (es decir, independencia)
de los componentes principales.

El mejor modelo se obtuvo con la distancia Euclidea al
cuadrado y el método de Ward.

Curvas de potencia.

Para curvas de potencia se parti6 de la matriz descrita en ca.
En este caso se eliminaron los scores correspondientes al
primer y tercer componente. Es decir, se incluye pc2 y desde
pc4 hasta rc11 (9 scores). Desde pca se constatd que pc3 no
contribuye a la separacion entre categorias.

Enlafigura 4a, se sitian dos elipses de iso-probabilidad (una
por categoria) establecidas con el conjunto de calibracion,
a partir de las cuales, es posible confirmar o descartar la
pertenencia de cierta (s) muestra (s) a una categoria.

Como puede apreciarse en la figura, todas las muestras
de validacién fueron correctamente asignadas, puesto que
se encuentran dentro de las elipses de iso-probabilidad,
excepto la 18127, lo cual se puede también observar en la
tabla de prediccion de las muestras de validacién presenta-
da en la figura 4b.
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Fig. 4 a) Elipses de iso-probabilidad en el subespacio PC2-PC4 mediante
Curvas de Potencia (CP). Intervalo 1800-1301, 1200-901 y 800-451 cm-1,
b) Tabla de los tequilas de validacién con porcentajes de iso-probabilidad.
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Support Vector Machines svm

Para svm se partié de la matriz descrita en ca. También se
eliminaron los scores correspondientes al primer y tercer
componente. Por ultimo, para svm se toman las mismas
muestras de validacion que para cp. El modelo 6ptimo se
obtuvo una funcién kernel tipo lineal y en la modalidad
one-vs-all, 0 sea, tequilas 100 % contra mixtos y viceversa.
Como se observa en la figura 5, todas las muestras de tequi-
la del grupo de validacion fueron correctamente asignadas
a su categoria es decir, todas muestras quedaron dentro del
hiperplano construido. Estas fueron representadas con un
cuadrado verde.
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Fig. 5. svmlineal, 100 % agave vs resto, C=1000, sigma=1, 10000
iteraciones. Intervalo 1800-1301, 1200-901 y 800-451 cm-1,
autoescalado.

Conclusiones

Se logré la diferenciacién entre categorias de tequila por
cuatro técnicas, dos no supervisadas (pcAy ca) y dos super-
visadas (cp y svm).

Todos los modelos finales se obtuvieron utilizando los in-
tervalos de 1800-1301cm-1, 1200-901 cm-1y 800-451cm-1
con autoescalado en columnas.

Se logré evidenciar que, aunque se trata de tequilas de la
misma clase (blancos), el origen de los azlcares usado
para la elaboracién de los tequilas es determinante para
generar los grupos; es decir, las categorias.
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Antecedentes

El desarrollo de la quimica ha tenido un gran impacto en
nuestra sociedad actual, ya que a partir de ella se han
generado nuevos estilos de vida debido a los conocimientos
aportados por ella, un ejemplo de esto es el surgimiento de
la industria quimica en las aéreas de la salud, alimentacion,
construccidn, transporte, entre otras, ademas se han ge-
nerado fuentes de trabajo y la apertura de nuevas carreras
universitarias que formen profesionales en las diferentes
aéreas del quehacer quimico. Sin embargo, el desarrollo de
la industria quimica ha traido como consecuencia la acumu-
lacién de residuos y productos de desecho que afectan al
ser humano y deterioran el ambiente." Un ejemplo de esto
es el hecho de que en los Ultimos afios se ha observado la
acumulacién: de plasticos, detergentes, plaguicidas, y gases
toxicos que han generado un desequilibrio ambiental.

Al respecto, ha surgido un nuevo enfoque que tiene como
objetivo prevenir o minimizar el dafio al ambiente, este nuevo
enfoque se conoce como Quimica Verde cuyo objetivo hace
referencia al disefio de productos y procesos quimicos que
implican la reduccion o eliminaciéon de productos quimicos
peligrosos para el ser humano y el medio, al ofrecer alternati-
vas de mayor compatibilidad ambiental, comparadas con los
productos o procesos disponibles actualmente cuya peligro-
sidad es mayor, y que son usados tanto por el consumidor
como en aplicaciones industriales. Lo anterior implica el uso
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de la quimica para prevenir la contaminacion mediante el
empleo de rutas que reduzcan la generacién de subproduc-
tos, con la consiguiente maximizacién del aprovechamiento
de las materias primas.2®*

La Organizacion Mundial de la Salud, considera un residuo
peligroso cuando presenta determinadas caracteristicas
fisicas, quimicas o bioldgicas que exigen un manejo y
disposicidn especiales. Se utiliza un criterio de peligrosidad
que el residuo contenga compuestos quimicos que se en-
cuentran referenciados en listas, o presente caracteristicas
tales como: no degradables, toxicidad, reactividad, etc.567
Los colorantes sintéticos son compuestos altamente toxi-
cos cuando se vierten en el agua y pueden provocar no
s6lo contaminacién al ambiente sino también a los seres
humanos. Son compuestos que tienen estructuras quimi-
cas muy complejas y por ello no es dificil degradarlos. De-
pendiendo el tipo de colorante, se estima que del 2 al 50%
de estos compuestos se desechan en las aguas residuales
y se considera como contaminantes persistentes que no
pueden removerse con los métodos convencionales de
tratamiento de agua, debido a su origen y las estructuras
complejas que presentan.?

Con estos antecedentes, se ha seleccionado una técnica
electroquimica coagulacién y floculacién como un disefio
con incidencia sostenible para el tratamiento de aguas
residuales, producto de la sintesis de colorantes de las
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practicas de laboratorio de quimica orgénica de la Facultad
de Estudios Superiores Cuautitlan.

Objetivos

Aplicar la electroquimica como una fuente alterna de energia
para abatir el tiempo de la coagulacién de los residuos.

Optimizar el tratamiento de residuos con el fin de proteger
la salud de los estudiantes y de la comunidad en general,
promoviendo el cuidado del medio ambiente.

Promover una cultura ambiental y creativa en los alumnos
para trabajar dentro del laboratorio mediante nuevas alter-
nativas y aplicaciones en el tratamiento de aguas residuales
contaminadas con colorantes, utilizando procesos fisicos
y quimicos: floculacién/ coagulacion, ademés se emplean
agentes quimicos de origen natural, contribuyendo de esta
manera al acervo de la Quimica Verde.

Parte experimental

El tratamiento de las aguas residuales en cada practica se
hace los siguiente: 1. Recopilar las aguas madres en un reci-
piente y determinar el pH, decantar y filtrar para separar los
solidos, neutralizar el agua filtrada. 2. Para eliminar el color
0 sdlidos de la solucion, se aplica un método de electrolisis
agregando alguno agentes coagulante como son: (alumbre,
cloruro férrico o leche), a continuacién un paso de corriente
eléctrica de 10 voltios utilizando dos electrodos de acero
inoxidable, se puede adicionar carbon activado como un ad-
sorbente. Finalmente el agua se desecha o se encapsula con
cemento portland. A continuacion se presenta un seguimiento
general de las aguas residuales provenientes de la sintesis
de los colorantes en los laboratorios de quimica orgénica.

Tratamiento fisico

La electrolisis (coagulacion/floculacién): Es un proceso
fisico y quimico por el cual las particulas que son dema-
siado pequefias para separarse por sedimentacién simple
se desestabiliza y se aglomeran para su asentamiento. El
coagulante que se utiliza en esta técnica es alumbre, en la
Fiaura 1 se indica de este método.

Agua Tratada

el "4
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whe -
Ou‘ ™y .
¥ ¥
e .0 0 ite
Agua
Residual Aerresides L Citodo

‘ Fe' —sFe'sde 2H,0¢26 —+20H +

Fig. 1. Método de electrolisis aplicado a las aguas residuales que
contienen color y particulas toxicas.
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La mayoria de los iones de aluminio, en cualquier caso
reaccionan con la alcalinidad en el agua (bicarbonato) van a
forman hidréxido de aluminio insoluble, la reaccidn general es:

2A1(0H);++ 6C0, + 18HO, + 350"

Hidroxido de aluminio Sulfatos

AL(SO); *18H,0 + 6HCO;
Alumbre

Tratamiento quimico

La precipitacién quimica es importante no sélo para la
neutralizacién de residuos sino también porque facilita otros
procesos quimicos que eliminan sustancias indeseables
de las aguas residuales. Al respecto se utiliza cal ca(oH)2,
0 sosa NaoH, para formar hidroxidos metélicos, la siguiente
reaccién describe el uso de la sosa para formar el hidréxido
de un metal divalente.

M¥ + Ca(OH), ——> M(OHp{ + Co*'

Resultados y discusion

La preocupacion actual por el cuidado del medio ambiente
y la consideracion de un método apropiado de anélisis o
tratamiento de aguas residuales, ha motivado a plantear el
disefio con incidencia sostenible; para encontrar las condi-
ciones dptimas para la depuracion de las aguas residuales.
Asi como de otros productos, que generan en las practicas
de laboratorio.

Conclusiones

La contaminacién es un problema del que nadie quiere res-
ponsabilizarse no se percibe hasta cuando ya sea demasia-
do tarde. Se logro disefiar una alternativa en el tratamiento
de las aguas residuales producidas en las practicas que se
realizan en los laboratorios de docencia.
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EL TRATAMIENTO DE OSTEOPOROSIS
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Antecedentes

La via cutanea provee una alternativa para aquellos farma-
cos potencialmente toxicos cuando son administrados por
otras vias, para terapias prolongadas y de reemplazo. Los
farmacos aplicados sobre la piel, sobre un sitio bien definido,
le permiten difundir desde el estrato cérneo hasta la hipoder-
mis e ingresar al torrente sanguineo produciendo un efecto
sistémico. El desarrollo de los sistemas transdérmicos ha
incursionado en las areas de la terapéutica, cosmecéutica,
productos de venta libre y cuidado personal. Ahora no sélo
se emplean para terapias sistémicas sino también para
liberar productos en la piel 0 justo por debajo de ella, extraer
fluidos para diagnostico, realizar tratamientos cosméticos
odontoldgicos y aplicarse en superficies mucosas. Los Sis-
temas Terapéuticos Transdérmicos (sTT) propiamente dichos
son sistemas de liberacion sostenida y por tanto su objetivo
es el de suministrar el farmaco a la velocidad necesaria
para conseguir y mantener una concentracion plasmatica
constante.! El uso de promotores de la permeacion tanto
quimicos y fisicos favorece la absorcion de farmacos través
de la piel, los promotores de la permeacion tienen como
principal objetivo reducir la resistencia difusional de la
piel. Su naturalezay caracteristicas sera variable y es-
tara en funcion de la naturaleza del principio activo que
ayudan a penetrar (lipofilia y grado de ionizacién).? Tienen
la finalidad de disminuir la resistencia del estrato corneo y
consecuentemente mejorar el transporte de farmacos a
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través de la piel.3 Una de las alternativas mas novedosas en
cuanto a sistemas transdérmicos la constituye la tecnologia
de las microagujas, con tamarfios del orden de unos cientos
de pum, pensadas para usarse tanto solas (como sustitutas
indoloras de la aguja hipodérmica) como dispuestas en un
parche, que, tras su colocacién sobre la piel, creen micro-
poros que aumenten la permeabilidad y en consecuencia
faciliten la penetraciéon del farmaco, por esta razén son
consideradas como promotores fisicos de la permeacion.
Las microagujas son un recurso tecnologico conocido dentro
de la tecnologia farmacéutica como minimamente invasivo,
son agujas que adjuntas mediante diferentes formas a un
polimero flexible, penetran en las capas superficiales de la
piel usando una via intradérmica.* El uso de estas nuevas
alternativas de administracién transdérmica permite mejorar
la biodisponibilidad de farmacos que pasan por el proceso
del primer paso hepatico, disminuir la probabilidad de la
aparicion de reacciones adversas, facilitar y hacer mas
comodo el tratamiento, disminuir la frecuencia de tomas y
con ello evitar problemas con respecto al olvido de tomas
principalmente en pacientes geriatricos.

El envejecimiento de la poblacion esperado para 2050, indu-
dablemente conllevara un aumento en el porcentaje de per-
sonas con diagnéstico de osteoporosis y por consiguiente el
incremento de fracturas por fragilidad dsea, estimandose de
acuerdo a la Fundacion Internacional para la Osteoporosis
que una de cada 12 mujeres y uno de cada 20 hombres al

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTA DIGITALI OVA

afio sufriran fractura de cadera, lo que significa un total de
155,874 personas con dicha afeccion. Hay que remarcar
que estos individuos tienen un 50% de probabilidades de
sufrir una segunda fractura en su vida futura. La osteopo-
rosis y las fracturas por fragilidad se perfilan como una de
las causas de carga por enfermedad de mayor impacto en
el Sector Salud, que afectaran negativamente la calidad
de vida de las personas que las sufren, provocando una
situacién de dependencia y un riesgo incrementado de
muerte. La osteoporosis, es una enfermedad indolora,
asintomatica y que tiene como consecuencia la fragilidad
del hueso con lo que el riesgo de fracturas se incrementa.’
Entre los farmacos utilizados para el tratamiento de os-
teoporosis se encuentra el alendronato de sodio, el cual es
catalogado como un farmaco de gran potencia terapéutica,
sin embargo este genera reacciones adversas a nivel
gastrointestinal tras su administracién via oral. Como se
describi6é anteriormente la incidencia de osteoporosis en
poblaciones jovenes y mayores va en aumento, por lo
que se pretende desarrollar sistemas transdérmicos para
mejorar la biodisponibilidad de los farmacos y reducir la
incidencia de reacciones adversas.

Objetivo

Desarrollar un parche transdérmico tipo reservorio acoplado
a microagujas cargado con alendronato se sodio mediante el
uso de polimeros biodegradables para eficientar el proceso
de absorcion del alendronato de sodio a través de la piel y
reducir la posible aparicion de reacciones adversas.

Parte experimental
Material utilizado: Material de vidrio para medicién volumétrica.

Equipos de medicién: Viscosimetro pv-e Brookfield, Hi 2210
pH Meter Hanna Instruments, Texturdmetro Brookfield ct3,
Calibrador Vernier Truper (CALDI-GM).

Equipo de secado: Horno Riussa E-33 NOM

Material de uso general: tubos de ensaye, termoagitador,
moldes de teflon, gradilla metalica, picnometro metélico,
soporte universal.

Preparacion de la solucién reservorio: En primera instancia
se disuelve el alendronato de sodio en agua destilada, poste-
riormente el pluronic F-127 y propilenglicol son incorporados
a la solucion.

Preparacion de la base del parche transdérmico: En un volu-
men de 25 mL se disuelven cada uno de los componentes de
la formulacién: alcohol polivinilico, glicerina, grenetina bloom
280, tween 80 y alginato de sodio a una temperatura de 90
°c hasta obtener una solucion trasllcida, posteriormente
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esta se vierte sobre un molde de teflon y se deja secar por
un dia a temperatura ambiente.

Preparacion de la pelicula adhesiva

Se disuelve el Eudragit rRs100 en 25 mL de etanol, posterior-
mente se afiade a la solucion la Triacetina, esto se realiza
a una temperatura de 70 °c. Se deja enfriar a temperatura
ambiente. La solucion fue colocada sobre la base del parche
transdérmico 6ptimo mediante el uso de un gotero hasta
cubrir completamente la superficie del parche.

Preparacion de las microagujas

Se disuelve en primera instancia el alcohol polivinilico a en
agua a una temperatura de 90°c, una vez disuelto se incor-
pora la grenetina, se mantiene la agitacién hasta obtener una
solucion homogénea, posteriormente la solucion se coloca
en un molde y se somete a refrigeracion por 35 minutos una
vez formada la pelicula esta se coloca sobre un molde de
microagujas metélicas y se coloca a una temperatura de
45°¢c por 35 minutos, una vez cumplido este tiempo se deja
secar el arreglo a temperatura ambiente por un dia.

Preparacion de la pelicula impermeable

Se disuelve la etilcelulosa en 25 mL de etanol y se incorpora
el dibutil ftalato, se deja disolver hasta obtener una solucion
homogénea y traslucida, finalmente se coloca sobre un molde
de teflén y se deja secar a temperatura ambiente por un dia.

Resultados y discusion

La solucidn reservorio se compone de pluronic F-127 como
vehiculo y propilenglicol como conservador y promotor qui-
mico de la permeacion. En la caracterizacion fisicoquimica
de la solucién reservorio se obtuvieron valores de pH de
5.11 en promedio, 23.4 cP de viscosidad y un valor promedio
de gravedad especifica de 1.02648. El pH cutaneo varia
entre 4.5y 5.9% por lo que el pH de la solucién reservorio es
adecuado para el contacto dérmico ya que al estar dentro del
intervalo no produce ningun tipo de irritacién. Por otra parte
se llevd a cabo la determinacion de contenido quimico la
cual en promedio se obtuvo un porcentaje del 96.023%, por
lo tanto, cumple con las especificaciones establecidas por
la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos ya que se
indica que el contenido quimico en parches transdérmicos
debe encontrarse dentro del intervalo 85-115%.

Optimizacion de la base del parche transdérmico

Se formuld una base para el parche la cual fue optimizada
en dos de sus componentes: glicerina y alginato de sodio al
ser estos dos los principales factores que impactan sobre
la resistencia a la ruptura, los niveles dptimos de estos
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componentes fueron 15% de glicerina y 1.5% de alginato de
sodio ya que en esas regiones se alcanza el valor maximo
de la respuesta, se obtuvo un valor promedio de resistencia
de 807.6 g (pico de carga). (fig.1).

Superfice de Respues Eximads

Ressmlendia a b Aiphin
L]
]
. B0

130

1580

. 20
240
2800
i

- 3E0

]

=
E
T

a
By
T

Resislenciaala iwplifa
E

T 13 F
Poreeabe de ghterin

n 3 L
Portentaje dealginatn de scdic

Fig. 1. Gréfico de superficie de respuesta (resistencia) para la
base del parche transdérmico.

Optimizacion de la pelicula adhesiva
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Fig. 2. Grafico de superficie de respuesta (bioadhesién) para la
pelicula adhesiva
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Fig. 3. Gréfico de superficie de respuesta (bioadhesién posthu-
mectacion) para la pelicula adhesiva
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Se formulé una pelicula adhesiva para el parche la cual
se compone de Eudragit RS100 como polimero adhesivo
y Triacetina como plastificante, se realiz su optimizacion
evaluando dos respuestas: bioadhesién y bioadhesidn pos-
thumectacion, se determind que las cantidades 6ptimas que
ofrecen una maxima adhesion del parche a la piel son: 12%
de Eudragit RS100 y 9% de Triacetina, esto en funcién de
las regiones representadas en los gréaficos de superficie de
respuesta obtenidos (ver figuras 2 y 3). El contar con buenos
niveles de bioadhesion proporciona estabilidad y seguridad
durante el tiempo de aplicacién apropiado (horas a sema-
nas) [1], el valor promedio obtenido para bioadhesién fue de
108.7 g (pico de carga) y para bioadhesion posthumectacion
91.1 g (pico de carga).

Optimizacion de las microagujas
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Fig. 4. Gréfico de superficie de respuesta (bioadhesién posthu-
mectacion) para la pelicula adhesiva

Para el desarrollo de la microagujas poliméricas huecas
biodegradables se optimizaron los componentes de la
formulacion: grenetina bloom 280 y alcohol polivinilico,
la respuesta evaluada fue la dureza de la microaguja, la
formulacion optima determinada fue la siguiente: alcohol
polivinilico 0.45 % y grenetina bloom280, 6%, se obtuvo un
valor promedio de dureza de 3454.9 g (pico de carga), las
dimensiones promedio de las microagujas varian de entre 2
y 3mm. El valor de dureza para las microagujas debe ser lo
mas alto posible para asegurar su capacidad para atravesar
el estrato corneo.

Pelicula impermeable

Se formulé una pelicula impermeable cuya composicién
es la siguiente: etilcelulosa 4 % y dibutil ftalato al 4 %, en
donde se observaron buenas propiedades de resistencia. el
desarrollo de una pelicula impermeable protectora de la base
del parche se propuso para evitar su posible degradacién al
contacto con el agua.

ANO 3, NO.3, 201S.
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Perfil de liberacion
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Fig. 5. Perfil de liberacion % liberado de alendronato de sodio vs
tiempo (min)

El perfil de liberacién fue evaluado hasta la liberacién
del 88.14 % de la liberacion del farmaco debido a que la
membrana de las microagujas se degrada con forme pasa
el tiempo, esta se rompe a los 130 minutos y la liberacién
del 100 % del farmaco ocurre cuando se llega al tiempo de
150 minutos (Fig. 5). Como puede observarse en el grafico
la relacién entre tiempo y porcentaje de liberacion es direc-
tamente proporcional. Por lo general, en los dispositivos de
reserva la liberacion depende en gran medida del espesor y
el area de la membrana, asi como de la permeabilidad del
agente activo a través del polimero. Cuando el reservorio
interno contiene una solucién saturada del agente activo el
equilibrio que se establece en la interfase de la membrana
hace que el gradiente de concentracion (AC) sea constante
y, por lo tanto, la liberacion tiene orden cero.’

Conclusiones

Se desarrollé un parche transdérmico acoplado a microa-
gujas poliméricas biodegradables huecas cargadas con
alendronato de sodio formulado en una solucién reservorio,
el cual fue optimizado para la mejora de sus propiedades
de resistencia a la ruptura, bioadhesion, bioadhesion pos-
thumectacion y dureza. Se estudio el perfil de liberacion
en donde se determind que el porcentaje de liberacion es
directamente proporcional con respecto al tiempo por lo que
este mecanismo de liberacién puede ser explicado como un
fenémeno de orden 0.
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Antecedentes

Los tequilas y los destilados de agave son elaborados a par-
tir de diferentes tipos de agave. Los primeros emplean s6lo
agave tequilana Weber variedad azul que son cultivados en
regiones con denominacién de origen, mientras que para los
segundos se emplean gran variedad de agaves procedentes
de distintas regiones del pais.

Las denominaciones de origen se encuentran reguladas
por normas oficiales mexicanas (Nowm), al tequila lo rige la
Nom-006-scFi-2005," pero los destilados de agave no estan
regulados por norma alguna. El Consejo Regulador del
Tequila (crr) es el organismo de certificacion acreditado que
verifica y vigila que el tequila efectivamente mantenga los
estandares de calidad requeridos. De aqui el interés del crr
de contar con una metodologia analitica para diferenciarlos.

En el presente trabajo se estudié a los destilados de agave y
tequilas auténticos pertenecientes a la clase de los blancos

56

=5

(donde existen dos modalidades: los de tipo 100% agave y
los “mixtos”), a través de la construccion de modelos qui-
miométricos de clasificacion multivariable a partir de datos
de espectroscopia uv-vis, asi mismo perfilar con la cuantifi-
cacion de Furfurales (furfural, 2-acetilfurano, 5-metilfurfural)
por cLAR. Esta estrategia constituye una alternativa de anélisis
mas econdmica y simple con respecto al analisis isotdpico,
el cual es utilizado en la actualidad en el laboratorio del crt
para la identificacién de los tequilas por categoria.

Objetivo(s)

- Construir modelos quimiométricos dptimos a partir de datos
de espectros de absorcidn obtenidos por espectrofotometria
uv-vis para conseguir discriminar los tequilas blancos de los
destilados de agave.

- Determinar las condiciones cromatograficas optimas para

la determinacion de furfural,2-acetilfurano y 5-metilfurfural en
muestras de tequila blanco 100% agave ydestilados de agave.

ANO 3, NO.3, 2019.
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- Comparar los resultados obtenidos por el método cromato-
grafico y quimiométrico.

Parte experimental

Muestras Analizadas: Las muestras de tequila y destilados
de agave fueron proporcionadas por el crt: 35 Destilados de
agave (pA) y 62 Tequilas Blancos: 31 tequilas 100 % agave
(18) y 31 tequilas mixtos (8m).

Obtencién de espectros uv-vis: Se obtuvieron con un espec-
trofotometro de doble haz Lambda 35, Perkin-Elmer en un
intervalo de 190 a 700 nm en una celda de cuarzo de 1 mm,
utilizando como blanco una mezcla de etanol:agua, 40:60 v/v.

Obtencion de Cromatogramas: 0.5 mL de muestra de tequila
se aforaron a 1 ml con agua desionizada y se analizaron
con un cromatografo de liquidos marca Agilent modelo 1100.
La separacion se realizd con una columna Eclipse xps-c18
de medidas 4.6 x 250 mm y didametro de particula de 5um
a una temperatura de 40°C. Como fase mavil se utilizé un
gradiente lineal de Metanol (a) y Agua (8) con las siguientes
condiciones: 0 min 10% A, 10 min 70% A. El volumen de
inyeccién fue 20 pL y los analitos se monitorearon a 280 nm.
Software:GenEx®© (MultiDAnalysis AB, Gotemburgo, Suecia,
Statgraphics XVIII ®.

Muestras de validacién: Se escogieron para muestras de
validacién aquellas mejor comportadas por cada grupo: 6
tequilas blancos y 5 destilados de agave.

Resultados y discusion

La figura 1. presenta los espectros uv-vis del conjunto de
tequilas 100% agave, tequilas mixtos y destilados de agave,
con un maximo de absorbancia alrededor de 280 nm. En
la regidn del ultravioleta cercano aparecen los componentes
organicos que se producen en el proceso de obtencién de
estas bebidas alcohdlicas, en especial en las etapas de coc-
cion y fermentacion. Esta banda se atribuye principalmente
a la presencia de derivados furanicos (furfural, 5-metil-2-fur-
fural, 2-Acetilfurano).2 Cada marca comercial de bebida
tiene una mezcla caracteristica de estos compuestos, la cual
precisamente da lugar a la ancha banda espectral.?

udl de onda

Fig. 1. Espectros tipicos de un tequila 100 % agave (verde), un
tequila mixto (azul) y un destilado de agave (amarillo).
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Anélisis de Componentes Principales (pca)

Para tratar de diferenciar entre los tequilas auténticos (100
% agave y mixtos) y los destilados de agave, se realizd
un pca partir de los espectros uv-vis de las muestras. El
modelo mas satisfactorio se obtuvo con los datos brutos,
autoescalados, en un intervalo de 200 a 400 nm, para
evitar las sefiales saturadas.

En la figura 2 (a) se muestran los scores en los subespacios
pc1-pc2, en donde se constata una cierta separacion entre
los tequilas auténticos (100 % agave y mixtos) y destilados
de agave, sobre todo en la direccion rc2. Se puede observar
que en la frontera algunos tequilas mixtos se entremezclan
con los destilados debido a que sus espectros son muy simi-
lares. Los tres primeros pcs explican un 97.7% de la varianza
inicial (pc1:60.7%, Pc2:29.8%, pc3:7.2%).
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Fig. 2. Diagrama de scores de pca de tequilas 100 % agave,
tequilas mixtos y destilados de agave a partir de datos brutos con
autoescalado en el intervalo de 200-400 nm. a) Subespacio pc1-
pc2, b) Subespacio pc1-pc2-pc3.

Exploracion de pautas internas

Se identificaron dos pautas internas tanto para los tequilas
auténticos (100 % agave y mixtos) como para los destilados
de agave (Figura 2a). La intensidad de la absorbancia de la
banda caracteristica de 280 nm, aumenta en el sentido que
indican las flechas.
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Fig. 3 Diagrama de scores de pcA de tequilas 100 % agave y
destilados de agave, a partir de datos brutos con autoescalado,
de 200-400 nm

Tomando en cuenta que existe una mayor diferencia entre
los espectros de tequilas 100 % agave y los destilados de
agave, se realizd un pca eliminando los tequilas mixtos. En
la figura 3 se muestra el diagrama de scores en el subespa-
cio pc1-pc2, en donde se observa una separacién mas clara
entre esas dos modalidades. Los tres primeros pcs explican
un 97.3% de la varianza inicial (pc1: 55.5 %, pc2: 34.3%, Pc3:
7.5%). pc2 es el mayor responsable de la diferenciacién.

Analisis Cluster (CA)

Se realiz6 el analisis cluster a partir de los datos autoesca-
lados (intervalo: 200-400nm). El dendrograma de la Figura 4
muestra la formacion de dos grandes grupos, relativamente
heterogéneos denominados 1y 2.

El grupo 1 pertenece mayoritariamente a los destilados de
agave. Sin embargo, en el subgrupo 1b es posible observar la
presencia de varios tequilas auténticos (en su mayoria mixtos,
color azul) a causa de sus similitudes espectrales. El grupo 2
pertenece a los tequilas auténticos, aunque hay dos destilados
que se incluyen en este grupo (zona de la derecha).

Support Vector Machines (SVM)

El modelo se realizé a partir de los datos autoescalados (in-
tervalo: 200 a 400 nm). Se utilizé un kernel tipo gaussiano
con una penalizacién admitida de C=100 y sigma de 6. En
la Figura 5. se observa la frontera entre las dos categorias,
junto con las muestras de validacién (triangulos rojos),
las cuales fueron predichas correctamente. La Figura 6.
muestra que el kernel lineal no genera buenos resultados,
como era previsto.

Cromatografia de liquidos de alta resolucién
La presencia de furanos se origina a partir de la reaccién

de Maillard.* La concentracion de estos compuestos es
directamente proporcional al tiempo de cocimiento; sin
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Fig. 4. Dendograma de Tequilas auténticos y destilados de agave
con datos brutos UV-Vis con el algoritmo Ward y Distancia corre-
lacién de Pearson
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Fig. 6. SVM lineal a partir de datos espectrales autoescalados,
1000 interacciones, C=4.
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embargo, a mayor cantidad de los mismos, la eficiencia en
la fermentacion de los jugos disminuye.® Considerando que  Na. FUR 1-AF 5-MF
estos compuestos contribuyen en gran medida a la banda muesiras (gL} (mg/L) (mgL)
caracteristica del espectro uv-vis, se analizaron 4 furanos: el
5-hidroximetil-2-furfural (5-1vF), el furfural (Fur), 2-acetilfura-

. ) 1l: 2.3542.32 A48+0, 98]
no (2-ar) y el 5-metilfurfural (5-mr) en tequilas y en destilados sttt = ot B

le Agave
de agave por CLAR. ‘
gave pore (29)
La figura 7 presenta un cromatograma tipico de un destilado ; " : ¥
de agave en el cual se observan 4 picos correspondientes a Tequilas = 7.59+5.75 | 2.12x3.04  5.62 £5.17
los cuatro furanos antes mencionados. En cambio, en el caso Blancos
de los tequilas sélo se detectan los 3 Ultimos (FUR, 2-AF, 5-MF). (55)
Esto podria indicar que el 5-HmF podria ser Util para diferenciar ~ Tabla 2. Contenido promedio de furfurales en destilados de agave
entre tequilas blancos (18) y destilados de agave (pa). y tequilas blancos.
e 1 Suma de GL Kazin F
: . cuadrado
25
i0- Entre 1288.28 a3 1636 14.43
15 STUpPos
10- R .
& Intra 3891.86 178526 Valor -P
i Srupos
n _ g
a 2 Fl 6 10 12 min 0.000
Fig. 7. Cromatogramas cLAr, columna C18 15 cm (5um, 4.6 x 250 - - oL 5
mm), T=40°C, flujo 1ml/min, vol. Iny. 20 pL, gradiente lineal: 0 min TBvs DA Diferencia Limite
10% A, 10 min 70% A. A= 280 nm. Destilado de Agave. (1) 5-HMF
2) FUR (3) 2-AF (4) 5-MF. Rt
(2) 3) (4) FUR S.25233 1.8901
Coeficiente de
determinscain (1) Peiubemiie | Infercegin
2-AF* 0.9923 141.52 -2.2974 5. MF 1 TOR0S |.93194
F-DulF™ 0. 5558 13058 -27.57
Tabla 3. Tabla anova y Prueba anova de mudltiples rangos con 95% de
ke confianza de T8 vS DA.
ImeL {2aRES0D ’
" =) 10 ma'L {*aRS0 n=5] Curva de calibracion
FUR g 4.7 Se realiz6 una curva de calibracion para cada analito con 6
: - k; puntos, en un intervalo de concentraciones de 0.5 ppm a 20
LAF A £S5 ppm. La Tabla 1 muestra los parametros del sistema.
5-MF o7 473 . ) B
Para demostrar la capacidad del método analitico, se
LD (/L) LM (L)

estudiaron los parametros de desempefio resumidos en la
FLR et (v R o Tabla 1, cuyos valores, en general, son satisfactorios. El 2-AF
muestra un valor de r2 =0.99; el rur un r2=0.98 y el 5-vr un

SAE 008l oo r2=0.97. La precision del sistema fue evaluada a partir de tres
= MF [Lrd 0272 mediciones para cada concentracion por tres dias, para la
Tabla 1. Resultados estadisticos del estudio de validacion del método.  concentracion de 10 mg/L el % rsp fue menor a la de 1 mg/L.
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La Tabla 2 presenta los contenidos promedio de furfurales en
destilados de agave y tequilas blancos.

Con el fin de investigar si el contenido de los compuestos
furanicos determina una diferencia entre los tequilas blancos
y destilados de agave, se realizd una prueba anova de multi-
ples rangos con 95% de confianza.

La Tabla 3 muestra los resultados de este analisis. La razon-F
calculada fue de 14.4325 y un valor-P = 0.00; por lo tanto, el
valor-P de la prueba-F es menor que 0.05, lo cual indica que
existe una diferencia estadisticamente significativa entre las
medias de las 6 variables para el FUR y el 5-MF entre ambos
tipos de bebidas con un nivel del 5% de significancia. En
otras palabras, se puede decir que tanto en los contenidos
de FUR y de 5MF son significativamente diferentes entre los
destilados y tequilas blancos, no asi en el contenido de 2-AF.

Conclusiones

* Se elaboraron modelos multivariables para tratar de diferen-
ciar destilados de agave de tequilas auténticos mediante dos
técnicas no supervisadas (pca y Cluster) y una supervisada
(Support Vector Machines) a partir de datos UV-Vis.

+ Se optimizé un método cLAR para el analisis de compuestos
furanicos en destilados de agave y tequilas blancos median-
te CLAR en fase reversa.

* En el caso de los destilados estan presentes el 5-HwF, FUR,
2-AF, 5-5-MF En cambio, en los tequilas sélo se detectaron los
3 Ultimos (FuRr, 2-aF, 5-5-mF). Esto podria indicar que el 5-Hur
podria ser util para diferenciar entre tequilas blancos (18) y
destilados de agave (pa).

« El anélisis anova realizado, permitié establecer que existe
una diferencia significativa en los contenidos de Fur y el 5-mr
entre los destilados y tequilas blancos, no asi en el contenido
de 2-ar.
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QUINONA Y BENZOQUINONA VIA ELECTROLISIS
POR CROMATOGRAFIA DE LIQUIDOS DE ALTA
RESOLUCION 'Y SUS AVANCES EN LA VALIDACION
DEL METODO ANALITICO

David Miranda Lépez,” Maria Gabriela Vargas Martinez,” Francisca Alicia Rodriguez Pérez?

'Laboratorio de Desarrollo de Métodos Analiticos
2Laboratorio de Tecnologia Electroquimica
Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn, Universidad Nacional Auténoma de México, Campo 1,
Av. 1°de Mayo S/N, Cuautitldn Izcalli, Estado de México, C.P. 54740, Tel: 56232003,
correos: gvargasm@unam.mx, q.davidmiranda@gmail.com, ical_alicia@hotmail.com

Antecedentes

El desarrollo industrial actual ha provocado la liberacion de
muchos contaminantes al medioambiente, principalmente
vertidos a efluentes, con un gran aumento en la contamina-
cién del agua. Existe un grupo de contaminantes denomi-
nados recalcitrantes, los cuales no pueden ser degradados
por los métodos convencionales fisicoquimicos, entre ellos
se encuentran los contaminantes emergentes, los cuales se
definen como productos quimicos sin estatus regulatorio.' La
aparicion de compuestos fendlicos en las aguas residuales
se ha convertido en un asunto de preocupacion internacional
debido a sus efectos adversos sobre la salud humana y su
peligrosidad, persistencia y bioacumulacién en animales y
plantas.? Entre estos compuestos se encuentra la Ha que es
catalogada como un contaminante emergente para el medio
ambiente ya que es altamente toxica para los organismos
acuaticos, siendo utilizada en actividades humanas e indus-
triales.® Se ha impulsado el uso de Procesos Electroquimi-
cos de Oxidacién Avanzada (peoa), con el uso de Anodos
Dimensionalmente Estables (psa), los cuales pueden
electrogenerar in situ cloro activo, el cual es capaz de de-
gradar un amplio nimero de compuestos.*® Este tratamiento
electroquimico se realiza en un reactor tipo filtro-prensa
que consiste en electrogenerar oxidantes (por ejemplo,
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cloro activo), los cuales son los responsables de degradar la
materia organica a compuestos mas amigables con el medio
ambiente, sin generar compuestos organoclorados, lo que
ha mostrado buenos resultados para el tratamiento de dife-
rentes compuestos contaminantes. Es necesario corroborar
la degradacién Ha y de la Ba en la aplicacion de este proceso
electroquimico, hasta su descomposicion completa a co,.

Objetivo

Aplicar el avance en la validacién de un método analitico en
el monitoreo por cLAr de la degradacién de hidroquinona y
benzoquinona via electrdlisis.

Parte experimental
Reactivos

Se utilizaron estandares de Ha (299%), Ba (=298%),
2-(4-Hidrofenil) etanol o Tirosol (98%) todos ellos Sigma
Aldrich. Como candidatos a ser estandares internos (E.I.) se
utilizaron Acido Salicilico (99.97%) Reasol, Acido Benzoico
(299.9%) J.T. Baker y Metilparabeno. Para la electrolisis se
us6 Cloruro de Sodio (99.5%) Reproquifin. Las fases méviles
fueron preparadas con agua desionizada 18 MQ Milli-Q Di-
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rect, Merck Millipore, (Darmstadt, Alemania), &cido fosférico,
Merck y metanol, J.T. Baker grado HpLc.

Analisis Cromatografico

Se utilizd un Cromatégrafo de liquidos de alta resolucién
Shimadzu (Kyoto, Japdn), con bomba LC-10ATvp, mezclador
SIL-10A, desgasificador DGU-14A, horno CTO-10Avp, contro-
lador CBM-20A y detector de arreglo de diodos SPD-M20A
(DAD), con software LC Solutions. La columna usada fue
una Luna Phenomenex C18, 150 x 4.60 mm, 5 um. Las fases
maviles fueron agua acidificada con H3P0O4, 0.1%, pH=2.22y
Metanol el cual se evaluaron distintas proporciones, asimismo
se comparé el realizar la mezcla de disolventes con el mez-
clador del equipo o realizar la mezcla a mano e introducirla de
forma Isocratica. Se evalu¢ el valor del flujo de la fase movil y
el volumen de inyeccidn respetando que este fuera menor al
5% del volumen de la columna para no sobrecargarla.

Preparacion de Soluciones

Se prepararon soluciones stock de 50 mg/L de HQ, 25 mg/L
de BQ y 300 mg/L de Tirosol como estandar interno (E..).

Muestreo de electrolisis

Se prepararon 2 L de una solucion de HQ a 200 mg/L y
NaCl 0.05M la cual se coloco en una probeta que introduce
y recircula la solucién en el reactor tipo filtro-prensa a llevar
a cabo la electrdlisis, para lo cual se considerd lo siguiente:

Temperatura 20 °C
Flujo Volumétrico 2 Limin
Densidad de Corriente 0.64 A

Tabla 1. Condiciones utilizadas en la electrolisis

De la solucion circulante se tomaron muestras cada 5 minutos
hasta el minuto 70 y cada 10 minutos hasta los 120 minutos.

Estas muestras se diluyeron para poder medirse en el HPLC
de la forma siguiente: se tomaron 0.15 mL, se les agregd
0.15 mL de Tirosol como E.I. y 1.2 mL de fase movil.

Resultados y discusion

En el desarrollo del método se adecuaron los parametros
analiticos reportados en la bibliografia? para la cuantificacion
de Ha y Ba a las condiciones del equipo disponibles en
nuestro laboratorio, tamafio de particula y largo de columna,
composicion de fase movil, volumen de inyeccion y longitud
de onda de deteccion.
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En la figura 1 se muestran los espectros de absorcion de
Ha Y la Ba, donde la Ha posee 3 maximos de absorcion en
195, 220 y 270 nm, mientras que el maximo para sa es de
245 nm. Como la fase mévil a usar es una mezcla de agua
acidificada:metanol, esta nos impide monitorear las sefiales
a bajo UV por al aporte a la absorbancia del metanol, debido
alo anterior y a que se observaron sefiales mas altas con un
menor ruido, se seleccionaron las longitudes de onda de 270
nm para Ha y 245 nm para Ba siendo este la longitud de onda
a trabajar con este analito.
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Fig. 1. Espectros de absorcion de Ha y Ba.
Influencia de la composicién de la fase movil

La fase mdvil compuesta se compone de una mezcla de
agua acidificada con H3PO4, 0.1%, pH= 2.22 y metanol. Se
realizé el estudio sobre la influencia del porcentaje de me-
tanol a utilizar en la mezcla. Como se puede observar en la
Figura 2 para todas los % metanol utilizados las sefiales de
Ha y Ba estén resueltas. Sin embargo al aumentar el % me-
tanol tanto los tiempos de retencién como las resoluciones
disminuyen. Se seleccion6 un % metanol del 20% ya que las
sefiales aln estan separadas en linea base, con un menor
tiempo de andlisis y con picos mas eficientes. Igualmente
se observa un tercer pico desconocido (p.n.) proveniente
de la preparacion de la solucién del estandar de Ba un dia
diferente al dia del analisis.
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Fig. 2. Cromatogramas de Ha Ba usando diferentes porcentajes de
Metanol en la fase mévil (270 nm).
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Influencia del tipo de mezclado realizado para la preparacién
de la fase movil

Se estudiaron dos formas de realizar el mezclado de los
disolventes para preparar la fase mévil: 1) con la mezcla pre-
parada por el analista y 2) usando el mezclador del equipo.
En la figura 3 se muestra el cromatograma usando el mez-
clador del equipo (color negro) y con la mezcla preparada
por el analista e introducida de forma isocratica (color rojo).
Esta ultima traza roja fue seleccionada ya que la linea base
presenta un menor ruido y fluctuaciones y los picos tienen
una mayor resolucion.
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Fig. 3. Cromatogramas de Ha y Ba con fase mévil mezclada en el
equipo y preparada por el analista (270 nm).

Influencia del Flujo de fase movil

Para seleccionar el flujo de la fase mévil se evaluaron
tres flujos 0.75 mL/min (color negro), 0.875 mL/min (color
purpura) 1 mL/min (color rojo). Se observan en la figura 4
que a un mayor flujo, disminuyen los tiempos de retencidn
de los analitos, pero asi mismo se pierde resolucion. Se
selecciond el flujo intermedio de 0.875 mL/min conservando
una adecuada eficiencia y resolucién de los picos con un
menor tiempo de analisis.
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Fig. 4. Cromatogramas de Ha y Ba con diferentes flujos de fase mévil.

Influencia del volumen de inyeccion

Se evaluaron tres diferentes volimenes de inyeccién 10,
25y 50 pL. En la figura 5 se presentan los cromatogramas
observandose en color negro 10 L, en color azul 25 yLy en
color rojo 50 pL. Para seleccionar el volumen se considerd
que este volumen debe ser menor al 5% del volumen de
la columna [6] para cuidar no sobrecargarla. Asi que se
selecciond el volumen de 50 L dado que arrojé una mayor
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precision en tiempos, conservando los picos simétricos y
gaussianos, asi como con valores de &reas mayores para
aumentar la sensibilidad del método, lo cual es importante
para la deteccidn de bajas concentraciones en la degrada-
cién de Ha y Ba hasta la desaparicidn de sus sefiales por
conversion a co,.

Bk 1

Seleccion del Estandar Interno

Dado que la precision en areas para Ha Y Ba era mayor de
lo aceptable (C.V.>3 %) se optd por introducir el uso de un
estandar interno (E.I). En la Figura 6 se observan las sefiales
obtenidas para cuatro posibles E.I., el &cido benzoico, tirosol,
metilparabeno y el acido salicilico. Se selecciono el tirosol
(traza verde) porque el pico eluye a un menor tiempo de
retencion, es eficiente y simétrico, lo cual sera favorable para
la buena integracion de la sefial con una mejor precision.

e

e

Fig. 6. Cromatogramas de probables estandares internos(270 nm).
Una vez seleccionadas las condiciones éptimas se realizé

la cuantificaciéon de la HQ y BQ a través de la curva de
calibracion con estandar interno, figuras 7a 'y 7b.

AHAT =i dn 18T +!EI$--I-E-N5-'|'S-ID]WHJ

T T T T

hE |- =

R

1 SR T U [ ———

ra
= F

a i £ 1 15

Fig. 7a. Curva de calibracion de Hidroquinona (N=3)

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTA DIGITALI OVA

ABGR-T = ) S EE + 05000 P{EG] imgimi

N PR FETT FETTE P e e .

il "R B "SI T P T |
] 2 4 & ]
B regiml

Fig. 7h. Curva de calibracién de Benzoquinona (N=3)
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En la figura 8 se muestran los perfiles de degradacion de Ha
y Ba como intermediario, se observa, como a medida que
la Ha se degrada se da la formacion de Ba que también ter-
mina por degradarse hasta que ambos ya no proporcionan
ninguna sefal.

Electrdlisis
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Fig. 8. Gréfico del monitoreo de la degradacion de Ha y Ba por
Electrdlisis.

Conclusiones

Se presentaron los avances de una metodologia por medio
de Cromatografia de Liquidos de Alta Resolucion para la
validacién que permitira la cuantificacion de Hidroquinona y
Benzoquinona, la primera contaminante emergente y la se-
gunda como intermediario de la degradacion por Electrdlisis,
en un futuro podria aplicarse para el tratamiento de aguas
residuales de productos tdpicos que contengan Hidroquino-
na y/o desechos industriales.
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Antecedentes

La piel es el 6rgano mas grande del cuerpo humano cuya
funciodn principal es fungir como barrera de proteccion contra
agentes externos como: contaminantes, dafios mecanicos,
bacterias, virus, frio, calor, radiacion solar y exposicion
quimica. Entre sus principales funciones se encuentran
mantener la humedad y flexibilidad de la piel, regular la
funcion inmune y activar la restauracion de la piel dafiada.’

Una herida puede ser descrita como un defecto o ruptura de
la piel causada por dafio fisico, quimico o térmico o como
resultado de una condicién médica o fisiologica que podria
resultar en un trastorno de la estructura anatémica y de la
funcidén normal de la piel.

La regeneracion de una herida es una compleja y dinamica
secuencia programada de procesos celulares y moleculares.
Los sistemas de liberacion para el tratamiento de heridas de-
ben proveer una buena proteccién antimicrobiana para evitar
un proceso infeccioso durante la fase de regeneracion.?

Las nanoparticulas de plata (agnes) tienen propiedades
bactericidas debido a su gran area superficial e interactuan
con la membrana celular de las bacterias uniéndose a las
proteinas de la pared celular, inhiben la replicacién de ApbN
e inhiben las enzimas respiratorias dando lugar a la muerte
celular."®

Los aceites esenciales (aes), son sustancias oleosas
extraidas de plantas aromaéticas, volatiles y con un olor
caracteristico, susceptibles a degradacion u oxidacion bajo
condiciones ambientales normales.* Algunos Aes, como el
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de orégano, tomillo, romero, etc. son capaces de inhibir la
mayoria de agentes patdégenos, debido a su alto contenido
de compuestos fenélicos como timol y carvacrol.>

La encapsulacion de aceites esenciales (Aes) en sistemas
nanométricos es una alternativa eficiente para incrementar
su estabilidad. El quitosan es un biopolimero biodegradable
que exhibe buenas propiedades para formacion de peliculas
y una excelente actividad antimicrobiana, lo que hace de él
un material prometedor para la encapsulacion de aes.*

En el presente trabajo se prepararon y caracterizaron:
peliculas de nanoparticulas de quitosan (Peliculas-Placebo),
peliculas de nanoparticulas de quitosan cargadas con A (Pe-
liculas-Aenps), peliculas de nanoparticulas de quitosan y na-
noparticulas de plata (Peliculas-agnes), y un nanocomposito
en forma de pelicula a base de nanoparticulas de quitosan
cargadas con Ae y nanoparticulas de plata (Nanocomposito).

Objetivo(s)

Desarrollar un nanocomposito a base de quitosan, confor-
mado por nanoparticulas de plata y la inclusion de aceites
esenciales para el tratamiento y regeneraciéon de heridas
que brinde proteccién, evite o reduzca la contaminacion
microbiana y favorezca la regeneracion del tejido.

Parte experimental
Se prepararon y caracterizaron: peliculas de nanoparticulas
de quitosan (Peliculas-Placebo), peliculas de nanoparticulas

de quitosan cargadas con Ae (Peliculas-Aenps), peliculas
de nanoparticulas de quitosan y nanoparticulas de plata
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(Peliculas-agnps), y un nanocomposito en forma de pelicula
a base de nanoparticulas de quitosan cargadas con AE y
nanoparticulas de plata (Nanocomposito).

El nanocomposito fue preparado mediante el método de
vaciado en placa y evaporacion de disolvente.

Las nanoparticulas obtenidas se caracterizaron por tamafio
de particula (TP) e indice de polidispersién (PDI) por dis-
persion dindmica de luz usando un Zetasizer Nano-ZS90
Malvern. Se determind la eficiencia de encapsulamiento
(%EE) y capacidad de carga (LC) de las nanoparticulas de
quitosan cargadas con AE, empleando un método analitico
por electroforesis capilar para la cuantificacion del analito.

Alas peliculas obtenidas se les evaluo:

- Resistencia a la tension empleando un Texturéme-
tro Brookfield CT3.

- Oclusién in vitro. Se evaluaron las propiedades
oclusivas de acuerdo al método de De Vringer modificado.

- Liberacién in vitro. Empleando celdas verticales
tipo Franz. Las muestras se cuantificaron por un método
analitico por electroforesis capilar (c) empleando un equipo
de electroforesis capilar p/ace mMpa, con detector de arreglo
de diodos y software Karat 3.2, Beckman Coulter (Fullerton,
CA, usa).Aqui se presentaran los reactivos, equipos, disefio
experimental, metodologia final usada etc.

Resultados y discusion

Se obtuvieron nanoparticulas de quitosan cargadas con
aceite esencial con un tamafo de particula de 145.40 +
11.24 nmy un Indice de Polidispersion (poi) de 0.324 + 0.083
que indica una distribucion unimodal del tamafio de particula.

Se obtuvo una eficiencia de encapsulamiento (EE %)
de 80.89 y capacidad de carga (LC %) de 38.15 para las
nanoparticulas de quitosan cargadas con aceite esencial,
indicando que las condiciones empleadas permiten la
incorporacion de un alto porcentaje de aceite esencial en las
nanoparticulas a base de quitosan.

Se obtuvieron nanoparticulas de plata con un tamafio de
particula de 19.60 + 7.791 nm y un Indice de Polidispersion
(PDI) de 0.408 + 0.266, lo cual se pudo corroborar con la
microscopia electrénica de transmision (TEM) tal como se
observa en la Figura 1.

Se comparo la resistencia a la tension (Figura 2) y el factor
de oclusion (Figura 3) de las peliculas obtenidas. Todas las
peliculas mostraron una adecuada resistencia mecanica y
solo se encontrd diferencia significativa entre las Pelicu-
las-AgNPs y el resto de las peliculas. Para el nanocomposi-
to, la resistencia a la tension fue de 2.563 N, y se encontr
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Fig. 1. Imagen tem de las nanoparticulas de plata.

que la incorporacién de plata y aceite esencial reducen de
manera significativa el Factor de oclusion, con lo cual se
espera un adecuado intercambio gaseoso.
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Fig. 2. Grafico de los resultados de Resistencia a la tension para
A. Peliculas placebo, B. Peliculas-AENPs, C. Peliculas-AgNPs y
D. Nanocomposito.
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Fig. 3. Gréfico de los resultados de Oclusién in vitro para A.
Peliculas placebo, B. Peliculas-AENPSs, C. Peliculas-AgNPs y D.
Nanocomposito.
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En la Figura 4 se puede observar que a las 6 horas se ha
liberado el 50% del AE y con los valores obtenidos para los
modelos de Higuchi y Peppas (Tabla 1) se pudo determinar
que la liberacidn del AE se da por un proceso de difusidn y esta
condicionado por la captacion de agua por parte del quitosan.

Modelo Constante R
Peppas n=0.6487 (.9965
Higuchi k=0.2422 (.9966

Tabla 1. Constantes obtenidas de los modelos de Peppas y Higuchi
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Fig. 4. Gréfico de la liberacion in vitro del nanocomposito
Conclusiones

Se prepard un nanocomposito a base de nanoparticulas de
plata y nanoparticulas conteniendo AE, el cual muestra resis-
tencia mecanica adecuada, permite el intercambio gaseoso y
libera gradualmente el AE. Estos resultados son alentadores,
pues permiten intuir que el sistema puede fungir como recu-
brimiento, brindando proteccion a la zona dafiada, evitando
la proliferacion microbiana y promoviendo la regeneracién del
tejido. En ese sentido, actualmente se realizan estudios que
permitan corroborar la eficacia de este sistema.
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Antecedentes

El indol es un compuesto heteroaromatico comun encontra-
do en muchos compuestos naturales, razon por la cual se
afirma que es abundante en la naturaleza. Conociéndose
una diversidad estructural de indoles con actividad biologica
siendo asi de gran interés quimico y bioquimico.

Por més de cien afios, la sintesis y funcionalizacion de
nlcleos indélicos ha sido el tema de enfoque de muchos
quimicos organicos. Desde entonces se han desarrollado
una gran variedad de métodos para su sintesis. Para dichos
métodos se tomaron en cuenta factores clave para su desa-
rrollo como que el material de partida esté disponible y que
los grupos funcionales sean los mas adecuados y tolerantes
a diversas condiciones.

Entre los métodos mas reconocidos que no requieren la pre-
sencia de catalizadores como compuestos organometalicos
0 inorganicos para la sintesis de indoles se encuentra la
sintesis de Fischer.

Para la sintesis de indoles se necesitaban fenilglioxal y anili-
na sustituida utilizando y diclorometano como disolvente en
un reactor tipo Parr bajo una atmosfera de nitrégeno con 200
mg de tamiz molecular con H, a 800 psi, dicho reactor se
sumergio en bafio de aceite durante 48 hrs." Sin embargo,
el tiempo de reaccion era muy elevado y se necesitaban
condiciones muy especificas que pueden no encontrarse en
todos lados, asimismo se busca evitar el uso de disolventes
en la reaccion.

Otro procedimiento para la preparacion del 2-fenilindol es
calentando una mezcla de acetofenona y fenilhidrazina con
60 mL de etanol y unas gotas de &cido acético glacial, el
solido se lava con acido clorhidrico y se afiaden 12 mL de
etanol altamente concentrado. La fenilhidrazona obtenida
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se mezcla con acido polifosférico y se coloca a bafio Maria
a una temperatura de 100-120°C durante 10 minutos para
después afadir 450 mL de agua fria, el sdlido se filtra y
se lava con agua. El solido se coloca a reflujo con 300 mL
de etanol altamente concentrado y filtra con un embudo
Buchner, después se lava con etanol caliente. Se enfrian
los filtrados, se filtra el 2-fenilindol y se lava 3 veces con
porciones de 10 mL de alcohol frio para dejar secar sobre
cloruro de calcio anhidro.?

Sin embargo, el método es muy complicado y se requieren
altas cantidades de los reactivos; también se necesita etanol
altamente concentrado el cual se logra después de varias
destilaciones por lo que no es un método ptimo para la
realizacién del experimento. Es por eso que se busca la
minimizacién de los reactivos, tiempo, asi como el uso de
técnicas alternas mas amigables con el medio ambiente.

