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Resumen

El 17 B - estradiol es una hormona sexual femenina del grupo de los esteroides; que se produce en
los ovarios, que es responsable del desarrollo de los caracteres secundarios femeninos. Debido a
que esta hormona se considera un contaminante emergente, es importante removerla del medio
ambiente. El objetivo fue determinar la cinética e isoterma de absorcion del 17B-estradiol mediante
la modificaciéon de un método de validacién cromatografico adaptando las condiciones para lograr
los parametros adecuados,de remocion de estradiol en aguas residuales mediante el uso de zeolitas

modificadas con hexadeciltrimetilamonio (HD7TMA )en un medio acuoso.

Ala zeolita se le realizd un acondicionamiento con cloruro de sodio y posteriormente la modificacién

con solucién de HDTMA a concentraciones de 25y 50 (mmol L™1).

Para llevar a cabo la validacidn del método de cunatificacidn se utilizé la cromatogratia de liquidos
de alta resolucion (CLAR) para lo cual se utilizé una columna X-terra con una longitud de onda de

1

280 nm, flujo de 1 mL min™ -+, volumen de inyeccidn de 10 pL, una fase movil al 70% de acetonitrilo

y 30% de agua acidificada al 0.1% con acido férmico; y un tiempo de corrida de 7 minutos.

Ademas se demostrd que los resultados experimentales de la cinética se ajustaron al modelo de
pseudo primer orden (Lagergren) por lo que se presenta un proceso de fisisorcion; obteniéndose un
valor residual de 0.011 para zeolita modificada con ADTMA a concentraciones de 25 mmol y
coeficientes para la cantidad de adsorbato en el equilibrio (g,)0.813(mg g~! ) y una constante de
velocidad de Lagergren (k;) 4.008 (m™1). A su vez para la zeolita modificada con HDTMA a
concentraciones de 50 mmol se obtuvo un residual de 0.267 con coeficientes para la cantidad de
adsorbato en el equilibrio (g,)0.830(mgg~!) y una constante de velocidad de Lagergren

(k;) 3.877 (m™1) a condiciones de 25 °Cy 100 revoluciones por minuto.

En las isotermas los datos experimentales se ajustaron al modelo de Langmuir, obteniéndose para
zeolita modificada con HDTMA a concentraciones de 25 mmol/coeficientes para la cantidad maxima
de adsorbato para la formacién de la monocapa en la superficie(q,,)1.835 (mg g~1) y una
constante de Langmuir relacionada con la afinidad de los sitios de enlace y la energia de adsorcién

(k) 0.250 (m™1) y un valor del residual de 0.003 y por otra parte para la zeolita modificada con

9



HDTMA a concentraciones de 50 mmol se obtuvo un residual de 0.003 y una cantidad maxima de
adsorbato para la formacién de la monocapa en la superficie(q,,) 1.639 (mg g~1) y una constante
de Langmuir relacionada con la afinidad de los sitios de enlace y la energia de adsorcién
(k. )0.474 (m™1); el experimento fue realizado a condiciones de 25 °C y 100 revoluciones por
minuto. Es evidente que la modificacién en la zeolita produce un efecto significativo en la adsorcién

del fdrmaco en medios acuosos; por lo que su uso es altamente recomendable.

Palabras clave: 17 B - estradiol, hormonas, zeolita, HDTMA, CLAR, adsorcion, Modelo de

Lagergren, Modelo de Langmuir, cinética de adsorcidn, isoterma de adsorcion.
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Abstract

The 17 B - estradiol is a feminine sexual hormone which is part of the steroid group; which is
produced in the ovaries. This hormone is responsible for developing secondary feminine characters.
Considering that this hormone is highly-regarded as a emerging contaminat,it is important to
remove it from the environment. The purpose of this work was determine the kinetics and the
isotherm of adsorption for 17 B - estradiol by the modification of a chromatographic validation
arranging conditions to achieve suitable parameters of removal this hormone from wastewater, by
means of employment of modified zeolites with HDTMA (hexadecyltrimethylammonium ) in an

aqueous medium.

To conduct the modification process, at first a preparation of the zeolite was carried out with sodium
chloride and afterwards the modification with HDTMA to concentrations of 25 y 50 (mmol L™1)

was made.