Objetivo

Generar una nueva metodologia experimental para obtener
el 2-fenilindol via quimica verde, utilizando fuentes alternas
para la obtencién del producto, tales como microondas,
IR y triboquimica, abordando con ello el principio 6 de la
Quimica Verde -disminuir el consumo energético pues los
requerimientos energéticos-. Asimismo, de forma paralela,
lograr disminuir la generacion de residuos, y la reduccion de
riesgos de accidentes quimicos. Todo lo anterior enfocado a
los pilares 1y 12 de esta filosofia sostenible.

Parte experimental

Reactivos: Acetofenona, fenilhidracina, &cido acético glacial,
cloruro de zinc anhidrido, etanol acuoso.

Equipos: Mixer RM-2, |.R, Microondas.
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Fig. 1. Diagrama de flujo experimental

Tratamiento de residuos:
R1: las aguas madres fueron neutralizadas y decoloradas
con carbon activado.
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Aparicncia

Resultados y discusion
Tabla 1. Resultados experimentales

La sintesis del 2-fenilindol fue llevada a cabo mediante la
sintesis de Fischer® haciendo reaccionar la fenilhidrazina
con una cetona (acetofenona) para obtener la arilhidrazina
correspondiente y posteriormente el catalizador formaria
el compuesto indélico (Figura1). El procedimiento se llevd
a cabo utilizando tres fuentes de energia alterna diferentes
para conocer las ventajas de cada uno en cuanto al tiempo,
rendimiento y apariencia del 2-fenilindol.

El menor rendimiento lo obtuvo la técnica de triboquimica
(Tabla 1) a pesar de haber sido la técnica en la que mas
tiempo se requirié, el haber realizado esta técnica a tem-
peratura ambiente como grandes beneficios; el sélo tener
la molienda y una agitacion constante de los reactivos no
promovié adecuadamente un rendimiento de la reaccion
tan alto como en el caso del infrarrojo. Generando esto un
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area de oportunidad para dejar la reaccion mas tiempo y
obtener mayor rendimiento. En la técnica de microondas
que asiste la rotacion de las moléculas de la sustancia que
lo forman y manteniendo inalterable su estructura molecular,
se fundamenta en une un campo eléctrico y uno electro-
magnético, donde el primero es el que transfiere energia y
como resultado se obtiene un supercalentamiento de forma
instantanea, por eso se utilizé la menor cantidad de tiempo
de las tres técnicas requiriendo solo unos cuantos segundos,
el compuesto obtenido tuvo un rendimiento aceptable y un
punto de fusién adecuado.
Por Gltimo, la técnica de infrarrojo que causa deformaciones
en los enlaces y generando asi diferentes vibraciones de
tension y flexion fue realizada en un tiempo muy corto de
7 minutos, a una temperatura de 120°C, no tan elevada de
acuerdo a los que ya se tenia reportado en otros experimen-
tos de este tipo, estéd técnica presentd el rendimiento mas
alto, ademas su apariencia es de unos cristales blancos tal
como el compuesto deseado, es por eso que esta técnica es
la mas conveniente para la obtencion del 2-fenilindol.
Conclusiones
Se determind que el mejor método para la obtencién del
2-fenilindol es el uso de infrarrojo debido al bajo tiempo
empleado de reaccion, temperatura media, alto rendimiento y
quimicamente puro respecto a los 188-190°C reportados en
la literatura. Ademas, el uso de fuentes alternas como: la ra-
diacién de microondas, la radiacidn con infrarrojo y el empleo
de la triboquimica para la obtencién del producto, cumple con
el principio seis de la Quimica Verde (disminuir el consumo
energético pues los requerimientos energéticos). Asimismo,
este trabajo, respalda el empleo de los pilares uno y doce de
la filosofia de la Quimica Verde, ya que trabajo la actividad
experimental a microescala, se logré disminuir la generacién
de residuos, asi como la prevencién y reduccion de riesgos
de accidentes quimicos. Para inducir de esta energia alterna
a la reaccién, se emple6 equipo casero y especializado,
encontrando ventajas como: permitirnos trabajar con muchos
sistemas simultaneamente, contar con un dispositivo de
control, por tanto, programables (facilitando asi su uso), pre-
sentar dispositivos de alerta (por lo que son seguros), ser de
facil manejo, entre otros, esto en comparacién a los métodos
tradicionales utilizados en la docencia a nivel licenciatura.
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Antecedentes

En los tiempos que vivimos, el mercado farmacéutico se
ha globalizado y diversificado gracias a los tratados inter-
nacionales entre México y diversos paises a nivel mundial.
Como resultado de lo anterior, el paciente y su médico tie-
nen un abanico de opciones para elegir el tratamiento que
les parezca mas apropiado con base al costo, la marca en
la que me més confia, la eficiencia, su seguridad e incluso
la forma farmacéutica con la cual se sienta mas comodo.
Las farmacéuticas ya no solo se enfocan ahora en curar
la enfermedad, sino que ademas que el tratamiento sea el
mas atractivo para el paciente y el médico a la par.

Los parches transdérmicos se han caracterizado por ser
formas farmacéuticas comodas y no invasivas si los com-
paramos con formas farmacéuticas como los supositorios,
gotas para o0jos o las inyecciones intramusculares.

La desventaja con los parches transdérmicos esta en la
forma que los principios activos se administran. Con el
fin de que un principio activo llegue a absorberse primero
tiene que pasar a través de la piel. La piel al ser un tejido
semipermeable y altamente selectivo en lo que permite
absorber, hace necesario que estas formas farmacéuticas
se complementen con promotores de la permeacion con el
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fin de facilitar la absorcion. Hay dos tipos de promotores de
la permeacién:

- Los promotores fisicos de la permeacion mas
utilizados son la electroporacion, iontoforesis, el ultrasonido,
la magnetoforesis, la termoforesis y microagujas.'

- En cuanto a los promotores quimicos de la per-
meacion tenemos a los sulféxidos, la pirrolidona, aceites
esenciales, agua, alcoholes, los surfactantes., entre algu-
nos ejemplos."?

Objetivo general

Disefiar, desarrollar y caracterizar un sistema transdérmico
tipo reservorio con base en esferificaciones de alginato y
etilcelulosa acoplado a microagujas poliméricas huecas
biodegradables.

Objetivos particulares

Desarrollar y caracterizar microagujas biodegradables vy
acoplarlas a un sistema transdérmico como promotor de
la permeacién.

Desarrollar un parche transdérmico que funcione como apo-
yo al funcionamiento de las microagujas acopladas a este.
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Realizar pruebas in vitro que permitan la caracterizacion del
sistema transdérmico desarrollado.

Parte experimental
Equipos utilizados

Texturometro Brookfied CT3, pHmetro, Viscosimetro Brook-
field, Microscopio dptico y Microscopio electrénico de barrido.

Reactivos utilizados

Alginato de sodio, etilcelulosa, Grenetina, Glicerina, Triacetina,
Eudragit RS100.

Metodologia

Para el disefio del sistema transdérmico fue necesario
desarrollar una pelicula base de grenetina y alginato,
esferificaciones de alginato recubiertas con etilcelulosa
como sistema reservorio y una lamina de microagujas con
grenetina y alginato.

Con ayuda del programa estadistico Statgraphics se
desarrollaron y caracterizaron los siguientes disefios de
experimentos:

Se aplicd un disefio de experimentos 23 para evaluar la
resistencia a la ruptura de la pelicula base.

Se aplicd un disefio de experimentos 23 para evaluar la
bioadhesién y bioadhesién posthumenctacion.

Se aplicé un disefio de experimentos para evaluar la dureza
de la microagujas

Resultados y discusion
Esquema general del sistema transdérmico (fig. 1)

Lamina con microagujas, color morado.
Lamina base, color negro.
Esferificaciones, color azul.

Adhesivo, color rojo.

Coraza protectora, color café.

s

LR

Fig. 1. Esquema general del sistema transdérmico.
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Microagujas

Con el disefio de experimentos se optimizaron las cantida-
des de cada uno de los excipientes con el fin de maximizar
la dureza de las microagujas. En la figura 2, se muestra una
grafica de dureza contra las cantidades en gramos tanto de
grenetina como de alginato.
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Fig. 2. Gréfica de superficie de respuesta de Dureza vs cantidad
de grenetina y alginato

Aun lado se muestra una escala de colores que representan
una cantidad aproximada de la dureza alcanzada con res-
pecto a las cantidades de excipientes adicionados. La gréfica
muestra que al adicionar una cantidad aproximada de 0.3 g de
alginato y 2.5 g grenetina se ve maximizada la dureza hasta
aproximadamente 1200 g de resistencia al desplazamiento.

Fig. 3. Lamina de microagujas.

Fig. 4. Punta de microaguja bajo microscopio dptico.
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Fig. 6. Microaguja bajo microscopio electronico de barrido.

La morfologia de la microaguja representa un factor crucial
para que estas sean capaces de penetrar la piel. Con el fin
de demostrar que estas cumplen con la forma requerida se
estudié sus caracteristicas bajo un microscopio dptico y un
microscopio de barrido electronico (Figuras 4-6).

Las agujas en general se caracterizan principalmente por 3
puntos:

. Punta
. Bisel
. Conducto, tallo 0 eje

En la figura 5 se muestra la base de una microaguja disefia-
day su forma hueca. En la figura 4 se observa que la vaina
es recta y la punta de la microaguja y el bisel estan bien
definidos y formados. En la figura 6, se muestra la microagu-
ja visualizada por un microscopio de barrido electronico. En
esta imagen se puede observar con mayor claridad la aguja
en general, en donde no se observan algun tipo de defecto
que pueda impedir la penetracion de la aguja en la piel. Por
Gltimo, la figura 3, muestra la lamina de microagujas donde
proviene la microaguja estudiada.
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Pelicula Base

Hopericw Se Argsorita Firaada

Fig. 7. Gréfica de superficie de respuesta de resistencia a la
ruptura de la pelicula base

En la gréfica de superficie de respuesta de la Figura 7, se
muestra la carga en gf necesaria por el texturdmetro para
romper la pelicula, en contraste con la cantidad de excipien-
tes de glicerina y grenetina en la misma. Para maximizar
la resistencia a la ruptura es necesario entonces 6 g de
glicerina y complementarlos con 2.2 g de grenetina, como
se puede determinar por la escala de colores establecida y
la grafica mostrada.

Fig. 8. Foto de la pelicula base fabricada

La figura 8, muestra la pelicula de glicerina y grenetina
fabricada. Se puede observar que es una pelicula flexible,
incolora, transparente con un aspecto brilloso.

Adhesivo
Bioadhesion

La grafica de superficie de respuesta de la Figura 9 muestra
el efecto que tienen en la bioadhesién la formulacion de
adhesivo preparado con Triacetina y Eudragit RS100. Segun
la escala de colores que se muestra a un lado de la grafica,
el texturometro registré una resistencia o carga atribuible al
adhesivo en mayor proporcidn en un porcentaje de 12%P/P
de Eudragit y 9% P/V de Triacetina.
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Fig. 9. Gréfica de superficie de respuesta de bioadhesion vs
cantidad de Triacetina y Eudragit RS 100

Bioadhesion post humectacion
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Fig. 10. Grafico de superficie de respuesta de bioadhesién posthu-
mectacion vs cantidad de Triacetina y Eudragit RS100.

Forceataps de Tracedra |5

La grafica de superficie de respuesta de la figura 10, de la
prueba de bioadhesién post humectacién muestra que no
hay diferencia en la respuesta con respecto a la humedad
en la piel.

Esferificaciones

Fig. 11. Esferificaciones recubiertas con etilcelulosa.

La figura 11, muestra la esferificaciones recubiertas y unidas
por etilcelulosa. El recubrimiento le permite que el contenido
liquido de las esferificaciones se mantenga por mas tiempo,
les otorga mayor dureza y se vuelve mas facil manipularlas y
cargarlas en el sistema transdérmico.

Presentacion Final del sistema transdérmico

La figura 12, muestra el sistema transdérmico ensamblado.
Las esferificaciones recubiertas dentro de una cdmara entre
la coraza, la pelicula base y la Iamina de microagujas.

ANO 3, NO.3, 201S.

OVA 10

[ IE IATE OLOGA ED A IO

I
Fig. 12. Sistema transdérmico ensamblado.

Fig. 13. Sistema transdérmico ensamblado y adherido sobre el
antebrazo de voluntario sano.

La figura 13, muestra el sistema transdérmico ensamblado
en el brazo de un voluntario sano. Una vez el parche
adherido, solo es necesario presionar el sistema para pro-
vocar el rompimiento de las esferificaciones y a la vez las
microagujas perforan la piel. Una vez el liquido dentro de las
esferificaciones se libera dentro del sistema las microagujas,
se humedecen y comienza la lamina de microagujas a
desintegrarse.
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Antecedentes

En la actualidad existen gran cantidad de farmacos utiliza-
dos para el tratamiento enfermedades crénicas, dentro de
las cuales se encuentra la epilepsia, siendo esta la tercera
enfermedad neuroldgica més frecuente. En 1953 la 5,5-Di-
fenilhidantoina (figura 1), también conocida comunmente
como fenitoina fue aprobada por Fpa para el uso contra la
epilepsia, desde entonces ha sido uno de los medicamentos
mas utilizados para el tratamiento de esta enfermedad. Su
lugar de accion primario radica en la corteza motora cerebral
donde inhibe la propagacion de la actividad anticonvulsivan-
te. La fenitoina también posee una potente accion antiarrit-
mica cardiaca debida a la estabilizacion de las células del
miocardio, tal como sucede en el sistema nerviosocentral.!
Este farmaco pertenece al grupo de las hidantoinas (imida-
zolin-2,4-diona) siendo un anillo de 5 miembros con dos ni-
trégenos y dos grupos carbonilos (figura 2). Este heterociclo
se encuentra dentro de compuestos activos biologicamente
debido a sus actividades farmacoldgicas.

En el presente escrito, se deja de manifiesto, la contribucién
de la sintesis de la 5,5-Difenilhidantoina realizada mediante
la reaccion entre el &cido bencilico y la urea (Figura 3)
modificando las condiciones de reaccion clasicas utilizadas
a nivel docencia.
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Fig. 1: Estructura 5,5-Difenilhidantoina.
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Fig. 2. Estructura quimica de las hidantoinas.
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Fig. 3: Reaccidn general de sintesis.

Teniendo como objetivo, el desarrollo de una metodologia
experimental aplicando el uso de energias alternas, hacien-
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do ahinco en la filosofia de la Quimica Verde, se empled: la
radiacion de microondas, la radiacion infrarroja y la triboqui-
mica como energia de activacion para promover la sintesis
de la molécula objetivo. Siendo las primeras dos radiaciones
energéticas en lista, las principales propulsoras en la sintesis
de la 5,5-Difenilhidantoina de interés, cuyo uso incide en el
principio numero seis de los pilares de la Quimica Verde.
Para proveer de esta energia alterna ala reaccion, se emple6
equipo casero y especializado, encontrando ventajas como:
permitirnos trabajar con muchos sistemas simultaneamente,
contar con un dispositivo de control, por tanto, programables
(facilitando asi su uso), presentar dispositivos de alerta (por
lo que son seguros), ser de facil manejo, entre otros, esto
en comparacién a los métodos tradicionales utilizados a
nivel docencia. Las caracteristicas de los equipos utilizados
se reportan en la (Tabla 1). Asi mismo, se muestran los
beneficios de la usanza de estas fuentes de energia, entre
las que destacan: el aporte de un mayor rendimiento de la
especie quimica en la reaccion, la minimizacién del consumo
energético, la disminucion de la generacion de residuos, y la
reduccion de riesgos de accidentes quimicos. Todo lo ante-
rior enfocado a los principios 1, 6 y 12 de la Quimica Verde.2
En este sentido, la metodologia propuesta ofrece una mejora
respecto al método clasico, ofreciendo una actividad experi-
mental mas amigable con el medio ambiente, cuyo horizonte
general apunta a la sostenibilidad dentro de los intereses de
la quimica actual.

La aplicacién de las energias alternas, entre las que se
encuentran la radiaciéon de microondas e infrarroja, estan
creciendo en el area farmacéutica debido a su gran utilidad
en el desarrollo de las sintesis organicas en donde se
emplean como fuente de energia, disminuyendo la energia
de activacion, y proporcionando la energia necesaria para
cruzar la barrera energética de activacion en etapas vy
completar una reaccién de una manera més répida y con
rendimientos de reaccion pertinentes.?

Edguigs Carmcieitaticag
Microandas = LG WS- Woltage Frecnenan: 117
0745V VeBlHz

Potencia: 1 S00W
Intramogo - WVolge Frecuencn:
FLAVORWAVE Turbo | 110%W/120W, S0Hz 220V
(AX-T6TMH]) - 340V, SveiHz

Patemei: 1300W
Lohospsimnigs - Agitaded | Poteneia 12W
Inbelb=Mixer FA-23d

Tabla 1. Equipos utilizados para incidir energias alternas.
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Objetivos:

Efectuar la sintesis de la 5,5-difenilhidantoina a partir de
&cido bencilico y urea en presencia de anhidrido acético.

Desarrollar una metodologia utilizando fuentes de energia
alternas para la sintesis de 5,5-difenilhidantoina.

De acuerdo a las condiciones de reaccién comparar cual es
la fuente de energia dptima para el desarrollo de la sintesis.

Observar el beneficio del uso de energias alternas en com-
paracion con las convencionales.

Metodologia

Mezclar en un matraz Erlenmeyer 0.2 g de &cido bencilico,
0.1g de urea, 3 mL de etanol y 0.6 mL de NaOH al 40%, incidir
alguna de las fuentes de energia alternas aplicando las con-
diciones experimentales sefialadas en la Tabla 2. Una vez fria
la mezcla afiadir 6 mL de agua y filtrar. Acidular el filtrado a un
pH=2 para obtener el producto final de reaccion. Recristalizar
con etanol y filtrar al vacio para la obtencién de los cristales.

ettt T

EE. | T{*C) i rpm | Modo | P

¥ L - 2l-4*%a - - WE

MLO . ADs-5%55 . . »B

I.E I4E $ihmm . . .
121

[.LE I4E Lhmm . . .
121 Zhmm

T.B . Ih oo L .

TH - &R min {0 LI -

TN T 4 _— A e L e e e TR Tl T

Tabla 2. Condiciones de trabajo

*F.E= Fuente de energia; M.O= Microondas, |.R= Infrarrojo;
TB= Triboquimica; MB= mediana baja.

Resultados y Discusion:

De acuerdo a la modificacion del desarrollo experimental y
enfocando el trabajo en los principios de la Quimica Verde,
evitamos el uso de energias de activacién convencionales
y nos enfocamos al uso de las energias alternas, como es
la radiacion microondas, infrarrojo y la triboquimica. Con
el fin de evaluar la eficiencia de cada una de ellas, para la
sintesis de la 5,5-difenilhidantoina.
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S
F.E. p £ Aspecio Y
(*C} Rondinienne
MO =251 Crisinles blaneos 42
MO =250 Cristales Blancos 144
[} 150 Crisiales blancos 453
[E =250 Cristales blancos 394
TH =250 Cristales Blancos 37
THE =15 Crisiales blancos 175

F E= Fuence de enerpia, p.f = o de fssbn
Tabla 3. Resultados experimentales.

*F.E= Fuente de energia, p.f.= punto de fusién.

Enla Tabla 3 se presentan los resultados experimentales, con
algunas de sus propiedades fisicas, asi como el rendimiento.

Como se puede observar en la columna de rendimiento, los
mejores resultados de la reaccidn se obtuvieron al incidir la
radiacién de microondas e infrarrojo como fuente de ener-
gia, obteniendo producto, con un rendimiento de 39.4 % y
45.2%, para la infrarrojo y de 42% y 14.4% para microondas,
mientras en triboquimica se obtuvieron rendimientos de 32%
y 17.5% esto de acuerdo a las condiciones aplicadas en la
sintesis de la 5,5-difenilhidantoina.

Para que la reaccion se desarrolle, es preciso aportar
cierta energia (energia de activacion) para que los reactivos
alcancen un punto de transicion denominado Complejo
Activado. En los resultados se observa que al utilizar como
fuente de energia la radiacion de microondas se obtiene un
buen rendimiento. Asumiendo esto a que la energia cuéntica
de los de fotones de microondas estan en el intervalo de
0,00001 a 0,001 eV, lo cual significa el intervalo de energias
que separan los estados cuénticos de la rotacion y torsidn
molecular. Las microondas de alta intensidad como en un
horno de microondas casero, donde pasan hacia adelante y
hacia atras millones de veces a través del material, calientan
mediante la produccion de rotaciones y torsiones molecula-
res. Este tipo de movimiento de la molécula que se presenta
en el microondas, hace que se cumplan las condiciones
para el punto de complejo activado, la torsion provoca el
rompimiento de los enlaces entre los atomos, mientras que
la rotacién provoca la colisidn entre ellas, ademéas de produ-
cir la orientacion correcta que favorezca los nuevos enlaces
que forman los productos.

Para el caso de la radiacion infrarroja se sabe que la energia
cuantica de los fotones infrarrojos esta en el intervalo de
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0.001 a 1.7 eV, que es el intervalo de energias que separan
los estados cuanticos de las vibraciones moleculares. El
infrarrojo es absorbido mas fuertemente que las microondas
y resultado de la absorcidn de infrarrojos es el calentamiento
de los tejidos, ya que aumenta la actividad de vibracion mole-
cular. Esta vibracién hace que los enlaces de la molécula se
rompan facilmente, de igual forma hay colisién entre ellas.*

Al utilizar la triboquimica se obtuvo un rendimiento menor
en comparacion con las otras fuentes de activacion, ya
que su funcion tiene lugar cuando los sélidos se someten
a procesos de agitacién de las fases, la reaccidn se puede
llevar a temperatura ambiente y a través de una agitacién
con la fase inmiscible propiciada por el Agitador Intelli-Mixer
RM-2M, favorece el desprendimiento de calor y, por ende,
el aumento en su velocidad de reaccién. No se genero la
energia necesaria para que se lleve a cabo el rompimiento
de todos los enlaces en las moléculas, por lo que la reaccion
tuvo un bajo rendimiento.

Como se observa la radiacion infrarroja suministra una
mayor energia de activacién a las moléculas para obtener el
producto quimico de reaccidn, lo cual se ve favorecido en los
resultados experimentales, en cambio al utilizar energia mi-
croondas, de igual forma se obtiene un buen rendimiento en
los productos finales, en un menor tiempo. Haciendo ahinco
en el principio 6 de la Quimica Verde, disminuyendo el tiempo
de uso y por lo consiguiente la cantidad de energia utilizada
para la sintesis. De esta manera, se propone la aplicacién
de la energia infrarrojo y microondas como las principales
promotoras para la sintesis de la 5,5-Difenilhidantoina, entre
las energias alternas utilizadas.

De manera general podemos observar que al desarrollar la
técnica de sintesis y haciendo uso de energias alternas a las
convencionales, podemos obtener el producto de reaccidn
de manera eficiente, utilizando la radiacién microondas e
infrarroja. Teniendo rendimientos de reaccion considerables,
ofreciendo un panorama de una sintesis mas amigable con
el medio ambiente, disminuyendo la cantidad de residuos
quimicos generados, trabajando a microescala y reduciendo
los riesgos contra accidentes quimicos.

Conclusiones:

Se llevé a cabo la sintesis de la 5,5-Dinitrofenilhidracina de
manera exitosa, utilizando energias alternas de activacion.

Se estudio la influencia de utilizar energias alternas de acti-
vacién, asi como su fundamento y los beneficios que cada
una de estas ofrece.

Se calculd el rendimiento del producto quimico de reaccién,

para cada uno de los ensayos, comparando entre si los
resultados.

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTADIGITALI OVA IO E IE IATE OLOGA ED A IO | TE

Se desarrollé una metodologia, haciendo ahinco en los
principios de la filosofia de la Quimica Verde, teniendo asi
una experimentacion mas sostenible.
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Antecedentes

El calcio desempefia importantes y variadas funciones en el
organismo, es un elemento esencial, siendo imprescindible
un aporte suficiente para la salud y el bienestar de los seres
humanos. Durante la infancia y la adolescencia se requiere
un aporte adecuado para alcanzar el pico 6ptimo de masa
6sea y mas adelante para enlentecer su perdida durante el
envejecimiento. EI 99 % del calcio del organismo esta en el
tejido 6seo y los dientes en forma de calcica: ademas de
proporcionar estructura y fuerza al organismo, los huesos
constituyen un reservorio de calcio que ayuda a mantener
constante su concentracion en sangre."

Los productos lacteos son ampliamente consumidos en el
mundo porque son fuetes importantes de varios nutrientes
esenciales en la dieta humana. De esta manera, la de-
terminacion de elementos quimicos en estas matrices a
menudo es necesaria para establecer el control de calidad
de estos productos.

Existen resultados de la determinacién de calcio por medio
de métodos tradicionales de mineralizacién de la materia
orgénica, para muestras de alimentos implican la digestidn
humeda con mezclas de acidos oxidantes, tales como acido
nitrico, acido sulfurico o mezclas de ambos en diferentes
proporciones y en uso limitado. De acuerdo a los métodos
oficiales de la aoac (Association of Official Analytical Che-
mist), la mineralizacion de la materia organica se realiza por
métodos tradicionales de digestion hiumeda y calcinacién.

En este trabajo se plantea la digestion acida a vaso abierto y
se determina el calcio mediante una curva de calibracion por
espectrofotometria de absorcion atémica con flama (aa-L),
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en diferentes productos lacteos que forman parte de la dieta
basica de los mexicanos.

Objetivo

Evaluar las condiciones analiticas dptimas para la cuan-
tificacién de calcio por espectrofotometria de absorcion
atémica con flama y comprobar su factibilidad analizando
tres muestras de productos lacteos comerciales, previa
digestion acida en vaso abierto.

Parte experimental
Reactivos y equipos.

CaCO,, reactivo analitico (MERCK).

HNO,, reactivo analitico (JT Baker)

KCI, reactive analitico (MERCK)

H,0, 32%, reactivo analitico (JT Baker)

Muestra comercial: Yogurt (Yoplait), Leche liquida y leche en
polvo (Alpura).

Espectrofotometro de absorciéon atdémica (SpectrAA800,
Varian, Australia), equipado con una lampara de cétodo
hueco de calcio.

Parrilla con calentamiento (Fisher Scientific)

Balanza Analitica (Mettler Toledo, AB204)

Campana de extraccion de humos.

Preparacién de soluciones
Solucion de cloruro de potasio 5000 ppm: Pesar 0.507 g de
cloruro de potasio reactivo analitico, disolver con aproxima-

damente 50 mL de agua y finalmente aforar a 100 ml con
agua desionizada.
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Solucion patron de calcio 250 ppm (sto): A partir del reactivo
analitico caco, pesar 0.0156 g y disolver utilizando un volu-
men minimo de &cido nitrico 1:4 y finalmente aforar a 25 mL
con agua desionizada.

Condiciones establecidas en el equipo de Eaa-FL

Debido a que las concentraciones de calcio en los productos
lacteos son elevadas y no es necesario utilizar la longitud
de onda de mayor sensibilidad (Tabla 1), las mediciones se
realizaron a 239.9 nm.

it Width Optimum Working

Wavelength
f o {mm) Range (pg/mL)
4221 05 0.01-3
2359 02 2-800

Tabla 1. Condiciones de trabajo reportadas en el manual del
equipo.2

Calnabon Grarh
1n

: <l
L R B, pe—— HIgE i #mmmmmad
i | : ;
i 160 , < LTS B EE i |
) SR ' : J:
J.z ' :
] i
; |
L J L L
on 24 36 44 Al

Carcerirator g/l

Fig. 1. Curva de calibracion reportada para 422.7nm.?

El manual reporta solamente la gréfica a obtener a 422.7nm,
(Figura 1). Se establecié entonces trabajar en un intervalo de
concentracion menor al indicado (Tabla 1) a fin de obtener
una curva de calibracion con comportamiento lineal.2

Empleando la solucion de calcio a 250 ppm, se preparan
los sistemas de la curva de calibracién como se indica en la
Tabla 2, aforando los sistemas con agua desionizada.

Preparacion de las muestras.

De los productos lacteos pesar: 0.3 g para la leche en
polvo; 3 mL de leche liquida y 1.5 g de yogurt, cada uno
en un vaso de precipitados de 50 mL, adicionar 10 mL de
HNO3 concentrado, calentar la solucion en una parrilla con
agitacion dentro de la campana de extraccion de humos,
hasta terminar la digestion de la materia orgénica. En caso
de visualizar grasa, adicionar 3mL de perdxido de hidrogeno
al 30%, continuar el calentamiento por 10 minutos. De ser
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Sistema | mL STD | mL KCI | Aforo
| 0.5 5 10 mL
2 1 5 10 mL
X 2 e 10 mL
4 3 5 1 mL
5 4 5 10 mL
i . 5 1 mL
Blanco 0 5 10 mL

Tabla 2. Preparacion de la curva de calibracion y blanco reactivo.

Leche Yogurt lm}f_;“
EALIESIT A |.-"|..__|.'I'I.|:'-FI'| r':l.l.'ll.'ll.q.‘ll.'l:l '__J::]:I -
240mL | en31.25g o
LDg
Calcio 264 47.1 g1z
[mg
Calein )
1, L 1507 LY i
[ppm)

Tabla 3. Concentracién de calcio en los productos lacteos, repor-
tados en la informacion

necesario, evaporar hasta obtener un volumen menor a 3
mL. Enfriar, trasvasar y aforar a 10 mL con agua desionizada
cada una de las muestras. Se realiza una segunda dilucion
(1:10) colocando 5mL de KCI (5000 ppm) y aforando con
agua desionizada.

Se midio el flujo de entrada de muestra y se establecio en
5 mL/min. La lampara se calent6 por 20 minutos antes de
proceder a la medicion. El flujo de los gases se establecid
como: 6.35mL/min para acetileno y 10.24mL/min para 6xido
nitroso, la altura del quemador quedd en 10.4 mm, y el
voltaje de la lampara fue de 601 V.

Resultados

El intervalo de concentraciones seleccionado para trabajar
inicialmente fue de 10 a 150 ppm, sin embargo, el que
presentaba mejores resultados en cuanto a valores de
absorbancia y una mejor tendencia lineal se obtuvo entre 25
y 125 mg/L (figura 2).
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Absorbancia

L

i E

] L Lk 150

Conc Ca (ppm}
Fig. 2. Curva de calibracion obtenida para Calcio.

En la Tabla 4 se resumen los resultados obtenidos de las
lecturas de la curva de calibracién. El equipo realiza medicio-
nes por triplicado, con las cuales se obtuvieron los datos de
coeficiente de correlacion, ordenada al origen y pendiente.
El coeficiente de correlacion es mayor a 0.98 por lo que
cumple con el criterio de linealidad.

Utilizando la ecuacion de la recta (Tabla 4) se interpolan los
valores de absorbancia obtenidos y se calcula la concentra-
cion promedio de calcio para cada muestra. Considerando las
diluciones realizadas durante el tratamiento de la muestra y el
peso empleado en la preparacién de las soluciones problema.

Sistemna | Ca [ppm] | Absorbancia

1 5 Q5T

. 50 OLO08E

3 5 30147

i 104 30185

5 125 .0245

i 09975
m 0002

b L E

Tabla 4. Resultados obtenidos para la curva de calibracion

En la Tabla 5, se presenta el contenido reportado en la
informacién nutricional del producto y se compara con el
obtenido experimentalmente.
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Calcio [ma] Calcio [mg]
PAuastra i : Reportado en la
Expariments atiqueta
?-:-gur.'r 4791 mg 47.1 mg de.c.al.-:m pat
(foplait) POIzidn
Lache en 273 mg de Calcio por
polviz 230 mg 30 g de producto, en
[Alpisra) 225 mL de apua
Leche - .
: 264 mg de Calcio por
Liggulcla 208 g I::Ea 240 mL P
[Alpasra]

Tabla 5. Contenido de Calcio en las muestras comerciales.?

De los productos lacteos seleccionados para el estudio se
encontré que la leche en polvo y el yogurt presentan un
contenido de calcio muy cercano al reportado en la etiqueta.
Para el caso de la leche liquida, el contenido de calcio queda
por debajo del reportado en la etiqueta.

El método de digestion de muestras de alimentos en vaso
abierto tiene ciertos aspectos negativos los cuales son: el
tiempo utilizado para digerir cada muestra es prolongado,
la digestion no solo se realiza con &cido nitrico concen-
trado debido a que por la presencia de &cidos grasos es
necesario después de terminar la digestién acida, emplear
perdxido de hidrégeno.

Al ser un vaso abierto se pueden presentar posibles pérdi-
das del analito y la contaminacién de la muestra es también
probable debido a que se realizan varias a la vez. Es reco-
mendable la utilizacién de la digestidn asistida por horno de
microondas en lugar de los métodos de digestion con mezcla
de acidos en sistemas abiertos o calcinacién, por las venta-
jas de disminucién de tiempo, consumo de reactivos, baja
peligrosidad, sobre todo para la determinacién de metales
volatiles o semivolatiles.’

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTADIGITALI OVA IO E IE IATE OLOGA ED A IO | TE

Conclusiones

Se determin6 el contenido de calcio en tres muestras de lac-
teos (leche, leche en polvo y yogurt) por espectrofotometria
de absorcion atémica con flama, utilizando una digestion aci-
da en vaso abierto como tratamiento previo. Los resultados
encontrados son aceptables, sin embargo, se recomienda
aumentar el nimero de repeticiones para cada muestra,
cuando se reproduzca la cuantificacion.
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Antecedentes

La Feum, es un documento de seguimiento oficial al ser una
norma oficial mexicana. En los capitulos de Farmacos (tomo
Il) y Preparados Farmacéuticos (tomo IIl), de la duodécima
edicion (2018), se contempla para la determinacion de
aluminio en gel, tabletas, supositorios, suspensién oral, etc.,
realizar la cuantificacion mediante valoraciones complejomé-
tricas visuales, aln y cuando en varios casos se encuentran
presentes otros principios activos. Sin embargo, dentro del
capitulo métodos generales de andlisis (tomo 1), se incluye
el MGA 0086 “Determinacién del contenido de aluminio”,
que esta indicado para sustancias que van a ser utilizadas
en preparaciones farmacéuticas de hemodialisis o dialisis
peritoneal, ahi se plantea el uso del espectrofotometro de
absorcion atémica (eaa) con homno de grafito como sistema
de atomizacién, el cual se emplea dado que se determinan
partes por billon de aluminio (como impureza). Por lo
anterior, se considera que es viable el incluir como método
alternativo la determinacion de aluminio mediante la Era pero
empleando flama como sistema de atomizacion, dadas las
concentraciones a determinar en los productos farmacéuticos
donde el aluminio esta presente como un principio activo.

En este trabajo, se determiné el intervalo de concentraciones
donde la curva de calibracidén para aluminio presenta una
tendencia lineal por espectrofotometria de absorcion atdmica
con flama (eaa-Fl) y se evaluaron dos medicamentos comer-
ciales para ver la aplicabilidad de las condiciones propuestas,
a fin de someterla como una alternativa a las metodologias
reportadas en la Feum actual.
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Objetivo

Establecer una metodologia por espectrofotometria de
absorcion atémica con flama para la determinaciéon de
aluminio, como principio activo, en formulaciones farma-
céuticas y comprobar su factibilidad analizando muestras
comerciales de tabletas y suspensidn oral, previa digestidn
&cida en vaso abierto.

Parte experimental
Reactivos y equipos.

Solucién patrén de 1000 ppm de aluminio en HNO3 1%
(High Purity, USA).

HNO3, reactivo analitico (JT Baker)

Muestra comercial: Exhantil tabletas (lote: 18142899, cadu-
cidad: SEP 20) y Exhantil suspension oral (lote: 18103775,
caducidad: OCT 21)

Espectrofotémetro de absorcion atdmica (SpectrAA200,
Varian, Australia), equipado con una lampara de catodo
hueco de aluminio.

Parrilla con calentamiento (Fisher Scientific, Isotemp)
Balanza Analitica (Mettler Toledo, AB204).

Campana de extraccion de humos.

Preparacion de soluciones
Solucion de acido nitrico al 4%: Transferir 10 mL de &cido

nitrico a un matraz volumétrico de 250 mL y llevar a volumen
con agua desionizada.

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTA DIGITALI OVA

Solucién patrén de aluminio a 100 ppm (spa): A partir de la
solucion patrén de 1000 ppm de aluminio, se realiza una
dilucion 1:10, con agua desionizada.

Empleando la solucién de aluminio a 100 ppm, se preparan
los sistemas de la curva de calibracién como se indica en
la Tabla 1, aforando los sistemas con la solucion de acido
nitrico al 4%.

Sistema | mL SDA Aforo

1 1 I mL

2 2 L mL

3 3 L mL

4 < I mL

5 o L mL

& i 10 mL
Elancao 0 Solecion Acedn

Tabla 1. Preparacion de la curva de calibracion y blanco reactivo
Preparacion de la muestra Exhantil tabletas.

Pesar 5 tabletas para determinar peso promedio (1.2262g
por tableta). Triturar y moler en un mortero de porcelana
hasta obtener un polvo fino. Pesar lo equivalente a 200 mg
de Al(OH)3 (1.2269 de tableta), agregar 15 mL de HNO3 con-
centrado, calentar la solucidn en una parrilla con agitacion
dentro de la campana de extraccion de humos, hasta ter-
minar la digestion de la materia organica. De ser necesario,
evaporar hasta obtener un volumen menor a 3 mL. Enfriar,
trasvasar y aforar a 50 mL con agua desionizada. Realizar
una dilucion 0.45:25 aforando con agua desionizada.

Preparacion de la muestra Exhantil suspensién oral

A partir de la densidad determinada para la suspensién oral (la
cual fue 1.019g/mL), pesar lo equivalente a 70 mg de Al(OH)3,
(volumen aproximado de 1.65mL con un peso de 1.685g),
agregar 15 mL de HNO3 concentrado, calentar la solucidn en
una parrilla con agitacién dentro de la campana de extraccién
de humos, hasta terminar la digestion de la materia organica.
Enfriar, trasvasar y aforar a 50 mL con agua desionizada. Ha-
cer una dilucién 1.5:25 para obtener una concentracion teérica
de aluminio de 22ppm, con agua desionizada.

Condiciones establecidas en el equipo de Eaa-FL
Las mediciones se realizaron a una longitud de onda de

396.1 nm, empleando una flama 6xido nitroso-acetileno, y
una lampara de catodo hueco de aluminio.
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Se midi¢ el flujo de entrada de muestra y se obtuvo entre 5
y 6 mL/min. La lampara se calent6 por 20 minutos antes de
proceder a la medicion. El flujo de los gases se establecid
como: 6.95mL/min para acetileno y 11mL/min para oxido
nitroso (oxidante). Altura de quemador de 10.3 mm, y el
voltaje de la lampara fue de 300 V.

De acuerdo con las especificaciones descritas en el manual
del equipo, la curva de calibracion de aluminio a una longitud
de 396.1nm tiene una tendencia como ilustra la Figura 1.
A fin de asegurar un comportamiento lineal de la curva de
calibracién, se selecciona trabajar en un intervalo de con-
centraciones de 10 a 60 ppm.

Cabrstion Graph

O ED

OG0

-3

040

0.0 !
o =]

10 180 240

Conac ey sl [eg L]
Fig. 1. Curva de calibracién reportada para aluminio en el
manual de equipo®

Resultados y discusion

Los resultados obtenidos de las lecturas de la curva de cali-
bracion y las muestras se presentan en la Tabla 2. El equipo
realiza tres mediciones, de las cuales, se obtuvieron los
datos estadisticos (coeficiente de correlacién, ordenada al
origen, pendiente y desviacion estandar relativa porcentual).

C":; Rl | R2 | R} |%RESD
10 0.0072 | 0.0066 | 0.0069 | 4.34
20 00148 | 00148 | 00141 27
n 0.0213 [ 00212 [ 00212 | 027
40 0.0223 [ 0.0281 | 0.0282 | 035
50 0.0343 [ 0.0342 | 0.0341 | 029
§0 0.0400 | 0.0400 | 0.0408 | 107
R2 0.9982
M 0.0007 342
B 0.0008
Tabletas | 00177 | 0.0/69 | 0.0073| 2.31
Suspension | 0.0056 | 0.0055 | 0.0155| 027

Tabla 2. Resultados de absorbancia y concentracién de la curva
de calibracion y muestras
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fbzsorbancla

En cuanto a la repeticién en las lecturas, en la concen-
tracion de 10 ppm se observa la mayor variacion (4.35%
RSD) con respecto a las demés lecturas, esto debido a que
la lectura es pequefia.

El intervalo de concentraciones seleccionado permite que la
curva de calibracion tenga una tendencia lineal (figura 2), la
cual es mas simple de utilizar para realizar la cuantificacién
del aluminio. En la Tabla 2 se observa que la curva de cali-
bracion tiene un coeficiente de correlacién mayor a 0.98 tal
y cumple con el criterio de linealidad, como se menciona en
cualquier guia de validacién.*

LS

004
0.03 ’
-
0.0z -
0.01 r
Concentracidén (ppm)
u
] 0 20 30 &0 S50 60 F0

Fig. 2. Curva de calibracion experimental obtenida.

Utilizando la ecuacion de la recta (Tabla 2) se interpolan los
valores de absorbancia obtenidos y se calcula la concentracion
promedio de aluminio para cada muestra, considerando las
diluciones realizadas durante el tratamiento de la muestra y el
peso empleado en la preparacidn de las soluciones problema.

En la Tabla 3, se presenta el contenido reportado en el
marbete y se compara con el obtenido experimentalmente.
Se tomo en cuenta la estequiometria de la solucion, para la
obtencidn del contenido de Al(OH)3 .

Determinacion Indicado en el
Mnestrn
experimental marbete
Tabletas | J50.20 meitableta| J00meiableta
Saspenzibn | 3 0dg en 0wl 2.7 an J 00wl

Tabla 3. Contenido de Al(OH)3 en las muestras.

A partir del contenido de Al(OH)3 en las muestras y al ser
comparado con lo que se indica en sus respectivos marbe-
tes, se determiné el porcentaje de contenido para cada una
de las muestras a fin de establecer si las presentaciones
farmacéuticas se encuentran dentro de los intervalos de
contenido establecidos en la Feum (Tabla 4).
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Limites
deigiidi .’l-HF}I-]':u. permitidos
experimental FEUM
Tabletas 4 Fag
Suspensitn 52 5% 20-110%

Tabla 4. Porcentaje de contenido de Al(OH)3 en las muestras.

Como se observa en la Tabla 4, las tabletas presentaron
un contenido experimental dentro del limite permitido, sin
embargo, para la suspension el porcentaje es inferior a los
limites que se establecen.

Debido a la diferencia inherente con cada formulacién, se
supone que no se disolvié adecuadamente el aluminio du-
rante el tratamiento de la suspensién, esto puede deberse a
que la dosis recomendada es mayor en comparacién con la
presentacion de tabletas, en cualquier caso, sera necesario
el repetir la cuantificacion con un mayor nimero de mues-
tras para cada una de las formulaciones farmacéuticas e
incluir algunas otras.

Conclusiones

Mediante la experimentacion se pone en practica la metodo-
logia propuesta, utilizando la espectrofotometria de absor-
cién atémica con flama para la determinacién de aluminio,
como principio activo, en dos formas farmaceuticas, siendo
esta, una alternativa para las metodologias ya propuestas
en la Feum, pues algunas empresas ya incorporan dentro de
su inventario un espectrofotdmetro de absorcion atémica,
por lo cual la determinacion y cuantificaciéon es mas rapida
y con mayor exactitud.

Agradecimientos

Ala unam Fesc, por el apoyo al PIAPI-1812 para la realizacion
de este proyecto.

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTA DIGITALI OVA IO IE IATE OLOGA ED A IO | TE

Referencias

'CompLEMENTO aplicado al anélisis fotométrico [Tablas de Ringbom]. (s.f.).
Recuperado de http://depa.fquim.unam.mx/amyd/archivero/tablasde-
ringbomcomplejos_19674.pdf.

2SecreTARIA de Salud (2018). Farmacopea de los Estados Unidos Mexica-
nos. Duodécima Edicion México, D.F. , FEUM.

*AcliLent Technologies Australia. (2015). Flame Atomic Absorption Spec-
trometry Analytical Methods (132 ed.). Victoria, Australia: Agilent Te-
chnologies, Inc.

*EuroLAB Espafia. P.P. Morillas y colaboradores. Guia Eurachem: La ade-
cuacion al uso de los métodos analiticos — Una Guia de laboratorio
para la validacién de métodos y temas relacionados (12 ed. 2016).
Disponible en www.eurachem.org

87

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

CONTRIBUCIONES A LA SINTESIS DEL
TH-BENZIMIDAZOL: USO DE TRES FUENTES DE
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Antecedentes

La sintesis convencional de benzimidazoles se ha realizado
durante muchos afos, dando rendimientos muy bajos en
tiempos prolongados, con la utilizacién de las fuentes alternas
se mejoran los rendimientos y se reducen los tiempos, cum-
pliendo asi con los principios 1, 6 y 12 de la quimica verde:

[1] Menor generacion de residuos.
[6] Uso de energias alternas.
[12] Minimizacién de riesgos de accidentes quimicos.

La filosofia de la quimica verde en el contexto industrial,
tiene como uno de los retos mas importantes, aumentar
la innovacién de los productos que genera en términos de
durabilidad, utilidad, reciclabilidad de manera que sean
ambiental y econémicamente sostenibles. A pesar del hecho
de que la industria quimica ha realizado grandes esfuerzos
por minimizar el impacto de sus procesos, esto no implica
que haya una verdadera reduccion en la generacion de sub-
productos contaminantes o en la produccion de materiales
faciimente degradables o reciclables.

En muchas ocasiones la implementacion de medidas para
lograr estos aspectos ha implicado un aumento en los cos-
tos de produccion, en términos de reduccion o tratamiento
de los contaminantes.

En ciertos casos es mucho més efectivo, tanto desde el
punto de vista econdmico como ecoldgico, el redisefio de los
procesos quimicos de produccion.
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Al referirnos a un benzimidazol, nos referimos a un heteroci-
clo aromatico que contiene un anillo de benceno fusionado
con un anillo de imidazol.

sy
H

Estructura del 1H-Benzimidazol.

El benzimidazol es una estructura privilegiada en la quimica
farmacéutica y reconocido en investigacion médica como un
heterociclo versatil, debido a que presenta una combinacion
Unica de excelentes caracteristicas quimicas y bioldgicas, de
igual manera es una molécula estable que puede sufrir re-
acciones electrofilicas, nucleofilicas y ciclocondensaciones.

Dentro de las numerosas actividades y funciones bioldgicas
que se describen para benzimidazoles, se encuentran que
actian como antihipertensivos, antibacterianos, antifun-
gicos, antiparasitarios, antidiabéticos, anticancerigenos,
antioxidante, antivirales, psicoactivos, entre otros, presente
en muchos compuestos bioldgicamente activos, destacan-
do en ellos la vitamina B12. Ademas de los farmacos ya
aprobados, cabe mencionar la existencia de muchas otras
sustancias derivadas del bencimidazol identificadas como
leads con una amplia variedad de terapias: contra VIH, y
Alzheimer, anticancerigena, antioxidante, antiinflamatoria,
analgésica y antidiabética. Otra industria beneficiada es
la de los fungicidas en la agronomia, empleando: Benlate,
carbendazol y Bavistin.
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Objetivo

Redisefiar sintesis del 1H-Bencimidazol, utilizando tres fuen-
tes de energia alterna: la radiacion infrarroja, la radiacion
con microondas y triboquimica como energia de activacion
alterna a la convencional (reflujo, mantilla, parrilla, bafio de
arena, et. al.), para conocer como contribuian al aporte de
un mayor rendimiento de la especie quimica en la reaccion,
la minimizacién del consumo energético, la disminucién
de la generacidon de residuos, y la reduccién de riesgos
de accidentes quimicos. Para llevar a cabo la reaccion, se
mezcld orto-fenilendiamina y &cido férmico como sustratos
de la molécula objetivo.

Procedimiento experimental

Para el uso de cada una de las fuentes alternas de energia,
se colocaron en un matraz Erlenmeyer1: 0.3g de orto-feni-
lendiamina, 0.3 mL de acido formico, se le colocé al reactor
un tapén de algoddn para evitar proyecciones.

Se utilizd un equipo como el que se muestra en la Figura 1
como fuente de infrarrojo, durante 25 min a una temperatura
marcada por el equipo como “traw-wash”, una vez pasado
el tiempo se dejé enfriar a temperatura ambiente, para des-
pués llevar el sistema a un bafio de hielo, se les agregaron
25y 33 gotas de NaOH al 40% respectivamente, lentamente
formando un precipitado color blanco.

Fig. 1. Infrarrojo - FLAVORWAVE Turbo (AX-767MH)

Para el caso de triboquimica se realizé por duplicado, la
mezcla anterior se llevo a cabo en un tubo de ensaye con
tapon colocando unas perlas de ebullicion, se introdujo a un
Intelli-Mixer RM-2M (Figura 2), este equipo realiza una serie
de agitaciones; en el modo UU / 66 RPM, durante un tiempo
de 90 min a temperatura ambiente.

Una vez transcurrido el tiempo, el tubo se colocd en un bafio
de hielo y se le agregaron 42 gotas de NaOH, lentamente
gota a gota hasta formar un precipitado de color blanco.
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Fig. 2. Agitador Intelli-Mixer RM-2M

Para el caso de microondas el equipo (Figura 3) utilizado fue
un horno proporcionado por la seccién el cual se trabajé con
una potencia media-baja, esta técnica también se realizé
por duplicado en diferentes tiempos; 15s realizando tres se-
siones de 5s cada una, esto con el fin de no sobrecalentar
el matraz y romperlo.

Por otra parte se realizo con un tiempo de 18s realizando 3
repeticiones de 6s; después de esto se llevaron a bafio de
hielo donde les agrego 40 gotas y 38 gotas de NaOH al 40%
respectivamente a cada matraz, lentamente hasta formar el
precipitado color blanco.

Fig. 3. Microondas - LG MS-0745V

Reaccion general
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Resultados y discusion

Mecanisticamente, todo el proceso para la obtencién del
1H-Bencimidazol es favorable ya que, se cuenta con una
fuente de nitrégeno del grupo amino del o-fenilendiamina, que
efectia una adicion nucleofilica sobre el carbono carbonilico
del acido formico para obtener un intermediario tetraédrico
que puede deshidratarse faciimente por las condiciones
préticas del acido férmico, para favorecer la formacion de
la enamina, generandose asi, un centro electrofilico sus-
ceptible de sufrir una adicion por el segundo nitrégeno de la
o-fenilendiamina. Experimentalmente, la mezcla de reaccidn
debe ser basificada debido a que el producto obtenido es
una sal de formiato de bencimidazol, la cual es soluble en
medio &cido, ello para lograr la formacién del producto que
es insoluble en éstas condiciones.

? Fuente de T i EPMAfedn | Potencls
¢ | energia (“C) | {mln)

:

i

]

1| 1B 25 | oo 66y

2 MO . 155 - media
3 TR 28 S0 G5

4] m® - 25 ; :

fi MO = 185 = media

Tabla 1. Condiciones de reaccién empleadas para la sintesis del
1H-Bencimidazol.

*F.E= Fuente de energia; M.O= Microondas, |.R= Infrarrojo;
TB= Triboquimica; MB= mediana baja.

El producto de reaccion fue exitosamente obtenido en
rendimientos que van desde 37-92 %. Todas las fuentes de
energia alternas con sus respectivas condiciones de reac-
cién (Tabla 1) dan paso a la sintesis del 1H-Bencimidazol,
favoreciéndose el uso de radiacion infrarroja (92%) con una
temperatura inferior a 100°C y un tiempo de 25 minutos;
después la radiacion con microondas (37% y 40%) con un
tiempo de 15y 18 segundos a potencia media; y nada des-
preciable el uso de la triboquimica (37%) con una agitacion
de 90 minutos a temperatura ambiente. El 1H-Bencimidazol3
obtenido cumple a cuadro con propiedades fisicas (Tabla 2)
como el color (blanco), el tipo de sélido (agujas) y el punto de
fusion (171 °C) reportados en la literatura.
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Con base en los resultados se muestra que la mejor fuente
de energia para utilizar y obtener un alto rendimiento del
1H-Bencimidazol es el uso de la radiacion infrarroja. Asi
mismo, se muestran los beneficios de la usanza de estas
fuentes de energia, entre las que destacan: el aporte de un
mayor rendimiento de la especie quimica en la reaccion,
la minimizacién del consumo energético, la disminucién
de la generacion de residuos, y la reduccion de riesgos
de accidentes quimicos. Todo lo anterior enfocado a los
principios 1, 6 y 12 de la Quimica Verde. En este sentido,
la metodologia propuesta ofrece una mejora respecto al
método clasico, ofreciendo una actividad experimental mas
amigable con el medio ambiente.

s T Color | aspecto | pf pendi
() [HITE L]
1 - cafd agujas L&55- 3T
10
2 - blageo | agujas 168- T
130
3 & = L =
4 Tiaw- blanco | agujas 1T 9%
wazh
5 . crema | oagujas 1 A4

Tabla 2. Resultados experimentales en la sintesis de la 1H-Benci-
midazol empleando tres fuentes alternas.
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Conclusiones

La mejor fuente de energia aqui propuesta para obtener
un alto rendimiento del 1H-Bencimidazol es la radiacién
infrarroja. Asi mismo, se muestran los beneficios de la
usanza de estas fuentes de energia, entre las que destacan:
el aporte de un mayor rendimiento de la especie quimica
en la reaccion, la minimizacion del consumo energético, la
disminucién de la generacion de residuos, y la reduccién de
riesgos de accidentes quimicos. Todo lo anterior enfocado a
los principios 1, 6 y 12 de la Quimica Verde. En este sentido,
la metodologia propuesta ofrece una mejora respecto al
método clasico, ofreciendo una actividad experimental mas
amigable con el medio ambiente. El redisefio de la sintesis
del 1H-Bencimidazol, con energia de activacién alterna a la
convencional contribuiran al aporte de un mayor rendimiento
de la especie quimica en la reaccién, la minimizacion del
consumo energético, la disminucion de la generacion de
residuos, y la reduccién de riesgos de accidentes quimicos.
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Antecedentes

En el 2007 en la Universidad de Tanta, Egipto, se desarrollo
un método analitico por cromatografia liquida de alta reso-
lucidén con deteccidn uv de lamivudina, estavudina, zidovu-
dina y nevirapina, en cuyo procedimiento de limpieza de la
muestra, se eliminaron las proteinas y la grasa de la leche
materna, a partir de un volumen de muestra de 200 mL de
leche materna. El método anterior se validd para la deteccion
simultanea de los cuatro antirretrovirales en el rango de 20
a20.000 ng/mL.?

Posteriormente, en la misma universidad, se desarrollé un
nuevo método de extracciéon y cuantificacion para lamivu-
dina, estavudina, zidovudina, nevirapina en conjunto con.
nelfinavir, ritonavir y lopinavir para ser cuantificados en un
intervalo de 10-10 000 ng/mL empleando cromatografia
liguida de alta resolucién pero esta vez acoplada a espectro-
metria de masas en tandem.®

Un afio mas tarde, en Boston se reportd un estudio en el
cual se plantea que el efecto de exposicion del lactante
con la leche materna de madre portadora del viH, debe ser
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bien estudiado para evaluar los beneficios y riesgos del
uso de antirretrovirales maternos durante la lactancia. En
un sub-estudio farmacocinético se obtuvo plasma y leche
materna asi como gotas de sangre de lactantes tomadas en
el dia del parto, a las 2, 6, 14 y 24 semanas. Se evaluaron
las concentraciones de zidovudina, lamivudina y nevirapina
en lactantes como resultado de la transferencia a través de
la leche materna.’

En el 2015 en la ciudad de Liverpool, Inglaterra se realizaron
dos estudios para la cuantificacion de nevirapina y efavirenz
respectivamente. Dichas cuantificaciones se llevaron a tra-
vés de un método validado para investigar la farmacocinética
en plasma y en la leche materna de nevirapina y efavirenz
durante un intervalo de dosificacion completo en madres
lactantes viH positivas y sus lactantes amamantados.?

Finalmente en el 2016 se publicé en la Universidad Nacional
Auténoma de México un trabajo de tesis, donde se reporta el
desarrollo y validacion de un método analitico por upLc-Ms/ms
para la cuantificacion de zidovudina, lamivudina, ritonavir y
lopinavir en leche materna, sin embargo, el procedimiento de
extraccion de la muestra tuvo algunos inconvenientes
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mostrando efecto matriz para uno de los farmacos, ademas
de mostrar limitaciones para aplicar una dilucion en aquellas
muestras cuyas concentraciones cayeran por arriba del limite
superior de cuantificacion. No obstante éste trabajo se toma
como principal antecedente para realizar el presente trabajo.*

Objetivo

Mejorar y validar un método analitico para la determinacién
simultanea de lamivudina, zidovudina, lopinavir y ritonavir
en leche materna, mediante la técnica de cromatografia
liquida de ultra alta resolucion acoplada a espectrometria
de masas en tandem (upLc-ms/ms), a fin de monitorear los
antirretrovirales en leche materna de mujeres portadoras del
viH bajo tratamiento.

Parte experimental
Materiales:

Columna cromatografica ACQUITY UPLC® BEH
C18 (2.1 pm x 50 mm, 1.7 ym)

Espétulas

Gradilla para tubos de ensayo

Guantes chicos de nitrilo

Matraz volumétrico clase Ade 5 mLy 10 mL
Membrana de filtracion de nitrocelulosa poro de
0.45 pym Merck Millipore®

Micropipeta de 10 L, 100 uL, 200 yLy 1000 pL
Piseta

Probeta de 50 mLy 100 mL

Puntas para micropipeta de 10 pL, 100 pL, 200 pL
y 1000 pL

Sistema de filtracién para fase movil

Tubos de ensayo de 10 mL

Microtubos tipo eppendorf de 2 mL

Vasos de precipitado de 10 mLy 100 mL

Materiales biolégicos:

Leche materna de tipo calostro obtenida del banco
de leche del Instituto Nacional de Perinatologia
“Isidro Espinosa de los Reyes”.

Leche materna de tipo transicion obtenida del
banco de leche del Instituto Nacional de Perinatolo
gia “Isidro Espinosa de los Reyes”.

Leche materna de tipo madura obtenida del Instituto
Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los
Reyes”.

Equipos e instrumentos:
Sistema de cromatografia de ultra alta eficiencia

ACQUITY UPLC acoplado a un espectrometro de
masas en tandem XEVO TQ ESI, Waters® ambos
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maniobrados con el software Masslynx version
4.1.1, Waters® (Milford, Massachusetts, usa)
Agitador vortex IKA®

Balanza semi.microanalitica Sartorius®

Sistema de purificacion de agua Synergy, Merck
Millipore®

Ultrasonicador, Cole-Parmer®

Reactivos

Acetonitrilo (acN) grado HeLc, J.T. Baker®

Acido formico (F) grado espectrometria de masas,
Fluka, Sigma Aldrich®

Agua desionizada, 18.2 MQ.cm MilliQ

Isopropanol grado HpLc, J.T. Baker®

Metanol (MeOH) grado HpLc, J.T. Baker®

Estandares de referencia

Lamivudina (Lmv) 200 mg, grado estandar primario
99.7 % de pureza, usp

Lopinavir (Lpv) 350 mg, grado estandar primario,
99.8 % de pureza, usp

Ritonavir (rRtv) 200 mg, grado estandar primario,
99.2 % de pureza, usp

Simvastatina (smv) 200 mg, grado estandar prima-
rio, 99.5 % de pureza, usp

Zidovudina (zov) 400 mg, grado estandar primario,
99.7 % de pureza, usp

Experimentacién
1. Método de deteccién

Parametros de la fuente
Transicion del idn padre — i6n hijo

2. Método cromatografico

Condiciones cromatograficas
Intervalo de la curva de calibracion

3. Método de extraccién

Extraccion liquido-liquido
Precipitacion de proteinas

4. Validacion del método

Selectividad
Efecto matriz
Efecto acarreo
Linealidad
Repetibilidad
Reproducibilidad
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Exactitud
Recobro
Estabilidad

5. Cuantificacion de los antirretrovirales
Cuantificacién de 24 muestras de pacientes porta-
doras de vH tratadas en el Instituto Nacional de
Perinatologia

Resultados y discusion

1) Método de deteccion

Parimetro evaluado Resultado

Forma de ionizacion Electrospray positivo

(ESI+)
Temperatura de la fuente 150°C
Tcmpcratura dc 500 °C
desolvatacion
Flujo del gas de 1000 L/Hr
desolvatacion
Flujo del gas de colision 30 L/hr

Tabla 1. Método de deteccién por espectrometria de masas en
tandem.

En la tabla 1, se observa que la ionizacion para todos los
antirretrovirales fue mediante electrospray positivo. La tem-
peratura de la fuente de 150 °C es suficiente para ionizar los
cuatro antirretrovirales y el estandar interno.

La temperatura y el flujo de gas de desolvatacion permitieron
disminuir la atraccion que existe entre las moléculas de la
fase movil con los iones de los analitos, y esto a su vez
favorecio la evaporacion y eliminacion del disolvente. Final-
mente, el voltaje del capilar caus6 la formacion de los iones.

El Tic es directamente proporcional a la altura de los picos
cromatogréficos. Por lo tanto, en la tabla 2 se observa que
en todos los antirretrovirales el Tic sobrepasa de 1x10° iones,
indicando una buena altura para su determinacion.
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Analito  Transicion Voltaje Energia  Conteo
(m/z)ion  de cono de total de
padre 2> (kV) colision iones
ion hijo

(TIC)

LMYV 230.12 =2 15 5 2.18¢e7
112.08

ZDV 268.12 > 10 10 5.56¢f
127.10

LPV 629.55 2 20 17 6.11e°
447.35

RTV 721.46 =2 23 17 7.54e8
296.20

SMV 419.40 2> 20 17 4.37e6
199.20

Tabla 2. Pardmetros de la caracterizacidn de Lmv,zDv, LPV y RTV
2) Método Cromatografico
En la figura 1, se observan los cromatogramas correspon-

dientes a los cuatro antirretrovirales y al estandar interno.
Los picos cromatograficos son eficientes y con buena altura.

. Ritenavir (RTV) TIC: 7.01e"
= Tri 1.45
: Area: 34281
L
oz0 040 0G0 oo 100 120 140 160 100
Lapinavir (LPV) TIC: 9. 86a*
Lo Tp: 1.48
" Area: 29713
o T T T T T T T T T
o020 040 06D O =y 100 120 140 160 1 D
Simvastatina (SMV) TIC: 2.21e”
- Te: 1.72
- Area: 8890
! od0 040 060 (3 100 1.20 140 160 1 00
Zidovudina (ZDOV) TIC: 1.040°
o0, Te: 0.64
X l Area: 3657
o T T
00 nan 0w n &0 100 10 140 180 1 AD
Lamivudina (LMV) TIC: 1.132&"
- Ta: 0.29
Arca: 17597
020 040 0 G0 0 DO 100 120 1.40 1.60 ¥ 00 i

Fig. 1. Cromatogramas de los antirretrovirales.

Dichos cromatogramas se realizaron bajo
condiciones cromatograficas (Tabla 3).

las siguientes
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Columna BEHCI8
Velocidad de flujo 0.5 mL/min
Gradiente Tiempo % A % B Tipo
(min) . de
{Ae: (ACN)  curva
Formico
0.1 %)
0.15 90 10 2
0.70 60 40 6
1.30 10 a0 [
2.00 90 10 11
Modo dc Loop parcial
inveccion
\'.olume.n, de 3 UL
inyeccion
Tlelnp_o de 2.0 min
corrida
Temperatura de 35 0¢:
la columna
Temperatura del e

automuestreador

Agua, Acetonitrilo, Metanol e
Isopropanol

Lavady-ferte 10/20/30/40 (viv/v/v) con acido formico

0.1 %

Agua y Acctonitrilo

Lavado débil : e Ly
WAL 90/10 (v/v) con acido formico 0.1 %

Tabla 3. Condiciones cromatograficas para la cuantificacién de los
antirretrovirales

Posterior al desarrollo del método analitico se realizd la
validacion bajo los criterios de la NOM-177-S3A1-2013.

3) Método de extraccién

Se realiza adicion 2:1 de hexano para la remocién de lipidos.
Del mismo modo el utilizar acido férmico al 0.1% favorecio
la precipitacion de las proteinas. Finalmente, las centrifuga-
ciones sirvieron para separar eficientemente la fase organica
de la acuosa, y para eliminar el precipitado de proteinas.
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r ) e 2 4 3
Colocar§ L. dela | Colocar5 pl. Adicionar 50 pL Centrifugara
solucion de trabajo delasolucion dehexano == 500 pma $°C por
on 100 L de leche de estindar - 5 minutos

. Agitar por
\ ) , L J
Agitarpor |, /. Agitapor 3 min
Y min 3 min
fr( 1
/ N Adicionar
Colocarel bs { '\I = = 300 uL de
insertos an En insertos y ( . \ ACN
= : | Contnfugara | i Congelara
videsde2mL conlrifigarn 000 s a Mﬁf_d“ [€= 80 por
inyedard uL 5000 rpm a V“(‘m con ficido 10 minustos
on ¢f sistema 5°C por ] fomico

\ : § minutos |

\, y, \ Smimios | | J X J —_

‘_ﬁcmlar d Agitar par Disechar
sobrenadante 3 min o hexano

Fig. 2. Método de extraccidn de antirretrovirales en leche materna

4) Validacion del método analitico

LMV,
A o - ZDV,
Parametro Criterio de aceptacion LPVy
RTV
La respuesta de las
interferencias < 20 % para el
Selectividad Limite inferior de v

cuantificacion (LIC) v 5 %
para el estandar interno (E.L.)
El % C.V. del factor de matriz
normalizado (FMN) debe de v
ser menor al 15 %

L a respuesta de las
interferencias < 20 % para el v
LIC v 5 % parael E.I
% CV.y%DEA <15%en
todos los puntos de la curva.

Etfecto matriz

Etecto acarreo

Lincalidad ' 04 de 9% C.V.y % DEA v
para el LIC
% C.V. < 15 % para las
Repetibilidad muestras control (MC) y v
<20 % parael LIC
T % C.V. < 15 % para las
siitatiiedia muestras control (MC) y v
<20 % parael LIC
% C.V. < 15 % para lag
Exactitud muestras control (MC) y v
<20 % parael LIC
Recobro El recobro debe ser preciso v
Estabilidad % NDEA <15% v

Tabla 4. Resumen de la validacion del método
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5) Cuantificacién de muestras

Finalmente se realiz6 la cuantificacién de 24 muestras de
pacientes portadoras de viH, tratadas en el Instituto Nacional
de Perinatologia

CONCENTRACION OBTENIDA

Muestra [ng/mL]
LMV ZDV LPV RTV
| ND* ND 540.30 ND
2 438.88 ND 193.47 52.76
3 409.83 ND 2116.51 30.19
4 238.78 ND 1754.16  91.13
5 318.81 ND ND ND
6 49.12 ND 2138.50 144.83
7 405.50 17.29 094,15 35.54
8 296.72 10.03 ND ND
9 178.96 64.40 1266.17  159.67
10 347.42 ND 1480.69  138.26
11 383.57 ND ND 10.50
12 123.40 ND 465.26 79.55
13 6l1.24 ND 1758.89 347.29
14 496.46 46.81 560.31 53.29
15 245.46 233.11 195.12 27.30
16 355.90 226.09 ND ND
17 ND ND 161.49 123.92
18 75.43 34.62 ND 14.43
19 726.66 ND 1451.53 56.27
20 276.76 ND 594.69 22.00
21 37743 ND 1220.59 67.18
22 348.11 ND 842.83 49.44
23 225.15 106.12 814.18 86.51
24 512.32 72.96 1121.05 84.19
Promedio i3 90.16 1035.26 83.71
Desviacion 6, 49 8428 63019  76.11
estandar
% C.V. 51.88 93 .48 60.87 90.92

*ND; No detectable

Tabla 5. Concentraciones obtenidas en las muestras de pacientes
del INPer
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Conclusiones

1) Se obtuvo un método de deteccion por espectrometria
de masas en tandem para la cuantificacién de lamivudina,
zidovudina, lopinavir y ritonavir, lo cual permitid alcanzar
mayor sensibilidad para cada uno de los antirretrovirales.

2) El método de extraccion permitié utilizar 100 pL de
muestra, lo cual es favorable debido a la escasa cantidad de
muestra obtenida para su analisis.

3) El método cumpli6 con todos los criterios de aceptacidn de
la NOM-177-5SA1-2013 demostrando selectividad, linealidad,
precision y exactitud para lamivudina, zidovudina, lopinavir
y ritonavir.

4) Al aplicar el método analitico final en la cuantificacion de
la TARAA muestras de leche materna de pacientes portadoras
del viH atendidas en el Instituto Nacional de Perinatologia
“Isidro Espinosa de los Reyes”, se observé de alta excrecidn
de lopinavir y ritonavir en contraste con lo reportado en la
literatura.
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OPTIMIZACION DE UNA METODOLOGIA
PARA LA EXTRACCION DE ERITRITOL EN
MUSCULO CAPRINOY ANALISIS POR

CROMATOGRAFIA DE LIQUIDOS

Omar Uriel Mirada Ocampo,’ Isauro Alejandro Lopez Vdsquez,? José de Jesus Olmos Espejel,’
Alma Luisa Revilla Vdzquez,'*

"Universidad Nacional Auténoma de México, FES-Cuautitldn, omarmo10@hotmail.com,
j-olmos@comunidad.unam.mx, almarv@servidor.unam.mx
’Medicina Veterinaria y Zootecnia, Universidad Auténoma Metropolitana, rojo_tol_alv@hotmail.

Antecedentes

El eritritol es un compuesto organico que funciona como
sustrato de la bacteria Brucella melitensis en el sistema
reproductor de machos cabrios, equinos y bovinos."

Es un poliol, es un sélido blanco, no higroscépico casi 80%
veces mas dulce que la sacarosa, una molécula pequefia
que consta de varios grupos hidroxilo de formula molecular
C,H. O, y una masa molar de 122.12 g/mol, poco estable a

41074 X
temperatura ambiente

Esta sustancia es soluble en agua y metanol, ligeramente
soluble en acetonitrilo (AcN) pero la ventaja que tiene este
disolvente sobre otros es que extrae menos componentes de
la matriz como las grasas.

Dada la estructura del eritritol esta sustancia no puede ser
observada en el rango uv-vis por lo tanto mediante una
reaccion con cloruro de p-nitrobezoilo el cual sustituye un
protén de un hidroxilo para agregar un grupo croméforo a
la molécula para que ésta pueda ser monitoreada por cro-
matografia de liquidos de alta resolucién (cLar),? como se
muestra en la figura 1.
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Debido a que el eritritol se usa de forma industrial como
aditivo en diferentes alimentos, la mayoria de los métodos
desarrollados para su analisis se enfocan en muestras como
dulces, frutas, fermentados, etc. 9

HO o
Ho ,\/
Ve RO
S :_ \OH , o | o o /K/
OH = ~. /\0.’-2

NO,

Fig. 1. Reaccion general de eritritol con PNBC. Donde R es toda la
estructura del reactivo derivatizante sin el &tomo de cloro.
Objetivos

Establecer las condiciones 6ptimas de pH, y concentracion

de derivatizante para la reaccion de derivatizacion de eritritol
€on PNBC.
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Validar el sistema cromatogréafico para la determinacion del
derivado eritritol-pPNaC.

Evaluar el efecto matriz que ejerce la muestra sobre los
rendimientos de extraccion.

Experimentacion
Muestras de tejido de cabra

Para la optimizaciéon del método se utilizaron muestras
comerciales de musculo de testiculo de macho cabrio adqui-
ridas en diferentes mercados locales. El musculo se liofilizd
y fue guardado en cajas Petri a temperatura ambiente dentro
de un desecador hasta su uso.

Efecto del pH en la reaccion de derivatizacion.

Se prepararon tres diferentes tipos de disoluciones que
contenian:

a) 100 pL de una disolucion de eritritol a 40 ppm y 150 uL de
pnec a 20,000 ppm

b) 100 L de una disolucion de eritritol a 40 ppm, 150 pL de
PNBC a 20,000 ppm y 100 L de buffer de boratos 0.1 M

¢) 100 pL de una disolucion de eritritol a 40 ppm, 150 L de
PNBC a 20,000 ppm y 100 pL de una disolucion de Na,CO,
0.1 %.

Las mezclas se agitaron en vortex durante 1 minuto y se
incubaron por 10 min a 50°C. Después, se aforaron a 1 mL
con agua desionizada y fueron filtradas con un acrodisco
con membrana de nylon y didmetro de poro de 0.4 ym antes
de ser analizadas por cLar-uv Cada ensayo se realizo por
triplicado.

Efecto de la concentracion de derivatizante en la reaccion de
derivatizacion.

Se prepararon diferentes disoluciones con 150 y 300 L de
pnee a 20,000 ppm adicionadas con 100 WL de una disolucién
de eritritol a 40 ppm y 200 L de una disolucion de Na,CO,
0.1%.

Las mezclas se agitaron en vortex durante 1 minuto y se
incubaron por 10 min a 50°C. Después, se aforaron a 1 mL
con agua desionizada y fueron filtradas con un acrodisco con
membrana de nylon y diametro de poro de 0.4 ym antes de
ser analizadas por CLAR-UV.

Separacion cromatogréfica.
Las separaciones fueron realizadas en un cromatografo

Waters compuesto por una bomba binaria 1,625, un detector
uvivis modelo 2,487 y un automuestreador 717 plus. Se
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utilizé una columna ZORBAX XB-Phenyl de 150 mm de
largo, 4.6 mm de ancho y diametro de particula de 3.5 ym.
La fase mévil estuvo compuesta por 75% MeOH y 25% agua
desionizada con un flujo de 1.2 mL/min. La longitud de onda
fue 260 nm.

Validacion del sistema cromatogréfico.

Se prepard una curva de calibracién agregando diferentes
concentraciones de eritritol (4, 8, 12, 16, 20, 24 mg/L). Des-
pués de agregar la alicuota adecuada de estandar de eritritol,
se agregaron 150 pL de pnac a 20,000 ppm y 100 L de una
disolucién buffer de carbonatos 0.1 M. Cada disolucion se
incubd y diluy6é a 1 mL con agua desionizada. Se evalué la
repetibilidad inyectando por triplicado una disolucion estan-
dar preparada a una concentracion de 12 mg/L de eritritol en
dias diferentes y se calculd el cv%.

Los limites de deteccion y cuantificacion se calcularon como
las concentraciones que proporcionaban una relacién sefial/
ruido (s/N) igual a 3y 10, respectivamente.

Evaluacion del efecto matriz en extractos de musculo de
testiculo caprino.

Se compararon las sefiales obtenidas para el derivado de
eritritol en disoluciones estandar con las obtenidas en ex-
tractos blanco de musculo de testiculo caprino fortificados
después de realizar la extraccion.

El musculo liofilizado se homogeneizé en un mortero de
&gata, se pesaron 0.1 g y se agregaron 1.5 mL de AcN. La
mezcla se agitd en vortex durante 1 minuto a 5,000 rpm y
se centrifugé por 15 min a 3,500 rpm. El sobrenadante fue
separado en viales de 4 mL y se evapord a sequedad con
una corriente de nitrégeno a temperatura ambiente. El resi-
duo fue resuspendido con 100 L de estandar de eritritol a
40 ppm, 150 L pnec de concentracion 20,000 ppm y 500 pL
de la disolucién de buffer de carbonatos 0.1 M. Esta mezcla
se agito en vortex durante 30 s y se incubaron por 10 min a
50°C. Después, se diluyeron a 1 mL con agua desionizada
y se filtraron. Cada extracto se obtuvo por triplicado y se
analizé con el sistema cLAR-uv.

Resultados y discusion

Efecto del pH en la derivatizacién con pNsc

En la reaccion de derivatizacion se propicia la formacion de
acido clorhidrico (HCI), lo cual genera inestabilidad en el
producto formado y una alta variacion de &reas obtenidas
para los derivados como se muestra en la figura 2.

Se utilizaron dos diferentes disoluciones con pH bésico con
la finalidad de neutralizar el HCI formado y se obtuvo una
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mejor repetibilidad al usar el buffer de boratos. Sin embargo,
se decidi6 utilizar la disolucién de carbonato de sodio para
validar el sistema debido a que produce una mejor resolu-
cion entre el pico del derivatizante y el derivado eritritol-pPnsc
como se puede observar en la figura 3.

2000000 -

7000000 T I
6000000 I
L

]
T 5000000
:
S 4000000
g
o 000000 -

2000000 -

1000000

Q- 2 !
Sin ajuste pH Buffer boratos Carbonato de sodio

Fig. 2. Efecto de diferentes disoluciones basicas sobre la estabili-
dad del derivado eritritol-PNBC.

e

Fig. 3. Comparacién de la separacion de las soluciones estandar
de derivado eritritol-PNBC al ajustar el pH del extracto con una
disolucién de carbonato de sodio (negro) y al utilizar un buffer
de boratos (negro). D= Exceso de derivatizante, 1=Derivado
eritritol-PNBC.

Efecto de la concentracion de derivatizante en la reaccion de
derivatizacion.

Al aumentar la concentracion de pPnsc se observo el aumento
en la sefial del analito de interés comparado con una disolu-
cién estandar preparada con la mitad del volumen de pnBc en
el medio, como se observa en la Figura 4.

Validacion del sistema cromatogréfico.

Se obtuvo una buena linealidad en el intervalo de 4 a 24 ppm
con r2 = 0.989. La repetibilidad fue buena con cv% menores
a 5.06. Los limites de deteccion fueron de 0.1 ppm y los
de cuantificacién de 0.3 ppm. En la figura 5 se presenta un
ejemplo de los cromatogramas obtenidos.
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Fig. 4. Comparacion de los cromatogramas obtenidos usando
diferentes volimenes de derivatizante. 150 pL (rojo) y 300 uL
(negro) de un estandar de PNBC a 20,000 mg/L. D= Exceso de
derivatizante, 1=Derivado eritritol-PNBC.

Evaluacion del efecto matriz en extractos de musculo de
testiculo caprino.

En la figura 5 se muestra el resultado de la comparacion de
la respuesta obtenida entre un blanco de testiculo caprino
fortificado y una disolucion estandar, ambos a 8 mg/L de
eritritol. Se observd un efecto matriz negativo ya que el
blanco fortificado presenté una disminuciéon de la sefal
del analito en un 42% respecto a la sefial obtenida con la
disolucién estandar. Este efecto debe ser considerado en la
cuantificacién debido a que al comparar la muestra contra el
estandar, se estaria subestimando la concentracién real del
analito en la muestra.
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Fig. 5. Comparacion de las areas obtenidas con un extracto de tes-
ticulo caprino fortificado y una disolucion estandar ambas a 5 ppm.

Conclusiones

Se desarrolld una metodologia analitica que permite la
determinacion de eritritol mediante cLAr-uv a través de una
reaccién de derivatizacion con pngc. La adicidn de buffer de
boratos y carbonato en la reaccion de derivatizacion, mejora
la repetibilidad en la sefial del derivado eritritol-pnce. El
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carbonato presenta una mejor opcion debido a que mejora la
resolucién del pico del derivado de interés.

El sistema presenté buena linealidad, repetibilidad y limites
de deteccion y cuantificacion en el orden de mg/L.

Se observd un efecto matriz negativo al analizar extractos
de testiculo de caprino el cual debe ser considerado en la
cuantificacién.

El método desarrollado se validard y sera aplicado en el
andlisis de muestras reales.
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Antecedentes

El interés sobre especies quimicas de tamafio nanométrico
es una de las areas de trabajo mas importantes de la in-
vestigacion en quimica, debido fundamentalmente, a la gran
variedad de nuevas propiedades y potenciales aplicaciones
que se pueden explotar en diversos campos.®

Existen dos métodos para alcanzar la dimensién nanomé-
trica, bottom-up en la nomenclatura anglosajona, en la que
partiendo de nanobloques de 4tomos y moléculas se pueden
construir estructuras de complejidad superior; y fop-down, es
decir, la reduccion de tamafio por grabado o molienda se
logran nanoestructuras por remocién de material.("

La mayoria de los métodos de sintesis de nanoparticulas de
plata parten del uso de sales de este metal como el AgNO,.
Uno de los métodos méas conocidos y populares para la
obtencion de nanoparticulas de plata es el “Método de
Creighton” el cual implica la reduccion de AgNO, mediante
el uso de NaBH, dando lugar a nanoparticulas de tamarios
menores a los 100 nm. A partir de este método y muchos
otros mas, se han desarrollado innumerables cantidades de
experimentos, empleando una mayor cantidad de técnicas,
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una mayor cantidad de agentes reductores y agentes
estabilizantes, asi como reactivos cada vez mas complejos
y costosos, con el fin de obtener nanomateriales de mayor
estabilidad. Sin embargo, estos reactivos y técnicas implican
muchos riesgos, dentro del laboratorio, y al medio ambiente.

Durante los ultimos afios, se han reconocido a los extractos
vegetales como fuentes importantes de agentes reductores
para la obtencidn de los nanomateriales. Esto se debe a la
gran cantidad de metabolitos secundarios (y primarios) que
tienen la capacidad para reducir la plata (1) a plata (0), ofre-
ciendo un método de sintesis de nanoparticulas amigable
con el medio ambiente, ya que no generan contaminantes,
ademas de ser mucho mas econdmico en contraste con los
métodos convencionales de laboratorio.

La manzanilla ha sido utilizada como planta medicinal desde
hace siglos por sus propiedades relajantes, sedantes, an-
tiespasmodicas, antiinflamatorias, cicatrizantes, digestivas,
entre otras. Se conoce, que esta planta posee una gran
cantidad de metabolitos primarios y secundarios, tales como:
a-bisabolol, azuleno, taninos, camazuleno, farneseno, farne-
sol, &cido galico, geraniol, matricarina, matricina, quercetina,
quercetagetina, quercetin-3-galactésido, quercimeritrina,
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quercetin7-glucésido, quercetrin®, compuestos con probada
capacidad reductora que hacen que la manzanilla sea una
excelente candidata para la sintesis de nanoparticulas.

Objetivo

Desarrollar una metodologia de sintesis de nanoparticulas
de plata usando como agente reductor el extracto acuoso
de Matricaria chamomilla (manzanilla) con un disefio experi-
mental para identificar los factores que influyen en el tamafio
de particula y establecer las condiciones mas favorables de
sintesis.

Metodologia
Cosecha y tratamiento de la droga vegetal

El material vegetal fue cultivado y cosechado en los primeros
dias de marzo del 2018 en la localidad de San José Tlacotit-
l&n, municipio de Ozumba, estado de México.

Del material colectado se seleccionaron dos ejemplares
completos para su herborizacién, los cuales, fueron llevados
al herbario IZTA de la Facultad de Estudios Superiores Izta-
cala para su identificacion taxonémica. El resto del material
se desecd naturalmente a la sombra para su conservacion,
proceso que se completé en 7 dias. Las flores fueron se-
leccionadas, separandolas de hojas vy tallos para poderse
triturara y obtener un tamafio de particula homogéneo.

Preparacion del extracto (agente reductor)

El extracto de manzanilla se obtiene afiadiendo 2.5 g de
materia triturada (unicamente las flores) a un vaso de
precipitados que contiene 20 mL de agua destilada a 40°C
(digestion). El sistema se agitd durante 2 minutos y se dejé
reposar durante 5 minutos, posteriormente se separ6 el
marco agotado del sobrenadante por filtracion burda (cola-
dor). El extracto resultante se coloco en una centrifugadora
durante 30 minutos a 3800 r.p.m. para separar las particulas
finas insolubles del sobrenadante y se llevé a aforo de 10 mL
con agua destilada. La concentracion de extracto obtenido
fue del 12.5% en relacion P/V. Posteriormente el extracto
se fraccion6 y se realizaron una serie de pruebas a la gota
para identificar, de manera presuntiva, los grupos quimicos
presentes.

Sintesis de nanoparticulas de plata

Se realizaron una serie de ensayos exploratorios para deter-
minar los factores y los niveles para el disefio experimental.
En términos generales se probaron diferentes volumenes de
extractos con y sin ajuste de pH (para el ajuste se utilizé
NaOH 0.5 M), concentracion de AgNO, 0.001 M (1 mM) y
diversos valores de temperatura. Se sigui6 la reaccién por
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medio de espectrofotometria uv-vis hasta identificar la banda
del plasmén de superficie alrededor de los 400 nm, carac-
teristica de la formacion de nanoparticulas de plata hasta
alcanzar una absorbancia méxima o las condiciones en las
que ésta disminuia indicando aglomeracion de nanoparticu-
las. Estos ensayos también permitieron establecer el tiempo
de reaccion que fue de 90 minutos en agitacion constante a
600 r.p.m.

Caracterizacion

La caracterizacion de las nanoparticulas obtenidas se realizo
por espectrofotometria uv-vis (espectrofotémetro Halo XB 10
Marca Dynamica) para lo que se obtuvieron los espectros de
absorcion de los sistemas, utilizando agua destilada como
blanco y celdas de cuarzo de 1 cm de longitud de paso
optico. En estos espectros se identifico una banda entre
430-450 nm, correspondiente al fenémeno del plasmén de
superficie, indicativa de la presencia de las nanoparticulas
de plata.

El tamafio de las nanoparticulas formadas se determind
mediante dispersién dindmica de la luz en un equipo Z-Sizer
Nano ZS90 de la marca Malvern ®.

Disefio experimental

Los resultados de los ensayos exploratorios permitieron plan-
tear un disefio experimental factorial completo 2° incluyendo
cinco puntos centrales con el software estadistico Design
Expert ® 7.0.0. Los factores considerados fueron: tempera-
tura (A), pH (B) y volumen de extracto (C). Los niveles (-1,
+1) de cada factor fueron: temperatura 40 y 70°C; pH 6.0 y
9.0; volumen de extracto 1.0 y 2.0 mL de una concentracidn
al 12.5% manteniendo el tiempo de reaccién de 90 minutos y
agitacion de 600 r.p.m. La respuesta que se consideré en el
disefio fue el tamafio de particula (nm).

Resultados y discusion
|dentificacion taxondmica del material vegetal

El ejemplar bajo resguardo del Herbario IZTA de la Facultad
de Estudios Superiores Iztacala con el niumero de registro
3259 siendo identificado con el nombre popular de manzani-
lla, nombre cientifico Matricaria chamomilla L. perteneciente
a la familia Asteraceae.

Extracto vegetal

El extracto acuoso de manzanilla se presentd como un
liquido de color amarillo claro y olor caracteristico. El anélisis
fitoquimico realizado a cada fraccién del extracto permitid
identificar a los grupos quimicos siguientes (tabla 1) resulta-
dos que concuerdan con los datos bibliograficos.
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Fig. 1. Ejemplar de manzanilla identificado como Matricaria
chamomilla L. (Astereaceag).

Prucha Hexano  Acetato Etanol  Agua
de etilo

Dragendorff
(alcaloides)

Liebermann -
Burchard
(triterpenos,
esteroides)

++ - X X

Bérntrager
(quinonas)
Baljet
(agrupamientos +/- - X X
lactonicos)

Sudan (aceites
esenciales, +++ X x X
lipidos)
Fehling
(aztcares X +++ +++ 4+
reductores)
Espuma
(Saponinas)
FeCl; (fenoles,
taninos)
Ninhidrina
(aminas)
Shinoda
(flavonoides)

X e+t e

Mucilago X X - -

Nota: (x) prueba no realizada, (+) escaso, (++) presencia, (+++) abundante, (+/-)

dudoso, (-) ausente.

Tabla 1. Analisis fitoquimico de extracto de vegetal.
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Sintesis y caracterizacion de nanoparticulas de plata

Durante la sintesis se observo que los sistemas presentaron
una respuesta de color, en algunos de incoloro a amarillo, y
en otros, de incoloro a rojo, lo cual sugiere la presencia de
nanoparticulas de plata. Los diversos tonos de rojo respon-
den al cambio de condiciones de cada sistema. Aunado a la
aparicion de color, se detectaron maximos de absorbancia
entre 430-450 nm que se muestran en los espectros de ab-
sorcion uv-vis obtenidos (figura 2), demostrando la presencia
del fenémeno de resonancia del plasmén de superficie, una
caracteristica dptica que poseen las nanoparticulas de plata.
La banda obtenida es producida cuando se incide luz de
una longitud de onda mayor al tamafio de la particula. La
presencia de electrones libres en la banda de conduccién
de la superficie de las nanoparticulas metalicas que reciben
un haz de luz incidente resulta en una oscilacién coherente
deslocalizada de los electrones confinados en la superficie
de las nanoparticulas metalicas. Este fenémeno es conocido
como resonancia del plasmén de superficie y tiene la capa-
cidad de absorber determinadas frecuencias no absorbidas
que se asocian a un determinado color.
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——"fun 11
w—fuin 12

——PRun 13

200 250 300 350 400 450 500 550 GO0 650 700 750 800 850

Almm)

Fig. 2. Espectros de absorcion uv-vis para sintesis de nanopar-
ticulas de plata utilizando extracto de manzanilla como agente
reductor.

Disefio experimental

Enlatabla 2 se muestran los resultados obtenidos del disefio
experimental, asi como las condiciones para cada sistema
ensayado. Se puede distinguir que los tamafios obtenidos se
encuentran dentro de la escala nano, es decir, menor a 100
nm. Los colores que presentaron los sistemas coloidales (sc)
van de acuerdo con el modelo reB 135, 118, 98 para el color
maés claro y 118, 61, 51para el color mas intenso.
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Std  Sistema A:T  B: C: R: sc  El factor A (temperatura) asi como sus interacciones
(C° pH Ext TP presentan valores de p mayores a 0.05 indicando que no
(mL) existen diferencias entre las medias y aceptando la hipétesis

nula que dice que todas las medias son iguales (Ho: X =

s : O X,= X,,)- La ecuacion general en términos codificados se
3 2 40 90 1.0 5735 gm  Muestraa continuacion:
) 3 » 75 15 984 WM TP=6586+0.54"A-5.01B-4.98*C + 1.93*A'B + 0.91*A*C
10 4 55 75 15 6422 mm t479B'C-213"'A*B*C
11 5 55 75 L5 6570 M En la ecuacion se observa que los valores de los coeficientes
4 6 70 90 10 6473 mm (pendientes) del factor temperatura y sus interacciones es
muy bajo por lo que se puede calificar como no importante
2 7 70 6.0 1.0 76.20 WH en el proceso.
7 8 40 90 20 5941 mm .
En la figura 3 se muestra el efecto de la temperatura y se
12 9 55 75 15 5719 M e que la pendiente es cercana a cero, de igual manera se
13 10 55 75 15 6474 mm  observaenlasfiguras 4 y 5 correspondientes a las interac-
ciones con pH y volumen de extracto. La linea trazada en
5 11 40 60 20 35944 WM negro que corresponde a la temperatura no influye en el
6 12 70 60 20 6276 gm @mano.
ol Narning! Factor involved in an interaction
Nota: Resultados obtenidos para el disefio experimental factorial completo, mos-
trando los tamarios de particula obtenidos en cada experimento. SC: Sistema co-
loidal
TETS =
Tabla 2. Disefio experimental de monitoreo de AgNp’s.
Los resultados experimentales se integraron a la tabla del o _ |
disefio experimental y se procesaron estadisticamente con ™
el software Design Expert ®. El analisis de varianza (véase
tabla 3) permitié conocer los factores significativos que influ- .
yen en el tamafio de particula y los no significativos fueron 8425 8
descartados del disefio experimental. Los factores que pre-
sentaron un valor p>0.05 se consideraron no significativos. o
ANOVA for selected factorial model = .
Analysis of variance table [Partial sum of squares - Type 1l T T T T T
Sum of Mean F p-value 4000 4720 E500 S250 T0.00
Source Squares daf Square Value Prob>F
Model BEE9E 7 93.85 7.04 0.0351 significant
AT 235 1 2.35 018 0.6560 AT
i;: gj jﬁ :;Z: j:: Eiaj Fig. 3. Efecto del factor A sobre el tamafio de particula.
AB 23.64 1 25.64 222 0.2103
AC 662 1 .62 0.50 05198
BC 183.17 1 183.17 13.73 0.0207
ABC 36.38 1 36.38 273 01740
Curvaturs 38.06 i 38.06 285 0.16685 not significant
Pure Error 5338 4 134
Cor Total T48.39 12

Tabla 3. Andlisis de varianza incluyendo todos los factores.
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Interaction
B: pH

7.5 =

5135 —

55 —

Fig. 4. Efecto de la interaccidn AB sobre el tamafio de particula.

Interaction
C: Ext

0

24

Fig. 5. Efecto de la interaccion AC sobre el tamafio de particula.

Los resultados indican que el factor temperatura se puede
descartar del disefio experimental. En la tabla 4 se muestra
en ANOVA descartando la temperatura:
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ANOVA Tor selected Tactonal model

Analysis of varance table [Partial sum of squares - Type Iii]

Sum of Mean F p-value
Source Squares df Square Value Prob >F
Model S81.97 3 153.59 1208 0.0024 significant
B-pH 20060 1 20060 12.50 0.0077
C-Ext 13520 1 198.20 12.35 0.0079
EC 18317 1 18317 11.42 0.0097
Curvature B06 1 w06 23 0.1621  net significant
Residual 128,36 & 16.05
Lack of Fit 75.00 4 18.75 1.41 03747 not significant
Pure Error 5336 4 13.34
Cor Total 74839 12

Tabla 4. Andlisis de varianza con factores significativos.

EI ANOVA sin el factor temperatura muestra que los factores
que influyen en la sintesis de nanoparticulas de plata son B
(pH) y C (volumen de extracto) y la interaccién entre ellos
(BC) con un valor de p < 0.05 indicando que existe un riesgo
de 5% de concluir que hay una diferencia cuando no tiene
una diferencia real. Por lo que se acepta la hipdtesis alterna
(HX,# X

volex)

TP =65.86-5.01"B - 4.98*C + 4.79"B*C

En la ecuacion en términos codificados se observa que los
valores de las pendientes son muy lejanos a cero, por lo que
se admite que habra diferencias significativas en el tamafio
de particula en los intervalos estudiados para cada factor.

One Factor
2 Warning! Factor involved in an interaction

75.75 —
£ s

5425 — 2

=]

57 -

T T T T T
€.00 675 750 = 2.00
B: pH

Fig. 6. Efecto del factor B sobre el tamafio de particula.
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One Factor

E i nunluoad i s btasamidan
aClo voived a 18racuo

§4.25 = ]

C. Ext

Fig. 7. Efecto del factor C sobre el tamafio de particula.

Interaction
C: Ext

&
(-]
. ‘[ ]
S22 ™
-]
(-]
55 -

B: pH

Fig. 7. Efecto de la interaccion BC sobre el tamafio de particula.

En la figura 8, se muestra la interaccion BC, es decir pH
y volumen de extracto, indicando, por los valores de las
pendientes, que el volumen de extracto tiene una mayor
influencia sobre la interaccién y que las condiciones para ob-
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tener un menor tamafio de particula son pH=9 y un volumen
de extracto de 2 mL.

La ecuacion sin el factor temperatura permitié estimar el
valor del tamafio de particula de 60.55 con las condiciones
de pH de 9.0 y 2 mL de extracto de manzanilla, hecho que
se comprobd experimentalmente obteniendo los valores de
60.11, 59.57, 61.07 nm.

Conclusiones

Las condiciones experimentales establecidas por el disefio
fueron: pH de 9.0, volumen de extracto 2 mL, temperatura
40°C, con un tiempo de reaccion de 90 min y agitacion
constante de 600 rpm para obtener nanoparticulas de plata
con un tamafio alrededor de 60 nm.
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Antecedentes

El suero de Rehidratacion Oral Vida Suero Oral es una
férmula en polvo que favorece la reposicion de liquidos en
forma inmediata evitando la deshidratacién. Contiene sales
de sodio, potasio, cloruro, citrato y glucosa, vitales para el
buen funcionamiento del organismo. Estas sales de hidrata-
cion oral se distribuyen gratuitamente en las instituciones del
Sistema Nacional de Salud en sobres.

El sodio es un electrolito que desempefia un papel funda-
mental en la hidratacion, trabaja para empujar el agua hacia
las células mientras que el potasio empuja los residuos fuera
de las células. Este equilibrio ayuda a prevenir la deshidrata-
cion y promueve la funcion de las células sanas.
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Por ello la necesidad de reposicion de estas sales cuando
existe una enfermedad aguda diarreica y por tanto el
contenido correcto en formulaciones que los contienen, la
determinacién a través de métodos y técnicas adecuadas
para su cuantificacién, nos permiten como profesionales de
la salud, corroborar dicha informacion para determinar si el
suero rehidratante oral cumple con los requisitos estableci-
dos por la OMS, o bien, con la informacién proporcionada
por el marbete.

Objetivos

Determinar el contenido de Na y K en el suero de rehidrata-
cion oral Vida Suero Oral, mediante una curva de calibracién
por Espectrofotometria de Absorcién Atdmica, para aplicar
conocimientos adquiridos en la asignatura de Quimica Ana-
litica Instrumental
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Parte Experimental
a) Preparacion de soluciones
Soln. estandar y madre

Para la preparacidn de las soluciones estandar de sodio y de
potasio, se pesaron por separado aproximadamente 25 mg de
reactivo estandar de NaCl (99.5%) y KCI (99.7%) disolviendo
en agua desionizada hasta un volumen de 25mL, se llega
en ambos casos, a una concentracion final de 1,000 pg/mL.
En la preparacion de solucion madre de sodio, se tomaron
exactamente 0.5 mL de la solucion estandar correspondiente,
llevando a un volumen de aforo de 100 mL; llegando a una
concentracién final de 5 pg/mL, para el caso de potasio,
se tomo exactamente 1 mL de la solucidn estandar de KCl
llevéndolo a un volumen de aforo de 100 mL la concentracién
final es de 10ug/mL.

Soln. De supresores de ionizacion

El supresor de ionizacion empleado para sodio fue KNO, a
una concentracion de 50,000 pg/mL, esto pesando aproxi-
madamente 1.26 g de reactivo analitico de KNO, (99%) y
disolviéndo a 25 mL. Para el caso de potasio, se empled
NaCl como supresor ionico con una concentracién final de
25,000 pg/mL, pesando alrededor de 628 mg del mismo,
disolviendo y aforando al volumen referido con anterioridad.

Tratamiento de la muestra

Se pesaron aproximadamente 2.0 g del suero rehidratante
oral Vida Suero Oral, disolviendo completamente la muestra
en agua desionizada, llevandola a un volumen de aforo de
100 mL; de la solucion anterior, se tomé 1 mL de alicuota
para mezclarlo con 3 mL de HNO, concentrado, calentando
la mezcla en la parrilla alrededor de 15 minutos, eliminando
de esta manera los compuestos organicos reductores pre-
sentes en la muestra; después de haberla dejado enfriar, se
tom6 1 mL de la mezcla tratada, aforando completamente
con agua desionizada hasta un volumen de 100 mL. Toman-
do una alicuota de 5y 4 mL para la cuantificacién de Sodio
(Na) y Potasio (K) respectivamente y aforando ambos a un
volumen final de 25 mL.

b) Construccién de Curvas de Calibracién

Las curvas de calibracion para sodio y potasio se constru-
yeron de manera aleatoria a partir de las soluciones madre
correspondientes.

El intervalo de concentraciones fue de 0.4 a 2.0 pg/mL (n=5)
y afiadiendo a los sistemas de sodio 4 mLy 5 mL de supre-
sor de ionizacidn para los sistemas de potasio, aforando los
sistemas con agua desionizada a 25 ml para ambos iones.
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c) Parametros establecidos para el EAA

Las lecturas de absorbancia, se realizaron empleando un
Espectrofotometro de Absorcidn Atdmica en flama marca Va-
rian® 800 con ld&mparas de catodo hueco de sodio y potasio,
a longitudes de onda de 589 y 766 nm respectivamente, con
un ancho de banda de 0.1, la flama fue generada mediante
la mezcla de aire/acetileno.

Resultados
Concentracion Nat (ppm) Absorbancia

0.4 0.07350

0.8 ‘ 0.09800

12 ‘ 0.12980

1.6 ‘ 0.16360

2 ' 0.21230

P 0.98795

Pendiente (m) 0.08705

Tabla 1. Curva de calibracion de Potasio.

Absorbanda

¥ = 0.0871x + 0.032
R* =0 988
[Na+] (ppm)

Fig. 1. Curva de calibracion de Sodio. Absorbancia:0.0871 [Na+]
(ppm)+0.032

Concentracion K+ (ppm) Absorbancia

0.4 0.00190

0.8 0.04840

1.2 0.03630

16 | 0.15780

2 0.19890

r# ) ‘ 0.99087
Pendiente (m) 0.12585

Tabla 2. Absorbancias obtenidas para los sistemas de K+ mediante
EEA
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v=0.1259% - 0.0523
R? = 0,999

Absorbancia

[K+] (ppm)

Fig. 2. Curva de calibracién de Potasio Absorbancia:0.1259 [K*+ ]
(ppm)+0.0523

Absorbancia Na+ K+
PI 0.34540 | 0.12890
P2 0.35600 | 0.I3130
P3 0.36510 | 0.13600
PROMEDIO | 0.35550 | 0.13207
ST | 0.00986 ‘ 0.00361 .
%CV | 2773421 | 2.734646

Tabla 3. Absorbancias obtenidas para los iones Na+ y K+ en la
muestra trabajada de suero oral rehidratante Vida Suero Oral*

Electrolito | [Experimental | [Marbete]  Promedio| STID
(mmol/L) (mmol /L)

Na+ 30.7+ 75.00 77.87 406

K+ 2347 20.00 2173 | 245

Tabla 4. Comparacion de la concentracién de iones obtenida expe-
rimentalmente y la concentracion segun el marbete de la muestra

Discusion

A partir de los datos obtenidos de las curvas de calibracion
disefiadas utilizando una hoja de célculo de Excel®, se
realiza un analisis para conocer la confiabilidad que presenta
cada una, de acuerdo a parametros estadisticos referidos,
ambas curvas presentan un valor de coeficiente de corre-
lacion cercano a 1, dentro de los limites aceptables (r(2
)20.98) para confirmar que la curva es lineal, sin embargo, el
coeficiente de variacion de ambas curvas presentan valores
poco apropiados para afirmar que sea una curva adecuada
(por lo tanto, no es completamente precisa o confiables),
lo cual, es el resultado de variaciones entre las lecturas
realizadas por el equipo.
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Conclusiones

Mediante la técnica de espectrofotometria de absorcion
atémica, se realizaron dos curvas de calibracién, de sodio
y potasio respectivamente, con la finalidad de cuantificar la
concentracion de sodio y potasio en la muestra de suero
Vida Suero Oral, estadisticamente se determind que las
curvas presentan linealidad y un 2.77% de precision, por
lo que, se pudo determinar que la concentracién de iones
en dicha muestra, representan valores muy aproximados a
los establecidos en el marbete del producto y por lo tanto, a
los establecido de referencia por la OMS. Esto lograndose
mediante la aplicacién de los conocimientos practicos y
tedricos en métodos y técnicas analiticas adquiridos en la
asignatura de Quimica Analitica Instrumental.

Se recomienda en futuros protocolos y proyectos relacio-
nados, complementar este trabajo con méas repeticiones
estadisticas y realizar el anélisis de los otros compuestos
que contiene la muestra.
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Antecedentes

La estructura cuasi-aromatica de la molécula de fullereno C60
afecta su solubilidad en solventes polares (como alcoholes
y medios acuosos), y no-polares (como tolueno y benceno).’
La alta afinidad electrénica del fullereno C60 hace de la mo-
lécula una eficiente especie aceptora de electrones, por lo
que pueden formar complejos donador-aceptor con relativa
facilidad al interaccionar con grupos funcionales que tienen
la capacidad de donar electrones como por ejemplo: aminas,
olefinas, tioles, etc. La incorporacién de grupos funcionales
hacia la molécula de fullereno C60 induce la conversién de
enlaces sp2 hacia sp3. Como consecuencia de esto, se pro-
ducen cambios en las propiedades de la molécula, como por
ejemplo, el incremento de su solubilidad en varios medios.
Por sus caracteristicas hidrofobicas, su tridimensionalidad y
sus efectos electrénicos, esta molécula se pueda acomodar-
se dentro de regiones hidrofébicas de enzimas o células, lo
cual, tiene aplicaciones en diferentes campos de la biolo-
gia.?® En el area de ciencia de materiales el incremento en
la solubilidad ha permitido generar ensambles ordenados de
monocapas moleculares, mediante técnicas como la de auto
ensamble de monocapas o Langmuir en interfaz aire-agua.*®

La funcionalizacién del C60 ha facilitado el disefio de comple-
jos organo-fullerenos basados en unidades donador-aceptor,
los cuales pueden servir como bloques de construccién para
una nueva clase de materiales con un amplio campo de
aplicaciones debido a las interesantes propiedades opticas
y electrénicas que presentan.5’ Las caracteristicas como el
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alto grado de deslocalizacion del sistema 1, sus dimensiones
y su baja energia de organizacion, hacen de esta molécula
un excelente candidato como bloque para la construccién de
sistemas de conversion de luz a electricidad.® Por otra parte,
la incorporacién de grupos funcionales capaces de reaccio-
nar con otras moléculas se ha utilizado para formar una gran
variedad de compuestos basados en fullerenos, los cuales,
pueden tener aplicaciones potenciales en el desarrollo de
nuevos materiales como en polimeros, unidades electro- y
foto-activas, cristales liquidos, etc.’

Objetivo

Hacer la funcionalizacién covalente de fullereno C60 con oc-
tadecilamina por el método solvotermal, caracterizando los
productos por diferentes técnicas y determinar las energias
de formacion por métodos computacionales.

Metodologia Experimental

Fullereno C60 sublimado (MER Corp., 99.9% pureza),
octadecilamina (Aldrich, 97% pureza), tolueno (Meyer,
99.8% pureza), metanol (Meyer, 99.8% pureza), acetona
(Meyer, 99.5% pureza), propanol (Meyer, 99.5% pureza),
agua bidestilada.

Los espectros infrarrojo fueron tomados en un espectrometro
FTIR Nicolet 5SX a temperatura ambiente y presion atmosfé-
rica. La espectroscopia UV-vis se realiz6 en un espectrometro
de UV-visible Cary 100 a temperatura ambiente y presion
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atmosférica. Las imagenes de SEM fueron tomadas en un mi-
croscopio electronico de barrido JEOL JSM-6510LV, acoplado
con un equipo de dispersion de energia de rayos X (EDS).

La reaccién de funcionalizacién se llevé a cabo por el méto-
do solvotermal, dentro de un reactor de acero inoxidable, en
el cual se mezclaron los reactivos, octadecilamina (ODA),
fullereno pristino C60 y se uso tolueno como disolvente. Se
usaron diferentes proporciones de ODA en la reaccion; 1:1,
2:1, 41, 6:1, 8:1y 10:1 %wt, (siendo C60-1A, C60-2A,...,
C60-10A los productos obtenidos de acuerdo a la proporcién
de amina usada). El tiempo total de la reaccién fue de 3 hr
a una temperatura de 180°C. Al finalizar la reaccion se dejo
enfriar el reactor y se dejé evaporar el solvente. Finalmente,
los productos obtenidos se desgasificaron una temperatura
de 120°C durante 2 horas en un sistema con vacio, con el fin
de eliminar la amina que no reacciono.

Se realiz6 un andlisis por espectroscopia infrarroja a tempe-
ratura ambiente por medio de pastillas y usando KBr como
sustrato para su analisis. Se hizo una prueba de solubilidad
para los productos, usando agua, acetona, metanol, propa-
nol y tolueno como solventes, evaluando asi los cambios
de polaridad respecto al material pristino. De la prueba de
solubilidad se eligié al tolueno como disolvente para un
posterior analisis por espectroscopia UV-visible, el analisis
se realizd a temperatura ambiente y presion atmosférica en
un rango de 200 a 800 nm. Finalmente, se observo el cambio
en la morfologia del material pristino y el funcionalizado por
Espectroscopia Electronica de Barrido (SEM).

El estudio tedrico de las adiciones nucleofilicas de la ODA en
el C60 se realizé optimizando la geometria de las estructuras
obtenidas por medio de dos métodos computacionales. Se
uso el programa HyperChem 6.0 para implementar el método
de Mecénica Molecular utilizando el campo de fuerza MM+
con algoritmo de gradiente conjugado Polak-Ribiere. Para el
método DFT se utilizd el paquete de software Materials Studio
6.0 de Accelrys Inc. Se empled la técnica GGA con funcional
PBE en conjunto con la correccion de dispersion de Grimme.

De trabajos anteriores se sabe que, en el fullereno C60, el
sitio mas favorecido energéticamente hacia una adicién mul-
tiple siempre se ubica en el enlace 6,6 de la unidad piracileno,
ubicados en la unién de dos hexagonos[10]. Ademas se ha
observado que después de la primera adicion, los sitios mas
favorecidos energéticamente en cada aminacion son los
carbonos vecinos a donde han ocurrido las anteriores [10].
De esta manera, los sitios elegidos para la adicién de la ODA
en el fullereno C60 fueron los enlaces 53-54, 39-38, 19-20,
6-5, 1-9y 10-11, de acuerdo al diagrama de Schlegel (Fig. 1).

Las energias de formacién para cada adicién de la ODA al
C60 fueron calculadas de acuerdo a las siguientes férmulas:
AE_(A_1)=E_(C_60-10DA)-(E_(C_60 )+E_ODA)
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Fig. 1. Diagrama de Schlegel para el C60 con los enlaces de
los sitios mas favorecidos resaltados.

AE_(A_2)=E_(C_60-20DA)-(E_(C_60-10DA}+E_ODA)
AE_(A_6)=E_(C_60-60DA)-(E_(C_60-50DA)+E_ODA)

Donde E_(C_60-nODA), n= {1,...,6} corresponde a la
energia molecular absoluta para la adiciéon sucesiva de
n moléculas de ODA, mientras que E_(C_60 ) y E_ODA
corresponde a las energias absolutas del fullereno C60 y la
ODA, respectivamente.

Resultados y discusion

Se sabe que la incorporacion de grupos funcionales a la mo-
lécula de C60 puede modificar su solubilidad en diferentes
medios." Una prueba de solubilidad (fig. 2) mostré que los
productos obtenidos (C60-ODA) no presentan diferencias
significativas en su polaridad respecto al C60 pristino, pues
ambos materiales presentan una nula dispersion en acetona
(Ace), metanol (MOH) y agua, tanto antes como después de
la sonicacién. La prueba con tolueno es una forma sencilla
de ver cambios en la estructura del fullereno debido a una
funcionalizacion covalente," pues el material pristino en
este disolvente presenta un color purpura. La dispersion en
tolueno (Tol) del C60-ODA mostrd una coloracién marrén,
producto de los cambios estructurales en el fullereno.
Finalmente, la prueba hecha en propanol (POH) present6
un ligero incremento en la dispersion del material funciona-
lizado, en comparacién con el pristino, observandose una
ligera coloracion marrén. Dicho cambio se atribuye a una
débil interaccién entre la cadena alifética de la ODA con la
pequefia cadena del propanol.™

El resultado obtenido con el tolueno fue reproducible para
cada una de los productos de la funcionalizacion (Fig.
3), observandose so6lo una mayor intensidad en el color
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de cada dispersion, de acuerdo a la proporcién de ODA
utilizada en la reaccion.
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Fig. 2. Prueba de solubilidad (1) antes y (Il) después de la sonicacién.
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Fig. 3. Prueba de solubilidad en tolueno para las muestras
funcionalizadas.

Es una técnica muy utilizada debido a las propiedades de
absorcion y emision del C60,"™ asi como la coloracién que
adquiere al dispersarse en ciertos disolventes. Con base en
las pruebas de solubilidad, se determin6 al tolueno como
disolvente para esta técnica, teniendo en cuenta que éste
es transparente en la regién de absorcion del fullereno. Las
propiedades dpticas del C60 son entendidas en términos
de los orbitales moleculares esperados para un sistema de
simetria icosahédrica.™ El espectro C60 (Fig. 4) muestra las
sefales caracteristicas del fullereno pristino correspondien-
tes a las transiciones opticamente permitidas, 284 y 335 nm
en la regidén UV, ademas de una sefal pequefia en 406 nm,
responsable del color plrpura que presentan las disolucio-
nes de C60." También se observa una sefial ancha entre
450 y 650 nm, que corresponde a transiciones prohibidas.'

114

[1-r.

<00 40 B BOG

Longitud de Onda [nm)]

Fig. 4. Espectros UV-visible de fullereno pristino C60 y fullereno
funcionalizado C60-ODA.

En los espectros de los productos C60-ODA aparecen las
tres primeras sefiales caracteristicas del C60, aunque se
observa una variacién en la intensidad de las sefiales a
335y 406 nm, la primera de estas comienza siendo intensa
para el C60-1A y disminuye hasta una sefial pequefia para
el C60-10A, mientras que la segunda desparece casi por
completo en todos los productos. Aesto ultimo se le atribuye
el cambio en la coloracion, de plrpura a marrén, respecto al
fullereno pristino que puede observarse en la Figura 3. Es
importante sefialar que la banda a 355 nm es debida a una
transicion hecha por el equipo para pasar de la zona visible
alazona UV y no es representativa para nuestro analisis.
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Fig. 5. Espectros UV-visible de a) C60 y C60-ODAYy b) C60 amplia-
dos en el rango de 400 a 700 nm.
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Se observan también cambios en la sefial ancha entre 450
y 650 nm (Fig. 5a), una desaparicion de las bandas del
C60 en esta region (Fig. 5b), siguiendo la misma tendencia
antes mencionada.

Los espectros IR obtenidos para el C60 muestran los cuatro
modos vibracionales activos en IR T1u para el C60 pristino
en 526, 576, 1182 y 1429 cm-1 (Fig. 6) que estan en acuerdo
con los reportados en la literatura.” La funcionalizacion
preserva estos picos, pues aparecen en los espectros de
los productos C60-ODA, aunque se observan cambios en
la intensidad y resolucion, lo cual podria atribuirse al rompi-
miento de la simetria de la molécula. Se observa, ademas,
la aparicion de nuevas sefiales debidas a la formacion de
nuevos enlaces en la estructura del fullereno," en la tabla 1
se enlista las sefiales observadas, asi como su origen.
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Fig. 6. Espectros IR de C60 y C60-ODA.

Los espectros muestran un pico de intensidad media en 721
cm-1y otro en 1465 cm-1, debidos a la tension y flexion,
respectivamente, de los enlaces —(CH2)n- con n>4, que pue-
den atribuirse a la cadena alifatica de la ODA." Se observa
también la aparicion de sefiales anchas en 2850 y 2919
cm-1, caracteristicas de las vibraciones de tension de los
grupos amino N-H, asi como de los C-H,™ ubicados en este
caso en la cadena de la amina. Dos sefiales méas ayudan
a la identificacion de la ODA enlazada al fullereno, estas
son 1376 y 1646 cm-1, relacionadas con las vibraciones de
flexion de los enlaces CH3 y N-H,' respectivamente.
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Como se puede observar, hay una tendencia de crecimiento
en las sefiales caracteristicas de la amina, pues a medida
que aumenta la proporcién de ODA en la reaccion, se ve
también un incremento en la intensidad de las sefiales 2850
y 2919 cm-1, correspondientes a los enlaces C-H y N-H en
la ODA, asi como también se observa la aparicion de una
nueva sefial ancha por encima de 3100 cm-1, debida a la
presencia de una amina secundaria, en este caso la ODA
enlazada al C60. De lo anterior es posible deducir que el
grado de la funcionalizacién aumentd conforme la relacién
en peso wtODA/wtC60.

Senal [cm!| Origen
S
574 SLmetria
1182 T Cen
1420
21 -ICHz - (=4} {v)
1376 CH:;  (8)
1465 -{CH: k- (n=4)  {6)
1654 M-H (&)
X850

X-H, (X=C, 0, N} (¥}

2019

Tabla 1. Origen de las sefiales observadas en los espectros IR.

Se sabe que el fullereno pristino sufre cambios morfoldgicos,
dependiendo del reactivo usado en la funcionalizacion.?
En las imagenes SEM de las muestras (Fig. 7), observamos
grandes particulas de tamafio micrométrico tipicas del fulle-
reno pristino (Fig. 7a). Para el caso del C60 funcionalizado
observamos grandes aglomerados del material, esto para las
primeras tres muestras (Fig. 7b, 7c y 7d), mientras que para
las restantes (Fig. 7e, 7fy 7g), las imagenes muestran una
estructura amorfa del material, asi como una resistencia al
paso de los electrones, pues el material se nota cargado e
impide una buena resolucién de la imagen, esto debido a una
mayor concentracidn de la ODA en la estructura del fullereno.

Para obtener informacion termodindmica se recurrié a
calculos de Mecanica Molecular y se obtuvo la energia de
optimizacion de cada adicién de la ODA a la jaula del C60,
de acuerdo a la metodologia descrita con anterioridad.
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Se presenta la geometria optimizada (Fig. 8) de las moléculas
a) C60-10DA, b) C60-20DA, c) C60-30DA, d) C60-40DA, €)
C60-50DA Yy f) C60-60DA, ademas, se resalta con color rojo
los atomos de carbono donde se adiciona la amina. En ellas
se observa una deformacién de la estructura icosahédrica
inicial del fullereno, debida al cambio de hibridacion de los
carbonos en el C60 enlazados con el nitrégeno de la ODA.
Ademas, debido a interacciones de tipo Van der Waals, se
observa una tendencia de agrupamiento por parte de las
cadenas alifaticas de las moléculas de ODA.

Fig. 7. Imagenes SEM de: a) C60, b) C60-1A, c) C60-2A, d) C60-
4A, ) C60-6A, ) C60-8A, g) C60-10A.
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Fig. 8. Geometrias optimizadas de las adiciones multiples de
ODA a C60.

En la tabla 2 se muestran las energias absolutas de las
estructuras optimizadas (fig. 8), asi como la energia de
formacion AEf de cada adicién. Los valores de éstas indican
que se trata de un proceso endotérmico para la primera
adicion, con una energia de formacién de 3.187 kcal/mol,
mientras que las cinco adiciones restantes se tratan de
procesos exotérmicos.
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) Emergia AE;
Maolecumla i:::;::;;'[] [keal/mol]
Cen 267628 e
ODA l4.83% | -
Cga- 10D A 285,65 3187
Can-20DA 290.731 -0.754
Cep-30DA 2ET.512 -1E.054
- DA 282171 -20.17
Cga- 30D A 282,591 14,415
Can-6ODA 284,474 -12.952

Tabla 2. Energias de formacién de la adicién multiple de ODA a
C60.

Conclusiones

Se logrd la funcionalizacion covalente de fullereno C60 con
octadecilamina por medio del método solvotermal usando
tolueno como disolvente a una temperatura de 180°C.

Mediante las técnicas de caracterizacion se obtuvieron
resultados concluyentes sobre los cambios entre el C60
pristino y el producto funcionalizado, tales como un cambio
de coloracién al disolverlos en tolueno, observado también
en los espectros UV-visible, la identificacion de nuevos
grupos funcionales en la estructura del C60 funcionalizado,
asi como cambios en la morfologia del producto obtenido,
observados con mayor detalle en las imédgenes SEM.

Los célculos tedricos mostraron que la reaccién de adicion
de la ODA al C60 es un proceso exotérmico, en 5 de las 6
adiciones realizadas a la jaula del fullereno.
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Antecedentes

La tendencia actual en desarrollo analitico apunta a la
miniaturizacion y simplificacion de los protocolos necesarios
durante la etapa de tratamiento de muestra en contraste
con los previamente establecidos durante décadas. Asi, la
reduccion de la cantidad de muestra, volumen de disolvente
y tiempo utilizado son pardmetros clave para la optimizacién
de la etapa de tratamiento de muestras. Estos aspectos
afectan sobre todo a la disminucién de costos asociados al
consumo de disolventes y tiempo involucrados en la etapa
de tratamiento. Resultan, por tanto, de particular interés y
su optimizacion supone significativas mejoras para el ana-
lisis de lotes con gran numero de muestras, que suelen ser
habituales en los proyectos de investigacion sobre control y
caracterizacion de contaminantes medioambientales.

Du Xiwei en el 2009 utiliza un método de extraccion de E1:
Estrona y E2: 17b-estradiol por medio de Micro extraccion
dispersiva liquido-liquido (MEDLL) y anélisis por CLAR con
un intervalo de trabajo de ng/L (Xiwei, 2009).2

Por otro lado, Hadjmohammadi y Mohammad en el 2010,
trabajaron con E1, E3: Estriol y DES: Diethylstibestrol respec-
tivamente con MEDLL, pero variando solventes extractores y
dispersores y utilizando detectores de UV-Vis en intervalos
de trabajo de pg/L. En este mismo sentido, (Chu, 2010) [3]
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y (Myung, 2016) [4] también presentan trabajos en donde se
analizan hormonas naturales y sintéticas en concentraciones
de trazas. Sin embargo, en ninguna de esas metodologias
se incluye al Levonorgestrel (LG), hormona sintética que
frecuentemente se puede encontrar en combinacion con el
Etinilestradiol en los productos comerciales para el control
natal. A este respecto, Hua Yinen presenta una propuesta
de método para la evaluacién de LG en agua por medio de
extraccion y pre- concentracion mediante MEDLL y andlisis
por CLAR-UV-Vis en intervalo de trabajo de 1-300 ug/L (Yin,
2011).° Lo anterior nos permite tener una vision mas amplia
de la metodologia de extraccion y de las variantes que esta
tiene, que en combinacidn con el analisis con la cromatogra-
fia de liquidos puede llegar a ser una gran herramienta para
la evaluacion de contaminantes DE en agua contaminada.

Esta técnica se basa en la introduccion de un solvente ex-
tractante, normalmente de naturaleza orgénica e inmisible con
el agua y un solvente dispersor de naturaleza organica, pero
con alta misibilidad con la matriz en cuestion y con el solvente
extractante. La mezcla se inyecta rapidamente con una jerin-
ga en una muestra acuosa de 5.0 mL donde se encuentran
disueltos los analitos de interés. Inmediatamente se forma una
dispersion con multiples gotas del solvente extractor en la fase
acuosa. Finalmente, la muestra se centrifuga y el solvente ex-
tractor se deposita en el fondo del tubo conico y es recuperada
cuantitativamente para su analisis. (Al-Sadi, 2014)
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Metodologia

Se establecieron las condiciones Optimas para el anélisis
mediante un sistema de MebLL, de acuerdo con Zhang (2016)
como se muestra en la figura 1.

Se utilizaron 5 ml de muestra que se colocaron en un tubo
de centrifuga de vidrio. Como solvente extractor se utilizé
diclorometano (pcm) en una proporcion de 60% debido a su
desempefio en trabajos anteriores y por la disponibilidad
de este en el laboratorio. Para propiciar la dispersion en
la muestra, se utilizd metanol en el 40% restante, ambos,
grado cromatografico. La inyeccion de la mezcla se realizd
con una micro jeringa Hamilton de 500 uL. Se centrifugaron
las muestras a 3500 rpm por 5 min y finalmente se recuperd
el solvente extractor del fondo conico del tubo de centrifuga
en un inserto de 250 pL con la misma jeringa Hamilton.
Debido a que el solvente de extraccién no es compatible con
el sistema cromatografico, se tuvo que hacer un recambio
que consistié en evaporar el DCM y reconstituir la muestra
con el mismo volumen de metanol grado cromatogréfico. El
inserto reconstituido de colocé en un vial de cromatografia y
se inyectd al cromatdgrafo.

| e T a1 A5

dm 1 gl Wk E.Ti'l'-\:l-nh"ld.n —rar 1[0 !
et | Commlwgnifer 1 0l i it
Lo | o | l l-.;:al el rntemt
e +1al Wil
¥ ¥
Fig. 1. MEDLL
Resultados

Las condiciones optimas para la MDLL de EE2 y LG en los
intervalos de trabajo propuestos se muestran en la tabla 1.
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Una vez que se extraen los analitos de interés por el método
propuesto, se corrieron por CLAR UV-Vis obteniendo las
sefales caracteristicas de sus estandares Figura 2.

20 LG
EE2

100

[ 1 ] Ll i il 1]

Fig. 2. Cromatograma correspondiente a los EE2 y LG.
Conclusiones

Al concluir el presente trabajo, se logré establecer las condi-
ciones para el desarrollo de un método para para la extraccion
y concentracion de EE2 y LG de agua contaminada mediante
MEDLL obteniendo muestras listas para ser medidas por
CLAR en un intervalo de trabajo del orden de los ng.

Dicho método es susceptible a optimizacidén y a tener un
alcance mayor, dado que se conocen algunos otros medi-
camentos que pueden incluirse en esta mezcla de anélisis.
Asi mismo, extrapolarlo a otros analitos que se encuentren
en niveles muy bajos y requieran de un proceso de concen-
tracién durante la extraccion.
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Antecedentes

El uso indiscriminado de la gente para atender molestias
como tos, irritacién en la garganta, fiebre o resfriado, esta
ocasionando en algunos de los microorganismos desarrollar
un mecanismo de resistencia a los farmacos, que se usan
para combatirlos, este cambio evolutivo puede presentar
cambios genéticos y ser trasmitido a nuevas generaciones
de microbios, haciendo cada vez menos efectivos los trata-
mientos." La resistencia antimicrobiana (ram), ha puesto en
alerta a organizaciones mundiales, nacionales y locales, la
relevancia para las autoridades mexicanas ha llevado a crear
una estrategia nacional de Accion Contra la Resistencia a los
Antimicrobianos que entre sus objetivos esta contar con un
mapeo de programas presupuestarios asociados a la ram,
asi como investigaciones relacionadas, los factores de su
presentacion y diseminacion y la aplicacién de politicas para
su control, finalmente monitorear la susceptibilidad que se
tiene con las cepas de circulacion en México.?

Debido a la resistencia de la permanencia de estas bacterias,
los investigadores estan haciendo propuestas para poder
mitigar en la medida mas posible la presencia de estos anti-
biéticos usando tecnologias limpias, econémicas y efectivas.

La organizacion mundial de la salud sugiere una serie de
acciones que regulen el uso de medicamentos, en México la
ley general de la salud en su articulo 226 que en su fraccion
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v, se refiere al grupo de medicamentos que, para adquirirse
requieren de receta médica tales como la amoxicilina y
ampicilina ,* sin embargo el articulo deja abierto un problema
con el que un dispensador es responsable de seguir los li-
neamientos para su venta, en el articulo menciona que puede
resurtirse tantas veces el medico lo prescriba; Por lo que la
receta no es necesaria para el control interno de la farmacia,
ocasionando un administracion deficiente en su venta.

Los antibiéticos amoxicilina y ampicilina son penicilinas
semisintéticas que ejercen su actividad antimicrobiana
debido al anillo betalactamico que poseen en su estructura.
Son farmacos de amplio espectro y de gran importancia
en la medicina clinica porque son la primera eleccion para
el tratamiento de diversas enfermedades comunitarias; su
uso veterinario también es amplio.

De acuerdo a la Federacion Latinoamericana de la Industria
Farmacéutica (Fifarma), la amoxicilina y la ampicilina se
encuentran en el listado de los 10 farmacos més vendidos
en México (La Jornada, 2005), y un estudio realizado por la
ProFECO en 2010, informd que dichos betalactamicos son los
dos antibidticos de uso mas frecuente en nuestro pais.*

El tratamiento de las aguas grises y negras esta enfocado
segun la norma mexicana, a la eliminacién de contaminantes
como grasas, aceites y metales pesados, aunque se trata
un contaminante como “aquellos parametros o compuestos
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Fig.1 Ampicilina

que, en determinadas concentraciones, pueden producir
efectos negativos en la salud humana y en el medio ambien-
te, dafar la infraestructura hidraulica o inhibir los procesos
de tratamiento de las aguas residuales™ las concentraciones
de antibidticos detectados no son de riesgo para la salud, sin
embargo se debe seguir de cerca estos pardmetros y requie-
re medidas por parte de todos los sectores del gobierno y la
sociedad como medida preventiva y control.

El aumento en el consumo de antibidticos esta directa-
mente relacionado con la presencia de dichos farmacos
en el ambiente, ya que después de su administracion,
los antibidticos son solo parcialmente metabolizados v,
en consecuencia, una cantidad importante se excreta de
forma inalterada o como metabolitos activos en la orina
y las heces,® estas moléculas llegan a las plantas de tra-
tamiento de agua que, sin embargo, no estan disefiadas
especificamente para su remocién y en consecuencia,
son liberadas directamente en el ambiente. La industria
farmacéutica y los hospitales son también grandes gene-
radoras de residuos de antibiéticos que son desechados
en el agua residual, sin tratamiento previo. Por otro lado,
los animales tratados con antibiéticos también excretan
dichas moléculas parcialmente metabolizadas, las cuales
son introducidos en las tierras agricolas a través de la
fertilizacion continua con estiércol.’

Se ha demostrado que la biosorcién es una buena estrate-
gia que nos puede ayudar a eliminar estos contaminantes
emergentes.

Uno de los ejemplares mas comunes de este grupo de plantas
es la Eichhornia Crassipes que se ha vuelto problematica por
su capacidad de reproduccién en aguas turbias y de amplia
tolerancia a diferentes tipos de climas y altitud.

Mediante modelos reproducidos en laboratorios se conoce
que esta planta ayuda a descontaminar aguas resudales
que, mediante adsorcién y adsorcién, ya que puede adsor-
ber metales pesados, descomponer elementos organicos
y hasta radioactivos. Lo que demuestra el potencial de
adsorcién de una amplia variedad de contaminantes.
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Fig. 2 Ampicilina

En estudios recientes se ha detectado una variedad de
antibidticos en efluentes de agua residual y aguas naturales
en concentraciones de ng/L hasta pg/L, lo cual ha provocado
interés, debido a que, como micro contaminantes, los antibié-
ticos en el ambiente acuatico pueden persistir y finalmente
ser trasladados a reservas de suministro de agua potable y
provocar dafios a la salud y resistencia microbiana.®

Eichhornia crassipes es un micréfito acuético de flotacion
libre. Se caracteriza por proliferar en cuerpos acuaticos, con
una especial resistencia a ambientes toxicos. En México a al
cansado densidades altas denominandose como una plaga,
ya que reduce la penetracion de la luz, causando eutrofizacion
influyendo y/o contribuyendo a la afectacion de los ecosiste-
mas en los que este se encuentra.

Por lo tanto, se propone utilizar < %
esta planta para que, mediante
adsorcion, pueda adsorber los
contaminantes emergentes
como los antibidticos. Por su:
rapida reproduccion y facil co-
secha es una fuente econdémi- “
ca y solucion directa de control
de la Eichhornia Crassipes.

Fig.3 Eichhornia Crassipes

En trabajos recientes se ha mostrado que la Eichhornia
Crassipes es un ejemplar prometedor para biosorcion de
sustancias altamente toxicas como el uranio, tiene una
capacidad de adsorcion de monocapa méxima de 142.85 mg
/ g (para el Uranio) en el que podrian estar involucrados los
mecanismos de coordinacion e intercambio iénico.® También
se han hecho estudios que comprueban que la Eichhornia
Crassipes es un adsorbente eficaz de otros metales pesados
dado que pudo adsorber plomo y cromo de soluciones y
puede ser un material adsorbente para descontaminacion
de aguas residuales.

Estas investigaciones sustentan remocion de sustancias
toxicas y pruebas de una descontaminacion de aguas resi-
duales, por lo que puede contribuir con la eliminacién de los
contaminantes antibiéticos causantes de la raw.
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Objetivo(s)

Evaluar la capacidad de adsorcion del lirio acuético para la
eliminacion de amoxicilina y ampicilina en agua.

Objetivos particulares:

-Desarrollar un método para identificar y cuantificar los
contaminantes emergentes con més presencia en sustan-
cias liquidas mediante cromatografia de liquidos de alta
eficiencia (HPLC).

-Determinar el poder de adsorcién de compuestos (amoxici-
lina y ampicilina) cono partes deshidratadas del lirio acuatico
en sistema por lote.

-Determinar la cantidad de biomasa, tiempo de contacto,
tamafio de particula optima adsorbente y la concentracion
de cada antibiotico en el proceso de adsorcion.

Parte experimental
Materiales y Equipo

Los medicamentos utilizados en este trabajo fueron Ampici-
lina y Amoxicilina de marca comercial extraidos de su forma
farmacéutica. Se utilizo Metanol grado cromatografico y
Agua Milli-Q tipo | para la fase movil, ajustada a pH 3 con
Acido Fosforico.

El equipo utilizado fue un cromatégrafo de liquidos de alta
resolucion (HpLc) por sus siglas en ingles, modelo Series 200
de Perkin Elmer con detector Uv-Vis, con columna Spheri-5
C18 250 mm 4.6mm DI 5 um del laboratorio de Efluentes
Gaseosos del Departamento de tecnologia Ambiental.

Metodologia

Se tomé la biomasa (Eichhornia crassipes) directamente del
medio natural, se enjuagé a fondo y se sometié a un proceso
de purificacién con la intencién de eliminar sedimentos,
arena, microalgas y otros organismos epifitos para después
colocarlas en agua corriente hasta ser procesadas.

Se cortaron raices, hojas y tallos en trozos para ser secada
al sol por tres dias, para después secar a 60° en el horno
durante 24 hrs de secado. La biomasa seca se pulverizd y
se cribo a través de tamices para uniformizar las particulas,
separando las particulas de la malla 100 y menor a malla
100 para una posterior comparacion.

Una vez preparado el material biolégico, se realizé pruebas
fisicoquimicas para caracterizar el material: contenido
de cenizas (método de ignicién), contenido de humedad
(método gravimétrico) y densidad aparente (método gravi-
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métrico/volumétrico).

La capacidad de adsorcion de los analitos con el lirio
acuatico se evaluo con la cuantificacion de cada antibiético
(ampicilina y amoxicilina), mediante cromatografia de liqui-
dos con deteccion ultravioleta, en el medio acuoso después
del tratamiento experimental que consistira en el contacto
directo de blancos contaminados con el material biosorbente
(lirio), modificando las variables a evaluar: tiempo de con-
tacto, cantidad de biosorbente, concentracion inicial de los
contaminantes y tamafio de particula (biosorbente).

Desarrollo del método analitico por Cromatografia de liqui-
dos de alta eficiencia.

Se prepararan soluciones iniciales de los estandares de
antibiéticos Ampicilina y Amoxicilina de estudio y se
realizaran las curvas de calibracién respectivas para la
lectura de muestras.

Resultados y discusion

Inicialmente se analizaron los compuestos de interés de
manera independiente en el HpLc para obtener cromato-
gramas precisos de sus tiempos de retencion (r). Una
vez que se identificaron todos los analitos, se procedio a
realizar una mezcla que se analizé6 de la misma manera
que el analisis independiente. Una vez que se obtuvieron
los cromatogramas, (Fig 4) se procedié a la identificacion
de sus tiempos de retencion comparandolos con los de los
analitos independientes.

AMPICILINA AMOXICILINA

088 v

B i

- \\
- "M, it

Fig. 4 Cromatograma correspondiente a los Analitos de interés
antes de la adsorcién.

El experimento de adsorcion se realizd sobre la inicial.
rango de concentracion de 5ppm, se Para determinar la
capacidad de biosorcién del lirio acuatico, se aplicara una
matriz. Para el disefio de experimentos se utilizo para la
evaluacién de cantidad de adsorbente: tiempo de biosor-
cién y tamafio de particula:

. Tiempo de contacto (h)
. Tamafio de particula (mm).
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Obteniendo los siguientes resultados:

En la Ampicilina la eficiencia de los adsorbentes se con-
centra en las particulas menores a 0.149 mm reduciendo el
contenido de estas concentraciones y su maxima adsorcidn
se encentra a los 15 min de contacto independientemente de
la cantidad de adsorbentes (mg/5Ml).

Horas
@ | Adsorbente | mg/5mL T
0.145 Raiz 0.025 [1|43.8|5(54.3| 9 |815
mm e 0.125 |2|80.9(6|79.6| 10| 73.8
< 0.025 (3|46.6|7|84.0(11|629
0.149| Raiz
i 0125 |4|77.2(8|75.7|12|73.8

Tabla 1 Resumen de resultados

Con respecto a la amoxicilina podemos observar que en la
particula de 0.149 con la cantidad de 0.025 a los 15 min es
el méas efectivo. Mientras que el menor a 0.149 con 0.025 a
los 15 min también es el mas efectiva en emplearse figuras,
tablas y texto.

Horas
Adsorbente | mg/SmL

@ 8/ ] 0.25 0.5
0.149 Raiz 0.025 |1|856|5|89.3| 9 |87.0
mm b 0.125 2|78.4|6|82.6| 10| 78.9

< 0.025 |3|80.8|7|88.3|11| 82.5
0.1495 Raiz

— 0.125 |4|78.4|8|79.4|12|77.6

mm

Tabla 2 Resumen de resultados Amoxicilina (% removido)

Las lecturas obtenidas en todos los casos de variables
mostraron una remocion efectiva de los analitos de interés.

pivctaees

\”\J AMF‘?‘C!UNA AMOXICILINA
s HMK_M
Resgpeas

e TE
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s am ms we  ms  TE T ss s wa  ae  me s

Fig. 5 Cromatograma correspondiente a los Analitos de interés
después de la adsorcion.

Conclusiones

Podemos observar un gran potencial de la E. Crassipes de
biosorcién de los antibiéticos, el tiempo de contacto es mas
eficiente y estable a los 15 de contacto, con una eliminacién
del antibidtico en el agua de 89% en Amoxicilina y un 84 %
en Ampicilina, como parte de la investigacion solo se tomé la
raiz, por lo que las partes aéreas y tallo se podria esperar un
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igual o superior rendimiento de adsorcion. La concentracion
de adsorbente puede ser no muy importante en este proceso.
Ya que la remocion mas eficiente en todos los casos se dio
en péquelas concentraciones (0.025 mg/5 mL). Creemos
que puede haber una estabilizacion y saturacion del adsor-
bente en intervalos mas pequefios a 30 min de contacto. Por
lo que su méxima eficiencia esta en ese rango, para futuras
investigaciones se aconseja variables de tiempo mas cortos.
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Antecedentes

Las enfermedades autoinmunes se caracterizan por la pro-
duccién de auto-Ab’s contra moléculas propias, terminando
en la inflamacion y el dafio del tejido. Por otra parte, las
inmunodeficiencias son un conjunto de entidades causadas
por alteraciones cualitativas y cuantitativas de uno o mas
componentes especificos o inespecificos del sistema inmu-
ne. Aunque, la inmunodeficiencia y la autoinmunidad pare-
cen ser dos lados opuestos en el espectro de la respuesta
inmunitaria, estas dos condiciones estan frecuentemente
relacionadas ya que presentan un caracter bidireccional,
pues una enfermedad autoinmune puede ser causa de una
inmunodeficiencia y viceversa.™?

Recientemente, auto-Ab’s anti-citocinas se han descrito
como una importante y emergente causa de inmunode-
ficiencias. Sus manifestaciones son diversas e incluyen
proteinosis alveolar pulmonar debido a auto-Ab’s anti-cm-
csF, susceptibilidad adquirida a infecciones micobacterianas
por la presencia de auto-Ab’s contra IFn-l, auto-Ab’s anti-IL-6
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en pacientes con abscesos subcutaneos y celulitis estafilo-
cocal recurrente; asi mismo, auto-Ab’s neutralizantes contra
citocinas 1L-12, 1L-17A, 1L-17F e 1-22 han sido reportados
enpacientes con candidiasis mucocutanea crénica y/o con
sindrome poli-endécrino autoinmune-1, timoma y miastenia
gravis.*® Sin embargo, no existen publicaciones que evi-
dencien la presencia de auto-Ab’s contra quimiocinas y la
posible relacidén con susceptibilidades a infecciones, siendo
de interés ampliar este tipo de estudios empleando diversas
citocinas y quimiocinas.

Analizar la presencia de auto-Ab’s anti-citocinas y anti-quimio-
cinas en muestras séricas humanas con diversas enfermeda-
des, y evaluar la capacidad neutralizante de estos auto-Ab’s
sobre la actividad bioldgica de estos mediadores quimicos.

Metodologia
Las citocinas o quimiocinas humanas recombinantes fueron

acopladas covalentemente a microesferas de poliestireno
carboxiladas, para la deteccion de auto-Ab’s anti-citocinas y
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anti-quimiocinas. Se analizaron 209 muestras séricas, de las
cuales 50 eran de individuos clinicamente sanos (controles
negativos) y 159 de pacientes con distintos padecimientos.
El analisis de resultados se realizé mediante una agrupacion
jerarquica entre las citocinas evaluadas y las muestras ana-
lizadas utilizando el programa Multiple Experiment Viewer
(MeV 4_9_0® for Windows 7) para la determinacion de
grupos de reconocimiento.

Finalmente se realizd la determinacion de la capacidad
neutralizante de los auto-Ab’s anti-IL-10 y anti-IL-6 sobre
la fosforilacién de stat-3, empleando las lineas celulares
U937 y Hep3B respectivamente, asi mismo se utilizaron tres
diferentes concentraciones de la citocina (50 ng/ml, 25 ng/
mly 10 ng/ml), las cuales se preincubaron en presencia o
ausencia del suero positivo a auto-Ab’s, asi como un control
negativo (suero de individuo clinicamente sano) o el Ab
comercial (R&D Systems) como control positivo. Posterior-
mente las células U937 o Hep3B se estimularon de forma
exogena con los preparados preincubados.

Resultados y discusion

Se analizaron 159 muestras de pacientes presentaron, de
las cuales 86 valores altos de IF (=15,000) para la presencia
de auto-Ab’s contra al menos una de 19 citocinas recono-
cidas por éstos, tres quimiocinas y un receptor. La Figura
1 corresponde al mapa de calor donde se representan los
valores promedio de intensidad de fluorescencia de estas
muestras séricas, las cuales pertenecen a los tres grupos
de pacientes (ap, 1D y AD/iD); el andlisis de estos datos se
realiz6 de acuerdo a una agrupacion jerarquica entre las
citocinas evaluadas y las muestras analizadas, definiendo
una asociacion entre la presencia de auto-Ab’s anti-citocinas
y el tipo de enfermedad; dicha asociacion permitié estable-
cer seis subgrupos diferentes donde en el primer subgrupo
de muestra sérica se detectaron 25 muestras positivas a
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auto-Ab’s con una alta reactividad a sarr (fig 1a) principal-
mente en pacientes con enfermedades autoinmunes (aid),
concordando con lo reportado por el grupo de Price, quien
identificé auto-Ab’s contra BaFF en el suero de pacientes con
problemas autoinmunes y demostré que estos auto-Ab’s
neutralizan la actividad de BaFF en cultivos celulares.

De igual forma, en este tipo de pacientes se observd un se-
gundo subgrupo (fig 1b) que presentd una alta reactividad a
auto-Ab’s contra TnF-l, ésta citocina en altas concentraciones
induce el desarrollo de enfermedades autoinmunes.'®" Bajo
esta premisa, se han desarrollado varias terapias basadas
en Ab’s anti-TnF-0 para el tratamiento de este tipo de pade-
cimientos por lo que la presencia de estos auto-Ab’s en las
muestras séricas podria sugerir tratamientos previos de sus
padecimientos.

Asi mismo, se determind un tercer subgrupo (fig. 1c) en mues-
tras séricas del mismo grupo de enfermedad (ap) con enfer-
medad inflamatoria intestinal, se detectaron auto-Ab’s contra
la quimiocina -TAc, la cual actua sobre células T y funciona
como modulador negativo de la activacion y migracion de leu-
cocitos."™" Por lo tanto, la presencia de Ab’s contra -Tac podria
incrementar el desarrollo de enfermedades inflamatorias.

De igual forma se ha reportado la deficiencia de TGFb1
como una posible causa de este grupo de enfermedades
inflamatorias,™'® por lo que resulta interesante la deteccion
de la presencia de auto-Ab’s contra TeFb1 en muestras de
pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal (Fig. 1d),
los cuales podrian considerarse como parte de la patogenia
de enfermedades inflamatorias.

Por otra parte, en el quinto subgrupo (figura 1e); se pre-
sentaron auto-Ab’s con alta reactividad hacia INF-L, 1.-284 e
IL-288 en muestras positivas del mismo grupo de pacientes
(aiD), este grupo de interferones participa principalmente en

TE

Fig. 1 Mapa de calor de los valores de intensidad de fluorescencia de anticuerpos detectados contra citocinas y quimiocinas en muestras
humanas de pacientes.
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respuesta diversas infecciones virales, tiene una funcién in-
munoreguladora potente e induce la secrecion de diferentes
quimiocinas,®" por lo que auto-Ab’s contra estas citocinas
podrian estar implicados en el desarrollo de enfermedades
autoinmunes.

Por dltimo, el sexto subgrupo (fig 1f) presenté auto-Ab’s con
fuerte reactividad hacia 1L-27 y a TRANCE en cinco muestras de
pacientes con enfermedades infecciosas (principalmente por
micobacterias u hongos), la deteccion de auto-Ab’s contra
IL.-27 y TRANCE podria sugerir que dichos Ab’s pudieran
incrementar la susceptibilidad a agentes infecciosos, ya que
se ha reportado que la TRANCE, asi como 1L-27 (en sinergia
con iL-12) inducen la produccion de iFn-, la cual se considera
como el principal activador de macréfagos, siendo importante
para el control y eliminacién de microorganismos intracelula-
res facultativos;'' por lo que la inhibicion de estas citocinas
podria generar una afectacion en la eliminacion de agentes
infecciosos como es Mycobacterium y Aspergillus.

Aunque ya se cuenta con reportes sobre auto-Ab’s contra
citocinas relacionados a un aumento en la susceptibilidad
a infecciones, alin no esta claro el mecanismo por el cual
estos auto-Ab’s son generados, puesto que no hay estudio
alguno donde se reporte si los auto-Ab’s dan pie al inicio
de la infeccién o si son precisamente estos padecimientos
infecciosos o autoinmunitarios los que inducen la aparicién
de los auto-Ab’s, los cuales mas tarde llegaran a causar un

incremento a la susceptibilidad a dichas infecciones. Sin
embargo, autores como Meager y colaboradores especulan
que la presencia de estos Ab’s auto-reactivos contra citoci-
nas como IFN-l e IL-12 puede deberse a la diferente forma en
que éstas Ultimas son procesadas por las células inmunes,
tales como las células dendriticas activadas, lo cual ocurre
con el ev-csF en el pulmén en el sindrome de proteinosis
alveolar pulmonar.*

Se analizaron seis muestras séricas positivas a la presencia
de auto-Ab’s anti-IL-10, para la evaluacion de la actividad
neutralizante de auto-Ab’s anti-IL-10, los resultados de
los ensayos se presentan en la figura 2 (panel A al F). Los
valores de IF indican los niveles de fosforilacién de stat-3
mostrando que en las células estimuladas con la citocina en
ausencia del auto-Ab, empleando un suero negativo (barra
azul) o el medio de cultivo omem completo (barra verde), se
induce la fosforilacién de stat-3, observando también que
el nivel de fosforilacion de este factor de transcripcion es
proporcional a la concentracién de citocina utilizada para
la estimulacion. Por otra parte, los valores de IF reportados
para el Ab comercial (barra café) demuestran un efecto de
inhibicién de la fosforilacion de stat-3; asi mismo se puede
observar dicha neutralizacién al preincubar con las muestras
séricas positivas a la presencia de auto-Abs (barra roja),
apreciando la disminucion de los niveles de fosforilacion de
sTAT-3 al preincubar con las muestras.
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Fig. 2 Ensayo inhibicion de la fosforilacion de stat-3 inducida por
IL-10. Medio (omem);Suero negativo a anti-IL-10 (control negativo),
anti-IL-10 (control positivo) o Suero positivo a la presencia
de auto-Ab’s anti-IL-10. a) PT172, B) P7123,C) PT169, D) PT159, €)
pT170, F) PT186.

Fig. 3 Ensayo inhibicién de la fosforilacion de sTat-3 inducida
por IL-6. Medio (omem); Suero negativo a anti-IL-6 (control
negativo), anti-IL-6 (control positivo) o Suero positivo a la
presencia de auto-Ab’s anti-iL-6. A) pT35 y B) PT104.
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Asi mismo, para el analisis de la actividad neutralizante de
auto-Ab’s anti-IL-6 se emplearon dos muestras positivas a
dichos auto-Ab’s, los resultados de estos ensayos se presen-
tan en la figura 3 (Panel 1y 2), en donde se puede observar
un comportamiento similar a los auto-Ab’s anti-IL-10.

La evaluacion de la actividad neutralizante de auto-Ab’s an-
ti-citocina en la funcion bioldgica de la fosforilacion de sTat-3
mediada por iL-10 o 1.-6 ha mostrado resultados interesantes
que nos pueden llevar a comprobar que, efectivamente, los
auto-Ab’s anti-iL-10 o anti-iL-6, presentes en algunas de las
muestras séricas, poseen la capacidad de inhibir las vias de
sefalizacidn de estas citocinas. Cuando el auto-Ab reconoce
a las citocina impide que dicha citocina se una a su receptor,
y de esta forma no se lleve a cabo la activacion y fosforilacion
del factor de transcripcion stat-3, su translocacion al nicleo
celular y la consecuente activacion de los genes inducidos
por cada una de las citocinas.?

Conclusiones

El andlisis serologico indicd que el 55% de las muestras
séricas de pacientes resultaron ser altamente positivas (i
215,000) a la presencia de auto-Ab’s contra al menos una
de 19 citocinas reconocidas por éstos, tres quimiocinas y
un receptor mientras que en el grupo de controles, todas
las muestras resultaron negativas a auto-Ab’s contra todos
los analitos evaluados. Asi mismo, la asociacién jerarquica
permitio establecer seis grupos diferentes de reactividad,
contra diversos analitos.

Finalmente, los auto-Ab’s contra il-10 e 1.-6 detectados en
muestras séricas humanas presentaron un efecto de inhibi-
cion de la fosforilacion del factor de transcripcidn sTat-3 en
las diferentes concentraciones de las citocinas analizadas,
demostrando la funcién bioldgica neutralizante de éstos.
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Antecedentes

Las enfermedades autoinmunes se caracterizan por la pro-
duccién de auto-Ab’s contra moléculas propias, terminando
en la inflamacién y el dafio del tejido."? La evidencia reciente
pone de relieve la importancia de las inmunodeficiencias
secundarias causadas por auto- Ab’s anti-citocinas, en
donde altos titulos de auto-Ab’s neutralizantes causan una
amplia variedad de posibles enfermedades en humanos. Sus
manifestaciones son diversas e incluyen proteinosis alveolar
pulmonar debido a auto-Ab’s anti-em-csF, susceptibilidad
adquirida a infecciones micobacterianas por la presencia de
auto-Ab’s contra IFn-y, auto-Ab’s anti-IL-6 en pacientes con
abscesos subcutaneos y celulitis estafilococal recurrente;
asi mismo, auto-Ab’s neutralizantes contra citocinas IL-12,
IL-17A, 1L-17F e IL-22 han sido reportados en pacientes
con candidiasis mucocutanea cronica y/o con sindrome
poli-endécrino autoinmune-1, timoma y miastenia gravis.*®
Sin embargo, hasta donde se conoce, no existen este tipo de
estudios en el area veterinaria por lo que resulta interesante
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especular la existencia de auto-Ab’s que pudieran estar
ejerciendo un efecto sobre la funcion bioldgica de estos
mediadores quimicos en caninos.

Objetivo(s)

Analizar la presencia de auto-Ab’s anti-citocinas en muestras
séricas caninas de pacientes con diversas enfermedades
infecciosas, autoinmunes o ambas, mediante la técnica
multiplexing Luminex.

Metodologia

Las citocinas humanas recombinantes fueron acopladas
covalentemente a microesferas de poliestireno carboxiladas,
para posteriormente evaluar dichos sistemas, empleando la
técnica de multiplexin, Luminex y utilizando los anticuerpos
monoclonales (Mab’s) especificos para cada citocina; asi
mismo, la interferencia entre los sistemas fue también
determinada utilizando los mab’s con el ensayo monoplex
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(sistema citocina-microesfera individual) y el ensayo multi-
plex (11plex, todos los sistemas simultaneos). Se analizaron
por medio del sistema multiplexing Luminex, un total de 133
muestras sérica de caninos para la deteccion de auto-Ab’s
anti-citocinas, de las cuales 86 correspondian a pacientes
de diversos grupos de enfermedades y 50 a individuos
clinicamente sanos (C Neg). El analisis de resultados se rea-
liz6 mediante una agrupacion jerérquica entre las citocinas
evaluadas y las muestras analizadas utilizando el programa
Multiple Experiment Viewer (MeV 4_9_0® for Windows 7)
para la determinacion de grupos de reconocimiento.

Resultados y discusion

Se evalué el acoplamiento proteico, la integridad antigénica
y la especificidad de los 11 sistemas citocina- microesfera
elaborados, los valores considerables de intensidad de
fluorescencia obtenidos indicaron que existié un alto grado
de acoplamiento covalente y una integridad antigénica viable
de los sistemas (fig. 1); asi mismo, no se observo ninguna
interferencia considerable entre los sistemas.
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Fig. 1 Evaluacién de los sistemas de citocinas- o quimiocinas-mi-
croesferas acoplados.

Se analizaron 83 muestras séricas humanas pertenecientes
a pacientes con diferentes enfermedades e infecciones, de
las cuales 29 presentaron valores de IF altos (215,000). En
la Figura 2a se presentan los resultados de la presencia
de auto-Ab’s contra ocho citocinas proinflamatorias y un
receptor, donde auto- Ab’s contra IL-18 e IL-12 asi como
contra el IL-28Ra presentan los valores mas altos de IF
principalmente en el grupo de pacientes con enfermedades
autoinmunes. Por otra parte, en el analisis de la presencia
de auto-Ab’s contra tres citocinas anti-inflamatorias y un
receptor (IL-10Ra), se observo que los auto-Ab’s contra la
IL-10 y el IL-10Ra fueron los que tuvieron mayores valores
de IF, principalmente en los grupos de pacientes con en-
fermedades infecciosas (Fig. 2b). Asi mismo, en la Figura

ANO 3, NO.3, 201S.

[ IE IATE OLOGA ED A IO |

2c, se puede observar que algunas muestras del grupo
de pacientes con enfermedades autoinmunes presentaron
altos niveles de Ab’s contra las seisquimiocinas reportadas,
mientras que solo una muestra del grupo de enfermedades
infecciosas presenta valores altos (=15,000) de Ir contra tres
quir)niocinas (1,-10. I- TAC v SDF-1a).
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Fig. 2 Patron de auto-Ab’s contra citocinas en pacientes e
individuos clinicamente sano. a) citocinas proinlamatorias, b)
citocinas anti-inflamatorias, ¢) quimiocinas. En la figura se mues-
tran los valores promedio de IF de cada una de las muestras
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La Figura 3 corresponde al mapa de calor de los valores
de intensidad de fluorescencia de estas muestras séricas,
las cuales pertenecen a los tres grupos de pacientes (A,
ID y aD/iD); el andlisis de estos datos se realizd de acuerdo
a una agrupacion jerarquica entre las citocinas evaluadas y
las muestras analizadas, definiendo una asociacién entre la
presencia de auto- Ab’s anti-citocinas y el tipo de enferme-
dad; dicha asociacién permiti6 establecer cinco subgrupos
diferentes donde el primer subgrupo de muestra séricas (fig.
3a.) presentd auto-Ab’s con una alta reactividad a seis quimo-
cinas (-309, mi,-3a, moc, 1P-10, 1-TAc, spF-1a) y a dos citocinas
(IL-18 e 1-12), correspondiendo a tres pacientes con enfer-
medades autoinmunes (ap), dichas citocinas tienen un papel
importante en la regulacion de enfermedades autoinmunes
como citocinas proinflamatorias,® existiendo reportes en
humanos en los que se menciona que altos niveles de estas
citocinas podrian desencadenar cuadros de autoinmunidad;
por lo tanto, se podria especular que los auto-Ab’s presentes
en las muestras séricas de estos pacientes pudieran estar
regulando la funcién biolégica de estas citocinas.'®"
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Fig. 3 Mapa de calor de los valores de intensidad de fluorescencia
de auto-Ab’s detectados contra citocinas en muestras caninas.

Asi mismo, en éste tipo de pacientes se observéd un segundo
subgrupo (fig. 3b) que demostrd auto-Ab’s con reactividad
al receptor 1L-28ra en ofras cuatro muestras. Estudios re-
cientes reportan que polimorfismos de nucleétidos Unicos en
secuencias del receptor IL-28ra estan relacionados con una
susceptibilidad a enfermedades autoinmunes en humanos.?
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Por lo tanto, en el presente estudio la deteccién de la presen-
cia de auto-Ab’s contra las citocinas de la familia del IFNL 0 su
receptor (IL-28Ra) podrian estar implicados y ser relevantes
en el desarrollo de enfermedades autoinmunes en caninos.

Por otra parte, el tercer subgrupo (fig. 3c) de muestras sé-
ricas presento auto-Ab’s con fuerte reactividad a 1L-28s y al
receptor 1-10ra en dos pacientes con enfermedades infec-
ciosas (ib) y uno con enfermedad autoinmune e infecciosa
(an/ip), principalmente causadas por agentes fungicos, por
lo que sugiere una participacion de estas citocinas en la
patogenia de enfermedades infecciosas ya que no existen
reportes sobre la funcién de 1L-288 en la eliminacion de
este tipo de patégenos. Por otra parte, recientemente en
humanos se ha reportado que la deficiencia en 1.-10 puede
ser perjudicial para el organismo ya que incrementa la sus-
ceptibilidad a infeccion por patégenos flngicos provocada
por la exacerbacion de la inflamacién [13,14]; por lo que
los Ab’s contra el iL-10ra podrian estar neutralizando su
cascada de sefializacién, favoreciendo asi el desarrollo de
infecciones fungicas.

En cuanto al cuarto subgrupo (fig. 3d) correspondi6 a ocho
muestras con diferentes tipos de enfermedades que presen-
taron reactividad a la quimiocina 1,-10 (recuadro amarillo),
aunque cxcL10 se identific originalmente como una quimio-
cina proinflamatoria que mediaba el trafico de leucocitos, se
ha encontrado que activa los linfocitos T (th1), las células
NK, macréfagos, células dendriticas y linfocitos B;"'¢ por lo
tanto auto- Ab’s contra cxcL10 podrian estar neutralizando
las propiedades proinflamatorias favoreciendo el desarrollo
de enfermedades autoinmunes e incrementando la vulnera-
bilidad en el individuo ante agentes infecciosos

También se detectaron altos niveles de auto-Ab’s contra
IL-12 en pacientes de los tres diferentes grupos de enferme-
dades (i, Ip, AID/iD) que se analizaron (fig. 3e) concordando
algunos de ellos con lo reportado por Meager y colaborado-
res, quienes establecen una relacion entre la presencia de
auto-Ab’s neutralizantes de 1L-12 y el desarrollo de miastenia
gravis y timoma."”

Debido a la carencia de reportes de auto-Ab’s anti- citocinas
relacionados con enfermedades infecciosas y/u otros pade-
cimientos en caninos, no es posible contrastar la informacion
obtenida en el presente estudio con otros trabajos, para
establecer una relacién mas clara de la presencia de éstos
auto-Ab’s y ciertos tipos de afecciones. Sin embargo, los
datos mencionados en parrafos anteriores pueden compa-
rarse con lo descrito por Kampmann en 2005 y DeLeon en el
2014, donde estos autores asocian pacientes humanos con
enfermedades autoinmunes e infecciosas, principalmente
con micobacterias no tuberculosas, con la presencia de au-
to-Ab’s contra ciertos componentes del sistema inmunitario,
como son las citocinas IFn-I e 1.-12.81°
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Conclusiones

Los 11 sistemas de acoplamiento citocina-microesfera esta-
blecidos presentaron un alto grado de acoplamiento y una
integridad antigénica viable, asi mismo no se detectd un grado
de interferencia considerable permitiendo el uso de todos los
sistemas citocinas y quimiocinas-microesferas simultdneos
(multiplex).

Con respecto al andlisis seroldgico indico que el 35% de
las muestras séricas de pacientes resultaron ser altamente
positivas (IF 215,000) a la presencia de aut Ab’s contra
al menos una de ocho citocinas, seis quimiocinas y dos
receptores, mientras que en el grupo de controles, todas las
muestras resultaron negativas a auto-Ab’s contra todos los
analitos evaluados. Asi mismo, la agrupacion jerarquica faci-
litd observar una asociacion entre la presencia de auto-Ab’s
anti-citocinas y el tipo de enfermedad; dicha asociacion
permitio establecer cinco grupos diferentes de reactividad.

Finalmente, la obtencion de valores considerables de IF
en muestras séricas de caninos confirmé la utilidad de los
sistemas microesferas-citocinas humanas recombinantes
para la deteccion de auto-Ab’s en esta especie, empleando
la técnica multiplexing, Luminex.
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Antecedentes

La ampicilina un antibiético veterinario y humano comun
se ha encontrado en efluentes de ptar con concentracion
de 15.5ug/L, excediendo los valores de referencia 1007
veces.® La amoxicilina; ampliamente utilizado en medicina
humana y veterinaria. El interés por estas moléculas surge
del problema emergente de la presencia de productos
farmacéuticos en diferentes compartimentos ambientales y
la toxicidad potencial de este tipo de sustancias activas en
organismos vivos.

Varios estudios han demostrado que la eliminacién de
productos farmacéuticos en las plantas de tratamiento de
aguas residuales (ptar) a menudo es incompleta, por lo que
se descargan en aguas superficiales y desde alli entran en
diferentes compartimentos acuaticos (por ejemplo, aguas
subterraneas, aguas de bebida).

Por otro lado, los sistemas de tratamiento de aguas residua-
les que operan en México fueron disefiados para depurar
sélidos, materia organica disuelta y nutrientes, por lo que
muchos compuestos tdxicos pasan el proceso de tratamien-
to con poca o ninguna modificacién en su concentracion.®
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Las plantas de tratamiento actuales no tienen la tecnologia
para remover estos contaminantes que son devueltos
a los afluentes sin previo tratamiento y conducida a los
mares donde son absorbidas por el ecosistema marino y
como alimento para los peces de los cuales nosotros nos
alimentamos, iniciando el ciclo y cada vez mas propensos a
enfermedades ocasionadas por estos contaminantes.

Esto hace a que se propongan nuevas metodologias de
tratamiento de agua.

Se ha demostrado que la fitorremediacion es una buena
tecnologia que nos puede ayudar a eliminar estos contami-
nantes emergentes por medio de macréfitos acuaticos.

Uno de los ejemplares mas comunes de este grupo de plan-
tas es la Eichhornia crassipes que se ha vuelto problematica
por su capacidad de reproduccion en aguas turbias y de
amplia tolerancia a diferentes tipos de climas y altitud.

Mediante modelos reproducidos en laboratorios se conoce
que esta planta ayuda a descontaminar aguas resudales que
mediante absorcion (en la mayor parte en sus raices) que
puede absorber metales pesados, descomponer elementos
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organicos y hasta radioactivos. Lo que demuestra el poten-
cial de absorcién de una amplia variedad de contaminantes.

Por lo tanto, se propone utilizar esta planta para que, median-
te absorcion, pueda absorber los contaminantes emergentes
como los antibiéticos, se encuentran en farmacos y debido a
su demanda en la eliminacién de enfermedades comunes se
ha incrementado la demanda de estos mismos.

Materiales y Equipo

Los medicamentos utilizados en este trabajo fueron Amoxi-
cilina y Ampicilina, todos ellos de marca comercial extraidos
de su forma farmacéutica. Se utilizé Metanol grado croma-
tografico y Agua Milli-Q tipo | para la fase movil, ajustada a
pH 3 con Acido Fosforico.

Las muestras de Eichhornia crassipes (ec) se obtuvieron de
los canales adyacentes al Lago de Xochimilco en Ciudad
de México. Se lavaron con agua corriente y se cultivaron
previamente durante tres semanas en agua cruda.

El equipo utilizado fue un cromatégrafo de liquidos de alta
resolucion (HpLc) por sus siglas en inglés, modelo Series
200 de Perkin Elmer con detector Uv-Vis, con columna
Spheri-5 RP-18 5um, 250 x 4.6 mm (Perkin Elmer) del
laboratorio de Efluentes Gaseosos del Departamento de
tecnologia Ambiental.

Metodologia

La metodologia utilizada en esta investigacion se basa en la
descrita por Guo Li en su investigacion de Fitorremediacion
de agua contaminada por Levonorgestrel utilizando hidrofitos
(Eichhornia crassipes).!

Se utilizaron recipientes de tereftalato de polietileno peT con
capacidad de un litro Se seleccionaron plantas de forma y
tamafio similares lavadas previamente con agua del grifo.
Posteriormente, se trasplantaron en posicion vertical en los
recipientes descritos conteniendo 1000ml de agua de grifo.

Para la preparacion de las soluciones madre de Amoxcicilina
y Ampicilina se pesaron 50mg de Amoxicilina y se verti6 en
un matraz volumétrico de 1000ml, se aforo con agua hasta
llegar a 1L y se agito hasta la disolucion completa. Tomar
alicuotas de 10mL, 50mly 100ml. Se repiti6 el mismo proce-
dimiento para Ampicilina.*

Se agregaron las alicuotas tanto de Amoxicilina como Am-
picilina en un pet de 1 It que tiene Ec y se llevd a volumen
con agua. Para obtener concentraciones finales de 1, 5y
10 ppm (1, 5y 7 mg/L). Se establecio una réplica para el
experimento. Ay se incluira tres blanco control; es decir, no
se colocara ec. (Libre de plantas).
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Resultados

Se realizd un muestreo a las 24 horas donde se donde
se tomaron muestras de agua necesarias para su analisis
cromatogréfico. Se detectd que se habia eliminado cerca del
80% de los contaminantes, se realizé un segundo muestreo
a las 48 horas, volviendo a tomar muestras de agua para su
respectivo analisis y se encontré que se habia eliminado en
un porcentaje cercano al 100% (Figura 5).
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Fig. 2 Cromatograma correspondiente a los Analitos de interés a
24 horas.

Conclusiones

Podemos concluir que se logré la remocion al 100% en
concentraciones de 1y 5 ppm, y cercano al 100% la concen-
tracion de 10 ppm.

La masa de la planta parece no influir en el resultado del
andlisis.

En el analisis de blancos se concluye que el proceso de de-
gradacion de los antibidticos tarda mas de una semana. Lo
que da a suponer que estos antibiéticos estaran presentes
en cualquier ambiente natural.
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Dado que el experimento se trabajé con concentraciones
menores a las que una persona consume durante un tra-
tamiento ya sea de Amoxicilina y Ampicilina (1500 mg/dia)
durante 7 dias y a las que un animal consume (15 mg por
kg). Se resalta la eficacia de la Eichhornia crassipes para
combatir estos contaminantes emergentes.

Agradecimientos

Programa de Apoyo a la Investigacion para el Desarrollo y la
Innovacion (paipi) de la Fes Acatlan de la unam. “Evaluacion de
la biosorcién de residuos de antibidticos, como contaminan-
tes, con lirio acudtico (Eichhornia crassipes)”.
Departamento de Tecnologia Ambiental uim. Fes Acatlan.

Referencias

'Li, G. (2014). Fitorremediacion de levonorgestrel en medio acuatico por
hidréfitos. Revista de Ciencias Ambientales., 1869-1873.

RopRriGuEz, D. J. (2018). ACUERDO por el que s declara la obligatoriedad
de la Estrategia Nacional de Accidn contra la Resistencia a los Antimi-
crobianos. Diario Oficial de la Federacion, 3-4.

ZacariAs, V. H. (2017). Hidroquimica y contaminantes emergentes en
aguas residuales urbano industriales de Morelia, Michoacan, México.
Revista Internacional de Contaminacién Ambiental. , 221-235.

“Zarza,M. S. (2011). Identificacion de compuestos organicos emergentes:
Desarrollo e implementacién de metodologias para analisis por cro-
matografia de liquidos o gases. México: MTa.

137

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

REVISION DE LA INTERACCION
FARMACOLOGICA EN LA
ADMINISTRACION CONJUNTA DE
DIGOXINA'YY AMIODARONA

Lezama Herndndez Yurisbeth Diana, Soto Herndndez Karina, Trejo Rodriguez Miguel
Angel, Garcia Martinez Jonathan Raymundo’

'Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn, Universidad Nacional Auténoma de México,
migueltrejolf@gmail.com

Antecedentes

La digoxina se ha utilizado en todo el mundo durante
décadas para alcanzar el control en pacientes con fibrosis
auricular. Su uso en la insuficiencia cardiaca sigue siendo
controvertido, por su indice terapéutico muy estrecho.! Lo
que preocupa demasiado es que no tener control estricto
sobre los niveles séricos de digoxina se relaciona con la
mortalidad en multiples poblaciones de pacientes.?

Por otro lado, la amiodarona es un blogueador de los canales
de potasio que se usan para tratar las arritmias cardiacas. La
amiodarona se convierte en el metabolito activo monodese-
til-amiodarona (pea) por los cp450 en el higado.® Actualmente
no hay evidencia de que la amiodarona sea transportada
por Pgp, pero la pea fue transportada débilmente por Pgp
humana en células Caco-2.°

Las interacciones mas frecuentes que afectan a la digoxina
se deben a que numerosos farmacos aumentan las con-
centraciones séricas de digoxina con riesgo de toxicidad.
Desafortunadamente, entre la amiodarona y la digoxina se
tiene reportada una interaccién farmacolégica que no se ha
descrito el mecanismo con exactitud y que ha provacado que
anivel hospitalario se prohiba la administracién;’ sin embargo,
en México las terapias de ambos farmacos se complementan
y se prescriben por lo que su administracion puede desenca-
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denar en un problema relacionado con los medicamentos del
tipo de seguridad que puede ser prevenible.

Objetivo

Realizar una investigacion sistematizada a través de la Web
of Science sobre la administracion conjunta de digoxina y
amiodarona mediante la construccion de mapas bibliométri-
cos para establecer la importancia clinica de esta interaccion
farmacologica.

Metodologia

La investigacion se realiz6 a través de la construccion de ma-
pas bibliométircos donde en primera instancia se identificaron
las palabras claves para formar estrategias de busqueda con
las cuales se realiz la busqueda del tema de investigacion
en la base de datos Web of Science, utilizando varios filtros
como lo son tipo de documentos, autores mas citados, tema,
palabras claves, afio y revistas. Se seleccionaron los articulos
en un intervalo de 300 articulos segun criterios bibliométricos
de cémo el factor de impacto, indice de citas, percentiles,
entre otros; ademas de utilizar el criterio del investigador para
saber la importancia de cada uno de los articulos.

Posteriormente la informacion referencial de la busqueda
fue exportada en un documento de texto e importada al
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Software MatheoAnalyzer® para la construccion de los
mapas bibliométricos. A través de los mapas se clasificaron y
seleccionaron los articulos mas relevantes en cuantas veces
habian sido citados y se fue realizando la correlacién para
construir el documento.

Resultados y discusion

Se construyeron dos mapas bibliométricos a través del
Software Matheo Analyzer®, mostrandose en la figura 1
la correlacién entre los autores y afio, destacando que el
autor que mas ha publicado es Kimoto, E. en un periodo
de tiempo entre 1998-2017 y en la figura 2 se determina
que autores de paises como Estados Unidos de América,
Egipto y Francia son los que mas publican. A través de esta
informacién se hizo la seleccién de los articulos con los
autores destacados en el tema.

Fig.1 Mapa bibliométrico donde se muestra la correlacion entre los
autores v los afios de publicacién.

Fig.2 Mapa bibliométrico donde se muestra la correlacion entre los
autores y el pais de publicacion.
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Con la informacion anterior se empezé a analizar la infor-
macién del tema en particular planteandose como punto de
partida que una de las interacciones farmacoldgicas mas
comunes y graves en la practica clinica es la interaccidn
entre la digoxina y un agente antiarritmico como es el caso
de la amiodarona.

Uno de los principales mecanismos descritos por varios au-
tores es a través del transportador de la glicoproteina p (Pgp)
del casete de unién a atp, que es el principal transportador
de la digoxina en diferentes drganos y tejidos. En general,
Pgp es un transportador de farmacos no tan selectivo que
puede unir mdltiples farmacos simultaneamente,®'? tal y
como se puede observar en la figura 3.

A®

20" e
s, Sy B
BUL bl GRS
. s o Pg =
r_\-_::: -'h-

Fig.3 Representacion general del transporte de un farmaco
mediado por glicoproteina P: (A) se representan la entrada del
exterior de la célula y la mediacion por atp; (B) Se ejemplifica como
el aTp media el comabio conformacional para la liberacién al medio
extracelular. Extraido de Aller, 2009.

Se tienen estudios que la amiodarona y N-monodesetilamio-
darona (pea), el producto de biotransformacién activo, inhiben
el transporte de digoxina mediada por la glicoproteina P. 4567

A partir de esto se puede determinar que la interaccion
farmacoldgica se puede dar a nivel de todo el proceso far-
macocinético debido a que el transportador también ayuda
en la absorcion, eliminacion y distribucion de la digoxina y la
amiodarona.*%*

Sin embargo, los procesos de transporte intestinal de
amiodarona y pea no se han demostrado en su totalidad,
aunque se ha observado que la concentracién plasmatica
de digoxina disminuye notablemente tras la administracién
conjunta como se observa en la figura 4 en la parte A."8

La amiodarona tiene mayor afinidad por la pgp; en cuanto ala
biotransformacién también inhibidor de cyr3a4 que hace que
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Digoxina
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Fig. 4 Propuesta de mecanismo de la interaccion farmacolégica
entre digoxina y amiodarona.

la digoxina no se biotransforme de inmediato y se mantenga
en circulacion durante més tiempo esto se ejemplifica en el
inciso B de la figura 4.%°

Ademés, la amiodarona es altamente liposoluble y se
puede almacenar en tejido adiposo tal y como se observa
en la figura 4 inciso c; también se ha reportado que tanto
la amiodarona como el bea tienen un tiempo de vida media
de mas de 30 dias, con lo que puede inducir la interaccion
con incluso muchos dias después de la interrupcién de la
terapia.4,5,6,8,9,10,11

En la figura 4 podemos observar una propuesta del mecanis-
mo de la interaccién farmacoldgica debido a la competicién
por el transportador glicoproteina p.

Lo explicado anteriormente hace que se generen cambios
en las concentraciones plasmaticas de la digoxina en
conjunto con el indice terapéutico y margen de seguridad
estrechos de la digoxina hacen que la interaccion farmaco-
l6gica sea de importancia clinica generando problematicas
eficacia reducida de la terapia o efectos no deseados que
pueden ser mortales.

Conclusiones

Através de los mapas bibliométricos se seleccionaron los arti-
culos mas destacados en el tema a partir de esto se establecié
que el principal mecanimo por el cual se explica la interaccién
farmacoldgica es por competencia de ambos farmacos del
transportador de la glicoproteina p, siendo més afin la amioda-
rona y la N-monodesetilamiodarona provocando alteraciones
en las concentraciones plasmaticas de la digoxina.
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Antecedentes

La impresion 3p se caracteriza por ser una tecnologia futurista
la cual ha manifestado sus origenes desde el afio de 1990,
cuando el Instituto de Tecnologia de Massachusetts (wiT) de-
sarrollo la primera impresora 3p utilizando inyeccion de tinta.’

El grafeno es un material formado por una capa bidimen-
sional de atomos de carbono alineado en forma de panal,
es considerado un nanomaterial y se debe a su tamafio de
50 nm. Su importancia tecnoldgica va en aumento desde su
descubrimiento.% Sus aplicaciones son prometedoras en el
campo de la electronica, dispositivos biomédicos y almacena-
miento de energia principalmente debido a sus propiedades
como su alta conduccién eléctrica y térmica, gran resistencia,
alta elasticidad y dureza, flexibilidad, etcétera.*

Recientemente, el grafeno es utilizado para mejorar las
propiedades de algunos polimeros como el &cido polilactico
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(PLa) o el acrilonitrilo butadieno estireno (ass) para desarrollar
filamentos eléctricamente conductores cuando se mezclan
con grafeno y se utilizan en la impresion 3p por modelado
de deposicion fundida fundida (Fom).>” Sin embargo, los
materiales plasticos utilizados para hacer el compuesto
plastico / grafeno debilitan las propiedades intrinsecas del
grafeno; ademas, el método Fom carece de las capacidades
para generar estructuras nanométricas.

Actualmente existen escasos reportes en la literatura abierta
que muestren el desarrollo de equipos capaces de realizar
estructuras puramente de grafeno a escalas nanométricas.
Para dar comienzo a la implementacion de dispositivos
basados puramente en grafeno, la generacién de nanoes-
tructuras tridimensionales es una necesidad por lo que se
plantea la creacidn de un extrusor capaz de utilizar nano-tin-
tas de 6xido de grafeno con la posibilidad de adaptarse en la
estructura de cualquier impresora 3o de codigo abierto con la
resolucidén necesaria para construir nanoestructuras.
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Objetivo(s)

Desarrollo de un extrusor para nano tintas base grafeno e
implementacidn en una impresora 3p.

Objetivos Especificos

*Analizar los elementos y conceptos para el desarrollo del
trabajo.

*Disefiar el extrusor mediante un programa computacional
CAD.

*Realizar pruebas del funcionamiento del extrusor.
Desarrollo

Con el objetivo de identificar las funciones principales que
la impresora debe llevar a cabo se hizo uso de la técnica de
analisis funcional,® la cual es una representacion del com-
portamiento de la maquina a disefar. Esta técnica permite
identificar las funciones principales para poder trabajar con
los procesos de mayor importancia sin dejar de lado las
partes secundarias que influyen un en menor cantidad a los
resultados finales del funcionamiento de la maquina.

Existen tres elementos que pueden ser manipulados vy
transformados que son energia, materia e informacién, estos
tres elementos se pueden identificar especificamente como
energia eléctrica, la materia como la tinta de 6xido de grafe-
no y la informacion seria la estructura tridimensional que se
desea imprimir. En la figura 1 se tiene un diagrama general
que muestra las entradas del sistema hacia la funcién que va
a realizar el robot y el producto final o salida.

Entradas:
Energia ,
eléctrica Fabricar Salida:
estructuras
Tinta de oxido complejas Estructura
degrafeno  ——— | yigimensionales tridimensional
Geometr con tinta de
que se desea Gridode
obtener frleno

Fig. 1 Entradas y salidas de la funcién principal

Para realizar las estructuras complejas es necesario que
la maquina tenga control automatizado por medio de un
microcontrolador ya que se necesita variar los movimientos
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del robot, teniendo aqui la primera funcién principal que es
el posicionamiento en el espacio tridimensional. Lo antes
mencionado se debe realizar en paralelo con la segunda
funcidn principal que es dosificar la tinta de 6xido de grafeno
en un espacio tridimensional especifico. Existen otras fun-
ciones secundarias como el procesamiento de informacion
y la interaccion con el usuario. En la figura 2 se muestra un
diagrama con el desglose de las funciones mencionadas.

Procesar
infarmacidn

Entradas: con el usuario

|
|
|
| Interactuar
I
|
I

Energia
eléctrica T 7| Salida:
I s sl 2
: ; Dosificar =
Tinta de dxidge | J s ~»{ - Estructura
NS EE— i [E— » latinta i it ;
de grafeno 1 I . tridimensicnal
|
Geometria | "‘I =" Posicionaren |_
gquesedesea _ ¥ i o o o o ks el espacio
obtener tridimensional

Fig. 2 Funciones principales de la impresora.

Cada una de estas etapas despliega un conjunto las funcio-
nes y subfunciones que se especificaron anteriormente.

Caracteristicas del sistema cartesiano

Para el desarrollo de este trabajo se eligié un robot carte-
siano porque su funcionamiento es sencillo, ya que permite
imprimir casi todo tipo de estructuras. Este tipo de robot
permitira que el efector final, en este caso el extrusor, se
traslade en los ejes x, v y z del espacio de trabajo.

Se utilizé una impresora RepRap® modelo Prusa® Mendel
Iteration 2® mostrada en la figura 3, ya que es una maquina
que funciona con un codigo abierto, relativamente sencillo, el
cual permite ingresar y modificar el firmware del controlador
para adaptarlo a nuestras necesidades. Ademas, en esta im-
presora es posible modificar su estructura si es necesario. El
disefio del extrusor se adaptara a la estructura de este robot.

Fig. 3 Impresora RepRap® modelo Prusa® Mendel lteration 2@
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Algunas de las caracteristicas de la impresora se muestran
en la tabla 1. Dichas caracteristicas son importantes para el
buen funcionamiento de la impresora 3p.

Nombre Prusa Mendel Iteration 2
o - Tres grados de libertad.
Mecanica :
- Estructura de varillas roscadas.
general . it
- Piezas de union impresas en 3D.
-Firmware mas conocido: Marfin.
-Entorno de usuario recomendado
Software para impresion: Pronterface.

-Compatibilidad con Windows 7 y
SUperiores.

Tabla 1 Caracteristicas generales de la impresora 3D

Parametros de disefio

Los pardmetros considerados para el desarrollo del extrusor
son: el tamario de la jeringa que sera el contenedor de na-
no-tinta de Oxido de grafeno, las dimensiones del area donde
se montara el nuevo extrusor, la trayectoria de la correa
dentada que desplaza el eje v, el centro de masa y la rigidez
del dispositivo cuando esta en funcionamiento.

Los elementos mecanicos que finalmente constituyen el
inyector son rodamientos, tornillo trapezoidal Acve 18 y
varilla lisa m8.

Se construyeron diferentes prototipos utilizando Fom y se
usaron para realizar pruebas y encontrar errores como la
vibracion presentada en el tornillo sin fin causado por el mal
anclaje del motor a pasos en la parte inferior del inyector, asi
como fragilidad en las piezas causadas por la configuracién
de la impresora 3p donde se fabricd el extrusor.

Instalado el extrusor (figura 4) fue sometié a una prueba
de desplazamiento a lo largo de los ejes, observando que
este ya no presentaba vibraciones a lo largo del soporte del
tornillo sin fin y finalmente se obtiene una mayor precision al
momento de inyectar la nanotinta de 6xido de grafeno.

Fig. 4 Extrusor adaptado a impresora 3D.
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Resultados y discusion

La matriz experimental para las pruebas finales consisti6 en
imprimir una figura simple disefiada en SolidWorks® Versién
Estudiantil, ésta figura permitio observar el comportamiento
de la tinta cuando es depositada en el area de impresion,
en la figura 5 pueden observarse una matriz 3p del material
depositado.

(X.Y.Z.E)
(300,300,3.3,115)

X N.Z.5

b. {X,‘_['=Z,EJ C
: *(500,500,3.3,115)

= (400,400,3.3,115)

Fig. 5 Matriz Experimental 1.

En esta primera matriz puede observarse como la calidad de
la impresi6n varia dependiendo de la velocidad de inyeccién
en los ejes de la impresora, sin embargo, resalta que existe
muy poco control en la cantidad de material que sale de
la aguja debido a la vibracion del prototipo. En la figura 6
muestra una segunda matriz experimental.

, RYZE) . RXRYVZE _ RXYV.ZE
© (300,300,3.3,115) © (400,400,3.3,115) © (500,500,3.3,115)

Fig. 6 Matriz Experimental 2.

En la segunda matriz experimental puede observarse como
la impresion mejora en calidad al aumentar la velocidad
en los ejes x y v ya que se logra reducir la dispersion de
la tinta. Cabe destacar que las impresiones presentaban
continuidad eléctrica.
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Conclusiones

La viscosidad de la tinta de 6xido de grafeno es un factor que
influye considerablemente en la dispersion del material al ser
depositada en la superficie de impresion.

La matriz de experimentos arrojé resultados para un rango
de velocidades dptimas en las que el eje “X” y “v” deben
desplazarse para generar una linea continua de material al

momento de la impresion de 400 a 500 mm/s.
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Antecedentes

La fotocatélisis heterogénea que utiliza semiconductores de
Ti02 fue inicialmente propuesta por Fujishima y Honda en
1972 en la foto divisién de agua. En el caso de su aplicacion
para eliminar contaminantes organicos, se descompone gra-
dualmente la molécula contaminante, sin generar residuos
soélidos del material original, por lo tanto, no hay lodo que
requiera su eliminacion y se obtiene co2, agua y compuestos
de bajo peso molecular, cominmente inorganicos.’

El 1102 es conocido como el mejor fotocatalizador heterogé-
neo debido a su actividad foto oxidativa fuerte y rentable,
a no ser toxico, a su estabilidad quimica, a su resistencia
a la luz y a productos quimicos.? En diversos estudios se
ha observado que su actividad fotocatalitica esta en funcién
de las propiedades fisicas del Tio2 especialmente de la
morfologia. El dioxido de titanio, particularmente como fase
anatasa, es ampliamente utilizado como catalizador por sus
propiedades Opticas y electrénicas. Sin embargo, el T102
solo absorbe a longitudes de onda menores a 385 nm. Para
solucionar dicho reto, se puede recurrir al dopaje para poder
aprovechar el espectro solar visible que alcanza la superficie
terrestre, al ser activo a radiaciones de 400 a 600 nm, sin
perder su actividad en el uv.3

Asi pues, se han desarrollado métodos de sintesis basados
en 1102 (polvo ceramico), tales como método sol-gel, método
Pechini, co-precipitacion, etcétera.*® Es posible su aplicacion
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en la foto degradacion de diversos contaminantes ambien-
tales, como los contaminantes de preocupacion emergente
(ecp), compuestos que se encuentran diseminados, y que se
han detectado en fuentes de abastecimiento de agua, aguas
subterraneas e incluso en agua potable. De acuerdo con su
naturaleza quimica y uso, los ecp repercuten de forma nega-
tiva en la vida acuatica.® EI Acesultame-K es un ecp usado
como edulcorante que no es metabolizado por el cuerpo, es
absorbido por el tracto intestinal y es luego excretado rapida
y completamente a través de la orina. Al ser utilizado en
mas de 4,000 productos en todo el mundo, esta presente en
dulces, edulcorantes de mesa, gomas de mascar, bebidas,
postres, productos lacteos..., y, desde luego, en el agua
residual de origen municipal.”

Objetivo

Establecer la temperatura de sinterizado y la proporcion del
agente dopante en el precursor de Tio2 tales que permitan
obtener un fotocatalizador activo para la remocién de un
contaminante de preocupacion emergente del agua.
Desarrollo experimental

Fase |. Preparacion de fotocatalizadores.

Primero se prepar6 el precursor, afiadiendo las cantidades

necesarias para las relaciones estequiométricas deseadas
de Ti02/agente dopante, en el orden que se muestra en tabla
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mostrado en la Figura 1.
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Tabla 1, Cantidades necesarias. Precursor TiOy/N

Relacion 1°- Ik ¥ g
Propanol | Isopropoxido | HNO; | Urea(g)

(mml) de Titanio (ul)
(ml)

I:] 6.60 | 20 | 0.1963
[2 132 | 20 103926
|3 19.8 | 20 | 0.5889

Tabla 1. Cantidades necesarias. Precursor Tio2/N

Tabla 2. Volumenes necesarios. Precursor Ti0,/H
Relacion |° z 3 4
i- Isopropoxido | HNO; H,0,

de Titanio (ul) ;

| S | | W

[:1 6.60 | 20 28
1:2 132 | 20 57
[:3 198 1 20 85

Tabla 2. Volimenes necesarios. Precursor Ti02/H

Afiadir gota por gota el precursor
TiOw/agente dopante 10 ml en 20 mi
de agua. A Tamb y agitacion cte.

Agitar durante 10 minutos

Calentar a 500°C /[
540°C durante 1 hora.

ﬁ Triturar
Guardar y

efiquetar

Fig.1 Proceso de sintesis de los fotocatalizadores

La caracterizacion del material obtenido fue realizada me-
diante Difraccion de Rayos x y Microscopia Electronica de
Barrido de Emision de Campo (- por sus siglas en inglés).
A partir de los resultados se seleccionaron los 7 posibles
mejores catalizadores de acuerdo con menor didmetro
de particula y la mayor cantidad de fase anatasa, que se
muestran en la tabla 3.

ANO 3, NO.3, 201S.

IA TE

Tabla 3. Fotocatalizadores seleccionados

Agente dopante Temperatura de sinterizado (°C)

500 540
Relacion estequiométrica
N 1:1 1:1
1:2 1:2
H 1:2 1:3
1:3

Tabla 3. Fotocatalizadores seleccionados
Fase Il. Pruebas fotocataliticas

Se realizaron pruebas de oxidaciéon de Acesulfamo k, por
duplicado, para cada uno de los 7 fotocatalizadores selec-
cionados, asi como para p25 (Evonik) como referencia. Se
colocd un sistema de dos reactores de vidrio borosilicato
tipo PFr de un solo paso, su bomba y su tanque de 0.6 L;
se vertieron 500 mL de la solucién de Acesulfamo-k a 15
ppm en cada tanque, 10 mL de 1202 al 3% y 0.015 g del
fotocatalizador; luego los dos reactores se expusieron simul-
taneamente a la irradiancia uv solar en un espacio abierto y
de forma horizontal, de 11:30 a 13:30 horas, para efectuar
la oxidacién fotocatalitica. Se midi6 la irradiancia uva cada
15 minutos y se analizd una muestra de 4 mL del agua en
tratamiento, en el espectrofotdmetro.

Resultados y discusién
El la Figura 2 se presenta el comportamiento del tamafio

de particula de fotocatalizador, determinado mediante las
imégenes de FESEM.

:
3 20
2
£ 15
a
"
310
-
a
E 5
0.5 15 25
Relacion TiO,/dpante
—A—H 500°C —i— H 540°C N 500 “C

—a N5 —&— Degussa P-25

Fig.2 Tamafio de particula con respecto a la temperatura de
sinterizado y al agente dopante
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5

Fig. 3 Micrografias de TiO2/H 1:2 a 500°C Fig.5 Micrografias de TiO2/N 1:1 a 540°C.
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La morfologia de los fotocatalizadores se obtuvo también
mediante las imagenes de Fesem, las que permiten observar
como se agrupan las particulas y medir el tamafio de las
mismas. En las figuras 3 y 4 se aprecia que las particulas
del conglomerado tienen, en general, una forma esférica,
por lo que se puede considerar que el fotocatalizador tiene
una superficie homogénea. Por otra parte, gracias a las
micrografias de 350,000 y 200,000 aumentos se extrajeron
los valores del diametro de particula, resumidos en la figura
2, donde se distingue que a una temperatura de sinterizado
de 500 °C se obtuvieron los menores diametros de particula,
ya que tres de los cuatro fotocatalizadores con el tamafio
mas pequefio se obtuvieron a estas condiciones, como es
el caso del catalizador dopado con n de relacion 1:1, y el
dopado con H de relaciones 1:2y 1:3. Se tiene en cuenta que
las nanoparticulas de Ti02 de tamafio pequefio proporcionan
una mayor relacion superficie / volumen, lo que ayuda a una
mejor eficiencia del fotocatalizador.

De igual forma, en la figura 7 se observa que el fotocatali-
zador presenta un alto porcentaje de fase anatasa, lo cual
concuerda con lo reportado por Mashid y Askari® que indi-
can que la fase anatasa de 1102 se forma después de que
el precursor se calcina a una temperatura que oscila entre
300 ° C y 550 ° C. En este caso, el fotocatalizador de la
relacion 1:2 y sinterizado a 500°C fue el que tuvo la mayor
fraccion de fase Anatasa, esto con base en los resultados
de Difraccién de Rayos x.

o .__"___——-.———___.
o
— "
= S0 -
—
-] =1
s
3 300
™=
= 20
-t = el o
. 10 M S00 7C il T 540 I
) H 500°C —— F 540 °C
0
[i] 1 2 3 E]

Relacionm Ti,/M™N

Fig.7 Porcentaje de fase anatasa con respecto a la temperatura
de sinterizado y al agente dopante.

Al contrastar los resultados de los fotocatalizadores sinteti-
zados con la del 102 comercial P25, reportados en la tabla
4, se percibe que éste es mas eficiente y que la diferencia
de caudal durante las pruebas no repercute significativa-
mente (figura 8).

La mayor eficacia se debe, en parte, a que el oxidante utiliza-
do fue H202, lo que permite la formacidn de mas complejos de
perdxido y radicales hidroxilos a partir de la descomposicién
fotocatalitica del H202, asi el Ti02 con el tratamiento H202
aumenta el agua fisisorbida, lo que aumenta la fotoactividad
del fotocatalizador.E|l fotocatalizador P25 presenta una tasa
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de oxidacion de Acesulfamo-k de 86.11% después de 120
minutos, lo que implica el excelente potencial de 1102 sensi-
bilizado con H202 en aplicaciones fotocataliticas.®

-
<258

2’1; -.

e

e 1 ® 5

@ 0.5 'o.

€ 0

(=]

a 0 50 100 150
<

Tiempo (min)
® 0=56120L/min ® Q=4.2699 L/min
Fig.8 Eliminacion de Acesulfamo-K. Sistema TiO2 /H 1:3 a 540°C.

Ni el peroxido de hidroégeno, ni el 6xido de titanio solos
pueden absorber la luz visible, pero los grupos -ooH de H202
reemplazan a los grupos -oH en la superficie de dxido de
titanio formando complejos de superficie amarilla debido a la
presencia de H202, que cambia la regién de absorcion de luz
de 1102 a la regién de luz visible."

Tabla 4. Eficiencias de remocion de Acesulfamo-K

Eficiencia (%a)

Agenbe Temperaliur Proporeiin (Q=5.6 Q=43
dopante {*C) TiOyagente  L/min)  Lmin
dopante

M S0 1:1 58.5 550
1:2 453 40.4

40 1:1 G1.3 G3.E

1:2 3l.5 579

H S0 1:2 75.2 19
1:3 5B.5 59.0

5440 1:3 514 51.6

Degussa P-25 2E.1 241

Tabla 4. Eficiencias de remocion de Acesulfamo-K

De igual manera la actividad fotocatalitica estd en funcién
de las propiedades fisicas del Ti02, especialmente de la
morfologia, la cual depende de la temperatura de sinterizado
pues ésta afecta a la porosidad de los recubrimientos, ya
que por un lado, tiene efecto sobre el espesor de la pared de
los poros, y por otro, su incremento aumenta la superficie de
los fotocatalizadores, acrecentando la cantidad de poros.
Durante las pruebas fotocataliticas el volumen utilizado de
fotocatalizador difiere entre el Degussa p-25 y los cataliza-
dores sintetizados, a pesar de trabajar con la misma masa,
indicando una mayor porosidad, la cual mejora la eficiencia
fotocatalitica al permitir tener recubrimientos con menor
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espesor de pared en la estructura de poros, favoreciendo asi
la adherencia del contaminante.'2"

Por otra parte, estadisticamente se determin6, mediante
un anova en el software Origin Pro, que existe un efecto
significativo del dopaje con N e H, tal como se muestra a
continuacion:

» - Efciencia de remocion (%)

e

Efcizncia de remocion (%)
a

H W Dieguessa P-28

TiCkdagenie dopants

Fig. 9 Diferencia de medias entre los fotocatalizadores

En la Tabla 5 se aprecia, de forma general, asi como en la
Figura 9, que la diferencia de eficiencias de oxidacion entre
los fotocatalizadores dopados y P25 varia significativamente

(Sig = 1).

Tabla 5. Eficiencias TiOy/ agente dopante y P25.

Prueba de Tukey
Diferencia
de medias  SEM q Sigma
N-H -17.30813 238054 10.2823 I
P25-H  12.04898 238054 7.15796 l
P25-N 2935712 238054 17.4402 |

Tabla 5. Eficiencias TiO2/ agente dopante y P25. Prueba de Tukey

Asi, la hipétesis nula (H0) que acepta que todos los agentes
dopantes tienen eficiencias similares contrastada contra la
hipotesis alternativa (H1) que indica que existe diferencia en
la eficiencia con respecto al dopar con H 0 N, con un 95 de
confianza, al ser p <, y la significancia igual a 1, se descarta.

152

REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

Tahla &. Inflnencia de jas comdiciones de trabajo en la
eficiencia,

Triferemcia entre Dhferencia
proporciom TiCk' de

agenie dopanie medias SEM q Sigma
1:31:1 -13.90433 30318 6.485 1
1:3/1:2 156928 24881 3.033 1
[Mferemcia entre
T e e
TH:™ v THI2H
M
1:3 1.2 15.8528 2.48E1 3.033 1
H
1:31:2 -15.3169 11938 18.147 1
Driferendia entre T
de sinterizado
M
S4n=C
SO0 T £ B362 24622 5.080 i
H
Sd0=C
S 220400 1.X175 . | 256150 1

Tabla 6. Influencia de las condiciones de trabajo en la eficiencia

En la Tabla 6 se aprecia que, al comparar la influencia de la
temperatura de sinterizado y de las diferentes proporciones
en las que se encuentra el T02/N y TI02/H, Se encontrd que
hay un efecto significativo de dichas variables sobre los
resultados de eficiencia. De igual forma se observé que los
fotocatalizadores de H presentan un porcentaje de oxidacion
mayor que los dopados con N. Ademés, de acuerdo con los
datos anteriores, la temperatura de 540 °C, y proporciones
el o2/N 1:1y el H 1:2 fueron las mejores.

Conclusiones

Se obtuvo satisfactoriamente un conjunto de fotocatalizado-
res como nanoparticulas de Tio2 en fase anatasa, dopados
con Ny con H, con forma esférica y diametros de particula
menores que los del Tio2 comercial p25.

Los fotocatalizadores dopados que obtuvimos tuvieron menor
eficiencia de oxidacion del contaminante que las de p25.

Se considera que dicha diferencia de eficiencias es debida
a las condiciones de sintesis, ya que la forma y composicién
se ven afectadas por éstas. Tal como se observa con el ana-
lisis realizado con el modelo de Tukey, con una confianza
del 95% se concluye que existe una diferencia significativa
entre las eficiencias de los fotocatalizadores con base en la
temperatura de sinterizado y en la proporcién molar de Tio2/
agente dopante.

Finalmente, tal como se esperaba, los mejores fotocataliza-

dores obtenidos fueron los de Ti02/H en relacién molar 1:2 a
540 °Cy el To2/n 1:1 a 540°C.
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Las mejores eficiencias obtenidas con los fotocatalizadores
dopados para la remocién de Acesulfamo-k fueron de 74.06
% y 62.56 %, respectivamente para Tio2/H y TIO2IN.
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Antecedentes

“El grafeno es un estado alotrépico del carbono, es decir, uno de los
modos en los cuales se organizan los 4tomos. Es uno de los materiales
mas innovadores; tiene infinitas aplicaciones en todos los &mbitos de la
tecnologia y, hasta en la vida cotidiana; y esto siendo un material de sélo
un atomo de grueso. Es la base de tres de los al6tropos del carbono: el
grafito, los fullerenos y los nanotubos.”™

Las nano particulas de ¢Oxido de cobre Il (cuo) han sido am-
pliamente investigadas y encontrando muchas aplicaciones
como en celdas fotovoltaicas, para catélisis y para sensores
de gas entre otras aplicaciones.?

Las propiedades eléctricas y magnéticas de 6xido de cobre
son muy atractivas y el cuo es una de las bases para los
superconductores.

Tomando en cuenta las propiedades tanto del grafeno como
del cuo se crearan peliculas de 6xido de grafeno y grafito
para obtener un mejor material dopado y con aplicaciones
mejoradas.

El cuo es un nano material relativamente facil de obtener y
con una amplia gama de métodos para su obtencion como
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lo son: co-precipitacion, sonoquimica, sol-gel, método poliol,
entre otras por lo cual hace su manejo mas amigable.>®

Objetivo(s)

-Sintetizar y estudiar las propiedades 6pticas y eléctricas de
peliculas de déxido de grafito y grafeno dopadas con nano
particulas de cuo.

Parte experimental
Materiales

- Agua destilada

- Grafito

- Perdxido de hidrogeno

- Dodecilbenzeno de sodio
- Acido sulfarico

- Cloruro de cobre

- Hidréxido de sodio

Sintesis de dxido de grafito y grafeno por sonicacion

Se disuelven 0.1 g. de grafito en 100 ml de agua destilada,
se lleva a sonicar durante 500 min.
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-Para el 6xido de grafito:

Se agregan 100 ml de agua destilada y 100 ml de peroxido
de sodio. Se deja en reposo en un balde con agua hasta que
tenga una temperatura ambiente y posteriormente se sénica
una hora mas.

-Para el 6xido de grafeno:

Se agrega una solucién de 50 ml de agua destilada y 50 ml
de peréxido de sodio dejandola en agitacién varios minutos
con temperatura. Posteriormente se agrega una solucién de
dodecilbenzo de sodio (2 g.) y perdxido de sodio (50 ml) con
agitacion fuerte por algunos minutos. Se agregan 4 ml de
acido sulfurico después 100 ml de agua destilada y 50 ml de
perdxido de sodio. Se sonico por un tiempo mas.

Sintesis de nano particulas de cuo (co-precipitacion)

Se hace una solucién de cucL2 con una concentracion a 0.1
My otra de NaoH en la misma concentracién, se agrega la
solucidn de NaoH poco a poco y con una fuerte agitacidn hasta
obtener un pn de 14. El precipitado de color negro se lava
repetidas veces con agua y etanol hasta tener un pH de 7.
Después del lavado se deja secar la muestra durante 16 h. a
80 °c para finalmente calcinar la muestra a 500 °c durante 4 h.

Se sintetizaron dos muestras variando las concentraciones
de naoH Y la velocidad de agregado.

L]

immlensity [8.0.)

20 [7
Fig. 1 Difractograma de S1
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S1: agregado subitamente rapido de naoH a 0.1 my 10 gotas
de NaoH puro hidrolizado.

S2: agregado de 100 ml de naoH @ 0.1 M y ofra parte a 1 m
hasta llegar a un pH de 14.

Resultados y discusion

Se hicieron varias peliculas de Oxido de grafeno y grafito
a diferentes temperaturas desde los 20 °C hasta los 80 °c
variando la temperatura de 20° en 20°.

Las nano particulas de cuo fueron caracterizadas mediante
microscopia AFM Y DRX.

Aun siendo muy similares los difractogramas muestran
ligeras variaciones para s1 sus picos méas representativos
estdn en 35.56° y 38.73° y para s2 estan en 35.52° y 38.75°
correspondientes a los planos (-1 1 1) y (1 1 1) respectiva-
mente y para ambos casos, lo cual significa que aun con las
variaciones echas las respuestas son muy parecidas.

En ambas imagenes se presenta una aglomeracion muy
buena, la diferencia es que para S1 el tamafio de particula
va de los 0.03 um. a los 35 nm. Y para S2 el tamafio oscila
entre los 55 nm. y los 35 nm.

Lo cual nos permite observar que aun siendo poca la dife-
rencia en el difractograma en los angulos en las imagenes

ad

irensity [@au]

i 0 dl 50

&l il

Fig. 2. Difractograma de S2
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Fig. 3 Imagenes por microscopia AFm de S1 Fig. 4 Imagenes por microscopia AFm de S2

AFM NOs permite observar la diferencia que existe en la
distribucién del tamafio de particula.

Conclusiones

El combinar el éxido de grafeno y el 6xido de cobre resulta
muy llamativo al poder mejorar las propiedades del 6xido
de grafeno que si bien no son tan intensas como las del
grafeno si posee varias de ellas y al dopar las peliculas con
oxido de cobre se pueden llevar a un mejor nivel.

Las variaciones que se hicieron en la sintesis del CuO
permiten ver que variando tanto la concentracién como la
velocidad de agregado de la solucién se puede controlar de
mejor manera el tamafio de particula.

El grafeno puro tiene aplicaciones muy variadas que van
desde aplicaciones optoelectronicas hasta aplicaciones ca-
taliticas, mismas que poseen las nano particulas de cobre
como dopantes lo cual nos permite exacerbar las mismas
propiedades del 6xido de grafeno.
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Antecedentes

El agua carbonatada es aquella que contiene &cido carbéni-
co (H,c0,) que, al ser inestable, se descompone faciimente
en agua y burbujas de dioxido de carbono (co,) cuando se
despresuriza. Cuando tiene un mayor contenido de minera-
les, por provenir de deshielo se la denomina agua mineral
gasificada; si se obtienen los minerales artificialmente se la
denomina agua gasificada artificialmente mineralizada.

H,CO,—H, O'|'CO2

Cabe resaltar que en algunos paises se le da el nombre de
soda o club soda al agua carbonada cuando se le afiade
bicarbonato, mientras que al agua carbonada simple se le
denomina agua con gas, agua gasificada, agua de Seltz o
también popularmente sifon.

Histéricamente, las primeras aguas carbonadas se prepa-
raban afiadiendo bicarbonato de sodio a la limonada. Una
reaccion quimica efervescente entre el bicarbonato de sodio
y el &cido citrico del limon produce didxido de carbono que
se libera en forma de gas (de ahi la efervescencia).
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De manera industrial el agua carbonada se prepara afiadien-
do &cido carbénico y diéxido de carbono en una reaccion exo-
térmica en tanques de almacenamiento a presion para que
no exista despresurizacién y disociacién de los minerales. De
este proceso, se genera como residuo carbonato de calcio.

Actualmente, el agua carbonada se manufactura pasando
diéxido de carbono presurizado por agua en un proceso co-
nocido como carbonacién. Esto incrementa la solubilidad. Por
ejemplo, en un recipiente con agua a alta presion se disuelve
mas co, que bajo condiciones atmosféricas normales. Cuando
se reduce la presion, por ejemplo, al abrir la botella, el gas se
disocia de la solucion, creando las burbujas caracteristicas.

Las formas més populares de agua carbonada son las sa-
borizadas y se les llama cominmente gaseosas o refrescos
(aunque este nombre también se aplica a las que no son ga-
sificadas). Estos se venden ampliamente en todo el mundo.
Objetivo

Estimar los parametros cinéticos de la reaccidon de carbo-
nacion del agua, utilizando como modelo representativo el
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reactor de mezclado perfecto (csTr), a su vez determinar Resultados y discusion

la conversién que alcanza dicha reaccion en la operacion y

asi poder establecer las condiciones de mejor rendimiento  Se construyé el grafico 1 para determinar de forma expe-

posible para el reactor en un tiempo establecido. rimental una ecuacion que relaciona el flujo de salida de
diéxido de carbono y la presion manométrica.

Parte experimental

Presion manométrica vs Flujo volumétricoa 17 °C

Reactivos:
150
Jugo de limodn de concentracion de &cido citrico W 140 - e
conocida. £ 130 y= 851400 41301
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[CO,] vsta28°C

y= 0.0014x + 0.0002

Ré= (9627

Grafico 3. Orden de reaccion a 28 °C

Factor de frecuencia (A) y Energia de activacion (Ea)
Siguiendo el modelo de Arrhenius que se define como:

In(k)=In(A)-E /R(1/T)

Energia de Activacion

A continuacién, se presentan los datos obtenidos de la

linealizacién de la ecuacion de Arrhenius

LI IH W

Tabla 1. Datos obtenidos de linealizacion de la ecuacion de
Arrhenius
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Inkvs 1/T
0.0033 0.00335 0.0034 000345 0.0035 0.00355 0.0036 0.00365 0.0037
3
f y =-3849.7x + 6.0762
" Re = 0.9043
| |
:' H“’"‘—\—..___\_\_*‘_‘_-_‘_h‘u—‘_-_r"-'
i T (1/K)
Grafico 4. Linealizacion de la ecuacion de Arrhenius
Temperatura ~ Constante = Energiade  Factor de
K) () Activacién  Frecuencia
(J/mol)
ARR 0.0004 3200803 0762

290.15
30115

0.0006
0.0014

Tabla 2. Parametros cinéticos obtenidos experimentalmente de la
reaccion de carbonatacion de agua a diferentes temperaturas.

Conclusiones

Con base en los resultados experimentales es posible
estimar los parametros cinéticos tales como el orden de
reaccion, constante de velocidad, energia de activacion y
factor de frecuencia. Con los valores obtenidos de la cons-
tante cinética se determina que se ve favorecida la reaccion
al aumentar la temperatura del sistema.

Asi mismo se consigui6 describir la relacion entre la presion
manometrica y el flujo volumétrico promedio de co, para el
sistema de estudio.

Para un mejor andlisis experimental se propone medir la

presion del gas (co,) a la salida (en la probeta donde se mide
el volumen generado).
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Antecedentes

En México, la industria y la agricultura son los responsables
de la mayoria de los contaminantes en el agua (Gaona, R.,
2006). El clorpirifos etil es un solido blanco de apariencia
cristalina utilizado como insecticida organofosforado de
amplio espectro; se emplea por el sector agricola y en el
doméstico desde 1970. Su solubilidad en agua es baja; sin
embargo, en fase olea se disuelve bien y se utiliza entonces
en emulsiones para aplicarlo a los cultivos. Llega a los
cuerpos de agua generalmente por aplicaciones aéreas, por
el lavado de las lluvias y por el arrastre del viento; una vez
en el agua ataca principalmente a peces e invertebrados,
asi como algunas aves (Badii, M., et al., 2008). El clorpirifos
es un compuesto de mediana a altamente téxico para el
ser humano en diferentes vias de contacto; una exposicién
prolongada a este compuesto puede promover efectos sobre
el sistema nervioso (ATsor, 2018).

Existen varios niveles de tratamiento de agua, el pretrata-
miento donde se separan los desechos solidos; tratamiento
primario, en donde se retiran sélidos y grasas; tratamiento
secundario o bioldgico y tratamientos avanzados (CONAGUA,
2011). Lafotocatalisis heterogénea es un tratamiento terciario
del agua, de oxidacién avanzada. Consiste basicamente en
la fotogeneracion y uso de radicales oH® en fase adsorbida,
los cuales son excelentes oxidantes. Las reacciones foto-
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cataliticas heterogéneas constan de cinco pasos generales
(Herrmann, J., 1995):

1) transferencia de los reactantes de la fase liquida a la
superficie del fotocatalizador

2) Adsorcion de, al menos, uno de los reactivos

3) Activacion del catalizador y reaccion en la fase adsorbida
4) Desorcion de los productos

5) Eliminacion de los productos en la interface

En tanto, el proceso de lodos activados nacié de la obser-
vacién de que si un volumen de agua residual se somete a
aeracion durante tiempo suficiente, su contenido de materia
orgéanica es reducido, formandose a la vez un lodo floculento
(Ramalho, R., 1993). Existen reactores de lodos activados
en operacion continua o en discontinua (por lotes). Estos
ultimos se denominan reactores sBrR (Sequencing Batch
Reactor por sus siglas en inglés), que se pueden definir
como un sistema de tratamiento biolégico que se desarrolla
normalmente en cuatro etapas: llenado, para la adicién de
sustrato al reactor; reaccion (se somete o no a aireacion);
sedimentacion (permite la separaciéon de sélidos y agua
tratada) y vaciado (extraccion del agua clarificada del reac-
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tor). Puede haber una quinta etapa, la de reposo o tiempo
muerto, aunque es opcional (Mufidz, J..et al., 2014).

Objetivo(s)

Probar un sistema hibrido fotocatalitico-biolégico para la
oxidacién de un plaguicida contenido acuoso.

Determinar el efecto del orden de aplicacién de los procesos
fotocatalitico y biolégico sobre la eficiencia de la oxidacion
del contaminante.

Determinar el efecto de la fraccién aerobia y andxica del
tiempo de reaccidn sobre la eficiencia del proceso bioldgico.

Determinar si la combinacién de tratamientos fotocataliti-
co-bioldgico tendrd un efecto sinérgico en la oxidacién del
plaguicida presente en el agua contaminada.

Parte experimental

La Tabla 1 contiene los reactivos y equipos que se utilizaron
durante la experimentacion.

Reactivos Equipaos

Reactor fotocatalitico
tipo CPC

Clorpirifos (suspension
comercial a 20 %)

TiOz (P25, Evonik) Reactor biologico

discontinuo de 0.5 L

H20:z [solucion al 3%] Espectrofotémetro UV-

visible Shimadzu

W 1601
K250, Mgs50y, CaCl, Radiometro YE35UV,
FeCl: NH4+CI [0.1M] Lutron

NaOH [0.1M]
HMNOz [1%0]

Digestor de DOO Hanna

Potencidmetro Hanna

Tabla1. Reactivos y equipos

Se inicio la experimentacidn con la parte fotocatalitica, para
la cual se utilizé un reactor con colector tipo cpc que consiste
en un sistema compuesto por cuatro tubos de vidrio pyrex de
0.3 m de longitud y 0.25 m de di&metro externo, siete codos
de pvc de media pulgada y tres conectores rectos de media
pulgada, conectados con tubing flexible al tubo de vidrio.
Ademas, cuenta con un termdmetro en la descarga para
monitorear la temperatura del liquido que se extrae y una
bomba que ayuda a recircular el agua. Es posible colocarlo
de manera inclinada debido a unas pequefias ménsulas con
bisagras agregadas al sistema.

En la Tabla 2 se presentas sus principales especificaciones:
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Parte del Nombre

reactor

Especificaciones

Gy = 2x107%m

- Cuatro tubos D.=0.031m
de vidrio L=03m
pyrex D; = 0.027 m
D, =0.028m
Siete codos de Dy =0.014m
L Y pulgada V=15mL
Ly = D.OBZ m
D, =0021m
Tres oy =0.015m
conectores de Ly =003m
¥ pulgada Ly = 0.032m
Lz =0.033 m

Tabla2. Especificaciones reactor fotocatalitico

Termometro

l Tolva de

alimentacion

Fig. 1 Reactor fotocatalitico solar tipo CPC.

Para mayor descripcion del equipo véase el trabajo de
Trejo, V. (2017).

El agua se traté en el reactor fotocatalitico con inclinacion,
en dias soleados con seguimiento a la trayectoria del sol y
orientacién hacia el sur. El volumen tratado fue de 1.5 litros
de agua contaminada con clorpirifos concentrado a 50 ppm
y a 25 ppm, con 102 P25 comercial como fotocatalizador a
una concentracion de 0.5 g de 102/ L y como oxidante 1202
con un total de 42.5 ml al 3% para cada reaccion, esto con
el fin de conocer a que concentracion inicial de clorpirifos
la velocidad de reaccion es mayor; luego, se efectuaron
experimentos por duplicado a tres diferentes valores de pH:
7,5y 9, asi como a pH natural, esto para la concentracion de
clorpirifos con mayor eficiencia de oxidacion.
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Durante cada reaccidn se tomaron mediciones de irradiancia
uva solar en la superficie inclinada del reactor, asi como
toma de muestras de agua tratada cada 10 minutos para la
primera media hora de reaccién y después cada media hora,
hasta completar dos horas de reaccion, la muestra tomada
se filtrd mediante filtros de cartucho de 0.05 micras y se
midio la absorbancia en el espectrofotémetro uv.

Una vez culminada la reaccidn, se vacié el reactor y se de-
terminé el volumen final para calcular el volumen evaporado
y corregir la cinética a través del tiempo.

Del efluente obtenido para cada reaccién se toman 250 ml,
se etiquetan y se congelan para posteriormente tratarlos en
el reactor bioldgico.

Para la parte bioldgica, se tomaron lodos activados de la
planta de tratamiento de aguas residuales ubicada en Peri-
norte (Cuautitlan Izcalli, México). Para aclimatar los lodos a su
nuevo entorno se procedié a colocarlos en el reactor bioldgico,
que consistié en un contenedor abierto de aproximadamente 2
litros de capacidad con una bomba peristaltica, conectada a un
timer y un distribuidor de oxigeno por medio de una manguera,
para airar a los microorganismos. Se les suministré una can-
tidad aproximada de dos cucharadas de sacarosa comercial
cada tercer dia y 1 mL de las soluciones de micro-nutrientes
(cloruro de amonio, fosforo de potasio, sulfato de magnesio,
cloruro de calcio y cloruro de hierro), dos veces por semana.
La aclimatacion de los lodos se llevd a cabo durante siete
semanas, suministrando ademas clorpirifos concentrado (150
ppm), 100 mL, tres veces por semana para ir adaptando a los
microrganismos a la molécula a oxidar. Finalmente se tomé un
volumen adecuado de los lodos aclimatados, para un reactor
de 310 mL con 80 mL de recambio y 4000 mg/L de ssvim, para
tratar los efluentes obtenidos del reactor fotocatalitico.

El reactor biologico consistio en un contenedor abierto, con
manguera por dentro, la cual fij6 el volumen remanente (el que
persiste en el reactor), conectada a una bomba de desplaza-
miento positivo (peristaltica) para descargar el agua tratada. El
tanque estuvo colocado sobre una parrilla de agitacién mag-
nética y conto con un difusor de oxigeno comercial poroso.

Fig.1 El reactor biologico
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La reaccién bioldgica se efectud durante cuatro horas, cam-
biando la fraccion de fase aerobia y andxica, tomando como
inicial 50/50 para cada valor de pH, para posteriormente, con
el mejor resultado, cambiar las fracciones de las fases.

pH

Fraccién de

wiricacsea N 579
1:1 x2 2 x x2
1:3 x2 2 x2 x2
31 X2 x2 x2  x2

Tabla 3. Experimentos en reactor biologico.
Resultados y discusion
Fotocatélisis heterogénea reactor ser

Para determinar la mejor concentracion de clorpirifos se
efectuaron las reacciones fotocataliticas en el reactor por
tres horas a 50 ppm y 25 ppm con 0.5 g/L de 10, y 42.5 ml
de H,0, al 3%. Los resultados se muestran en la Figura 3,
donde se observa la cinética de la reaccion con base en la
energia uva recibida en el reactor.

® LN (Abs"iAbsD")
® LN Abs"ifbs0)

[ & LM [Abs"iADSD)

20 va,_ T LN[Abs"AbsD")

b .

1.6 - .
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T o m
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E 1.24 * oy
I
04 "
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= 0.0 &
=3 &
Z oo w7 Y
p bt " i
0.4 -
[ &
[
4 'I
00 I A
£ T T T T T 1
Q 12 20 40 Al il

Enarg.ga UV 1 {KJ}

Fig. 3 Cinética de reaccion 50-25 ppm

En la figura 3, las dos primeras curvas (marcadores negro y
rojo) son a 50 ppm y las segundas (marcadores azul y verde)
a 25 ppm de clorpirifos. Las eficiencias de oxidacién con base
a la energia recibida sobre el reactor estan presentadas en la
Figura 4, en la que los marcadores naranja y azul son para 50
ppm Y los de color verde y amarillo, para 25 ppm de clorpirifos.
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Eficiencias

Fficiencia

= s Lo 15 5

E ww [KJ]
Fig. 4 Eficiencias de oxidacién a 50 y 25 ppm

En la Tabla 5 se resumen los resultados de la cinética y
eficiencia de la oxidacidn de clorpirifos a 50 y 25 ppm; ahi se
observa que, a 10 y 20 KJ, la mayor eficiencia se logré para

las mayores concentraciones del contaminante, ademas de
que la constante cinética aparente fue también mayor.

Concentracion  k'yyp  Eficiencia  Eficiencia
declorpirifos  (1/kJ) al0kl  a20k]
(mg/L) (fraccion)  (fraccion)

50 00692 049 0.72
50 00453 043 .74
fh 00286  0.16 0.38

25 0.0439 048 0.6

Tabla 5. Resultados cinéticos 50-25 ppm

Una vez determinada la concentracion de trabajo (50 ppm)
se cambio el pH inicial de las soluciones a tratar. La cinética
de las reacciones se ve en la Figura 5, mientras que las
eficiencias se resumen en la Tabla 6.

El cambio del pH inicial suponia una variacién en la velocidad
de la reaccidn, pues la molécula de clorpirifos es estable a pH
&cido, lo cual es visible en la figura 5, mientras que a pH ba-
sico el comportamiento cinético es parecido al de pH natural.

La Tabla 6 muestra que, a 50 mg/L de contaminante, la
eficiencia es mayor a pH natural, mientras que la més baja
fue a pH &cido (pH =5).

La Tabla 6 muestra las constantes cinéticas a los diferentes
pH de reaccion y las eficiencias a corte de 10 y 20 KJ; ahi
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50 pprm 1
50 pprm 2
25 pprm 1
25 ppm 2
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Fig. 5 Cinética de reaccion con variacion de pH

se observa que el mas eficiente fue el caso de pH natural y
las constantes cinéticas aparentes mas altas fueron también
a pH natural.

P H indcial K apm Eficiencia E ficiencia
LTy @ 1 kKT @ T kT

(fraccidm) (fraccidm}
INatral LY e e Lo b ) L |
53 a2 T3
=1 LY pe S ) .13 .39
D3 L L] 33
- LW LY b | o1 e .32
D26 LeCAe B .25
= L8 O .30 .58
D3 .32 Lo e

Tabla 6. Resultados cinéticos con variacion de pH
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Conclusiones

Como se observa en los resultados anteriores, el proceso
fotocatalitico tiene una notable oxidacién de la molécula con-
centrada a 50 ppm, siendo mas rapida que a 25 ppm; en tanto,
el clorpirifos no fue oxidado en lo absoluto por los microorga-
nismos, a pesar del extenso periodo de aclimatamiento.

La eficiencia de oxidacion de la molécula para el reactor
fotocatalitico operado en dias soleado, con inclinacién de
20° y seguimiento a la trayectoria del sol, fue de hasta 72 %,
con una constante cinética aparente de 0.054 1/ks y con una
remocién de un 60% en promedio.

Por ello, la oxidacion fotocatalitica resulté en un proceso
viable para la oxidacién de este agroquimico presente en
agua a alta concentracion.

La experimentacion bioldgica por su parte nos da eficiencias
muy bajas, incluso negativas, lo que indica formacion de
subproductos durante la reaccion, a pesar de que la aclima-
tacion de lodos se dio durante un periodo considerable no
se logré que estos microorganismos oxidaran la molécula
del clorpirifos etil.

Agradecimientos

Investigacion realizada gracias al programa de Apoyo a
Proyectos de Investigacion e Innovacion Tecnologia (papiT)
de la unam. Proyecto IA106318, Depositado de TiO2 sobre

soportes densos para la oxidacion fotocatalitica solar de
contaminantes de preocupacién emergente en agua.

166

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTADIGITALI OVA IO E IE IATE OLOGA ED A IO | TE

Referencias

'AtsoRr (2018), clorpirifos, recuperado el 10 de febrero de 2018 de: http:/
www.cvs.saude.sp.gov.br/up/49)CLORPIRIFOS .pdf

Baoil et al. (2008), Insecticidas organofosforados: efectos sobre la salud
y el ambiente, toxicologia de insecticidas, Recuperado el 10 marzo
de:  https://lwww.google.com.mx/search?g=Insecticidas+organofos-
forados%3A+efectos+sobre+la+salud+y+el+ambiente%2C+toxi-
colog%C3%ADa+de+insecticidas.&og=Insecticidas+organofosfo-
rados%3A+efectos+sobre+la+salud+y+el+ambiente%2C+toxicolo-
g%C3%ADa+de+insecticidas.&ags=chrome..69i57.620j0j7&sourcei-
d=chrome&ie=UTF-8

SCONAGUA, SEMARNAR, Gobierno Federal (2011), Sistema de tratamiento
de aguas residuales, recuperado el 18 de febrero de 2018 de: http:/
www.interapas.gob.mx/Cultura/folletos/sistema_de_tratamiento_de_
aguas_residuales.pdf

Gaona, R.(2006), El agua en México: lo que todos y todas debemos sa-
ber, recuperado el 3 de marzo de 2018 de: https://www.cemda.org.mx/
wp-content/uploads/2011/12/agua-mexico_001.pdf

SHerrRMANN,J., Heterogeneus photocatalysis involving multiphase systems,
Elsevier, Francia, 1995.

RamaLHo, R.(1993), Tratamiento secundario: El proceso de lodos acti-
vados, recuperado el 12 de febrero de 2018 de: http://cidta.usal.es/
cursos/ETAP/modulos/libros/TRATAMIENTO. pdf

"Murioz et al., (2014), Reactores discontinuos secuenciales: una tecnolo-
gia versétil en el tratamiento de aguas residuales, recuperado el 20
de febrero de 2018 de: http://www.scielo.org.co/pdf/cein/v24n1a03.pdf

167

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

Modelo Fisico-Matematico para un
Electrodeionizador de Intercambio

l6nico con Hdrodinamica Compleja

Ana Lilia Ramirez Torres
Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn, lilitomram@gmail.com
Julio César Morales Mejia

Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn, mmjc_80@yahoo.com.mx

Objetivo:

Formular un algoritmo computacional basado en el método
de reticulas de Boltzmann para describir el comportamiento
dindmico del electrodeionizador con membrana de intercam-

bio i6nico que se muestra en la siguiente figura:

grad ¢ = constanie

Introduccion

La ecuacion diferencial que gobierna los procesos de trans-
ferencia de masa con migracién iénica es la ecuacion de
Nernst-Planck:

dC/dt+v-VC=V-(DVC)+V-(zFD/RT CV¢)+kC

En el caso bidimensional:

dC/ot+v 0C/9x=D[(0"2 C)/[ox)"2 +(8"2 C)/
(0y"*2)]+zFD/RT grade 9C/dy

No se considera reaccion quimica, aunque podria incluirse.
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Considerando hidrodindmica compleja al introducir obstacu-
los de diferente geometria en el campo de velocidades.
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orad ¢ = consianie
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Como se emplea un método numérico basado en autdmatas
celulares en redes de Boltzmann, se consideré conveniente
resolver las ecuaciones diferenciales gobernantes (Na-
vier-Stokes + ecuacion de Laplace para el campo eléctrico +
ecuacion de Nernst-Planck) para un caso integrable analiti-
camente. Se tomd en cuenta un flujo turbulento plenamente
desarrollado, tipo tapdn; un campo eléctrico homogéneo.

Para resolver la ecuacion de Nernst-Planck se propone el
cambio de variable:

C=u e’(-ax-by)

Al integrar, se obtiene la serie de Fourier:

C=(16 u0)/m"2 ¥ _(i=0)"ooiy (j=0)"oo
D "(n+m)/(2n+1)(2m+1) ) [ cos)ii((2n+1)/

mx/W)
cos((Zm+1)/2 my/H)exp[-(A_1+A_2 )t-ax-by]

Resultado que es una de las principales contribuciones de
este trabajo, y que sirve para probar la exactitud del método
numérico de redes de Boltzmann.

Metodologia
Geometria sencilla:

Se considera un modelo biidimensional p2a9 de
redes de Boltzmann.

Se discretiza el dominio de solucion.

Se resuelve le ecuacion de Navier-Stokes

Se resuelve la ecuacion de Laplace para el poten-
cial eléctrico

Se resuelve la ecuacion de Nernst-Planck

Se evalla la exactitud del método numérico compa-
rando los resultados obtenidos mediante red de Boltzmann
con la solucién analitica

Geometria compleja:

Se considera un modelo biidimensional p2Q9 de
redes de Boltzmann.

Se resuelve le ecuacion de Navier-Stokes

Se resuelve la ecuacion de Laplace para el poten-
cial eléctrico

Se resuelve la ecuacion de Nernst-Planck

Se obtiene la evolucidén espacio-temporal de la
concentracion de las especies electroactivas dentro del
electrodeionizador

Resultados principales

La figura siguiente representa esquematicamente los
resultados obtenidos para la concentracion de la especie
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anidnica cuando practicamente se ha alcanzado el estado
estacionario. Por supuesto, el algoritmo formulado permite
evaluar la evolucion de las etapas intermedias hasta llegar a
dicho estado estacionario:

ﬂl’-l“d @ = constante

- <

=i ordll + X

. AM" OH *

T migracién loni *

- g '“ on| fl .

= ¥ .

. ; [
+

5 ]

i -*

= *

- *

- -

i "

Conclusiones

La formulacion de un algoritmo de cdmputo basado en el
método de reticulas de Boltzmann, ha sido la aportacion mas
importante de este trabajo, ya que permite incorporar méto-
dos de la ciencia e ingenieria mesoscopica a aplicaciones
practicas de la electroquimica.

Es posible modificar la geometria y posicion de los obsta-
culos, concentraciones de las especies electroactivas y la
distribucién de potencial eléctrico en el electrodeionizador
para optimizar las condiciones de operacion.
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Antecedentes

México posee una red de mantos acuiferos inmensa y
por esa misma razén durante las Ultimas décadas tanto la
industria, como la poblacién en general han contaminado
los cuerpos de agua con los residuos diarios generados, a
pesar de existir normas para su manejo.' Esto ha afectado
enormemente nuestro ecosistema, mermando la salud de la
poblacién. Entre los contaminantes recalcitrantes, tenemos
la hidroquinona (Ha), la cual es catalogada como un conta-
minante emergente para el medio ambiente ya que en los
Gltimos afos su uso, ha incrementado en las industrias. Los
primeros usos de la Ha fueron para el revelado fotografico,
aunque ya se empleaba en adhesivos de llantas y como inhi-
bidor de polimerizaciones, pero no fue sino hasta las Ultimas
décadas cuando se descubrid y desarrollé su aplicacién en la
industria cosmética, es empleado como aclarador en la piel,
tratamiento contra melasma en las mujeres de edad mayor
0 madres, entre otras. Actualmente los efluentes tanto de la
fabricacion de Ha, asi como la Ha presente en productos de
uso doméstico para la piel es desechado en mantos acuife-
ros en donde se ha descubierto que afectan la vida acuatica
de ciertas especies y es altamente cancerigeno para el ser
humano. Algunos tratamientos fisicos como adsorcion, ultra-
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filtracion, coagulacion y floculacion no resuelven el problema
ya que Unicamente separan el contaminante, generando
lodos, los cuales se tienen que confinar o dar un tratamiento
posterior. El tratamiento bioldgico presenta ineficiencias, ya
que la mayoria de los compuestos emergentes son toxicos
para los microorganismos. El proceso de oxidacién avanza-
da (tratamiento electroquimico) ha presentado buenos resul-
tados para compuestos de tamafio pequefio que no logran
ser degradados con los métodos clasicos de tratamiento. La
mayoria de los estudios sobre degradacion electroquimica
de colorantes, y otros compuestos emergentes encontrados
en aguas, se han llevado a cabo en celdas de laboratorio
en las cuales, las condiciones de trabajo no pueden esca-
larse a prototipos o reactores industriales. Los reactores
de flujo continuo, como los del tipo filtro prensa, son una
clase de reactores que permiten mantener un control de
la hidrodinamica del electrolito y el transporte de especies
electro-activas desde o hacia los electrodos, haciéndolos
muy convenientes en diferentes aplicaciones, debido a que
pueden ser escalados a diferentes tamarios. Con el objetivo
de poder escalar los experimentos de electro-oxidacion de la
hidroquinona, utilizando el electrodo Ti/Ruo,-zro, dopado con
sb,0,, se llevara a cabo experimentos de degradacion en un
reactor electroquimico de flujo continuo, en el cual se puede
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estudiar el efecto de la velocidad de flujo en una geometria
bien definida. Por otra parte, para corroborar la ausencia de
compuestos organo-clorados durante la degradacién, se
identificara y cuantificara algunos intermediarios de degra-
dacion mediante electroforesis capilar (ec), técnica analitica
rapida, barata, versatil y confiable.

Parte experimental

Para la preparacion de 2 L de solucion electrolitica se utilizo
hidroquinona a tres concentraciones, 100, 150 y 200 ppm en
cloruro de sodio 0.05 M. La solucién se hizo pasar durante
4 horas en un sistema de recirculacién que se alimento al
reactor electroquimico. El reactor que se utilizé fue sin mem-
brana separadora entre &nodo y catodo. Se utilizé un &nodo
DsA Ti/Ruo,-zro, dopado con sb,0,, como catodo un electrodo
de acero inoxidable, con un area expuesta de 64 cm2 cada
uno. Se impuso la intensidad de corriente con una fuente
de poder Bk Precision 1672. Las densidades de corriente
impuestas fueron de j=10, 5 y 2.5 mA/cm2. Se manejaron
tres diferentes flujos volumétricos 3, 2 y 1 L/min. Se contro-
laron tres temperaturas durante la experimentacion, 10, 20
y 30 °c. Cada cierto intervalo de tiempo se tomé muestras
del reactor para medir pH, concentraciéon de cloruros por
el método argentométrico y también se analizaron las
muestras por electroforesis capilar. Para las mediciones por
Ec se utilizd un buffer de fosfatos 0.5 M con la adicion del
surfactante bromuro de cetiltrimetilamonio (cTag) 0.5 mMy se
analizaron los estandares de los posibles acidos presentes
en la degradacién, la benzoquinona y la hidroquinona.?® La
configuracion del reactor filtro prensa se muestra en la figura
1y el sistema de recirculacion se representa en la figura 2.

Anodao
dimensionalmente
estable (TI/Ru0,-Zry,
con 5b,0:)

-

Tapa

\ Empague
T nNeoprena
Espaciador o
Citodo de distribuidor
2CErg
Soporte inoxidable

Fig.1 Estructura de reactor electroquimico tipo filtro prensa.
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Fig. 2 Sistema de recirculacion para degradar soluciones de HQ
con un reactor de flujo continuo.

Resultados y discusion

La primera variable que se modificé para apreciar el efecto
sobre la degradacion del contaminante emergente fue la
densidad de corriente (j). Se utilizaron 3 distintas densidades
de corriente 2.5, 5 y 10 mA/cm2. Durante la degradacion el
primer intermediario en aparecer monitoreado por ec fue la
benzoquinona, (Ba) con un pico muy cercano (en tiempo
de migracién) a la Ha pero perfectamente separado. Con
respecto a las variaciones experimentales en el reactor, se
obtuvo que a mayor densidad de corriente (10 mA/cm2),
mayor fue la velocidad de degradacion de la hidroquinona,
figura 3, resultados similares se obtuvieron en la formacion
y degradacion de la Bq, figura 4. Por lo tanto, en estas con-
diciones el proceso de degradacion esta gobernado por la
transferencia de carga. A la densidad de corriente de 10 mA/
cm2, la velocidad de degradacion de la Ha es mayor a 3 L/
min, seguida de 2 y 1 L/min (resultados no mostrados), en
estas condiciones se encuentran gobernados por la transfe-
rencia de masa. La influencia de la temperatura, durante la
degradacion de la Ha, no mostr6 un efecto significativo en la
velocidad de degradacion ni aparicién de los intermediarios.

LS imAS e

mAyS ciml

Concentracion normalizada

Fig.3 Perfil de decaimiento de concentracién de Ha durante la
electrélisis de solucién de 100 ppm Ha 'y 0.05 M nacl. T=20°c, Q=2
L/min y j=variable

171




—_—r S md ot

—_— A em?

Concentracion normalizada

10mafom2

Loy TiM L
0 i Lo 150

Tiempo (min

Fig. 4 Perfil de crecimiento y decaimiento de concentracion de
BQ durante la electrélisis de solucién de 100 ppm de HQ y 0.05M
NaCl. T=20°C, Q= 2 L/min y j=variable

Es posible identificar un fenémeno que se encuentra reportado
en la literatura llamado isomerizacion, figura 5,* en el cual la
Ha se encuentra en descomposicion a Ba, pero en cierto punto,
vuelve a formarse Haq, representado por el pequefio incremento
en la concentracion de la Ha y después vuelve a disminuir para
su completa degradacion, mostrado en la figura 3.

OH o
!
OH U

Fig. 5 Proceso de isomerizacion de la hidroquinona (izquierda) y la
benzoquinona (derecha).

Con el fin de corroborar que la degradacién es mediante
“cloro activo”, se cuantificé la concentracion cloruros durante
la experimentacion, en la figura 6, se muestra la disminucion
de la concentracion de cloruros a diferentes densidades de
corriente, significa que fueron utilizados en la oxidacion de
HQ para su descomposicidn. A mayor densidad de corriente
eléctrica tiene un mayor consumo de cloruros ya que la
reaccién se lleva a cabo mas rapido, mientras que los otros
muestran una disminucion entre el 6 y 8%. Por lo tanto, se
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proponen las siguientes reacciones para la formacion de clo-
ro activo. Se produce la oxidacion del ion cloruro en el &nodo
para producir cloro, ecuacion 1, para posteriormente formar
acido hipocloroso, ecuacion 2, este acido débil se disocia
parcialmente en iones de hipoclorito y protones, ecuacién
3, y finalmente en el catodo se reduce el agua, ecuacion 4.

Anodo

2CI-—CI2(g) + 26~ ecuacion 1
En disolucion

Cl2(ac)*H20— HOCI + Cl- + H+................. ecuacion 2
HOC <& OCI-+H+ ..o, ecuacion 3
Cétodo

2H20+2e-—H2 + 20H- ..o ecuacion 4

El cloro activo producido electroquimicamente se considera
una poderosa mezcla oxidante de tres especies principales:
cloro (cl,aq), acido hipocloroso (Hocl) e ion hipoclorito (ocl-).
El predominio de estas especies en solucion depende del
pH: cl,(aq) es la especie dominante a un pH inferior a 3,
HocL predomina a 3 <pH <8, mientras que ocl- es la principal
especie a pH> 8.

1 —

as —2.5mA/cml
0.4 5 mAa om2
. , 10 ma/cm2

Concentracion normalizada

I i) 100 150
Tiempo (min)

200

Fig. 6 Perfil de decaimiento de concentracion de cloruros de
electrélisis de solucién de 100 ppm Ha y 0.05 m nacL. 7=20°c, a=2
LPM Y j=variable. El experimento se llevd a cabo en un reactor de
flujo continuo.

Durante la degradacion de la Ha, se forma la Ba, la cual
desaparece y aparecen unos picos, que fueron identificados
y cuantificados, y corresponden a iones: maleatos y pro-
pianatos, provenientes de la apertura del anillo aromatico
de la Bq, los cuales se relacionan con los acidos maléico y
propi6nico. Con base a lo anterior, se propone el mecanismo
de reaccion para la degradacion de hidroquinona mediante
cloro activo generado por electrolisis, figura 7.
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Fig. 7 Mecanismo de reaccion propuesto para degradacion de HQ
mediante cloro activo generado por electrolisis.

Conclusiones

El proceso de oxidacion avanzada mediante la generacion de
cloro activo electrogenerado in situ es un método alternativo
para degradar compuestos emergentes como la hidroquino-
na. Alas deferentes densidades de corriente (2.5, 5y 10 mA/
cmz2), se mostré el efecto de un control por transferencia de
carga, mientras que a los diferentes flujos volumétricos (1, 2
y 3 L/min), se tiene un control por transferencia de masa y
a las diferentes temperaturas manejadas, no se muestra un
efecto significado. Durante la electrdlisis se identificaron y
cuantificaron intermediarios de degradacion mediante elec-
troforesis capilar y adicionalmente se mostr6 que se degrada
completamente la HQ.
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Antecedentes

En el procesamiento del camardn se elimina una cantidad
significativa de residuos solidos; estos desperdicios contie-
nen proteina, minerales, lipidos, pigmentos, quitina y sus
derivados. La quitina (B—(1-4) N-acetil-D-glucosamina) es
un biopolimero heterogéneo que consiste en una cadena li-
neal de unidades de N-acetil glucosamina, que estan unidas
entre si con enlaces p-1,4 (Figura 1). Es altamente insoluble
en agua, propiedad que limita sus aplicaciones; se disuelve
rapidamente en acidos concentrados, en algunos fluoroalco-
holes y soluciones al 5% de cloruro de litio, lo que la hace
poco préactica para su aplicacién y presenta baja reactividad.
Otras propiedades relevantes de este biopolimero son su
alto peso molecular y su estructura porosa, que favorece
una elevada absorcion de agua.™® Se obtiene principalmente
del exosqueleto de crustaceos industrialmente procesados,
tales como langosta, cangrejo y camaron.

La obtencién de la quitina en la industria a partir de crustaceos
generalmente se lleva a cabo mediante procesos quimicos
sucesivos de desproteinizacion en medio alcalino, desmi-
neralizacion en medio acido, y blanqueo mediante agentes
decolorantes. Las proteinas se extraen generalmente con la
ayuda de soluciones alcalinas de NaOH o KOH, aunque
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también se han utilizado soluciones de Na,co,, NaHCO,, K,CO,,
ca(oH),, Na,s, caHso, y Na,po,. La efectividad de la despro-
teinizacion depende de la temperatura, la concentracion del
alcali y la proporcién del desecho.

En el caso de la desmineralizacién, el objetivo es la solubi-
lizacién del carbonato de calcio. Para ello se han utilizado
diferentes acidos fuertes (como Hcl, HNo, 0 H,S0,) 0 débiles
(cH3cooH, HcooH). Las concentraciones evaluadas varian
desde 0.2v a 6 M a temperaturas de -20°c a 100°¢.5¢
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Una de las grandes desventajas del método de purifica-
cién quimica de la quitina es el alto consumo de agua y
energia, ademas de la produccion de desechos corrosivos
de &cido y élcali que contaminan el ambiente y tienen que
ser tratados; ademas de que puede producir una fuerte
degradacién del polimero.

Una alternativa para resolver los problemas de extraccion
quimica es usar métodos bioldgicos. Por ejemplo, en un
proceso fermentativo con bacterias lacticas (gaL), el acido
lactico producido de la fermentacion de azUcares reductores
(glucosa), puede descalcificar la cascara de camardn (pro-
ceso de desmineralizacion), simultdneamente se pueden
generar las condiciones para que la BaL produzca enzimas
proteoliticas encargadas de la desproteinizacion.

Objetivo general

Desarrollar los procesos simultaneos de desmineralizacion
y desproteinizacidén de cascara de camardn, mediante una
fermentacion mixta con bacterias lacticas.

Parte experimental
1. Desechos de camaron.

Los desechos de camardn (sin cola y cabeza) se secaron
a temperatura ambiente y ftrituraron hasta un tamafio de
particula de 1 mm aproximadamente.

2. Preparacién del indculo.

Se utilizaron dos cepas de diferentes bacterias lacticas (Bi-
fidobacterium lactis y Lactobacillus delbrueckii), las cuales
se mantuvieron en agar Man Rogosa Sharpe (MRrs), me-
diante resiembra periddica. Para la generacion del inoculo
de cada cepa, una asada se agreg6 a un matraz con Mrs
y se incub6 a 40 °c por 24 h y 200 rpm, en experimentos
independientes.

3. Medios de cultivo.

Se utilizaron dos formulaciones de medio de cultivo, mismas
que se describen a continuacion:

Medio mrs: Glucosa 2 g, peptona 1.0 g, extracto de levadura
0.5 g, extracto de carne 1.0 g, citrato de amonio 0.2 g, mgso,
0.01 g, mnso, 0.005 g, c,H,nao, 0.5 g, Na,HPo, 0.2, tween 80
0.1 gy agua destilada 100 mL.

Medio minimo: Glucosa 3.3 g, extracto de levadura 1.1 g,
(NH,),P0, 0.22 g, Mnso, 0.01 g en 100 mL de agua destilada.’

4 Desarrollo de la fermentacion para el proceso simultaneo
de desmineralizacion y desproteinizacion.
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En todas las fermentaciones mixtas se utilizo la composicion
del medio minimo, el volumen de indculo fue del 10% (v/v),
de modo tal que se tuviera una concentracion de células de
0.5 g/L de cada cepa, el porcentaje de desechos de camardn
fue del 10% (p/v), la agitacién se mantuvo en 200 rpm, la
temperatura de incubacion fue de 40°C, la concentracidn
de glucosa 5 (g/L) y el tiempo de incubacion fue de 72 h,
retirando muestras cada 24 h.

5. Técnicas analiticas.

Las muestras provenientes de los cultivos se centrifugaron,
para separar la fase sdlida (cadscara de camardn con células)
y liquida (sobrenadante). En la fase liquida se cuantifico la
produccion de proteasas, mediante la técnica propuesta por
Castro y Sato;® el pH, con un potenciémetro DENVER UB-10
Ultrabasic; la concentracién de acido lactico, siguiendo la
metodologia propuesta por Borshchevskaya;® la concentra-
cion de calcio, por la titulacion de iones ca?'; la concentracion
de glucosa, con el reactivo pns;' y la proteina soluble, por el
método de Bradford." La biomasa total se estimd por peso
seco, para ello la fase solida se lavé con solucién salina
(Nacl, 0.9 % plv) para separar la biomasa de la cascara,
en tanto que a la cascara se le cuantificd el porcentaje de
proteina, por el método Takiguchi? y el porcentaje de calcio
por absorcién atémica.

Resultados y discusion

Durante las primeras 24 horas de fermentacion se observo
el mayor consumo de glucosa y la méxima produccién
del 4cido lactico; esto a su vez resulté en la concomitante
disminucion del pH (figura 1A). Lo anterior tuvo una rela-
cion directa con el aumento en el porcentaje de calcio en
el sobrenadante, y con la descalcificacion de la cascara.
Sin embargo, fue después de que se consumid, casi en
su totalidad la glucosa, cuando comenzé la actividad de la
bacteria 8. lactis; este aumento se relacion6 directamente
con el porcentaje de proteina en el sélido, que pasé del
90% al 40 % del contenido total de la cascara de camarén
(figura 1B). Al parecer, el acido lactico es consumido por la
bacteria proteolitica como sustrato para la produccion de
proteasas, también es posible que el calcio (ca?) liberado
de la cascara de camarén hacia el medio acuoso reaccione
con el i6n lactato para formar un precipitado de lactato de
calcio, el cual se arrastra en los lavados, durante la separa-
cién de la biomasa y el solido; como se observa en ambas
fermentaciones. Por Ultimo, la produccion de biomasa en
ambos casos aumentd después de las 24 horas.

Conclusiones
Mediante una fermentacién mixta de bacterias lacticas, utili-

zando caparazén de camarén sin cola y cabeza, es posible
llevar a cabo un proceso de desproteinizacion y descalci-
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LA IMPORTANCIA DEL TRABAJO

MULTIDISCIPLINARIO

Jorge Bello Dominguez

'Facultad de Estudios Superiores Cuautitldn

Por otra parte, la fenomenologia no puede constituirse a si misma sin un
presupuesto hermenéutico.” (Ricceur,P,1962 p25)

Desde esta perspectiva abordamos el fendmeno de la
vivencia de la multidisciplina, la esencia de su aplicacién
en la Facultad, se parte del motivo por el cual, ademas
de una investigacion conceptual, se realizara un andlisis y
comprensién de los textos planteados originalmente en la
conformacion del modelo educativo que dio origen a las
Escuelas Nacionales de Estudios Profesionales, (ENeP),
ahora Facultades de Estudios Superiores, asi como realizar
entrevistas con diversos actores de la operacién y aplica-
cién de la multidisciplina en la resc, tanto profesores que
fueron iniciadores de los trabajos, funcionarios actuales de la
administracion, profesores con formacién multidisciplinarias
dentro y fuera de la unam.

En éste contexto, trabajamos en el analisis de la evolucion de
la multidisciplina en la Fesc, con la salvedad que esta es uno
de los elementos centrales por lo cual se establecio el modelo
multidisciplinar, la coexistencia entre las “dos culturas”, las
ciencias naturales y las ciencias humanas y sociales.

“Asi la multidisciplinariedad entendido como un encuentro y cooperacion
entre dos y mas disciplinas, aportando cada uno sus propios esquemas
conceptuales” (Saltamacchia, S, 1994 p 105)

No se comprometen las particularidades de las diferentes
areas del conocimiento que se incorporan a los trabajos, pero
si se pueden enriquecer, si la misma problematica se aborda
desde diferentes puntos de vista y posiciones epistémicas:

“el hecho de abordar el estudio de los distintos aspectos de las cien-
cias desde varios puntos de vista, enriquece la idea de la unidad y de
la diversidad humanas, logra una articulacion en el conocimiento que
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permite ver el todo mas alla de la compleja trama de relaciones entre las
disciplinas y constituye un proceso generador de actitudes y practicas
participativas” (ibid, p 105).

La aplicacién original de la multidisciplina no sélo tenia como
objetivo su aplicacién en el ambito universitario, su afan tenia
como finalidad incidir en el aparato productivo desde una
perspectiva de su incidencia en la aplicacién de las politicas
publicas vinculadas con la necesidad de incurrir en lo que
después de la segunda guerra mundial se convirtié en un
tema central de todo el mundo, el concepto del “desarrollo”,
propuesto por un gobernante norteamericano, que se entien-
de como “ el proceso por el cual un pais avanza por el camino
universal de la modernizacion” (Wallerstein, |, 2016, p 43).

Por tanto, es necesario comentar la importancia de asumir el
rol que juega la ciencia y la tecnologia en el proceso de evo-
lucidn en que se ha visto inmersa la humanidad en cuanto a
las maneras como los hombres han producido y reproducido
su vida a lo largo de nuestra historia, de esta manera Marx
establece la teoria de la reproduccién, en donde se conside-
ra que lo importante en las diferentes etapas histéricas no es
lo que se produce, sino cémo se produce, las relaciones de
produccion que establecen los hombres entre ellos, ademas
de las técnicas y las herramientas que se manejan.

Las condiciones de la participacion de las ciencias y la tec-
nologia en el proceso de crecimiento econdmico acelerado
ha significado esa expansion econémica observada en el
desarrollo del capitalismo, mencionado por los economistas
clasicos, Adam Smith, David Ricardo y Karl Marx quienes,
“ya habian identificado y sefialado en mayor o menor medida:
que los factores de produccidn, esto es, el capital y la fuerza
laboral, y su productividad, son las variables que fundamen-
talmente explican el crecimiento econémico” (Cruz, M, 2010,
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p16), sin embargo, en este proceso de expansion econdmica
acelerada también han jugado un rol determinante el desa-
rrollo de las fuerzas productivas, con los avances cientificos y
tecnoldgicos que incidieron de manera determinante al hacer
mas intensivos los procesos productivos,

Al respecto se debe considerar la aparente disputa entre
las ciencias naturales y las ciencias sociales, que hasta la
fecha las primeras no consideran como ciencias las socia-
les, planteamiento conducido por una visién clasica de la
ciencia fundamentada en la premisa newtoniana en la cual
prevalecen las certezas, en donde no hay diferencia entre el
pasado y el futuro por tanto, el tiempo no jugaba un papel
crucial ya que desde su vision se coexiste en un presente
continuo, Por ofra parte, la consideracion cartesiana de
"que existe una distincién fundamental entre la naturaleza
y los humanos, entre la materia y la mente, entre el mundo
fisico y el mundo sociallespiritual” (Wallerstein, op cit, p
4), ello deriva en lo que ahora conocemos como las “dos
culturas” mencionadas por Prigone en Las Leyes del Caos,
cuya diferenciacion se establecié cuando se redacto6 “en los
estatutos de la Royal Society, [...] como su objetivo el de
“perfeccionar el conocimiento de las cosas naturales y de
todas las artes Utiles, manufacturas, practicas mecanicas,
ingenios e invenciones por experimento, sin ocuparse de
teologia, metafisica, moral, politica, gramatica, retérica o
l6gica” (Wallerstein, op cit, pp.4-5), es bueno destacar el
papel que juegan las ciencias sociales:

“en el proceso de explicacion de las relaciones que se establecen a ma-
nera de revelacién o deduccion racional de algunas verdades inherentes
y eternas” [...]" La ciencia social es una empresa del mundo moderno;
sus raices se encuentran en el intento plenamente desarrollado desde el
siglo XVI 'y que es parte inseparable de la construccién de nuestro mundo
moderno, por desarrollar un conocimiento secular sistematico sobre la
realidad que tenga algun tipo de validacion empirica. Esto fue lo que
adopto6 el nombre de scientia, que significa, simplemente conocimiento.
Desde luego también la palabra filosofia, etimolégicamente, significa co-
nocimiento, 0 mas bien amor al conocimiento”. (Wallerstein, 1,0p.cit, p 4)

Es necesario hacer mencidén sobre la importancia de la
utilizacién de “ambos mundos” del conocimiento que nos
permitan explicar por un lado esta fase expansiva desde la
oOptica del impacto de la actividad humana sobre la naturale-
za y la urgencia de explicar cdmo esta manera de incidir en
esa transformacién del medio ha generado una marca en
la forma de vida de los habitantes del planeta y la manera
como han impactado sus condiciones de vida al facilitar los
descubrimientos realizados en este desarrollo cientifico tec-
noldgico. Con lo cual, dadas las condiciones de mejoramien-
to productivo e impacto social, se convirtié en una necesidad
urgente el desarrollo de actividades conjuntas, que, aunque
separadas en cuanto a las formas de abordar la problematica
del mismo fendmeno, pero desde diferentes aristas, desde
diferentes planteamiento epistémicos y metodolégicos, ha
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sido necesaria la urgencia de su aplicacién. Por tanto:

“El trabajo multidisciplinario es un elemento clave de la convergencia y un
desafio para resolver que concierne tanto a la gestion institucional como
a la orientacion de los fondos publicos para la investigacién dirigidos a
estimular los avances de las redes heterogéneas, como explorar nuevas
formas de evaluacion de los resultados obtenidos en la conformacion de
los equipos multidisciplinarios, integrados por investigadores y empresas
interesadas por apropiarse de las innovaciones” (Casalet,M,2017,p10).

En la sociedad actual se vive en una condicién de incerti-
dumbre respecto a cuél es el futuro del planeta y, por tanto,
de nuestra civilizacion debido a los grandes problemas que
en el transcurso de los ultimos afios se han acumulado, en-
tre los cuales destacan los problemas medio ambientales,
la contaminacion, el calentamiento global observado en los
Gltimos doscientos afios, como resultado del surgimiento de
una amplia gama de actividades econdmicas, consecuen-
cia de cuatro revoluciones tecnoldgicas a saber: La de la
maquina de vapor que genero la expansién del transporte
fluvial, ello permitié la expansién del mercado al crecer
la demanda de mercancias y la necesidad de expandir la
capacidad productiva y el surgimiento de las relaciones de
produccion capitalistas; “ la revolucion tecnolégica de los
siglo xvi y xvii fue el fundamento desde el cual los seres
humanos ampliaron sus capacidades para comprender
y transformar su entorno como nunca antes” (Cocho, G,
Gutiérrez, JL, Miramontes, P, 2008, p 49) con lo cual se
alcanzé6 una notable ampliacion de las capacidades para
comprender, ampliar y modificar su entorno.

Asimismo, se generaron mejoras en las condiciones de
sanidad, prevencion de enfermedades y cura de otras que
antes era imposible hacerlo, los impactos tecnoldgicos que
se vieron a partir de la segunda revolucién tecnolégica del
petréleo, la electricidad, el acero, generaron la aparicién de
un conjunto de nuevas actividades que impactaron el creci-
miento del empleo, su uso permitié por un lado la creacién
y utilizacidn de las maquinas, mejord las condiciones de tra-
bajo de los trabajadores, por otra parte, al crecer el empleo
mejoro las condiciones de vida de algunos sectores sociales
al permitirles obtener ingresos, con ello creci6 el consumo de
mercancias. La tercera revolucion tecnolégica se presenta
en la segunda mitad del siglo veinte, con el surgimiento de
la aplicacion de desarrollos tecnoldgicos en materia de la
informatica con la aparicion de la computadora que impacto
el desarrollo del manejo de la informacion, el avance de
las telecomunicaciones y la mejora en los mecanismos de
comunicacion electrénicas, “ que borran fronteras politicas
y han permitido superar barreras que los mismos grupos de
poder tratan de imponer para privatizar el conocimiento y
arrebatarle a los pueblos su patrimonio cultural” (ibid, p 49),
también ha permitido ampliar el conocimiento de las plantas
y los animales, con lo cual a través del desarrollo de la
biotecnologia se generd el crecimiento de la produccion de
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alimentos. Finalmente, en la cuarta revolucién tecnolégica
se desarrolld la ingenieria genética y la nanotecnologia que
ha permitido mejorar procesos que impactan en la industria
farmacéutica y la medicina asi como en la utilizacion de
nuevos materiales.

“La ciencia y la tecnologia contemporaneas son factores centrales para
entender las posibilidades econémicas de una humanidad dividida entre
sociedades ricas y pobres; para definir el sistema ecoldgico planetario;
para enfrentar los problemas globales de salud; para incidir en los gran-
des conflictos politicos internacionales y, en resumen, para construir un
nuevo rostro de la humanidad” (Ordéfiez,J, 2003, p. 11).

Las transformaciones productivas a lo largo de la historia
han sido marcadas por la mejoria de los procesos pro-
ductivos, lo cual desencadend la obtencion de una mayor
cantidad de productos que permitieron a los miembros de
las diferentes sociedades mejorar sus condiciones de vida,
cuando menos, facilitar la obtencién del producto generado
por los integrantes de la sociedad, pero no asi, la reparticién
equitativa de este, por tanto, sin mejorar la calidad de vida
de todos, ello, a lo largo del tiempo ha mostrado la des-
igualdad, no hay una retribucion igual debido a la diferencia
en cuanto a los roles que desempefian los miembros de
esas sociedades, en virtud que no se ingresa ni se participa
en igualdad de circunstancias en el proceso econémico,
la forma de obtenerlos, y, con ello, se ha manifestado una
condicién de desigualdad en tanto el progreso no se genera
para todos los grupos sociales.
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Antecedentes

Se han desarrollado muchos formatos para evaluar como
aprende un estudiante, sin embargo no siempre se pueden
aplicar fuera de los paises en donde se desarrollaron,
por lo que se decidi6 revisar y analizar varios de ellos y
adaptarlos para el alumnado de la Fesc, principalmente en
la carrera de mvz.

La teoria de aprendizaje sobre la cual se fundamenta
parcialmente nuestro cuestionario es la desarrollada en el
sistema Let Me Learn® que parte de un modelo interactivo
de aprendizaje basado en los procesos mentales que se
llevan a cabo cuando alguien aprende: el proceso cognitivo,
el comportamiento conativo y el sentido de si mismo o la afec-
tividad y que se evidencian en cada ser humano a través de
cuatro patrones: secuencia, precision, razonamiento técnico
y confluencia. Johnston (1994). Ademas incluimos 5 estilos
de aprendizaje que son: Visual, Auditivo, Tactil/Kinestésico,
Verbal, Logico/Matematico. La mayoria de nosotros tenemos
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una o dos maneras principales de como aprendemos, sin
embargo algunos pueden tener més. Estos estilos o formas
se basan en la teoria de inteligencias mdiltiples y consiste
en definitiva en como nuestra mente procesa la informacion,
c6mo es influida por las percepciones de cada individuo, con
el fin de alcanzar aprendizajes eficaces y significativos. Y por
Ultimo anexamos la forma en que se realiza dicho aprendizaje
donde las categorias son: social (en grupo o equipo) o en
solitario, para generar estrategias de trabajo individual y/o en
equipo que mejoren al individuo y optimicen nuestras tareas
de aprendizaje en el aula. La encuesta desarrollada no es
un sistema de clasificacidn de individuos, sino una forma de
descubrir cdmo aprende nuestro alumno y nos ayuda a buscar
herramientas y dinamicas de ensefianza que les permitan ad-
quirir la informacién de una manera mas profunda y constante

Objetivos:

Desarrollar un sistema digital de evaluacion de las caracte-
risticas de aprendizaje para alumnos de la Fesc.
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Metodologia

Basado en cuatro diferentes cuestionarios de aprendizaje
1.- Inventario de conexiones de aprendizaje

2.- Perfil personal de aprendizaje

3.- pared mundial.- palabras de aprendizaje

4 - tarjetas de aprendizaje

Se analizaron las caracteristicas y preguntas, se selecciona-
ron las adecuadas para alumnos de extraccién Universitaria
en México y se madificaron para su aplicacion en la carrera
de Medicina Veterinaria. Con el cuestionario obtenido se
desarrolld un sistema de base de datos auto evaluable y
finalmente se desarrollé como una pagina web que se coloc
en nuestra plataforma en internet.

Este cuestionario se aplico durante cuatro semestres en dos
grupos de alumnos de la asignatura de Patologia Clinica Ve-
terinaria. Se analizaron y correlacionaron con las actividades
didacticas llevadas a cabo por los profesores de los grupos
en la asignatura analizada.

Resultados

1.-En la mayoria de los resultados de las evaluaciones no se
observaron diferencias de los tipos de aprendizaje durante
los cuatro semestres analizados.

2.-La mayor parte de los alumnos estudian en forma indivi-
dual (p<0.05)

3.-La mayoria son visuales y tactiles, pero evitan el auditivo
(p<0.05)

4 -El procesamiento técnico es el tipo de conexion que ha te-
nido un incremento asociado a las generaciones analizadas.

5.- Se desarrollé el cuestionario en formato de pagina web y
se tiene instalado en el servidor de la asignatura.

Discusién y conclusion

Los resultados de nuestra muestras de 8 grupos nos brin-
dan datos muy interesantes en la forma de aprendizaje de
nuestros alumnos destacando en el primer parametro de que
realizan el aprendizaje y el trabajo en solitario, dato que nos
indica que debemos promover el trabajo en equipo para el
desarrollo de habilidades sociales, una caracteristica primor-
dial para el trabajo profesional del mvz ya que sabemos que
es vista como una herramienta laboral con el fin de optimizar
la realizacidn de tareas y que consiste en llevar a cabo una
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accién, para llegar a un producto entre un grupo de personas
y que requiere un amplio sentido de la unién y empatia de
los integrantes del grupo; dentro de esta actividad, es de vital
importancia la armonia, para apoyar las distintas ideas que
surjan en el camino a la elaboracién del proyecto. Por todo
lo anterior concluimos que la tarea més dificil es generar di-
chas habilidades sociales ya que éstas no fueron en muchos
casos desarrolladas en su ambito familiar y/o social ya que la
tendencia es individualista, competitiva, egoista y ecpatica.

En lo referente al estilo de aprendizaje es bien sabido que
tenemos dos o0 mas como lo menciona David Kolb (1976)
en el trabajo Inventario de Estilos de Aprendizaje (Learning
Style Inventory), en las encuestas realizadas fue claro que
los candles visual y kinestésico fueron los mas altos; pero
lo que nos sorprendié fue el observar que los cuatro grupos
tuvieron el canal Auditivo practicamente en cero; lo cual ex-
plica porque muchos al tomar una clase tradicional en donde
el Profesor expone en forma verbal y apoyado con la parte
visual ya sea pizarron o diapositivas; el alumno “se aburre” y
tiende a bloquear el aprendizaje.

Es conocido que las personas que son mas auditivas tienden
a recordar mejor la informacion siguiendo y rememorando
una explicacién oral. Si revisamos las caracteristicas de
un auditivo en el contexto del aprendizaje se tendria las
siguientes caracteristicas: aprende facilmente al prestar
atencion a lo que dice o narra el profesor. Es capaz de re-
cordar signos audibles como cambios de tono de voz, ento-
naciones y acentos. Puede repetir con habilidad y recordar
lo que dice alguien en una conferencia o en una clase. Se
le da bien los examenes orales y las presentaciones. Es
bueno en relatar , narraciones, historias, relatos y cuentos.
Le gusta estudiar con musica y puedes recordar datos y
personas con ella. Los resultados encontrados indican que
dichas habilidades no las tienen nuestros estudiantes y que
debemos de reforzar y trabajar en dicho canal.

Aparte de resultar con una conexion de aprendizaje auditiva
en bajisimos niveles, durante las clases de los grupos ana-
lizados observamos en repetidas ocasiones que la mayoria
de los alumnos tienen distractores como el celular, platicar
con otro compariero, ruidos externos, salones con mala
acustica, entonaciones permanentes en la voz del profesor
0 que salen en varias ocasiones del sal6n, teniendo interrup-
ciones constantes en el canal de la informacion.

Para los procesamientos es importante retomar que cada
combinacidn esta orientada a formar un patrén de aprendiza-
je distinto, basado en la interaccion de 3 factores: el proceso
cognitivo, el desempefio conativo y el estatus afectivo.

Como se menciond, la encuesta de aprendizaje no preten-
de encasillar y evaluar en bien (correcto) o mal (incorrecto)
al alumno; sino darles las herramientas para conocer como

185

TE




poder aprender mejor y que lo mas importante sea conocer
cual patrén evita para encausarlo con ejercicios para poder
desarrollar los patrones bajos y con ello mejorar su proceso
de aprendizaje.

a)El proceso cognitivo indicado por la estructura individual de
la tarea, la accion de eludir una aproximacion convencional a
una tarea, el uso de razonamiento concreto y la confianza en
la recoleccion de datos

b)La naturaleza del desempefio conativo de un individuo que
puede ser observada como un proceso secuencial, un pro-
ceso confluente, un proceso técnico o un proceso preciso.

C)El estatus afectivo de persona que aprende basado en su
actitud de “si tengo instrucciones paso a paso puedo termi-
nar la tarea exitosamente”, “si se me permite la libertad de
tomar riesgos, fallar e intentarlo de nuevo puedo ser exitoso”,
“si se me da la oportunidad de trabajar autbnomamente sin
ser molestado por requerimientos fisicos o sociales puedo
ser exitoso” 0 “si me dan suficiente informacién detallada

puedo ser exitoso”.

La asignatura de patologia clinica de mvz tiene como prin-
cipal objetivo que los alumnos desarrollen habilidades en
la interpretacion de resultados de laboratorio. Existen tres
principales metodologias para llevarlo a cabo: a) empleando
el expertismo / experiencia, b)empleando la memoria y c)
empleando el razonamiento. Estas metodologias se definen
por el tipo de ejercicio clinico que se use: Historia Clinica,
Examen clinico orientado a problemas (ecop) y medicina
basada en evidencias (MBE).

Para poder tener un desarrollo de habilidades en la forma
de interpretar los resultados de laboratorio, es importante
considerar los estilo de aprendizaje, correlacionando ambas
situaciones, se puede establecer que la Hc requiere el
preciso, el ecop el confluente y la mge el secuencial. Por los
resultados obtenidos en los grupos evaluados se evidencia
que el ecor es mas dificil de comprender por los alumnos
evaluados ya que evitan el confluente y al parecer la mse
puede ser una buena opcién ya que el secuencial estuvo
presente como primera opcion.

Por otro lado se puede inferir que el proceso de interpretar
mediante la mee debera de considerar la implementacion de
ejercicios para aumentar el procesamiento ldgico y secuen-
cial. En base a este resultado se crearon practicas del tipo
Aprendizaje Basado en Problemas (agp).

También se debe considerar que debido a que el tactil es
prioritario para el aprendizaje en el desarrollo de practicas de
laboratorio, es importante implementar mas ejercicios y acti-
vidades kinestésicas para mejor los métodos de ensefianza
practica en los alumnos.
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Respecto a la forma de ensefianza de los profesores del
area, la mayoria emplean el formato visual en las clases de
teoria lo que supondria un mejor entendimiento por parte de
los alumnos ya que fue el méas alto en la evaluacién.

Otro beneficio de haber aplicado el cuestionario en los alum-
nos y conocer las caracteristicas del aprendizaje en ellos,
fue que nos permitié configurar equipos de trabajo de alto
desempefio principalmente para las actividades de practicas
de laboratorio y exposiciones durante las clases.

Conclusiones

Se desarrollé una pagina web que permitié la evaluacién
inmediata de los métodos de aprendizaje de los alumnos ya
que se autocalifica.

El cuestionario desarrollado demostro ser eficiente y eficaz
en la evaluacion ya que correlaciond con lo observado hasta
la fecha del comportamiento de alumnos durante las activi-
dades académicas.

Fue posible correlacionar con algunas de las razones por
las que los alumnos no tienen un buen desempefio al recibir
clases en forma verbal.
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Introduccion

La ensefianza del disefio toma como punto de partida, los
estatutos de la Bauhaus que se centraban en principios
funcionales y formales donde la técnica, la ergonomia, la
economia y la estética eran los ejes rectores. Sin embargo,
poco sumo a una ensefianza basada en principios éticos
donde aspectos sustentables tanto medioambientales o
inclusivo delinearan el quehacer disefiistico.

De los tres aspectos que es posible distinguir en el disefio
(dimensién ética. estética y ldgica acorde a Solano),' la
dimension estética ha sido privilegiada, sobre todo en los
Gltimos afios, como herencia Bauhausiana, tras lo cual el
disefio se ha apoyado en paradigmas que lo conciben como
una producci6n cuasi-artistica.

Este trabajo analiza la influencia de la Escuela de La
Bauhaus en el disefio actual, y las bases que sentd en los
procesos de ensefianza, mismos que permanecen a la fecha
en la mayoria de escuela de disefio. Asimismo, da cuenta de
lo necesario que resulta hoy en dia, reconcebir la ensefianza
del disefio y dirigirla hacia aspectos mas profundos, méas
humanos, mas éticos y mas inclusivos.

La Bauhaus

La Bauhaus fue la escuela alemana de arquitectura y disefio
que ejercid enorme influencia en la arquitectura y el disefio
contemporanea; y funge como la institucién que legitima y da
forma al disefio industrial. Fue fundada en Weimar en 1919
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por el arquitecto Walter Gropius que pretendia combinar la
Academia de Bellas Artes y la Escuela de Artes y Oficios, por
un lado, con la intencién de eliminar la deshumanizacion de
los procesos industriales a través del disefio y revalorar los
productos artesanales y la manufactura.

La Bauhaus, propone un método de ensefianza poco con-
vencional, al intentar unir los valores de la manufactura, con
los beneficios econdmicos de la industria y la produccién
en serie; en la que los principios funcionales (l6gicos) y
estéticos, eran los discursos sobre los que se apoyaban sus
producciones.?

La imagen 1 representa el método de estudio practicado en
la Bauhaus, y muestra cdmo los aspectos de composicién
(estéticos) definian los estudios preliminares, para posterior-
mente sumar a estos, aspectos de la pragmatica del disefio
y la manufactura (I6gicos) como lo son los materiales, las
herramientas, etc. para culminar los estudios en las fases
constructivas y de elaboracion de objetos de disefio.

Es importante recalcar la ausencia de discursos inclusivos o
de naturaleza antropolégica, probablemente producto de la
fuerza que las ideas de estandarizacion y universalizacion
producto de la produccién industrial, que nunca considerd
aspectos particulares en el disefio, como los culturales,
identitarios o de indole inclusiva.

Este paradigma, donde en el disefio se privilegia lo estético,

tiene su origen en una larga tradicion historica, en la que el
objeto de disefio se ha caracterizado por ser un objeto de
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Imagen 1 Esquema que representa el método de estudio de la
escuela de La Bauhaus (A. Gay y L. Samar, 2007)

lujo destinado a clases privilegiadas. Como consecuencia,
la Bauhaus, impulsd, sin intension, uno concepto del disefio
como una actividad que excluye y que no se ocupa de sus
implicaciones sociales.

En los programas educativos de las actuales escuelas
de disefio, el problema persiste, resulta evidente que la
concepcion en la ensefianza del disefio sigue anclada en
lo 16gico, utilitario, normalizado y lo estético, donde, desa-
fortunadamente el discurso sustentable no tiene lugar. Las
escuelas de disefio siguen ocupadas en desarrollar en los
alumnos competencias de manufactura, representacion y
construccion, donde lo ético, social e inclusivo no son temas
de interés y mucho menos ejes rectores en la ensefianza del
disefio, tal cual lo muestra la imagen 2.

Tras esa herencia, hoy en dia, discursos del disefio como
el disefio emocional, o el disefio centrado en fundamentos
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retdricos han contribuido a delinear el disefio como una ac-
tividad superflua y pueril, alejada de las necesidades reales
de la sociedad.

Disefio Emocional

Hacia finales del siglo xx, este discurso del disefio que sobre-
pone los valores estéticos a otros valores, cobra mayor im-
pulso, tras la aparicion de argumentos centrados en aspectos
visuales y /o emocionales, que repercuten en la imagen y no
en el contenido del disefio, como lo es el Disefio Emocional.

Acorde a ello, el disefio esta relacionado con las emocio-
nes de muchas formas distintas, por lo que se centran en
el color, material y la forma; es decir en lo visual y estético.
Donald Norman, en su libro “Emotional Design; why we
love (or hate) everyday things” sefiala la preponderancia
de la imagen de un producto por encima de su funcién
afirmando que “las cosas atractivas funcionan mejor”.3 En
esencia, cuenta que las cosas atractivas hacen que tenga-
mos la sensacion de que funcionan mejor, o saben mejor,
escondiendo tras esa postura una estrategia de marketing,
desde la planeacién, la investigacion, las propuestas, los
focus group, etc. pretenden que en la medida en que un
producto sea atractivo y funcional, sera posible impulsar al
usuario a la compra real. Es decir, la finalidad del disefio no
es ética, sino econdmica.

El disefio excluyente

Como se ha demostrado, poco impulso ha tenido en la ense-
fianza y en sus curriculums, el desarrollo de un disefio que
busque satisfacer las necesidades de los grupos excluidos
por factores diversos como: la pobreza, la discapacidad, la
vejez, las cuestiones de género, de etnia, etc. y con ello se
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Imagen 2 Ejemplo de programa académico actual en una escuela de disefio (Tomado de https://studylib.es/doc/4518945/dise%C3%-

B1o-industrial)
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concluye la necesidad de redirigir la ensefianza hacia un
nuevo enfoque social.

De ahi surge el cuestionamiento si, acorde a los métodos de
ensefianza, el disefio: ¢ Excluye, segrega, integra o incluye?

La imagen 3 muestra de manera gréfica las diferentes
relaciones que puede ejercer el disefio, donde lo ideal
no reside en propiciar la integracion, la segregacion ni
mucho menos la exclusion. El disefio universal tendria que
concebirse como un disefio inclusivo, Util para todos sin
diferencias de alguna indole.

Segregation

Exclusion Integration

Imagen 3 Relaciones que pueden propiciar los métodos de
ensefianza del disefio (Tomado de https://www.thinkinclusive.us/
inclusion-exclusion-segregation-integration-different/)

La aparicion del sistema econémico neoliberal, que busca
reactivar la economia a través de un consumismo exacerba-
do, sera la base que impulsé la busqueda de los disefiadores
hacia la generacion de una caracteristica que los haga
competitivos, y con ello el disefio sera valorado a través de
marcas, signo de exclusividad y privilegio, consolidando este
esquema excluyente que hoy priva en el disefio. El “buen
disefio” estara a disposicién sélo de las clases privilegiadas,
capaces de pagar por ello.

La sustentabilidad social

La consideracidn de la sustentabilidad social implica pensar al
disefio bajo un nuevo enfoque de compromiso social y sobre-
poner a los aspectos funcionales y formales ya mencionados,
los referidos a un sustrato de naturaleza antropica como lo
simbdlico, la identidad, la pertenencia y mas aun la inclusion.
La sustentabilidad social ha excluido a sectores por condicio-
nes de pobreza, vejez y discapacidad, al no considerar las
condiciones especificas de cada tipo de usuario o segmento.

+ La pobreza como forma de exclusion

Le generacion de marcas, de disefios de lujo, exclusivos y de
produccion limitada han contribuido a desplazar a un sector
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importante de la poblacién, dado que lo que han provocado
es el aumento en los costos por todo lo que el aparato mer-
cadotécnico supone, costo que es cargado al producto y que
termina por ser pagado por el usuario o consumidor.
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Imagen 4 Disefio excluyente: Bolsa Cleopatra de Lana Marks,
realizada con piel de cocodrilo y con 1500 diamantes de 18
quilates, es Unica en el mundo, cuesta 100,000 délares. (Tomado
de https://www.eluniversal.com.mx/articulo/de-ultima/2017/03/16/
conoce-las-8-bolsas-mas-caras-del-mundo)

Los datos arrojados de la Credit Suisse en el 2015, la mayor
parte de la poblacién representada por un 71% es la que
menores ingresos tiene (imagen 5); es decir, la mayoria de
los habitantes del planeta se encuentran en situacién de
pobreza, por lo que no podran acceder al disefio exclusivo
que ofrecen los disefiadores y las empresas de renombre,
que solo aspiran a consumidores de élite, consolidando el
papel excluyente del disefio, y la falta de conciencia gene-
rada en las aulas.
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Imagen 5 Porcentaje de poblacidn pobre en el mundo (Tomado
de https://www.semana.com/enfoque/articulo/informe-sobre-rique-
za-global-2015-revela-la-inequidad-en-el-mundo/446465-3)
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* La accesibilidad y la vejez como forma de exclusion

Los adultos mayores en el afio 2010 eran el 6.2% del total de la
poblacién en México, para el afio 2015 aumentaron al 7.2%, lo
que permite afirmar que nuestro pais es cada vez mas un pais
de personas mayores. Si bien hoy en dia la edad mediana es
de 27 afios, este dato tiende a aumentar, fenémeno también
compartido con la mayoria del resto de los paises.

Estos datos coinciden con las ultimas proyecciones del Con-
sejo Nacional de Poblacién,* que afirma que “la poblacion
tendera a envejecer, ya que habra una menor proporcidn
de la poblaciéon menor de 15 afios y la correspondiente a la
mayor de 65 se incrementard”, lo que revela la importancia
de generar cambios en el disefio en toda su extensién.

Con respecto a la accesibilidad, acorde a Vanderheiden®
el envejecimiento incrementa la aparicion de las siguientes
dificultades:

1. Dificultades para ver adecuadamente

2. Dificultades para oir adecuadamente

3. Dificultades motrices

a. Dificultades para manipular objetos

b. Dificultades para desplazarse

4. Dificultades para entender la informacién

Asimismo, este autor afirma que el disefio gerontolégico,
ademas de servir para compensar los efectos de las limi-
taciones puede ser Util para retrasar su desarrollo ya que el
deterioro de una funcidn se acelera si no se ejercita.
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Imagen 6 Pérdida de la movilidad, producto de la vejez ((Tomado
de http://www.posgrado.unam.mx/publicaciones/ant_col-posg/55_
Ergonomia.pdf, 2018)
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Esta propuesta de disefio presupone a un usuario producto
de la “normalizacién” o estandarizacién, cuyas caracteris-
ticas, necesidades, deseos e incluso gustos parten de un
estadndar que nuevamente ignora particularidades y grupos
minoritarios. Como reaccién tardia a estas omisiones, el
disefio ha tratado de atender necesidades especificas, pero
que mal disefiadas, se convierten en una nueva forma de
exclusion, ahora en sentido contrario (Imagen 7)

Imagen 7 Disefio realizado en un lavabo para nifios, cuya altura
podria funcionar para una silla de ruedas, pero la falta de espacio
inferior para penetracién de la silla imposibilita su uso para la
discapacidad (Solano, 2018)

191

TE




REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)

Como se hace evidente, es importante reflexionar sobre la
obligatoriedad de cambiar la lente con la que se conceptua-
liza, produce y ensefia el disefio, desdefiando los “ajustes
razonables” 0 adecuaciones, que se miran como concesiones
a grupos minoritarios, y propugna por un reenfoque en la en-
sefianza del disefio donde la sustentabilidad sea el eje rector,
y no un concepto “secundario o complementario” y ocasional.

Resulta indiscutible que la concepcion en la ensefianza del
disefio sigue anclada en lo ldgico, utilitario, normalizado y
lo estético.

Conclusiones

A pesar de haber transcurrido cerca de 100 afios desde el
origen de aquellas practicas en la emblemética La Bauhaus,
la ensefianza del disefio se sigue sustentando en principios
de estética o funcionales (ldgicos), indiferente a la evidente
necesidad de girar el discurso del disefio hacia una concep-
cién mas profunda.

Es necesario hacer conciencia en los disefiadores, arqui-
tectos y urbanistas desde su preparaciéon académica y que
quienes estén a cargo de su ensefianza sean conscientes de
la responsabilidad y compromiso que asumen. Es importante
repensar el disefio, que se vuelve hostil para las personas
que por diversas caracteristicas con excluidas.

Se concluye que sélo integrando los conceptos de inclusién
en el disefio seré posible disminuir la segregacion que posi-
bilite el fortalecimiento de la cohesidn social.
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Antecedentes

Las transformaciones que ha sufrido el campo mexicano en
los ultimos afios como efecto de los procesos de globaliza-
cion, favorece que el andlisis de la problematicas del sector
productivo se aborden con una nueva visién. Las investiga-
ciones deben identificar los diversos actores que estan invo-
lucrados con la eficiencia de las estrategias de desarrollo,
lo que facilitaria la aplicacion de politicas publicas, ademas
de establecer la importa ncia de las diferentes actividades
economicas que se desarrollan en las areas rurales, conside-
rando las especificaciones técnicas de los productos que se
ofrecen y demandan en los diversos mercados y los cambios
en las practicas territoriale."? En este contexto, el conoci-
miento territorial, a través de la construccion de indicadores
regionalizados, puede incorporar dimensiones ambientales,
econdmicas, sociales, politicas y culturales, credndose un
enfoque multidimensional capaz de proporcionar informacién
para definir politicas diferenciadas que potencien las activida-
des del sector agroindustrial a nivel regional, reflejaindose en
la productividad y competitividad de los sistemas productivos,
a la vez que proporciona empleos en el sector e incrementa
los ingresos de los productores.

En cada una de las entidades federativas del pais, en la
década de los ochenta, se organizé a los municipios con
caracteristicas ecologicas y socioecondémicas similares en
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regiones llamadas Distritos de Desarrollo Rural (por), permi-
tiendo articular en forma regional las politicas de desarrollo
rural, fomentando la produccion agroindustrial para alcanzar
el desarrollo integral de los habitantes del campo.? Estos bor
se han convertido en la base de organizacion territorial y
administrativa de las dependencias publicas, por lo que, es
deseable conocer a ese nivel el impacto de las politicas que
se han implementado para el desarrollo de las actividades
agropecuarias. Es adecuado reflexionar sobre el impacto de
la regionalizacién de la produccidn bovina, ya que en forma
tradicional, la ganaderia se ha adaptado a la ecologia de
cada lugar, debido a que nuestro pais posee una gran diver-
sidad de suelos, topografia y climas. En México, el mayor
inventario de ganado bovino se ha establecido en las zonas
tropicales himedas.* Pero, qué pasa con la produccién de la
ganaderia en zonas donde no se cuenta con las condiciones
agrocliméaticas mas adecuadas, el desarrollo de la actividad
tiene influencia del tipo de tecnologias empleadas en el
manejo del ganado, de la infraestructura disponible para la
actividad o de la genética empleada del ganado.

Objetivo
El objetivo del presente estudio fue caracterizar el nivel
de desarrollo regional en uso de tecnologia en el manejo,

disponibilidad de infraestructura y mejoramiento genético
de la ganaderia bovina en Chihuahua, a fin de reconocer
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los factores que incidieron en la respuesta productiva del
sistema en los inicios del siglo xxi.

Metodologia para evaluar el desarrollo regional de la
ganaderia bovina.

El trabajo se realizé para el estado de Chihuahua, que desde
el punto de vista de una regién geoeconomica pertenece al
norte del pais, junto con los estados de Coahuila y Durango.®
En la regionalizacion se distribuyeron los 67 municipios del
estado en trece regiones, conformadas por los municipios
incluidos en los Distritos de Desarrollo Rural, con fines esta-
disticos el bor El Carmen que s6lo cuenta con un municipio
se unio al bor Buenaventura.® Los datos se obtuvieron del v
Censo Agricola, Ganadero y Forestal, se utiliz6 como unidad
minima de analisis al municipio, dentro del cual se trabajé
con las Unidades de Produccion Rural (upr) de Chihuahua,
por lo que la informacién generada correspondera al desa-
rrollo de la ganaderia bovina durante la primera década del
siglo xx..” La fig. 1 presenta la distribucion de las regiones
del estudio.

L
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f[ 3 i 2 Balleza
Lo, 3 Busnasanbura
T 4 Gasas Grandes
L 3 Chifuabua
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1 7 Dielicias
8 Maders
4 Papigachi
10 Pairal
11 Ric Florida
12 San Juanita
13 Valle de Judrez
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Fig. 1 Regionalizacion por Distritos de Desarrollo Rural de Chihuahua

El primer punto del estudio considerd una caracterizacién
regional del hato bovino en Chihuahua determinandose el
nivel de desarrollo en base al Indice de ganado bovino (Igb).
El Igb se construyo a partir de la relacion de upr con ganado
bovino respecto a las upr con actividad agropecuaria por
municipio, mostrando la importancia de la actividad.

El segundo punto de la investigacion determiné el desarrollo
regional de la ganaderia bovina de Chihuahua con el célculo
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del indice de Desarrollo Ganadero Bovino (ioes), generando-
se a través de la suma del Subindice de tecnificacion (siT), el
Subindice de Infraestructura (SlI) y el Subindice de Mejora-
miento Genético (sim)."® El siT corresponde a la tecnologia
empleada en las practicas zootécnicas para el manejo de
ganado bovino. El sit se conforma de todos aquellos equipos
e instalaciones que se utilizan en el manejo de ganado bovi-
no. Cada uno de estos subindices se calcul6 con la relacion
de urr que usan tecnologia o cuentan con infraestructura
con respecto a las upr que manejan ganado bovino. El sime
indica la capacidad de produccién de cabezas de ganado
bovino criollo, especializado y de cruza.

Una vez obtenidos los indicadores se llevo a cabo una
evaluacion regional del desarrollo, los valores de los indices
y subindices se clasificaron en cuatro niveles de acuerdo al
valor obtenido del indice, la Tabla 1 presenta la clasificacion.

Nivel de
desarrollo

Rango de valores
del indice

Muy bajo 0.00 - 0.39
Bajo .40 — 0.59
Medio 0.60 —0.79
Alto 0.80 —0.99

Tabla 1.Clasificacién del nivel de desarrollo para indices y subindices

El andlisis de datos se efectud en el programa estadistico
SPSS, se obtuvieron los resultados de estadistica descrip-
tiva y se aplicd un andlisis de varianza para los niveles de
desarrollo regional.

Resultados y discusion

El estado de Chihuahua cuenta con una extensién territorial
de 247,455.3 km2 lo que representa el 12.6 % de la super-
ficie total del pais, colocandose como la entidad federativa
més grande de México. Durante la primer década del siglo
xxI, el porcentaje de la poblacion dedicada a las actividades
del sector primario correspondia al 10.2 % de la poblacién
ocupada del estado. En esa misma época, la entidad llegd
a ocupar el tercer lugar nacional en la ganaderia bovina,
superado por Jalisco y Veracruz; en 2007, se tenia una
existencia de 1708887 cabezas lo que representaba el 7.3
% del total de bovinos en el pais. La ganaderia bovina es la
actividad econdémica que se dedica a la cria y explotacion de
ganado relacionandose con un conjunto de acciones como
la reproduccion, alimentacién, manejo y sanidad de los
animales, para aprovechar su carne, leche, piel o su fuerza
en el trabajo.%0"
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En el estado de Chihuahua existen 136,951 urr de las
cuales el 63.8 % se dedican a una actividad agropecuaria o
forestal. Las regiones con el mayor nimero de upr son: Ba-
lleza, Chihuahua, Cuauhtémoc, Madera y San Juanito; que
en forma conjunta concentran el 62.5 % de dichas unidades.
En contraste, las regiones que presentan el menor nimero
de upr son: Bajo Rio Conchos, Buenaventura, Rio Florido y
Valle de Juérez; que aportan el 11.1 % del total de unidades.
La Tabla 2 presenta la distribucién de las urr con actividad
agropecuaria y forestal mas importantes por regién, que a
nivel estatal son la agricultura (80 %) y la ganaderia (17 %),
mientras que las demés se dedican al corte de arboles y la
recoleccion de productos silvestres entre otras.

Regidn Agriculiura  Ganaderia
Bajo Rio Conchos 44012860 508+£30.0°
Balleza WAL101* 3671340
Buenaveniura TI0LIXEW  258t2o@
Casas Gramdes altel® | 234100
Chihuahua 62712558 35012508
Cuguhiemoc PlLILEER | J4135e
Delicias TTALI09% (771
Madera 923+ 106% | 65%105¢
Papigochi graxTse | 10527350
L e L e
Rio Florido RI2+121Y | [55%11.518
Sam Juanita p38xT40 | 3T
Valle de Judrez 1T76193% | 501000

Tabla 2. Porcentaje de urr con actividades agropecuarias segun
su distribucién en Chihuahua

Las regiones con upr dedicadas a actividades ganaderas
que se distinguen por tener un promedio mas alto que
el estatal son: Bajo Rio Conchos, Buenaventura, Casas
Grandes, Chihuahua y Delicias.

Las upr en Chihuahua que se dedican a la ganaderia
bovina son 47,926 de un total de 87,355 urr con actividad
agropecuaria. En la Tabla 3 se puede observar que las re-
giones de Balleza, Chihuahua, Cuauhtémoc, Madera y San
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Juanito tienen el 67.7 % de las unidades de produccion
en 31 municipios; es decir, la mayoria de las ganaderias
bovinas en Chihuahua se geolocalizan en la zona centro y

suroeste del estado,

Regidn Nimero de UPR con
Municipios bovino
Bajo Rio Comchos 3 033
Ballezs 3 T143
Buenaveniara 3 1417
Casas Grandes 4 2184
Chihualoa g 5640
Cuanhtémas 5 273
Dhelicias B 17449
Madera 4 5513
Papigochi 3 3408
Parral a i352
Rio Florido £ L1z

San Juamiie 1] BO54
Valle de Juarez 5 203

Tabla 3. urr con ganado bovino por region en Chihuahua

El Igb de Chihuahua muestra que el nivel de desarrollo de la
ganaderia bovina seria medio (0.60); lo que significa que en
promedio el 60 % de las fincas agropecuarias trabajan con
bovino. La Tabla 4 contiene los valores promedio del Igb y el
porcentaje de municipios clasificados por nivel de desarrollo,
donde se presentaron diferencias significativas (p < 0.05)
entre los cuatro niveles.

Nivel de Igh Municipio:
desarralla (M)
Muybgjo  02020.08° 1194

Bajo 0.501 006" 33.82

Medio 069 1 0.06° L]

Alig (.69 £ 0 091 14.83

Tabla 4. indice de Ganado Bovino (Igb) en Chihuahua

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTA DIGITAL |

El 73.1 % de los municipios se clasificaron entre los niveles
bajo y medio. Los municipios que tienen en promedio menos
del 20 % de urr con bovinos son Allende, Bocoyna, Guachochi,
Guadalupe, Juérez, Meoqui, Morelos y Praxedis G. Guerrero.
El Igb obtuvo un nivel de desarrollo alto para los municipios de
Coronado, Chihuahua, Hidalgo del Parral, Manuel Benavides,
Namiquipa, Nonoava, Riva Palacio, San Francisco de Borja,
Satevd y Valle de Zaragoza, todos ellos geolocalizados en su
mayoria en la zona central del estado, entre las regiones de
Chihuahua, Cuauhtémoc y Parral. EI comportamiento del Igb
entre regiones resulté muy bajo para Valle de Juérez (0.26),
bajo para Balleza (0.41), Buenaventura (0.54), Delicias (0.49)
y San Juanito (0.54), medio para el resto.

Segun el rango de edad del ganado, el 74 % de las upr
se dedican a la produccién y cria de becerros menores de
un afio; destaca la produccién de este sistema vaca - cria
en las regiones Bajo Rio Conchos, Buenaventura, Casas
Grandes, Chihuahua, Madera y Parral. Un 44 % de las upr
de ganado bovino en el estado corresponde a animales en-
tre 12 y 24 meses de edad, es decir, vaquillas y novillos; en
este grupo sobresalen las regiones de Bajo Rio Conchos,
Delicias y Parral. Hasta un 60 % de las upr cuentan con
ganado mayor de 24 meses, encontrandose los mayores
porcentajes en las regiones de Bajo Rio Conchos, Casas
Grandes y Parral.

De acuerdo a la funcion zootécnica el 78.5 % de las urr
tienen bovinos en engorda, casi el 42 % tienen vientres en
produccion, 20 % cuentan con sementales y s6lo 2 % tienen
animales de trabajo. Unicamente las upr con ganado en en-
gorda presentaron diferencias significativas (p < 0.05) entre
los niveles de desarrollo, las regiones que menor porcentaje
de upr con engorda son Delicias y Parral. La funcion zootéc-
nica de los vientres indica que el 21 % es para produccion
de carne, seguida con 14 % para la produccion de leche y
7 % es ganaderia de doble propésito, la mayor cantidad de
vientres se localiza en Delicias y Parral.

Con respecto al sistema de produccién, el 69 % de las urr
trabaja en sistema de libre pastoreo, seguidas del 13 % que
manejan un sistema de pastoreo controlado, el 10 % que usa
un sistema estabulado y sélo el 6 % que maneja sus bovinos
en un sistema semiestabulado. Por regiones para las urr
que tienen sistema de libre pastoreo, pastoreo controlado y
semiestabulado no se presentaron diferencias significativas
(p>0.05). En los sistemas estabulados San Juanito presentd
el porcentaje de upr mas bajo y Delicias el mas alto.

La Tabla 5 presenta el valor del ipeB, el estado obtuvo un
valor equivalente a 0.66, lo que lo ubica en un nivel medio
de desarrollo de la ganaderia bovina. Este indice presento
diferencias significativas (p < 0.05) entre niveles de desarro-
llo y entre regiones. Los valores indican que, aunque existen
municipios que obtuvieron un indice de desarrollo alto, cerca
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del 25 % de los municipios se encuentran en niveles muy
bajo y bajo, lo que generaliza un nivel medio de desarrollo.

Nivel de MGE  Municipios
desarrallo ()
Muybajo 03540040 198
Bajo 0.3 20.06¢ 23
Medio  070:005¢ GL6D
Alin 0832034 119

Tabla 5. indice de Desarrollo Ganadero Bovino (incs) en Chihuahua

A nivel regidn, San Juanito (0.45) y Balleza (0.54) juntas
presentaron el ibGa con un nivel bajo; mientras que el resto
de las regiones registraron un nivel medio; es decir, la zona
suroeste del estado es la que tiene el menor desarrollo de la
actividad en el estado. Destacan por un ipcs alto los munici-
pios de Ahumada, Coronado, Coyame del Sotol, Guadalupe,
Manuel Benavides, Matamoros, Nuevo Casas Grandes y
Riva Palacio, geolocalizados en las regiones de Bajo Rio
Conchos, Buenaventura, Casas Grandes, Cuauhtémoc,
Parral y Rio Florido.

La Tabla 6 presenta el valor del sit, el nivel promedio de tecni-
ficacion estatal es un valor equivalente a 0.79, lo que ubica al
estado en un nivel medio de desarrollo; sin embargo, domina
un nivel alto de tecnificacion en la mayoria de las regiones.

Nivel de ST Municipios
desarralla (M)
Muybajo 0272000 i

Bajo 0.51 £0.05" 146

Medio 0782 005° 1493

Al 0.87 £ 0,051 T1.64

TE

Tabla 6. Subindice de Tecnificacion (SIT) en Chihuahua
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El siT present6 las regiones de Balleza y San Juanito con el
valor estatal méas bajo obtenido, alcanzando un nivel de de-
sarrollo bajo en estas regiones. Un nivel de desarrollo medio
en Valle de Juérez y alto para las diez regiones restantes.
Para cada tecnologia empleada, se evalud el subindice de
tecnificacion especifico para cada practica, de donde se
obtuvo que la vacunacién es la practica de manejo mas
usada, obtuvo un nivel de desarrollo medio estatal de 0.71.
El uso de sales minerales (0.54), desparasitacion (0.46) y
bafio garrapaticida (0.43) fueron practicas con niveles de de-
sarrollo bajo en el estado. Las demas practicas tecnologicas
para el manejo de ganado bovino en el estado registraron
valores promedio estatales muy bajos, estas fueron: alimen-
to balanceado (0.24), rotaciéon de potreros (0.15), monta
controlada (0.11), inseminacién artificial (0.03), programa
de mejoramiento genético (0.03), asistencia técnica (0.02),
implante de embriones (0.01) y uso de hormonas (0.01).

La Tabla 7 presenta el valor del SlI, el nivel promedio de
infraestructura para el manejo de ganado estatal es un
valor equivalente a 0.47, lo que ubica al estado en un nivel
bajo de desarrollo.

mivel de 11 Municipios

desarallo ()

Muy bajo 02910094 3131
Bajo 0.49 1 0.06* 173l
Medio 0.68 £ 0.07¢ 20.80
Alto 0.87 £ 0.08¢ 448

Tabla 7. Subindice de Infraestructura (SIl) en Chihuahua

Anivel regional, Madera y San Juanito, en el oeste del esta-
do, registraron un nivel de infraestructura muy bajo; un nivel
medio se observd en Bajo Rio Conchos y Rio Florido; las
demas regiones tuvieron un nivel medio. Los municipios que
registraron un nivel alto de desarrollo en este rubro fueron:
Ahumada, Coronado y Gran Morelos. También se calcularon
los subindices especificos de infraestructura, por orden de
importancia se cuenta con la siguiente infraestructura: bordo
para abrevadero (0.23), sala de ordefia (0.06), silo forrajero
(0.04), tanque enfriador (0.03), cerca electrificada (0.02),
mezcladora de alimentos (0.02) y corrales de engorda (0.02).
La Tabla 8 presenta el valor del SIMG, se obtuvo un valor
promedio estatal de 0.74; es decir, se tiene un nivel medio
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de desarrollo en la capacidad de produccién del ganado
bovino. Por region, San Juanito (0.51) registré un nivel bajo
de desarrollo, un nivel medio en Balleza (0.62), Chihuahua
(0.77), Cuauhtémoc (0.75), Madera (0.74), Papigochi (0.76)
y Parral (0.75), las demas regiones se identificaron con un
alto nivel. Los municipios con alto nivel de desarrollo en la
capacidad de produccién fueron: Ahumada, Aldama, Allen-
de, Aquiles Serdan, Ascension, Buenaventura, Camargo,
Coronado, Coyame del Sotol, Chihuahua, Delicias, Galeana,
Guadalupe, Hidalgo del Parral, Janos, Jiménez, Juarez, Juli-
mes, Matachi, Meoqui, Nuevo Casas Grandes, Riva Palacio,
Rosales, Satevo, Saucillo.

Nivel de SIMG Municipios
desarrallo (t4)
Muybajo 004000 (1)

Bijo 0.5 £0.041 16.41

Medio 0,734 004" 46,27

Alt 0.54 £0.04° 3131

Tabla 8. Subindice de Mejoramiento Genético (SIMG) en Chihuahua

El 49 % de las urr a nivel estatal trabajan con cruzas de
ganado bovino, el 26 % de las upr tienen ganado especia-
lizado y el 24 % manejan ganado criollo. Las regiones de
Bajo Rio Conchos, Buenaventura, Casas Grandes, Delicias
y Rio Florido presentaron el menor porcentaje de ganado
criollo. Las regiones de Madera, Parral y Rio Florido son las
que mas trabajan con cruzas de ganado. La mayor concen-
tracion de ganado especializado se ubica en Buenaventura,
Delicias y Valle de Juarez.

Estos resultados del beB y sus subindices cambian la
perspectiva de regionalizacién establecida unicamente por
las caracteristicas de produccion del ganado en cuanto a la
vocacion por la ganaderia bovina, edad, funcion zootécnica
y sistema de produccidn que se discuti6 en la primer parte
de los resultados.

Conclusiones
Con base en un desarrollo regional medio de la ganaderia
bovina en el estado de Chihuahua, las politicas publicas

deben de enfocarse en la ganaderia bovina para la produc-
cién de carne, principalmente la produccién de becerros y

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTADIGITALI OVA IO E IE IATE OLOGA ED A IO | TE

la engorda de ganado para abasto en las regiones de Bajo
Rio Conchos, Buenaventura, Chihuahua, Papigochi, Rio
Florido y Valle de Juérez. Se debe de fortalecer la gana-
deria bovina para produccion de leche en las regiones de
Buenaventura, Casas Grandes, Chihuahua, Cuauhtémoc,
Delicias, Papigochi, Rio Florido y San Juanito. La ganaderia
de doble propdsito para el abasto de carne y leche se puede
desarrollar en las regiones de Balleza, Cuauhtémoc y Parral.
Se hace necesario promover el uso de tecnologias de
manejo en las regiones de Balleza, San Juanito y Valle de
Juarez. Se requiere fortalecer la infraestructura de trabajo de
la ganaderia bovina en todo el estado, pero principalmente
en las regiones que tienen una buena vocacién para la pro-
duccién de carne y leche. La generacion de programas de
mejoramiento genético para la especializacion del ganado
se debe extender en la zona centro y suroeste del estado.
Las fortalezas productivas de regiones que se han poten-
cializado en una produccion tanto de carne como de leche
bovina son las que pueden impulsar el desarrollo de esta
actividad primaria, haciéndola més rentable y competitiva
para el bienestar de los actores que participan en ella.
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Antecedentes

Los materiales didacticos"? tales como antologias,® monogra-
fias,* cuadernos de apuntes® y manuales® entre otros, son
los instrumentos de apoyo que median las acciones entre el
profesor y los estudiantes, se convierten en elementos indis-
pensables en un aula o un laboratorio de ensefianza, ya que
permiten conocer a los alumnos formas de pensar y actuar
Y, @ su vez, ayudan la labor del docente como un mediador
entre el alumno y el objeto de conocimiento, orientado a
promover aprendizajes significativos en los estudiantes. Estos
materiales cobran gran relevancia como un punto de apoyo
fundamental para los estudiantes, ya que los ayudan a facilitar
el aprendizaje de forma mas independiente.

Es importante tener en cuenta que el material didactico debe
contar con los elementos que posibiliten un aprendizaje
especifico, que sean de calidad, que se actualicen continua-
mente, que contenga elementos pedagdgicos adecuados
y suficientes. Estos materiales pueden ser reales (fisicos),
virtuales o abstractos.
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Por otro lado, es conocido que la quimica organica ha expe-
rimentado un desarrollo creciente al compas de los nuevos
descubrimientos cientificos y tecnolégicos enfocados a
nuevos materiales. Sin embargo, el interés por la quimica
organica se ha visto disminuido en los alumnos de licencia-
tura seguramente porque no hay una buena adquisicion de
los conocimientos o bien se ha caido en una mecénica. Esta
situacion nos impone el reto de buscar, construir y aplicar
alternativas educativas que generen interés, curiosidad y
gusto por aprender esta area de quimica.

En los planes de estudios actuales de las carreras de Inge-
nieria Quimica, Quimica, Farmacia y Bioquimica Diagnos-
tica que se imparte en la Facultad de Estudios Superiores
Cuautitian-unam (FESC-UNAM) se presenta la asignatura de
Quimica Organica |, entre las actividades de la asignatura
se encuentra una sesion de laboratorio con duracién de
cuatro horas experimentales. La sesion de laboratorio tiene
como objetivo desarrollar habilidades en la identificacion de
propiedades fisicoquimicas y métodos tanto de separacién
como de purificaciéon en compuestos organicos y dada la
importancia que ha venido experimentado esta area de la
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quimica, resulta muy importante proporcionar a los estudian-
tes de estas carreras, las bases de los conocimientos que
les permitan vincular la parte teérica con la practica, ademas
de equiparlos con las habilidades, destrezas y herramientas
experimentales que les permitan entender y aplicar estos
conocimientos para su formacion profesional.

Por lo anterior, es importante contar con un material didactico
de apoyo en forma digital, como lo son las monografias que
sirvan de apoyo para el aprendizaje de la parte experimental
de la asignatura Quimica Organica I, no solo para los estu-
diantes de las carreras antes mencionadas sino también a
estudiantes de areas afines.

En este trabajo se presenta el disefio y elaboracion de seis
monografias que serviran como material didactico de apoyo
con aplicaciones digitales y que se encontraran disponibles
en la Red Universitaria de Aprendizaje (Rua). Es importante
mencionar que, a través del desarrollo de este material
didactico, se estard contribuyendo al mejoramiento de la
ensefianza experimental de la quimica organica de una
manera creativa, tratando que los estudiantes estimulen
su aprendizaje por medio de nuevas formas de pensar y
motivar con esto su imaginacion, para que desarrollen su
capacidad inter y multidisciplinaria ademés de crear moti-
vacion y aumentar su capacidad de andlisis y de sintesis
y con ello fomentar la produccion de nuevo conocimiento.

Objetivo

Disefiar y desarrollar monografias de las técnicas experi-
mentales de solubilidad, cristalizacién, destilacion, extrac-
cién, cromatografia y determinacion del punto de fusién que
sirvan como material didactico de apoyo con aplicaciones
digitales para la asignatura de Quimica Organica I.

Metodologia

Se busco toda la informacién relevante de los temas que
componen la materia de Quimica Organica | utilizando
diversos libros de consulta, asi como articulos, textos de
educacion quimica y paginas de internet.

Toda la informacién recolectada se redacté y se utilizd
para dar forma a las monografias de los temas: solubilidad,
recristalizacion, punto de fusion, cromatografia, destilacion
y extraccion; con el fin de facilitar la busqueda bibliogréfica
tanto para los estudiantes que cursen la asignatura de Qui-
mica Organica | como para los profesores que la imparten.

Resultados y discusion
Con la informacion recabada se dio paso a la elaboracion

de las monografias que se seran utilizadas como material
didactico en forma digital.
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Las monografias quedaron conformadas con los siguientes
elementos:

1. Portada

2. Indice

3. Introduccidn

4, Cuerpo de trabajo: contiene el desarrollo de la in-
vestigacion mediante secciones e informando de lo general
a lo particular.

5. Conclusiones

6. Apéndices o0 anexos (donde aplique)

7. Bibliografia.

A continuacién, y a manera de ejemplo se ilustra mediante
imagenes, una de las monografias escogiendo arbitraria-
mente el tema de cristalizacion.

Faruliad ge Esnusns
BT e Cuatitlan
[

Fapse]
L, )

TE




Introduccion

Los productos sélidos que se obtienen en una reaccién
suelen estar acompanados de impurezas que hay que
eliminar para poder disponer del producto deseado de la
manera mas eficiente posible. EL método mds adecuado
para la eliminacién de las impurezas que contaminan
un sdlido es por cristalizaciones sucesivas, ya sea en
un disolvente puro o en una mezcla de disolventes.
A este procedimiento se le da el nombre genérico de
recristalizacién.

La recristalizacién es importante como proceso industrial
por los diferentes materiales que son y pueden ser
comercializados en forma de cristales. Su empleo tan
difundido se debe probablemente a la gran pureza y la
forma atractiva del producto quimico sélido, que se puede
obtener a partir de soluciones relativamente impuras
en un solo paso de procesamiento. En términos de los
requerimientos de energia, la recristalizacion necesita
mucho menos para la separacion que la requerida para
la destilacion y otros métodos de purificacion utilizados
comuinmente. Ademds se puede realizar a temperaturas
relativamente bajasyaunaescalaque
puede ir desde unos cuantos gramos
hasta miles de toneladas diarias. Se
puede hacer a partir de un vapor, una
fusién o una solucién. La mayor parte
de las aplicaciones industriales de la
operacién incluyen la recristalizacion
a partir de soluciones.

Este trabajo pretende proporcionar a
estudiantes de las licencenciaturas
en Quimica Industrial, Ingenieria
Quimica y dreas afines un material
de apoyo dtil, con informacién que

benzoico en agua.

Un compuesto organico cristalino estd constituido por
un empaquetamiento tridimensional de moléculas
unidas principalmente por fuerzas de Van der Waals,
que originan atracciones intermoleculares débiles
(ver ejemplo en la Figura 2). La recristalizacién es un
proceso de purificacién bastante selectivo, ya que en el
crecimiento del cristal, el empaquetamiento regular de
moléculas de un mismo tipo, forma y tamao, tiende
a excluir la presencia de impurezas. Es el método mas
adecuado para purificar compuestos sélidos, siempre que
estos contengan una cantidad moderada de impurezas.

El primer paso en una recristalizacion es conocer
el disolvente ideal, aquel en donde el compuesto a
purificar sea insoluble en frio y soluble en caliente.
Posteriormente se debe disolver el sélido en la
minima cantidad del disolvente apropiado en caliente,
obteniendo una disolucion saturada que debe de ser
filtrada en caliente para eliminar impurezas insolubles.
En algunos casos se recomienda afadir carbon activado
para eliminar impurezas solubles en el disolvente
empleado, generalmente coloridas. Al enfriar el filtrado,
la disolucion se sobresatura con respecto al sélido y se
empiezan a formar pequefios niicleos
de cristalizacién en las paredes
del recipiente o en la superficie del
liquido.

Una vez que se conforman estos
nlcleos, mas moléculas que llegan
a la superficie se unen dando lugar
al reticulo cristalino. Sin embargo,
las impurezas solubles remanentes
permanecen, ya que no estan lo
suficientemente concentradas como
para saturar la disolucidn y cristalizar.

les permita acceder de una manera
directa y clara a la recristalizacion,
su concepto y los procedimientos
experimentales que inciden en esta
técnica de purificacion.

Recristalizacion

La recristalizacién es una técnica
instrumental muy utilizada en los
laboratorios de quimica para llevar
a cabo la purificacién de sustancias
sélidas que contienen pequefas
cantidades de impurezas. Esta técnica
se basa en el hecho de que la mayoria
de los compuestos incrementan su
solubilidad con la temperatura. La muestra a recristalizar
se expone a un disolvente o mezcla de disolventes a su
temperatura de ebullicién, con la condicién de que el
compuesto a purificar sea insoluble en frio en ese mismo
disolvente. Tras una serie de operaciones sencillas, se
deja enfriar lentamente generdndose una disolucion
sobresaturada del compuesto, lo que favorece la formacion
de cristales. La Figura 1 ilustra la recristalizacion de acido

Figura 2. Estructura cristalina de la cinnamida

Los cristales obtenidos se recogen
por filtracion, separandose asi de las
aguas madres, se lavan varias veces
con el mismo disolvente frio para
eliminar las impurezas adheridas a
la superficie y, finalmente, se secan.
Si después de la recristalizacion
no se obtiene el sélido con la
pureza deseada, el proceso puede
repetirse empleando el mismo u otro
disolvente.

La cristalizacién idénea es aquella
que tiene lugar lentamente, ya que
conduce a cristales muy puros. Si
el enfriamiento de la disolucién se
realiza muy rapidamente se puede
producir la formacién de un sélido
amorfo, en lugar de un sélido cristalino, que puede
incluir impurezas.

Eleccion del disolvente

Como se mencioné anteriormente, el primer paso para
abordar un proceso de recristalizacion es la eleccion
del disolvente ideal. Para ello se realizan pruebas de
solubilidad: se introduce un poco del compuesto a
recristalizar en distintos tubos de ensayo y se adicionan
en cada uno los diferentes disolventes elegidos (Tabla 1),
se calientan y se observa lo que ocurre.

El disolvente 6ptimo o ideal serd aquél que disuelva
completamente el compuesto en caliente y nada o muy
poco en frio. Es importante que ademds cumpla con
otras dos caracteristicas: tener un punto de ebullicion no
excesivamente alto y ser inerte respecto al compuesto a
recristalizar para no modificar su integridad.

En ocasiones no es posible encontrar un disolvente puro
que cumpla con todos los requisitos, en estos casos se
puede utilizar una mezcla compuesta por dos o mas
disolventes en cantidades adecuadas.

Agua 100
Metanol 65
Etanol 78
Acetona 56
Acetato de etilo I
Tolueno m
Hexano 69

Tabla 1. Disolventes de uso mis frecuente para cristalizacion

Normalmente ocurre que el compuesto a purificar es
muy soluble en una serie de disolventes, y muy insoluble
en otros, de modo que se escoge un disolvente de cada
tipo para realizar la mezcla. Por supuesto, ademds de
elegir las proporciones adecuadas de cada uno, es
necesario que los disolventes escogidos sean miscibles.
Otra manera de llevar a cabo la recristalizacién en estos
casos es disolver en caliente el sélido a purificar en la
minima cantidad posible del disolvente en el que se
disuelve bien y adicionar gota a gota el disolvente en el
que no es soluble para favorecer su cristalizacion. A esta
técnica se le da el nombre de recristalizacién por par de
disolventes.

Procedimiento experimental

Adicién de disolvente

Como regla general, el objetivo es disolver el soluto
en la minima cantidad de disolvente a su temperatura
de ebullicion. Una vez elegido el disolvente ideal, el
compuesto a recristalizar, finamente pulverizado, se
coloca en un matraz Erlenmeyer de tamafio adecuado.
En otro matraz Erlenmeyer se adiciona el disolvente o
mezcla de disolventes de recristalizacion y se calienta
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Filtracién de los cristales

Una vez que el sdlido ha cristalizado, los cristales se
separan de la disolucién (aguas madres) filtrando a
presion reducida, utilizando un Kitazato y un embudo
Biichner provisto de un filtro de papel.

El papel filtro debe cubrir por completo todos los orificios
de la placa del Biichner, pero su diametro debe ser
ligeramente inferioralde su placa. Al colocarlo debe quedar
completamente liso y sin arrugas, para que no pueda pasar
nada de sélido por sus bordes. Esto se consigue facilmente
humedeciendo el papel con disolvente y haciendo succién
con el vacio.

Lavado y secado de los cristales

Lavar varias veces los cristales contenidos en el Biichner
con el mismo disolvente en el que se ha llevado a cabo
la cristalizacion, previamente enfriado. Finalmente, los
cristales recogidos se pasan a un vidrio de reloj y se dejan
secar al aire o al vacio.

Consideraciones

Con estas operaciones se persigue eliminar los dos tipos
de impurezas que se pueden presentar en la muestra
original: las insolubles y las solubles. Las primeras se
eliminan cuando se realiza la filtracién en caliente por
gravedad, quedando recogidas en el papel filtro; las
segundas, en la filtracién al vacio, quedando disueltas en
el filtrado.

Conclusiones

En este trabajo se presenté el tema sobre una técnica
importante de purificacion en productos sélidos como
lo es la recristalizacién, proporcionando un material de
apoyo para estudiantes de las licenciaturas en Quimica
Industrial, Ingenia Quimica y dreas afines. Se mostré la
informacién resumida, Gtil y concreta, de tal forma que
cualquier lector que no cuente con muchos conocimientos
sobre el tema sea capaz de entender los conceptos que
aqui se presentan.
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hasta su punto de ebullicion.

Disolucién en caliente del sélido a recristalizar

Sevierteeldisolventeaebulliciénenelmatraz Erlenmeyer
que contiene el sélido hasta que lo cubre y se calienta
con agitacién constante hasta ebullicién. Mientras esto
se realiza, afadir gradualmente mds disolvente hasta que
el sélido se disuelva completamente. Si después de anadir
una cantidad adicional de disolvente y a ebullicién sigue
sin disolverse una parte, hay que tener en cuenta que
podria tratarse de impurezas insolubles. Si se adiciona
exceso de disolvente, la disolucién no estara saturada, y
puede ocurrir que, después de enfriar, no se produzca la
separacion de cristales.

Filtracidn en caliente de las impurezas insolubles

EL método para eliminar las impurezas insolubles
consiste en filtrar la disolucién caliente por gravedad
utilizando un embudo cénico y un filtro de pliegues.

Hay que tener en cuenta que se ha preparado unadisolucién
saturada y que si se enfria sibitamente se producira la
precipitacion del compuesto; por ello, es necesario que
todo el material necesario (embudo cénico y el matraz
Erlenmeyer) se encuentre caliente. Normalmente el matraz
Erlenmeyer y el embudo cénico se sacan de la estufa si
no hay al momento de realizar la filtracidn y se adiciona
una pequena cantidad del disolvente caliente a través del
papel filtro para que este se caliente. Se coloca el embudo
sobre un aro metalico sujeto a un soporte universal, se
introduce el vastago del embudo cénico en el Erlenmeyer
y se filtra la disolucién caliente del compuesto. Estas
operaciones deben realizarse con premura para evitar que
la disolucién se enfrie o se evapore demasiada cantidad
de disolvente.

Enfriamiento y cristalizacién

Existen varios procedimientos que inducen la
cristalizacion de sélidos puros, como enfriar, soplar el
filtrado, raspar las paredes del recipiente empleado con
una varilla de vidrio o con espatula y “sembrar” la solucién
con cristales puros del mismo compuesto a purificar, si es
que se cuenta con ellos.

Se deja enfriar lentamente el filtrado para que se formen
los cristales puros del compuesto deseado. Si una vez
alcanzada la temperatura ambiente el sélido no ha
cristalizado, resultan dtiles los siguientes consejos:

- Enfriar la disolucién en un bafio de hielo.

- Raspar las paredes o el fondo del Erlenmeyer con una
espatula o una varilla de vidrio.

- Soplar el filtrado.

- Afadir un cristal del compuesto que actiie como nticleo
de cristalizacion (sembrado).

Se recomienda realizar al mismo tiempo los primeros tres
consejos.
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Finalmente se espera que esta informacion este disponibles
en la Red Universitaria de Aprendizaje (Rua).

Conclusiones

Se logro facilitar el aprendizaje de los conocimientos sobre
las técnicas experimentales de estudiantes que cursan
materia de Quimica Orgénica |, por medio del disefio y la
elaboracién de monografias que servirdn como material
didactico de apoyo con aplicaciones digitales y como eje en
la busqueda de informacion bibliografica para el desarrollo
de los examenes y préacticas experimentales.
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Antecedentes

El Nuevo Curriculo de la Educacién Media Superior impulsa
la Transversalidad, con el objetivo de materializar un curri-
culo orientado hacia el desarrollo de competencias, el logro
de una educacion con mayor pertinencia al contexto en el
que se desarrollan los jovenes y un mejor equilibrio entre
la formacion tedrica y la formacion practica.' Es decir, los
educandos deben aprender involucrandose en diferentes
actividades de los diversos campos del conocimiento.? La
principal funcién de la educacién deberia ser la construccion
de conocimientos colectivos mediante el aprendizaje basado
en problemas y el aprendizaje basado en proyectos.® Ello
requiere privilegiar conceptos fundamentales clave de cada
materia para poder realizar actividades que impacten en
su formacién profesional y personal. Es decir, con un claro
sentido de trabajo en grupo en donde se fortalecera una
membrecia colectiva y la base de un aprendizaje coopera-
tivo. Finalmente se plantea que deben de privilegiarse las
oportunidades de la reflexion (pensar criticamente lo que se
hace) junto con los compafieros de equipo de trabajo.

¢ Pero como se seleccionan los temas? algunas caracte-
risticas que se deben de cubrir para seleccionar los temas
0 problematicas sociales que pueden ser de interés para
los alumnos, ejemplo: Reciclaje, contaminacién ambiental,
desastres naturales, enfermedades crénico-degenerativas,
nutricion, deterioro ecoldgico, racismo, discriminacion,
violacion de los derechos humanos, desarrollo sustentable
y sostenible, entre otros. Son problemas que pueden ge-
nerar a corto o largo plazo injusticias sociales, situaciones
poco solidarias en la sociedad;* otra caracteristica es que
destaca la importancia de introducir toda esta problematica
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en el aula no como materia curricular, sino como un enfo-
que orientador, critico y dindmico. Esto con la finalidad de
promover visiones interdisciplinarias, globales y complejas,
pero que facilitan la comprensién de fenémenos dificilmen-
te explicables desde la dptica parcial de una disciplina o
ciencia concreta. Ademas de que expresan la necesidad
de conseguir aulas plenamente cooperativas y participa-
tivas, en las que el alumnado se sienta implicado en su
proceso de aprendizaje y donde el profesorado no sea un
mero transmisor de conocimientos, sino que sea un agente
creador de curriculum, intelectual y critico.®

El presente trabajo tiene la finalidad de mostrar un ejemplo
de Transversalidad que se desarrollo en el ceris no. 29,
ubicado en Ecatepec de Morelos, Estado de México; en
donde participaron de forma colegiada docentes, alumnos,
directivos, personal técnico y padres de familia.

Objetivos

-Conectar y articular saberes a través del trabajo colegiado
por medio de la Transversalidad para enriquecer la labor
formativa del estudiante, ademéas de otorgar la oportunidad
de aplicar los conocimientos y habilidades adquiridas en
situaciones de la vida real.

-Identificar las competencias genéricas y disciplinares de las
materias que se imparten desde el primer semestre hasta el
sexto semestre.

-Los alumnos investigaran, construirdn y analizaran de

forma colaborativa datos y temas relevantes del proyecto
transversal seleccionado.
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-Los alumnos expondran los trabajos transversales reali-
zados, en presencia de los padres de familia, evaluadores
internos, externos y publico en general.

Desarrollo

El presente trabajo se desarrolld, en el cetis No. 29, “José
Ma. Morelos y Pavon”, ubicado en Ecatepec de Morelos Edo.
de México, con alumnos del 6° semestre turno vespertino.
Primero se identificé el tema integral, las competencias ge-
néricas y disciplinares a desarrollar, asi como la integracion
de otras materias educativas desde el primer semestre hasta
el sexto semestre con el proyecto seleccionado, realizdndose
el trabajo colegiado con los docentes y directivos del plantel.
Posteriormente se definio el contenido central, contenido
especifico, aprendizaje y producto esperado.

Através de equipos de 5 personas, los alumnos seleccionaron
la enfermedad de su interés, definiendo el concepto de enfer-
medad cronico degenerativa, historia, diagnostico, estadisti-
cas de género, politica mexicana en relacion a la prevencion,
cuéles son los estados de la republica con mayor presencia
de dicha enfermedad, cuidados fisicos y alimenticios que
debe tener el paciente cuando ya presenta la enfermedad,
cuidados cuando se encuentre en fase terminal y por ultimo
que alternativas proponen bajo la visién de la especialidad
en la que se encuentran (técnicos en Lab. quimicos, clinico,
mecanicos, administradores, contadores y programadores).
Se solicita que trabajen en forma colegiada resumiendo los
temas y haciendo el cartel previo a la impresion, realizando
varios debates en el transcurso del semestre. La evaluacion
final se realiz6 a través de una lista de cotejo y rubrica, a través
de docentes que no tienen relacion directa con ellos (es decir
aquellos maestros que no les dan clases en ese momento)

Resultados y discusion

En la figura 1. Se muestra la interrelacién que tienen las
materias del sexto semestre con las de componente de
formacién basica, aspecto importante para que se realice la
Transversalidad.

Se identificaron las competencias genéricas y disciplinares por
materia educativa del componente bésico y de la especialidad.

Tic’'s Competencia genérica 6. Sustenta una postura personal
sobre temas de interés y relevancia general, considerando
otros puntos de vista de manera critica y reflexiva. Atributo:
Elige las fuentes de informacion mas relevantes para un
propésito especifico y discrimina entre ellas de acuerdo con
su relevancia y confiabilidad.

Competencia disciplinar 12. Utiliza las tecnologias de la
informacién y comunicacion para investigar, resolver proble-
mas, producir materiales y transmitir informacion.
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Fig.1 Interrelacion con las asignaturas de sexto semestre y de
formacién bésica.

Contenido central: Informacion y comunicacion. Contenido
especifico: Uso de Internet

Aprendizaje esperado: Emplea buscadores en internet para
localizar y elegir las fuentes de informacién para un prop6si-
to especifico utilizando filtros con multiples palabras clave y
alguin operador logico.®

Producto esperado: Informe del estado del arte, de las
enfermedades crénico-degenerativas

Articulos cientificos en digital, de revistas de caracter
internacional Elsevier, Scielo, ;Como ves?, Dialnet. De la
enfermedad seleccionada.

Lectura Expresion Oral y Escrita. Sustenta una postura
personal sobre temas de interés y relevancia general, consi-
derando otros puntos de vista, de manera critica y reflexiva.
Atributo: Estructura ideas y argumentos de manera clara,
coherente y sintética.

Competencia disciplinar: Argumenta un punto de vista en
publico de manera precisa, coherente y creativa.

Contenido central: Comunicacion
Contenido especifico: Analisis de textos informativos

Aprendizaje esperado: Logre omitir ideas secundarias, selec-
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cionary generalizar las ideas principales, y redactar ensayos.
Producto esperado: Exposicion Oral y Ensayo

Quimica e Introduccion a la bioquimica. Competencia gené-
rica 3. Elige y practica estilos de vida saludables.

Competencia disciplinar basica: 12. Decide sobre el cuidado
de su salud a partir del conocimiento de su cuerpo, sus
procesos vitales y el entorno al que pertenece.

Competencia disciplinar extendida 12. Propone estrategias
de solucién, preventivas y correctivas a problemas relacio-
nados con la salud, a nivel personal y social, para favorecer
el desarrollo de su comunidad.

Contenido central: Materia y energia; Reacciones quimicas

Contenido especifico: Composicion de la materia; y compo-
sicién quimica de los seres vivos, bioelementos Ca, Zn, Fe,
Mg, CI, K, P, S, Na, Cu, Mn, |

biomoléculas carbohidratos,
nucleicos

lipidos, proteinas, acidos

Aprendizaje esperado: Interpretard la simbologia corres-
pondiente a la representacion de los cambios quimicos.
|dentificara acidos y bases mediante la determinacién del pH
y pOH para diferenciar sus aplicaciones en la vida cotidiana.
|dentificara y propondra soluciones a problemas relaciona-
dos con el impacto del desequilibrio de las rutas metabdlicas
en la salud y en el ambiente.

Producto esperado: Exposicién oral y mapas mentales de
las rutas metabolicas

Biologia y biologia Contemporanea. Competencia genérica
6 y 8. Participa y colabora de manera efectiva en equipos
diversos y sustenta una postura personal sobre temas de
interés y relevancia general, considerando otros puntos
de vista de manera critica y reflexiva. Atributos: Estructura
ideas y argumentos de manera clara, coherente y sintética.
Propone maneras de solucionar un problema o desarrollar
un proyecto en equipo, definiendo un curso de accidn con
pasos especificos.

Competencias disciplinares extendidas: Decide sobre el
cuidado de su salud a partir del conocimiento de su cuerpo,
sus procesos vitales y el entorno al que pertenece.

Contenido central: La ciencia como vida propia; Sistema
celular desde la bioquimica

Contenido especifico: Biomoléculas; estructura y funcion
celular, procesos vitales
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Aprendizaje esperado: Reconoce el concepto de ciencia y
las caracteristicas del pensamiento cientifico. Identifica los
principales procesos bioquimicos (respiracién y nutricion)
que llevan a cabo los seres vivos y estudio mas profundo
del sistema celular basado en el conocimiento de las teorias
cientificas contemporéneas para construir una red con-
ceptual mediante la cual vincule los procesos: bioquimicos
(metabolismo), vitales (reproduccion) y evolutivos (recombi-
nacion génica).®

Producto esperado: Mapas mentales y conceptuales de
biomoléculas; ensayo de 15 cuartillas y exposicion oral

Inglés V. Competencia genérica 4. Escucha, interpreta
y emite mensajes pertinentes en distintos contextos
mediante la utilizacion de medios, cédigos y herramientas
apropiados. Atributo: Se comunica en una segunda lengua
en situaciones cotidianas.

Competencia disciplinar basica: 10. Identifica e interpreta la
idea general y posible desarrollo de un mensaje oral o escrito
en una segunda lengua, recurriendo a conocimientos previos,
elementos no verbales y contexto cultural. 11. Se comunica
en una lengua extranjera mediante un discurso logico, oral 0
escrito, congruente con la situacién comunicativa.

Contenido central: Avances de la humanidad
Contenido especifico: Textos informativos

Aprendizaje esperado: Usar algunas palabras como co-
nectores entre oraciones, como “and”, “but”, “first’, “then” y
“because; hacerse entender usando un vocabulario basico,
aun cuando en ocasiones tenga que repetir la idea. Obtener
informacién de folletos, anuncios publicitarios, cartas, docu-
mentos, etc. Escribir ideas usando oraciones completas.®

Producto esperado: Entrega de un abstract de por lo menos
150 palabras y exposicion en inglés solo del resumen.

Probabilidad y estadistica. Competencia genérica 3 y
5. Elige y practica estilos de vida saludables. Desarrolla
innovaciones y propone soluciones a problemas a partir de
métodos establecidos. Atributo: Toma decisiones a partir de
la valoracién de las consecuencias de distintos habitos de
consumo y conductas de riesgo. Sintetiza evidencias obteni-
das mediante la experimentacion para producir conclusiones
y formular nuevas preguntas.

Contenido central: Manejo de la informacion estadistica,
medidas de tendencia central.

Contenido especifico: Elementos basicos, frecuencias

distribucion de frecuencias, representacion grafica e inter-
pretacion, media, mediana, moda.
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Aprendizaje esperado: Interpretara tablas, graficas, textos
con simbolos mateméticos y cientificos. Aprende a mues-
trear, procesar y comunicar informacion cientifica, para la
toma de decisiones.®

Producto esperado: Interpretacion de graficas sobre enfer-
medades cronico-degenerativas por estados, por clasifica-
cién de edad y genero.

Filosofia. Competencia genérica 7. Aprende por iniciativa e
interés propio a lo largo de la vida. Atributo: Articula saberes
de diversos campos y establece relaciones entre ellos y su
vida cotidiana.

Contenido central: Pensamiento filosofico

Contenido especifico: Reflexion de alto nivel Critico Racio-
nalidad/razonabilidad y argumentacion.

Aprendizaje esperado: Entiendan conceptos fundamentales
de las enfermedades, analizan critica y reflexivamente y
logren argumentar alternativas de solucion a la problematica
presentada.®

Producto esperado: Ensayo de 10 cuartillas, analizando y
reflexionando sobre soluciones de alternativas viables para
disminuir el desarrollo de enfermedades cronico-degenerati-
vas y un debate previo a la exposicion.

Fig. 2 Avances y andlisis de informacion
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Modulo: Analiza sangre con base en técnicas de quimica
clinica y pruebas especiales. Competencias que se re-
quieren para desarrollar las profesionales. Se desarrollan
desde el componente basico. CE 13 Relaciona los niveles
de organizacion quimica, bioldgica, fisica y ecolégica de los
sistemas vivos.

Contenido central y Contenido especifico: Realiza pruebas
para perfil de lipidos, carbohidratos y proteinas.

Aprendizaje esperado: Uso y aprendizaje de técnicas
especificas.

Producto esperado: Reporte de préactica de laboratorio

Este trabajo se realizé en tres fases, en el primer parcial
investigaron la introduccion del tema (fig. 2), entregando
como primer producto una investigacion de 15 cuartillas,
he interrelacionaron la importancia que tienen con otras
materias como quimica, Tic’s, LEo, biologia, Ingles V, y pro-
babilidad y estadistica, presentando un avance por medio de
una exposicion.

En la segunda fase, entregaron el desarrollo de la inves-
tigacion; realizaron un debate (Fig. 3) con la finalidad de
prepararlos para la exposicion que se realizé en el marco de
la semana se Vinculacion.

2

Fig. 3 Debate de los temas investigados, previo a la exposicion.
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En la tercera fase entregaron como producto la investigacion
concluida por medio de un ensayo, ademés del cartel de
90 x 120 en lona. El cartel debia contener: Titulos y logos
oficiales de la institucion, titulo del tema, nombres de los
alumnos, e-mail, direccion de la escuela, introduccion,
métodos, desarrollo, conclusion, alternativas, bibliografia.
La evaluacion se realizé a través de lista de cotejo y rubrica
(fig. 4). Presentando su exposicion ante invitados especiales
(programa ConstruyeT: integracion de padres en actividades
académicas).

Los evaluadores fueron diferentes a los profesores de
clase; En promedio participaron 300 alumnos, con un flujo
de visitantes de 1200 personas.

Fig. 4. Exposicién, ante padres de familia y evaluadores.
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Conclusiones

-En la transversalidad, es de suma importancia el tema
seleccionado ya que de este dependera el éxito aplicado
en aula; cumpliendo con las caracteristicas minimas de per-
tinencia, actualidad, impacto social y sobre todo de interés
en los jovenes.

-Los docentes tuvieron la vision de integrar a través de
trabajo colegiado en su planeacion didactica el tema
transversal, accion que llevo bastantes horas de trabajo, sin
embargo, se logré con éxito la unificacion y la participacién
de ellos en el evento final.

-Una gran ventaja fue integrar temas que no vienen en
los programas establecidos, siendo una ventana a nuevos
conocimientos adquiridos fuera del aula e innovando en su
proceso de ensefianza-aprendizaje, inculcando en el alumno
metodologias de investigacion.

Es de relevancia la participacion de los padres en las activi-
dades escolares, de hecho, son los jueces mas estrictos a
los cuales los estudiantes se enfrentan, ya que es con ellos
con quien conviviran toda su vida.

Referencias

"TRANSVERSALIDAD, SEP. (2017) Nuevo Modelo Educativo de la Educacion
Media Superior. México.

“Diaz Barriga Arceo Frida, (2003). Cognicién Situada y Estrategias para
el aprendizaje Significativo. unam-Facultad de Psicologia. Vol. 5, No.
2. México.

*DanieLs, H. (2003). Viygotsky y la pedagogia. Barcelona: Paidds.

*Yus, Rafael. (1998) Temas Transversales: Hacia una nueva escuela. Edit.
Grao, p.p. 1-16. Barcelona.

SPLaANES Y programas de estudio cosbac Acuerdo 653 (2013). México

8HTTP://COSDAC.SEMS.GOB.MX/PORTAL/INDEX.PHP/EN-EL-AULA/NORMATIVIDAD-DE-SER-
VICIOS-ESCOLARES-2-A-1

209

ANO 3, NO.3, 201S.



REVISTA DIGITAL INNOVACION EN CIENCIA, TECNOLOGIA Y EDUCACION (ICTE)
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Antecedentes

En la asignatura de Biologia Celular se estudia la estructura,
funcién y comportamiento de la célula, la cual es la unidad
anatomica, fisioldgica y genética de todos los seres vivos.'
Las células tienen 3 componentes basicos: una membrana
celular que las cubre, protege y delimita, un citoplasma en
donde realizan las funciones fundamentales y el nucleo,
lugar donde se ubica el aon, molécula que almacena la in-
formacion genética. El grado de abstraccion requerido en su
estudio, convierte a la ensefianza de la Biologia Celular en
un proceso con un alto grado de dificultad por la complejidad
de la célula eucariota que es el motivo de estudio en esta
asignatura. Las células eucariotas de los animales, también
se caracterizan por presentar un sistema de organelos
membranarios (reticulo endoplasmico, aparato de Golgi,
lisosomas, peroxisomas, mitocondrias). Asimismo existe
un citoesqueleto que es un sistema de filamentos que se
distribuyen dentro de la célula, proporciona un armazén es-
tructural y realiza funciones que le permiten su organizacién
espacial y propiedades mecanicas, las cuales dan la forma,
resistencia, estructura interna y movimiento a la célula en
respuesta a su interaccion con el medio ambiente."4°
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En el presente trabajo se estudia el citoesqueleto con el fin
de ilustrar nuestra propuesta, la cual consiste en mostrar el
grado de complejidad conceptual debido a que la estructura
del citoesqueleto no puede ser apreciada a simple vista, ni
aun con un microscopio, ya que requiere de un largo proceso
metodoldgico, antes de ser llevado a lo que consideramos
un laboratorio virtual (Tecnologias de la Informacion y la
Comunicacion, Tics).238 En este marco, nuestra aportacion
consiste en mostrar lo que llamamos el paso de los Objetos
de Aprendizaje a los Objetos de lo Aprendido, como los llamé
en un trabajo reciente uno de nosotros.

El articulo inicia mostrando el proceso de ensefianza de
la Biologia Celular llevado a cabo en los laboratorios de la
Fes-Cuautitlan-unam. Después se presentan evidencias de
cémo este proyecto ha innovado y mejorado la ensefianza
de la Biologia Celular. Para esto, los alumnos, organizados
en equipos, realizan préacticas dentro de un laboratorio
de investigacién (Laboratorio 4, um), posteriormente,
mediante el seguimiento escrito y digital del trabajo reali-
zado, elaboran carteles, acorde a instrucciones y rubricas
previamente proporcionadas, en donde se presentan los
resultados obtenidos en el laboratorio (textos e imagenes)

ANO 3, NO.3, 2019.



REVISTA DIGITALI OVA

y, finalmente, se ponen a consideracién del grupo en foros
virtuales de opinion.

Objetivos

Favorecer la comprensién de conceptos revisados en la
asignatura de Biologia Celular mediante el desarrollo de
técnicas experimentales basicas en un laboratorio de inves-
tigacion, asi como realizar el trabajo en equipo para elaborar
un cartel y participar en un foro virtual.

Desarrollo

La ensefianza de la Biologia Celular se ha venido realizando
dentro de un modelo tradicional, en el cual los alumnos sélo
son receptores de la informacién que proporciona el profe-
sor, teniendo una participacion activa solamente durante el
desarrollo de las practicas, pero con muchas limitaciones,
por la saturacion de grupos, que ocasiona que no todos
tengan la posibilidad de intervenir directamente. Derivado de
lo anterior se ha tenido la necesidad de innovar este proceso
de ensefianza-aprendizaje para que se lleve a cabo a través
de un cambio planificado, intencionado y sistematico. Es
importante que este cambio se inicie modificando el rol del
profesor pasando de transmisor de la informacion en lo que
llamamos “guia conceptual” para la construccién del conoci-
miento por parte de los estudiantes.

Nos enfocamos entonces en el desarrollo de capacidades
intelectuales, tales como: procesos de analisis y sintesis,
discusion critica y constructiva, asi como la capacidad de
presentacion de la informacién para su comunicacion, todo
ello en un marco de creatividad, que aqui abordamos desde
una propuesta que uno de nosotros le ha dado el nombre de
epistemologia de la imaginacién.

Para esto, los alumnos desarrollan practicas en el labora-
torio sobre algun topico seleccionado, con el fin de obtener
un producto, siguiendo un método sistemético, basado en
un marco teérico y conceptual del complejo proceso de abs-
traccion implicito en la Biologia Celular. Una vez realizado lo
anterior, los alumnos dan un seguimiento documentado al
trabajo que realizaron en el laboratorio, que al final presen-
tan utilizando alguno de los recursos disponibles dentro de
las Tics (laboratorio virtual).8"12

Esta metodologia es un elemento més con el que buscamos
innovar el proceso ensefianza-aprendizaje de la Biologia Ce-
lular, promoviendo el trabajo colaborativo en los estudiantes
para que participen de forma activa en la construccién del
conocimiento.” Es aqui en donde el profesor, de transmisor
de informacién por medio de la elaboracion previa de objetos
de aprendizaje, se convierte en “guia conceptual” a través
del desarrollo de actividades dentro del laboratorio enca-
minadas a la produccién de objetos de lo aprendido sobre
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los temas contemplados en el programa de la asignatura de
Biologia Celular. Dicho de otra manera, a partir del material
obtenido en el laboratorio, los alumnos elaboran carteles
para dar difusién al producto obtenido y presentarlo en el
laboratorio virtual, transformando la vision general de elabo-
racion de objetos de aprendizaje por el profesor tradicional,
en la elaboracion de objetos de lo aprendido bajo la tutela de
los profesores como guias conceptuales.

Para conseguir lo anterior los alumnos se vinculan al trabajo
que se lleva a cabo en el Laboratorio de Investigacion en
Morfologia Veterinaria y Biologia Celular en donde desa-
rrollan las metodologias béasicas utilizadas en el estudio de
una célula. A partir de los productos obtenidos, los alumnos
elaboran un trabajo consistente en un cartel en archivo
electrénico.>5® Fomentamos el uso de las Tics a través de las
cuales los alumnos utilizan recursos y medios para expresar
la informacién generada y sus productos.?™'2 En este sen-
tido se busca que los estudiantes difundan la informacién a
través de una plataforma virtual, en donde todos los alumnos
del grupo pueden ver y analizar el trabajo desarrollado por
sus comparieros para establecer su opinidn y anélisis a partir
de la informacion presentada.® A partir de esto se generan
acciones colaborativas para conseguir que los alumnos
construyan el conocimiento de la forma y estructura a nivel
celular de los animales domésticos, en torno a la existencia
de una inteligencia colectiva.” En el marco de la epistemo-
logia de la imaginacién, este proceso de construccidn del
conocimiento por una inteligencia colectiva se basa en la
asimilacion reciproca de esquemas conceptuales desarro-
llados por los alumnos como capacidades intelectuales.”'

Este modelo de ensefianza conlleva una nueva estrategia en
donde se busca que los alumnos comprendan como a partir
de la configuracién imaginaria de una realidad posible, en
este caso el citoesqueleto de la célula, que como se sefiald
anteriormente, no puede ser observado a simple vista y tam-
poco con la ayuda del microscopio. Con esta configuracién
imaginaria previa, basada en los conocimientos teorico-con-
ceptuales, se hace el disefio experimental mediante el cual
se generan las imagenes que permiten expresar la confi-
guracion imaginaria en la construccion del conocimiento.
Esto nos permite hacer perceptible esa realidad compleja y
abstracta de una manera mas concreta y asi poder explicar
y entender cdmo se estructura y funciona el citoesqueleto.

Resultados y discusion
Etapa 1. Produccién de material en el laboratorio.

Para elaborar el material, los alumnos organizados en equi-
pos se inscriben en los talleres de produccién de material
didactico que se realizan en el Laboratorio de Investigacion
en Morfologia Veterinaria y Biologia Celular. Cada equipo
desarrolla las siguientes metodologias; cultivo celular, in-
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munohistoquimica indirecta, fluorescencia directa, analisis
de proteinas por ELISA y western-blot. Para el desarrollo
de cada uno de los trabajos, los alumnos hicieron una
investigacion previa sobre el fundamento teérico de cada
una de las metodologias. Al involucrarse en el laboratorio
aprendieron las buenas practicas de laboratorio para
poder trabajar adecuadamente en el mismo. Después
realizaron los diferentes pasos que conforman cada una de
las metodologias, mismas que se llevaron a cabo bajo la
supervision de los profesores (fig. 1). Durante el proceso,
los alumnos llevaron una bitacora en la que anotaron todos
y cada uno de los pasos realizados y una coleccién de
imagenes obtenidas durante el proceso y de los productos
finales obtenidos, todos estos datos conforman la evidencia
electrénica del trabajo realizado.

o
Fig. 1 Alumnos en el laboratorio de investigacion desarrollando las
metodologias empleadas en este proyecto.

Etapa 2: Generacién de un cartel

A partir del trabajo desarrollado y del material producido,
junto con una revision bibliografica de la tematica abordada,
los alumnos de cada equipo trabajaron en forma colaborati-
va en la elaboracién de un cartel (fig. 2). En los carteles se
incluyeron texto e imagenes y estuvieron conformados con
los siguientes apartados: encabezado (institucién, autores,
asesores y asignatura), introduccion, objetivo, desarrollo
(incluye disefio, texto y fotografias de los fundamentos de
las técnicas, metodologia y resultados), conclusiones y
bibliografia, siguiendo las instrucciones y protocolos de las
técnicas que se les proporcionaron por escrito, asi como
también considerando la rubrica de los puntos a evaluar. De
esta forma los alumnos aprendieron a presentar las image-
nes concretas obtenidas durante las practicas de laboratorio
combinadas con textos que describen el trabajo realizado,
todo distribuido en una forma organizada y sisteméatica.

Etapa 3: Difusion del trabajo
Para la difusidn del trabajo desarrollado, el cartel se subié a

una plataforma digital (aula virtual o grupo cerrado de Face-
book), en donde se generd un foro de opinion a través del
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Fig. 2 Fotografias de algunos de los carteles elaborados por los alumnos.

cual los alumnos participaron haciendo un anlisis critico y
constructivo del trabajo elaborado por sus comparieros (Fig.
3). Los profesores responsables de grupo evaluaron el cartel
y la participacion de los alumnos siguiendo la rubrica que
para tal efecto se elabor6 y proporcioné a los estudiantes,
asimismo los alumnos hicieron una autoevaluacion del
trabajo que desarrollaron.

: 1
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Fig. 3. Foros de opinién virtuales para la exposicion de los carteles.

Los resultados obtenidos con esta estrategia despertaron el
interés de otros profesores para incorporar esta metodologia
en sus cursos. De manera general se puede mencionar que
a la fecha han participado un promedio de 200 alumnos y
10 académicos por semestre. El resultado de los cuestio-
narios de autoevaluacién aplicado a los alumnos se analiz6
mediante la escala de Likert (representando los resultados
con el diagrama de Pareto) y se constatd que mas del 80%
de los estudiantes percibi6 que el trabajo realizado impacté
positivamente en los puntos evaluados.

Conclusiones
Se dio un paso importante en el proceso de innovacion en

la ensefianza de la asignatura de Biologia Celular, mediante
la inclusién de los estudiantes en el laboratorio de investiga-
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cion, aplicando los conocimientos teérico-conceptuales en el
desarrollo de las técnicas de biologia celular con lo que se
origind nuestra propuesta de transformacién de los llamados
Objetos de Aprendizaje en Objetos de lo Aprendido, median-
te el paso de lo aprendido en las actividades realizadas en el
laboratorio, difusidn del trabajo desarrollado y discusién en
foros virtuales, aplicando las herramientas Tics como parte
del proceso ensefianza-aprendizaje.

Los estudiantes obtuvieron el conocimiento necesario para
desarrollar las metodologias basicas de la Biologia Celular.
Se logro la adquisicion del conocimiento priorizando el apren-
dizaje sobre la ensefianza a través de un proceso que inicia
con la construccién imaginaria de una realidad posible de la
estructura celular en estudio, el citoesqueleto. A partir de la
guia conceptual se logré llegar, mediante el proceso de inte-
ligencia colectiva y a través del desarrollo de las actividades
realizadas de forma colaborativa al Objeto de lo Aprendido y
se estimularon diferentes aptitudes como: imaginacion, capa-
cidad de analisis, sintesis y presentacion de la informacion
con fines de comunicacién, lo cual fomenté la discusion critica
y constructiva. Se propicio el crecimiento personal y colectivo
mediante el desarrollo de capacidades intelectuales. Durante
este proceso los alumnos aprendieron a realizar representa-
ciones imaginarias de conceptos abstractos plasmados en
imégenes concretas, a partir de la aplicacion del conocimiento
tedrico-metodologico actual, con el fin de tener un mejor
acercamiento al conocimiento de la realidad.

(@)
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En esta Ultima figura se representa la construccién imaginaria
de una realidad que lleva a la generacion del conocimiento
a través del trabajo colaborativo, mediante la realizacion de
practicas de laboratorio que produjeron objetos concretos que
fueron plasmados en carteles, los cuales fueron presentados
en foros de opinién virtuales para su analisis y discusion,
dentro del marco de la epistemologia de la imaginacion y en
un proceso de inteligencia colectiva que se basa en la asi-
milacién reciproca de esquemas conceptuales desarrollados
por los alumnos como capacidades intelectuales. Con las
flechas bidireccionales se quiere resaltar lo dinamico de este
proceso de tal manera que los alumnos pueden regresar
a la fase previa sin que haya problema. Asimismo, si bien
el proceso descrito en este articulo termina con la fase 3
(fotografia inferior izquierda) con la flecha verde se pretende
sefialar que todo este proceso prepara a nuestros alumnos
para integrarse a cualquier otra actividad o proyecto dentro
de un laboratorio de investigacion.

Este modelo de ensefianza planted una nueva estrategia
en donde se busco que los alumnos comprendieran como a
partir de la configuracién imaginaria de una realidad posible,
en este caso el citoesqueleto de la célula y con el apoyo
de los conocimientos teérico-conceptuales, se pudo hacer
el disefio experimental mediante el cual se generaron las
imagenes que permiten expresar la configuracién imaginaria
en la construccion del conocimiento. Esto nos permitié hacer
perceptible esa realidad compleja y abstracta de una manera

el B B e U M
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Fig 4. Trabajo integrado de las practicas de ensefianza y foros de opinién virtuales en torno a la epistemologia de la imaginacion.
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mas concreta y asi poder explicar y entender cdmo se es-
tructura y funciona el citoesqueleto. Este modelo surge de la
propuesta del papel de la epistemologia de la imaginacién
en la investigacion y la ensefianza de la Biologia Celular,
en su paso hacia la Biologia Molecular, en la cual aumenta
considerablemente el grado de abstraccion y de represen-
tacién de la realidad.
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Antecedentes

Actualmente se ha propiciado el surgimiento de diversos mo-
delos pedagdgicos como e-learning, que es la educacion a
través de Internet; b-learning que se refiere a la combinacidn
del trabajo presencial, y del trabajo en linea, y la clase in-
vertida (ci), la cual consiste en revisar previamente fuera del
aula las explicaciones acerca de conceptos y continuar hacia
la resolucién de ejercicios de practica en la clase presencial
(Hamdan,; McKnight,; McKnight,; & Arfstrom, 2013).

El término ci, también es conocido como clase al revés,
instruccion inversa, ensefianza inversa o flipped classroom.
Surge en los distintos contextos y niveles educativos con
gran fuerza para recuperar al gran protagonista del proceso
de aprendizaje que es el estudiante; esta realidad es posible
gracias al desarrollo e implementacion de las Tac. El emplear
técnicas de acercamiento a temas especificos previos a la
clase, implica profundos cambios en el enfoque pedagégico
modificando el disefio de los cursos, los roles en profesores
y estudiantes (Arriaga, Hinojosa 2015).

216

Fueron dos profesores de quimica: Jonathan Bergmann y
Aaron Sams, en Woodland Park High School Colorado, quie-
nes popularizaron esta metodologia con ciertas implemen-
taciones, como la tecnologia multimedia: presentaciones,
videos, entre otros; como material de apoyo.

En la publicacién “Flip your classroom: Reach every student in
every class every day”, Sams & Bergmann (2012) exponen el
proceso de creacién del modelo de Cl. Inicialmente, crearon
material didactico enfocado a alumnos ausentes a clase. Pos-
teriormente, se percataron del empleo de dicho material por
el resto de los estudiantes. Adicionalmente, descubrieron que
los alumnos necesitan al profesor cuando se encuentran con
alguna dificultad en la aplicacion de los conceptos y no en el
momento de recibir el contenido, que facilmente puede obte-
nerse de forma audiovisual, permitiendo al profesor identificar
las necesidades individuales especificas de cada alumno.

De acuerdo a los hallazgos anteriormente expuestos, los

autores realizaron ajustes sustentados en factores tales
como: considerar los diferentes estilos de aprendizaje del
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estudiantado, promover un ritmo individual de avance y
desarrollar habilidades de aprendizaje auto-dirigido.

Considerar la participacién del estudiante, implica tomarlo en
cuenta como un ser cuyo desarrollo social, emocional, fisico
y mental se relaciona con su inteligencia, estilo cognitivo,
motivacién, pautas culturales, creatividad y nivel socio-eco-
némico. El rol del profesor también denota su complejidad
al asumir una funcion de gestor para identificar las metas y
expectativas de los participantes, analizar las necesidades
de aprendizaje, organizar los contenidos, seleccionar los
recursos, guiar el proceso de construccion del conocimiento y
considerar las condiciones del contexto que puedan impactar
en el proceso de ensefianza y aprendizaje.

En esta dindmica se promueve la autorregulacion por parte
de los estudiantes, como una oportunidad para reflexionar
acerca de sus propias formas de aprender y las metas alcan-
zadas: “las metas... mantienen el foco o significado durante
todo el proceso en que se desarrollan las actividades y evita
la trivialidad, la artificialidad y lo simplificado” (Diaz, 2006).

Objetivo(s)

Disefiar, aplicar y evaluar la clase invertida para la ense-
fianza y aprendizaje de la unidad Il: “De los minerales a
los metales: procesos quimicos, usos e importancia®, en la
asignatura de quimica Ill del colegio de ciencias y huma-
nidades, plantel Azcapotzalco, para determinar su eficacia
como estrategia didactica.

Método

Se cred un grupo en google classroom, en donde se
colocaron actividades previas a realizar para cada sesion.
Basicamente, en cada clase se mostraba un video, lectura o
presentacion con los conceptos y/o tematica a revisar, para
posteriormente realizar un cuestionario relacionado al mate-
rial proporcionado o la realizacion de un organizador grafico,
esto ultimo con la intencidn de diversificar las actividades.

Se crearon cinco videos con las siguientes tematicas: (i)
reacciones quimicas, (i) serie de actividad de los metales,
(iii) conceptos redox (figura 1), (iv) composicién porcentual
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de compuestos y (v) rendimiento de reaccion; una presen-
tacion del proceso de balanceo de reacciones de oxidacion
y reduccion; una lectura de los procesos de obtencién de
los metales a partir de los minerales y se proporcionaron
otros materiales educativos de libre acceso para las expli-
caciones conceptuales.

Clase presencial

El alumno debia previamente revisar los conceptos de la
sesién; al inicio de cada clase se destinaron unos minutos
para preguntas relacionadas con la tematica abordada.
Posteriormente, se realizaron actividades de recuperacion
de saberes, para detectar deficiencias y con el propésito de
homogeneizar los conocimientos del grupo.

Posteriormente, se prosiguid a realizar actividades en un
ambiente colaborativo y participativo, donde se abordé la
aplicacion de los conceptos previamente revisados, hacien-
do uso de evaluaciones colaborativas.

Finalmente, se efectuaron actividades de cierre que permi-
tieran a los estudiantes converger en lo revisado. Ademas,
se proporciond el cuestionario formativo, en el cual se
interroga sobre lo aprendido, las dificultades y las opiniones;
para establecer y realizar las actividades de reforzamiento.

Resultados

La investigacion se aplico a un grupo de 17 alumnos de 5°
semestre cuyas edades comprendia entre 16 a 19 afios;
conformado por el 59% de mujeres y 41% de hombres; con
caracteristicas socioeconémicas medio bajas; en todos los
casos se establecio que contaban con acceso a internet me-
diante smartphone, computadoras propias o bien en aulas
de computo del Colegio.

La aplicacion de este modulo instruccional con clase invertida
se realiz6 durante el semestre 2019-1. Cada una de las activi-
dades previa se calendarizo en la plataforma de google class-
room, la cual envié un correo electrénico a cada integrante del
grupo, para recordar las actividades a realizar. Finalizada la
actividad por el alumno, se asignaba una calificacion automa-
ticamente, toda vez que existiera un cuestionario.

Fig. 1 Capturas de pantalla del video conceptos de reacciones 6xido-reduccion
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El modelo, permiti6 la recoleccion de dos datos: cuantitativos
y cualitativos.

Datos cualitativos

Las estrategias de obtencion de datos cualitativos de esta
investigacion se sustentaron en: (a) la evaluacion formativa,
donde se exponen los avances y aprendizajes obtenidos en
cada clase; (b) cuestionarios formativos: KPSI, auto reflexion,
autorregulacion y corregulacién, los que permitieron a los
estudiantes conocer su dominio ante ciertos conocimientos;
(c) observaciones del docente, en distintos momentos: en la
plataforma virtual, con base a los resultados de cuestionarios
0 actividades posteriores a la visualizacion de los materiales
didacticos; en el aula, con las participaciones e interrogantes
iniciales de los estudiantes, mientras se realizaban las activi-
dades con los estudiantes.

Datos cuantitativos

Los datos cuantitativos se obtuvieron a través de las infor-
maciones arrojadas en un cuestionario de conocimientos, al
que referiremos como cmm pre y post, para posteriormente
calcular pardmetros estadisticos como: media (X)) y desvia-
cion estandar de la muestra (s); asi como la ganancia de
Hake y la eficiencia didactica.

Estilos de Aprendizaje y Orientacion Motivacional al Estudio
(EDAOM)

Para determinar algunas caracteristicas de aprendizaje
se aplico el cuestionario: epaom de Castafieda, que es un
instrumento validado que evalla este tipo de variables.

En la la figura 2 se presentan los porcentajes obtenidos por
el grupo de estudio en cada una de las 13 subescalas.

selectiva
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_80.@... generativa
o |
60 %
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L 40 L]
3 30

materiales
.-

5 20 2
logro de metas ﬁ_ 10 @
o

contingencia interna

s, :
aprobacién externa T v
autonomia percibida eficiencia percibida

Fig. 2 Resultados Epaom
Cuestionario de los minerales a los metales (cvm)

Para determinar los conceptos previos de los alumnos, se
empled cum. Para su validacién se aplicé en un grupo de
estudiantes de primer semestre de la carrera de ingenieria
quimica de la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan,
obteniendo resultados favorables para su implementacion.
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El cmm se estructuro en tres secciones: la primera, relacion
de columnas de procesos para la trasformacion de los mine-
rales; la segunda, opcion multiple; y la tercera consistia en la
resolucion de un problema estequiométrico.

En esta seccion se presentan los resultados obtenidos en el
prey post test, del cmm, donde se valoraron temas revisados en
cada una de las clases que conforman el médulo instruccional.

10

A

M N N OFP

-]

E

a

Alumnos

Fig. 3 Calificaciones del pre y post test del cmm, los alumnos se
identifican mediante letras

Ganancia de Hake

Las siguientes tablas resumen la ganancia de Hake y efica-
cia didactica obtenidas

339
0421
0.84
0.1

Tabla 1. Ganancia de Hake normalizada por pregunta correcta del
cmm y eficacia didactica

Jyrom ()
Imax (%)

g norm

Fficacta didactica

Analisis de resultados

El epaom se aplicé con la finalidad de determinar algunas
caracteristicas del grupo de estudio; graficamente se mues-
tran en la figura 2, donde se expone que los alumnos tienen
un grado intermedio-alto en la mayoria de los parametros
evaluados. Al observar este preambulo, se corroboran las
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caracteristicas importantes para el disefio de la estrategia
a partir de la ci, tales como autonomia, logro de metas y
tareas, entre otras.

Los estudiantes que emplean las estrategias para adquirir
selectivamente la informacién es alta, ya que en la subesca-
la de adquisicién generativa, este grupo valora el empleo de
estas estrategias en menor medida (79%), estas subescalas
conforman la escala de adquisicion, y de acuerdo con ello es
posible establecer que los alumnos de este grupo adquieren
informacién mediante ambas estrategias.

Estos datos se confirman al observar la subescala de auto-
nomia percibida, donde la frecuencia con la que los alumnos
se consideran autonomos para aprender es (86%). Sus
autovaloraciones en la subescala de contingencia interna
muestran valores altos (36%). Al analizar el conjunto de
datos del procesamiento de la informacion, se observa que
el grupo es més divergente, mientras que en la recuperacién
de memoria tiene un valor mayor ante tareas que en los
examenes. En cuanto a la autorregulacion en tareas se tiene
un valor mediano. (71%).

Mientras que al aplicar inicialmente el cvm los resultados
mostraron que, se obtuvo en promedio la calificacion de
2.73, lo que indica que los alumnos poseian algunos cono-
cimientos en quimica inorganica. Ademas, se obtuvo una
desviacion estandar (s) de 1.46, la cual revela la variacidn
que existe entre el promedio general del grupo y las califica-
ciones de cada alumno, lo que indica cierta heterogeneidad
de conocimientos previos en los estudiantes.

Con respecto a la aplicacion final del cvm, el promedio
alcanzado fue 8.97, en este caso, los alumnos recibieron
el modulo instruccional, como se describié anteriormente.
La s obtenida fue de 0.99, al contrastar este valor con el
obtenido en el pre, se manifiesta que el disefio instruc-
cional con la ci ayudo a incrementar los conocimientos y
que, ademas, se tuvieran una mayor homogeneidad en los
saberes de los alumnos.

Acorde con los resultados expuestos en la tabla 1, la
ganancia normalizada (g_norm) de 0.84, que de acuerdo
a los rangos propuestos por Hake (1998), es un valor alto.
De acuerdo con el valor de 85.11 obtenido para la eficiencia
didactica, corroboramos que existe una influencia favorable
en la ensefianza y aprendizaje de la ci propuesta.

Por otra parte, al exponer por primera vez a los estudiantes
a un modelo invertido, se muestran renuentes, aceptando
dicha estructura al avanzar el curso y después de percibir
ganancias entre las que se encuentra el avance del curso a
un ritmo mas fluido, pudiendo cubrir en menor tiempo mayor
cantidad de informacién, asi como el incremento es sus
notas y aprendizajes.
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Las actividades previas permitieron realizar un analisis justo
a tiempo del punto de vista de los alumnos tras interaccionar
con los materiales instructivos generando conclusiones
sobre lo que mas les interesa y sobre aquello que les cuesta
comprender. Esta informacién permitié establecer nuevas
actividades para superar las dificultades de aprendizaje y
conseguir una mayor homogeneidad en el grupo de alumnos.
Generalmente, en todas las sesiones los estudiantes se
observaron motivados y participativos. En el cuestionario
formativo, los alumnos expresaron su satisfaccion de lo
aprendido. Una ci bien estructurada genera mayor indepen-
dencia en el alumnado, facilitando el aprender a aprender y
habilidades del pensamiento critico.

Finalmente, los alumnos coincidieron en haber alcanzado
los objetivos de su aprendizaje y que los contenidos se
cubrieron en el tiempo previsto; ademas, el estimulo al
estudio independiente y colaborativo (pr). Por su parte los
materiales empleados fueron bien aceptados para el estudio
y resultaron faciles de desarrollar. La evaluacién fomento
la retroalimentacion de los contenidos. Mientras que el ci
les resulto util para comprender los conceptos principales
de cada tema y las actividades propuestas les ayudaron a
consolidar lo revisado. Por lo que los estudiantes aceptan el
bl basado en la cl.

Conclusiones

El implementar una ci en el aula no es un acto trivial, deriva
de la destrezas y habilidades del docente, por ello, se deci-
di6 incluirla en un disefio instruccional, que permitia en cada
fase su disefo, evaluacion y modificacion inmediata.

Inicialmente, se diagnosticaron las caracteristicas del alum-
nado con el cmm y EDAOM, que permitieron disefiar, desarrollar
y planificar las actividades asi como los materiales didacticos
tanto para la ci, como para la clase presencial.

En la implementacion se realizaron ajustes, tales como el
tiempo inicial para preguntas y se incorporaron actividades
para la revision de los conceptos previos y al mismo tiempo
homologar los conceptos del grupo. Con el método propues-
to se permite, a partir de las respuestas a cuestionarios,
conocer las reacciones de los alumnos tras su interaccién
con los materiales, ayuda al docente a analizarlas rapida-
mente para obtener informacién que sera Util para replantear
sus actividades de ensefianza, aprendizaje y evaluacion
formativa en el aula.

Al evaluar, a partir de la ganancia de Hake y eficiencia
didactica se demuestra que existié un impacto significativo
al emplear el la ci para la ensefianza y aprendizaje de la
unidad II: De los minerales a los metales: procesos quimi-
C0s, Usos e importancia, de la asignatura de quimica Il del
ccH-Azcapotzalco.
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Es importante mencionar que en unidades donde se nece-
sitan la aplicacién de conceptos, como el caso de estequio-
metria, este modelo ci, permite depurar tiempos de revision
de conceptos para centrarse a la aplicacion en ejercicios o
problemas, logrando que los estudiantes despejaran dudas
y ejercitaran habilidades.

Después de la aplicacion, es evidente que para las fases
experimentales la ci tiene utilidades en el sentido que al
lograr revisar previamente conceptos con materiales audio-
visuales y un cuestionario previo los alumnos se encaminan
a la tematica que se desarrollaré experimentalmente, y asi
converger en los aprendizajes deseados.

Se sugiere implementar el modelo de ci con grupos de
estudiantes que posean caracteristicas de independencia,
ademas de combinarlo con el analisis de respuestas de los
alumnos a cuestionarios previos, para asi adaptar las acti-
vidades de clase y optimizar el aprendizaje de los alumnos.
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Antecedentes

La educacion es uno de los recursos mas importantes que utiliza la so-
ciedad para tratar de resolver en alguna medida sus multiples problemas.
Sin embargo ella misma por su magnitud, complejidad y fines que plan-
tea se convierte en un problema (Santoyo, S.R 1985).

Se han realizado algunos esfuerzos que tratan de problema-
tizar el proceso educativo a nivel universitario, esfuerzos aun
un tanto asistematicos se dirigen hacia por ejemplo; eleccién
de carrera, organizacion y planeacion escolar de acuerdo a
las necesidades de los estudiantes, interés por parte de los
alumnos en su carrera o en algunas asignaturas, planeacién
estratégica, utilizacion de modelos educativos, practicas
educativas formadoras e innovadoras, organizacion de tiem-
po y autorregulacion de procesos de estudiantes y docentes,
carencia de habitos de estudio, falta de motivacion tanto
intrinseca como extrinseca, entre otros.
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Sin embargo, en nuestra facultad es nula la investigacion
sobre la relacién entre autorregulacién y motivacién, a pesar
de ser un problema al que nos enfrentamos constantemente.

Se sabe, que frecuentemente el estudiante no tiene un pro-
yecto de vida bien definido que guie su actividad académica
y coadyuve al planteamiento de sus objetivos personales y
profesionales y que el docente no cuenta con la preparacion
adecuada para resarcir dicha situacion. De tal forma que de
tiempo para aca, en la facultad se han venido realizando
algunos intentos por profesionalizar la practica docente que
permita a los profesores contar con elementos adecuados para
construir conocimientos y canalizar situaciones que pudieran
retrasar o evitar aprendizajes entre la poblacién estudiantil.

En la practica docente de la asignatura de Desarrollo de
Habilidades Directivas de la carrera de Quimica Industrial,
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detectamos que los alumnos que no son regulares, no
cuentan con habitos de estudio adecuados que les permitan
organizar su tiempo y autorregular sus actividades académi-
cas, Asi mismo, hemos detectado desmotivacion en alumnos
irregulares, mismos que no cuentan con apoyo en la apertura
de mas grupos sobre todo en asignaturas “complicadas” con
alto indice de reprobacion. Por lo tanto, existe saturacion y
no logran cursar sus materias en semestres inmediatos. Otro
aspecto importante es la asignacion de un docente para la
misma materia, es decir, no tienen opciones para elegir.

Objetivo

Analizar la importancia de la autorregulacién en el desarro-
llo, motivacion y el logro de aprendizajes significativos de
los estudiantes universitarios de la materia Desarrollo de
Habilidades Directivas de la carrera de Quimica Industrial.

Objetivos especificos.

|dentificar qué relacién existe entre autorregulacién y motiva-
cién en los estudiantes universitarios.

Reconocer cémo la motivacion puede mejorar el aprendizaje
significativo.

Marco de Referencia

Alvarado (2014) resalta lo siguiente: “Los principales
factores relacionados con el rendimiento académico son
las estrategias de estudio y autorregulacion que poseen
los estudiantes”. Por su parte Castafieda (2004) en su
Inventario de Estrategias de Estudio y Autorregulacion (Iea)
desarrolld cuatro escalas del instrumento: adquisicion de
la informacion, administracion de recursos de memoria,
procesamiento de la informacion y autorregulacion en las
tres dimensiones: persona, tareas y materiales. El resultado
obtenido evidencia la necesidad de desarrollar programas
que beneficien la consolidacion de estrategias de estudio
y autorregulacion, y resalta la importancia de analizar los
factores de la formaciéon docente y perfeccionamiento de
programas y planes de estudio para la mejora del rendimien-
to académico en instituciones de educacion superior”.

Ortiz (2016) en su texto Percepciones y expectativas del
aprendizaje en jovenes universitarios concluye que los
estudiantes universitarios requieran desarrollar habilidades
para la autorregulacion y administracion en el tiempo de pre-
paracién que demandan cada una de sus asignaturas. Esto
coincide con lo planteado por Flores y Padilla (2009) quienes
sefialan que el nivel de exigencia de cada materia hace que
los estudiantes dosifiquen sus esfuerzos e intensifican el
trabajo del estudio dias antes del examen. Confirmando lo
que se requiere el desarrollo de habilidades de autorregula-
cién y como lo comentaré més adelante la administracién de
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su tiempo para la elaboracion de actividades académicas y
presentacion sus examenes.

De la Fuente (2017) menciona que La Autorregulacion se
refiere a la autogeneracion de pensamientos, sentimientos y
acciones, que las personas utilizamos para conseguir nuestras
metas. Cuando los estudiantes trabajan en sus tareas, regulan
sus factores personales, estableciendo metas, monitoreando
y autoevaluando sus progresos, y evaluando su autoeficacia
para continuar aprendiendo y crear asi un ambiente positivo
para ellos. Desde una visién cognitivo-social, la visién de la
autorregulacién comprende tres fases: auto-observacion
(auto-monitorizacion), auto-juicio y auto-reaccion.

Zimmerman ha desarrollado un modelo ciclico, centrado en
las interacciones reciprocas. Incluye tres fases:

1) Planificacién, o fase que precede al aprendizaje, centra-
da en el establecimiento de metas y de la percepcion de
autoeficacia

2) Control volitivo durante la ejecucion, con implementacion de
estrategias de control y centrado en la ejecucidn de la tarea

3) Auto-reflexion, con autoevaluacion de la consecucion de
los logros. Esta fase tiene efectos cognitivos, conductuales
y motivacionales.

Las habilidades de autorregulacion pueden aprenderse,
siguiendo cada una de las fases del modelo.

Tipos de autorregulacion: personal y del aprendizaje

En general, la autorregulacion se ha considerado como un
proceso psicoldgico, que se inicia para obtener un resultado
deseado (iniciar un negocio, consolidar un proyecto, benefi-
cios econémicos, etc.) o para evitar un resultado indeseable
(fracasar en los estudios, un embarazo involuntario, entre
otras.). También se inicia este proceso autorregulador ante
una situacién que exige un cambio en la probabilidad de
aparicion de determinadas respuestas.

Autorregulacion y Competencia para Aprender a Aprender
La autorregulacién, como variable psicolégica, muy unida
a las competencias de autonomia y a la competencia para
aprender a aprender en los alumnos, estd siendo objeto
de interés en el ambito psicoeducativo. Estudios previos
realizados, han demostrado que la autorregulacion actua de
forma significativa tanto en la salud como en el éxito acadé-
mico Yy laboral. Podemos entender la autorregulacién como
un proceso de caracter personal, conductual y contextual
afiadiendo las metas como un factor clave.

Operaciones del Pensamiento: Son procesos cognitivos
bien definidos y complejos los cuales son importantes tomar
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en cuenta dado que “Para ensefar a estudiar es necesario
ensefiar a pensar y para ensefiar a pensar es importante
tomar en cuenta estas operaciones” (GARCIA -HUIDOBRO,
etal, 2000, p. 19).

A continuacién se presenta (cuadro 1) aspectos relevantes
que pueden ser considerados para gestionar los aprendiza-
jes de manera fundamentada.

Factores que obstaculizan el aprendizaje: Problemas
Emocionales

Existen entre la poblacion en general y estudiantil en lo
particular, una serie de desérdenes que influyen directa
e indirectamente sobre la forma de aprender, de vivir y de
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convivir. La depresion, la ansiedad, falta de motivacion, tras-
tornos alimenticios, vicios, etc., son algunos elementos que
no solo afectan al individuo en lo particular, sino que esto, es
solo el reflejo de la problemética de la sociedad posmoderna.

Metodologia

Para el presente estudio consideremos pertinente abordarlo
desde el paradigma cualitativo, porque permite obtener datos
descriptivos del objeto de estudio, de la conducta observa-
ble, y en este sentido resulta relevante comentar que es la
intencion de este trabajo, tomar en cuenta lo que se vive y
cémo se vive en el desarrollo del estudiante, enfocandonos
a la autorregulacién y la motivacién como pilar.
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Método: Fenomenolégico — Hermenéutico

Se selecciond debido a que la interpretacion hermenéutica
de la investigacion radica en tomar en cuenta el contenido,
pero sobre todo la dindmica de la persona estudiada y las
implicaciones que puedan tener sus acciones para poder
interpretarlas de forma coherente. En palabras de Ayala
(2008) “El valor fundamental de la Investigacion Fenomeno-
l6gico - Hermenéutico radica en su capacidad de acceder a
la comprension profunda de la experiencia humana investi-
gada desde diversos &mbitos disciplinares”.

Sujetos y lugar de la investigacion

La investigacion que se desarrollé estuvo enfocada en los
alumnos de la res Cuaultitlan, en la carrera Quimica Indus-
trial, de 8vo semestre.

Instrumentos a empleados en la investigacion:
Observacion y opiniones de los alumnos.

La observacion basada en las experiencias que los estudian-
tes del grupo han tendido a lo largo de su carrera, las dificul-
tades con las que se han encontrado en cada semestre tanto
de su desarrollo personal como la autorregulacion, asi como
de las carencias que han tenido desde la gestion escolar y la
planeaci6n docente.

Se tomd como referencia las vivencias que exponian los
alumnos clase con clase, ya que al hacerlas conscientes se
logra influir de alguna forma en el desarrollo de estrategias
que posibilitan mejorar desde el punto de vista personal,
su autorregulacion, mejoramiento de habitos de estudio,
herramientas de recoleccion y andlisis de la informacion y
desarrollo de pensamiento critico y sobre todo la motivacién,
para de este modo identificar si solo depende de la motiva-
cion intrinseca o también influye la motivacion del docente
para el logro de aprendizajes significativos.

Resultados y discusion

Se identificé la necesidad de tener un proyecto de vida
personal y académico en el sentido de tener metas a corto,
mediano y largo plazo, que aunque con el tiempo se vaya
modificando, sera su motor para continuar sus estudios.

Cuando no hay claridad sobre el proyecto de vida, se
dificulta su desarrollo académico. Sin embargo plasmarlo y
tenerlo presente puede contribuir en el disefio de actividades
formativas. Lo anterior coincide con la que Pereira (2005)
menciona “Un aprendiz autorregulado tiene capacidad para
formular o asumir metas, proyectar su actuacion, observarla
con mirada critica, y evaluarla a la luz de ciertos criterios”.

Detectamos que los estudiantes no organizan su tiempo
sobre todo en aquellas actividades que requieren concen-
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tracion. Situacion que puede revertirse en la medida del
grado de planificacién, pues al estar tranquilo le permitiria
dedicarse a la actividad sin distractores, ni presiones.

En la carrera de Quimica Industrial detectamos problemati-
zacion en la gestion escolar. Es decir, la manera en que se
realiza el acercamiento entre sujeto y objeto no es del todo
adecuada. Coincide con lo que Herrera y Lorenzo (2005)
mencionan “se requiere que las universidades disefien e
implementen programas para acrecentar la motivacién de
los estudiantes y la autorregulacion durante el proceso de
aprendizaje, lo que puede mejorar la toma de conciencia
y control sobre lo que se va a aprender e incrementar la
calidad ademés del rendimiento académico, proporcionar
alternativas de cursos que mejoren la calidad de los temas y
dindamicas de las materias a cursar; motivar a los docentes a
disefar estrategias pedagogicas pertinentes que promuevan
el interés de los alumnos en las materias de alto indice de
reprobacion, entre otras alternativas, todo ello encaminado a
reducir el rezago escolar.

El logro de aprendizajes significativos depende de muchos
factores, y dentro de ellos esta la autorregulacién y la moti-
vacién, sin embargo, es importante agregar el contexto en
el que se desarrolla el estudiante, debido a que influye de
manera directa en su desempefio escolar al ayudar a esta-
blecer lazos importantes con el establecimiento de metas y
objetivos personales.

Gonzélez (2001) en su trabajo titulado Autorregulacion del
aprendizaje, una dificil tarea; menciona que “el aprendiz au-
torregulado lleva a cabo las siguientes actividades: formula
0 asume metas concretas, préximas y realistas, y planifica
su actuacion; la observa, ayudandose si es necesario con
alguna modalidad de registro de conducta; la evalua a la luz
de criterios prefijados, con el fin de valorar su eficacia para
conseguir las metas; finalmente, reacciona, dependiendo del
grado de ajuste entre las demandas de la meta y la actua-
cion real”. En este sentido consideramos que efectivamente
el alumno que logra formar parte del proceso de aprendizaje
tomando en cuenta lo anterior se acerca de algiin modo al
desarrollo de aprendizajes significativos.

Conclusiones

La autorregulacion es un factor fundamental en el crecimien-
to y desarrollo del estudiante universitario, pues le permite
controlar y guiar su proceso de aprendizaje hacia el logro de
objetivo personales.

Se construyen ambientes de aprendizaje dptimos que posibi-
litan los aprendizajes significativos, mismos que le permitan
relacionar los conocimientos y construirlos en acciones que
conlleven al enriquecimiento de desarrollo profesional. El
punto fundamental es que el alumno se sienta como parte
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primordial en el proceso de su propio aprendizaje, asumien-
do su papel de manera activa.

Asi mismo, encontramos que la autorregulacion esta rela-
cionada con la motivacion del estudiante. Que la motivacion
es parte del proceso de autorregulacion. Pues al motivarse,
puede disefiar las estrategias de aprendizaje, trata de alcan-
zar sus objetivos por lo menos a corto plazo y busca dar
sentido a su vida profesional.

Otro punto importante a resaltar, es la relevancia del docen-
te como motor para contribuir a la motivacion del estudiante,
interesandose en el logro de objetivos de la asignatura y de
incentivar a que por medio de las estrategias de ensefianza
se logren aprendizajes significativos.

Referente al logro de aprendizajes significativos considera-
mos que el hecho de que como docentes nos interesemos en
que se logren contextualizar los conocimientos y resaltar que
todo aprendizaje tiene un trasfondo interno al sujeto, es de-
cir, el deseo y la voluntad de hacer las cosas y el prepararse
para ello, para lo cual, es necesario que el alumno aprenda a
aprender. Del mismo modo, dandole la importancia debida a
su entorno sociocultural que de alguna forma determina que
lo anterior se pueda llevar a cabo.

La regularidad en el proceso de aprendizaje en los alumnos
Quimica Industrial resulta preocupante, puesto que segun
ellos, el retraso que tienen por causa de algunas asignatu-
ras, los desmotiva, pues les imposibilita graduarse con su
generacion. En muchas ocasiones provocado por profesores
que realizan practicas con metodologias tradicionales. Este
tipo de apreciaciones, a pesar de no estar consideradas en
esta investigacion, pudiera tomarse en cuenta cuando se
piense en el proceso formativo de los profesores.

Consideramos que como docentes debemos sensibilizarnos
y estar alertas a las necesidades de los estudiantes, no solo
centrarnos en terminar el programa de la asignatura, sino
también estar al pendiente de los avances y dificultades que
van teniendo los alumnos, acercarnos a ellos en la medida
de lo posible y brindarles estrategias que mejoren su proceso
de aprendizaje
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Introduccion

El concepto de transversalidad hace referencia a: 1) que
algo se encuentra atravesado de un lado a otro; 2) que ese
algo se aparta o desvia de la direccion principal o recta
trazada; 3) un cruzamiento en direccion perpendicular con
otro algo; 4) atafie a distintos ambitos o disciplinas en lugar
de un problema concreto involucra diferentes posturas o
perspectivas para observar ese algo. Todas estas referen-
cias sobre lo que la transversalidad involucra, se insertan en
el fenémeno educativo para replantear la forma en que algo
es observado, pero no sélo en un sentido tedrico o analitico,
sino también en como ese algo es abordado, planteado,
construido y reconfigurado. Ese algo, que aborda la presente
investigacion es el curriculo transversal, atravesado por
tematicas cuyunturales y necesarias en el contexto de la
sociedad actual y de la problemética de la formacion integral
de los individuos.

De esta forma, los temas transversales de interés para una
sociedad mas justa, equitativa y que considere aspectos
relevantes para los diferentes grupos sociales, debieran
plantearse como concepto central en la transversalidad de
la ética y sus implicaciones. Considerando como aspecto
transveral la ética, entonces se puede abordar el marco de
los Objetivos de Desarrollo Sostenible de la agenda inter-
nacional 2020-30, la cual, apunta Calidad en la Educaci6n
como uno de los aspectos fundamentales para la formacién
de las generaciones, entre otros 16 objetivos fundamentales
para el desarrollo social, convivencia colectiva, ciudadania,
educacion para la paz, derechos humanos, transparencia y
responsabilidad social.
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La autonomia curricular, debe por tanto, ser contextualizada
en su justa medida y adquiere un caracter fundamental,
cuando se traduce en temas especificos como: igualdad
de género, desarrollo sostenible, reflexion critica hacia
problematicas sociales globales y locales, apreciacion,
contextualizacion y expresién artistica, pensamiento critico,
entre otros, que se plantean como un “discurso obligado por
las macrotendencias”, pero que no se han asumido en su
totalidad desde el curriculo, méas alla de la estructura de asig-
naturas para la formacion profesional, sino desde el modo,
forma y vehiculos en los que se interviene el curriculum por
los actores del fendomeno educativo (instituciones, docentes,
alumnos, sociedad).

Por tanto, el reto para las Instituciones de Educacion Su-
perior, radica en implementar en el curriculo, no de manera
aislada, sino transversal estas tematicas para la formacion
profesional e integral de los estudiantes en los planes y
programas de estudio, respondiendo no solo a la demanda
del mercado laboral, que cabe sefialar, deviene de intereses
politico-econdmicos, sino a la naturaleza primigenia de la
educacion que es formar seres humanos capaces de enten-
der su entorno y potenciarse como individuos en la sociedad
para atender problemas y necesidades que surgen de ella.

En este marco general de la transversalidad en el curriculo
de planes de estudio de educacién superior, corresponde el
andlisis de programas formativos desde una perspectiva de
educacion comparada, que permite identificar los elementos
que si y los no se estan manifestando, pero sobretodo el
cémo se manifestan e impactan en la formacién profesional.
Lo anterior para identificar las necesidades formativas
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urgentes, actualizacion de programas formativos, profesio-
nalizacién docente, entre otros aspectos. Se plantea como
urgente y pertinente un analisis que permita teorizar sobre
la transversalidad y la autonomia curricular en un contexto
educativo que requiere una transformacion de la perspectiva
disciplinar cerrada, aislada y hasta cierto punto ausente de
las necesidades y contextos sociales.

Contextualizacion y problematica

El fendmeno educativo integra diversos factores que lo con-
forman, desde aspectos extrinsecos como intrinsecos (poli-
ticos, sociales, culturales, individuales, etc.), en donde cada
parte es fundamental para el movimiento de la maquinaria
que lo sustenta, es decir, instituciones, politicas, publicas,
sociedad en general, gremios sindicales, organizaciones
civiles, etc., y que se ve traducido en las diversas manifesta-
ciones de la practica educativa.

Es un punto a destacar, que en este macro sistema, producto
del fendmeno educativo, los problemas no son exclusivos
de un pais u otro, sino mas bien, son una constante deter-
minada por factores sociedad-tiempo, y que asimismo, son
constantes también, la generacion de propuestas, reformas,
planteamientos, proyectos, modelos curriculares y en gene-
ral macrotendencias, que sirven no solo a la identificacion
0 deteccion de problemas, sino a combatir y contrarestar
procesos, politicas y subsistemas, para con esto, ayudar a
cumplir con el fin ultimo de la educacién, promovido desde
las leyes universales del hombre.

Al respecto de los constantes cambios surgidos en el
fendmeno educativo, derivados de diversos factores y pro-
blematicas del siglo xxi, Fullan (Fullan, 2002), sostiene que
los cambios en educacion, no sélo son necesarios sino al
tiempo inevitables, deben ser entendidos y afrontados como
expresion de un compromiso decidido y sostenido en el
tiempo con el ‘propdsito moral y social’ de la educacion. Asi
pues, bajos las alas del compromiso educativo, los cambios
son al igual que las fenémenos, una constante, que como
estado, comunidad e individuos se debe hacer frente, para
construir educacion de calidad en toda la extensién de la
palabra y en los distintos niveles formativos y modalidades.

Entre la relacidn de fuerzas de los agentes y los planos se
generan subestructuras, sistemas, procesos de interaccién
en donde los sujetos en formacion, los formadores y en si,
todos los agentes enfrentan los problemas educativos, entre
lo lo previsible y planificado —lo esperado- y las necesidades
que emergen bruscamente desestabilizando las estructuras
y sistemas educativos, haciendo obsoletas politicas al uso,
creando nuevas demandas y condiciones para los profe-
sionales de la educacion y para los estudiantes mismos. Y
precisamente, los puntos mas problematicos y complejos,
estriban en la naturaleza socio-politica de estos, asi como de
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Fig. 1. Planos y Agentes Educativos basado en Fullan (2002).
Fuente. Elaboracion propia (2019).

la dificil concurrencia y orquestacion de las diversas condi-
ciones y procesos internos y externos entre los agentes, los
planos de intervencion y las relaciones entre varios factores,
construyendo entramados de complejidad.

En este marco, la dispariedad entre el curriculo (los planes
y programas de estudio en la educacion superior), asi como
la intervencidn multifactorial de agentes y planos, derivan en
los principales problemas que enfrenta la educacién superior
del siglo xxi: cobertura, inclusion, abandono escolar, planes
y programas de estudio desactualizados, con sobrecarga
académica y sin conexion con contextos sociales, econémi-
cos y profesionales, profesionalizacién docente y retencidn
de talentos en las ies (Instituciones de Educacion Superior),
modelos educativos poco flexibles, brecha entre lo que
espera la sociedad del profesional (demanda de empresas,
gobierno, instituciones), frente a lo que el egresado tiene
como formacion profesional, desempleo (el hecho de que la
educacion superior no es garantia de ascenso social), los
intervalos salariales para los egresados, los programas “pro-
teccionistas” para alumnos, la distribucién de la matricula,
la demanda profesional y la saturacién en ciertas carreras
profesionales en contraposicion con otras, la oferta-deman-
da laboral y las necesidades sociales y del mercado, la falta
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de formacién de ciudadania, transparencia, incorporacion de
macrotendencias educativas (lo global arrojado a lo local),
el cumplimiento ante instancias acreditadoras y reguladoras
internacionales con parametros que no consideran los con-
textos, la falta de transparencia en la rendicién de cuentas,
entre otros problemas.

Todo lo anterior, sumado al financiamiento y asignacion de
recursos que posibiliten el ejercicio de planes y proyectos
de modificacion, asi como lo sefialado por Gago (1985:8)
“... aunque parezca una simpleza, habra que hacer evidente
la diferencia entre hacer bien y mal las cosas. Habra que
sancionar a los incumplidos y estimular a quienes producen
y rinden”.

Como se observa, la problematica no es menor, si se trata
de analizar las relaciones entre agentes, planos y contextos
hacia la tercera década del siglo xxi en las Instituciones de
Educacion Superior, en tanto los avances, alcances y retos
de la transversalidad en el curriculo y los temas en especi-
fico que debieran aparecer en la agenda de las iEs para la
formacion profesional frente a las necesidades y prospectiva
social, considerando todas las variables que intervienen.

Frente a estos problemas, se requiere una mirada transdisci-
plinaria rigurosa, con objetivos medibles y ejes de conduccién
que presenten evidencia de un analisis minucioso, estable-
ciendo variables de caracter cualitativo que permita construir
sustancialmente un panorama general, para establecer ejes
de atencién que contribuyan a plantear una propuesta de
intervencion sélida frenta a la compleja problemética. Esto,
apertura caminos de investigacién en materia de autonomia
curricular y transversalidad en la educacion superior.

Objetivo

Apuntalar ejes de anélisis para la atencién del concepto de
autonomia y transversalidad en el curriculo de programas
profesionales con el objetivo de abrir camino para investi-
gacion educativa que posibilite distinguir las construcciones
y entramados entre los agentes y planos del fenémeno
para formular un modelo de intervencion de transversalidad
curricular que incorpore tematicas urgentes y necesarias
en la formacién profesional (ética, desarrollo sustentable,
ciudadania, educacién para la paz, derechos humanos,
transparencia, responsabilidad social, entre otros).

Propuesta: Elementos de observancia en el curriculo
La figura presenta los temas de transversalidad que impac-
tan en el curriculo y por tanto en la formacién profesional en

Instituciones de Educacién Superior.

Los aspectos que se apuntan de analisis en el curriculo son:
ética, desarrollo sustentable, ciudadania, educacion para la
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paz, derechos humanos, transparencia y acceso a la informa-
cion, responsabilidad social, igualdad de género, desarrollo
econdmico, produccion y consumo responsable, inclusién.

TEMAS 08
wampesaiann

Fig. 2. Temas de transversalidad curricular.
Fuente. Elaboracion propia (2019).

Derivado de los temas que se exponen, los factores de
observancia del curriculo, se sustentan en cuatro ejes:

1) La estructura curricular. Como se constituyen los planes
y programas de estudio. Implica preguntarse ;donde y
como aparecen los temas de transversalidad? ¢qué forma
tiene la estructura curricular (avance del estudiante lineal,
perpendicular 0 mixto)? ¢cuéles son los niveles formativos
que presenta (introductorio o basico, profesionalizante, espe-
cializado...) 4cdmo se da el fendmeno del curriculo oculto?.

2) Perfil de egreso, competencias y vinculacién profesional.
Este eje se relaciona con: Perfil de egreso profesional, el
modelo de competencias profesionales ¢cémo incide en
la implementacién del curriculo (intereses institucionales,
politicos, econdmicos, organizacionales)?, vinculacion
de egresados y estudiantes con la sociedad (empresas,
instituciones, comunidad, organizaciones) ¢cémo incide el
curriculo en esta vinculacion?.

3) Contexto institucional y social. ;Como influyen los
contextos especificos en los paises, regiones de estudio?
cultura, identidad e impacto del curriculum en estos
aspectos y la influencia de macrotendencias y organismos
internacionales en el curriculo.

4) Intervencion de los agentes. ;Como se relacionan los
agentes con la estructura curricular y con otros planos del
fendmeno educativo? ;como intervienen los agentes y las
relaciones entre ellos con la implementacién de la estruc-
tura curricular? ;qué elementos inciden en la intervencién
de los agentes?.

Cabe sefialar que los ejes no se apuntan de manera lineal,

sino que interactuan entre si de forma integral y no necesa-
riamente en secuencia. Cada elemento influye en otro.
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Conclusiones

Los ejes de analisis que se presentan en este articulo son
producto de un fendmeno complejo que requiere de atencion
por parte de las Instituciones de Educacion Superior, dada
la situacion contextual de la educacion en México (y también
de otros paises en Latinoamérica) y la urgente necesidad de
replantear el papel de la formacién universitaria en contraste
con las necesidades sociales, la escaces de recursos natura-
les, el deterioro del medio ambiente, pero sobretodo la des-
igualdad social, que afecta e incide en todos estos factores
de manera directa. La cuestidn, radica fundamentalmente
en recuperar los principios ontolégicos de la educacion, sus
fines y causas, para que se instrumenten en un curriculo
que se ha preocupado mas por la instrumentalizacién de
técnicas, procesos, conocimientos tedricos y metodoldgicos
disciplinares —que no cabe duda, son también necesarios-
pero que buscan insertarse en modelos econémicos y poli-
ticos globales; y que, se ha preocupado poco —al menos asi
se transparenta en los planes y programas de estudio- en el
caracter humanistico, necesario para transformar la realidad
de los sujetos y su relacion con la dimension social.

Aln hay mucho por construir en este camino, y valga el
presente para aperturar caminos de accion, de reflexion y de
investigacion educativa.
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