To develop the chromatographic validation, we used the HPLC (high performance liquids
chromatography) method with a X-terra column with a wavelength of 280 nm, flow1 ml min™1,
injection volume of 10 uL, mobile phase acetonitrile 70% and acidified water to 0.1% with formic

acid 30% and a retention time of 7 minutes.

On the other hand, the results demonstrate that the kinetics was able to fit with the model of
pseudo first order (Lagergren) therefore a physisorption process is present, a residual value of 0.011
to modified zeolite with HDTMA to concentrations of 25 mmol and coefficients of the of quantity
of adsorbant in the equilibrium (g,) 0.813(mg g~!) and Largergren’s speed constant (k;) 4.008
(m™1) were obtained. Meanwhile, from modified zeolite with HDTMA to concentrations of 50
mmol mmol a residual value of 0.267 with coefficients of the of quantity of adsorbant in the
equilibrium ) 0.831(mg g~1) and Largergren’s speed constant (k;) 3.877 (m™1) were obtained.

The conditions were at a constant temperature of 25 °C and 100 revolutions per minute.

Having said that, the isotherm’s results were fitted to the Langmuir model to modified zeolite with
HDTMA of concentrations of 25 mmol coefficients of maximum quantity of adsrbant for the
formation of a mono-layer on the surfice (g,,) 1.835 (mg g~1), a Langmuir’s constant related to

affinity if bound sites and adsorption energy (k;, )0.250 (m™1) and a residual value of 0.003. What’s
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more, for modified zeolite concentrations of 50 mmo/ a residual value of 0.003 and coefficients of
maximum quantity of adsrbant for the formation of a mono-layer on the surfice (g,,) 1.639
(mg g~'), a Langmuir’s constant related to affinity if bound sites and adsorption energy
(k.)0.474 (m~1) were obtained. The experiment was performed in conditions at a temperature
of 25 °C and 100 revolutions per minute. It’s evident that the modification in zeolite produces a
significant effect on the adsorption of the pharmaceutical in an aqueous medium; so using it is highly

recommendable.

Words key: 17 B - estradiol, hormones, zeolite, HDTMA, HPLC, adsorption, Lagergren model,

Langmuir model, Adsorption kinetics, Adsorption isotherm.

12



1. Introduccién

Actualmente la aparicidon de contaminantes emergentes representa un problema muy importante
para los seres vivos; tanto en el agua potable como en el suelo. Existen diversos productos, un
ejemplo claro son las hormonas, como el 17 B - estradiol uno de los contaminantes emergentes
mas importantes debido a su toxicidad, ya que se han reportado estudios en los que se destaca un
efecto de feminizacion en peces, por ello se pretende reducir las concentraciones de este tipo de
desechos mediante el uso de técnicas de remocién de contaminantes emergentes las cuales pueden

llegar a ser alternativas amigables y econdmicas.

Actualmente existen diversos métodos de remocidn, utilizados en estudios recientes por ejemplo
las técnicas fisicoquimicas, como la adsorcidn; es evidente que materiales de origen natural como
la zeolita son éptimos para reducir el impacto ambiental, esto se debe a que se requiere de un
consumo minimo de energia, disponibilidad y que no genera subproductos, ademds de actuar como
adsorbentes, las zeolitas son utilizadas como un medio para la filtracidn del agua, mostrando un

rendimiento mejor que los filtros de carbén activado.

En estudios realizados por Apreutesei (2008) y Stapleton (2013) reportaron que al modificar la
zeolita con HDTMA (bromuro de hexadecil-trimetilamonio) se aumenta la capacidad de

adsorcion de algunos contaminantes.

Por lo que en capitulos siguientes se hablara acerca de los antecedentes, hipdtesis, objetivos,

metodologia utilizada, materiales y métodos, resultados, conclusiones y algunas recomendaciones.
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2. Antecedentes

La remocidn de los contaminantes emergentes naturales o sintéticos se ha vuelto muy importante
en los ultimos afios, debido a que entran al ambiente y provocan problemas ecoldgicos y en la salud
humana, por lo que se pretende encontrar métodos de remocion que ayuden a cotrarrestar algunos

de estos efectos.

2.1. Clasificacion de los farmacos

Un farmaco se define como un compuesto quimico puro, natural o sintético por su actividad bilégica,

es aprovechado por el cuerpo con efectos terapéuticos a partir de su principio activo.

Los farmacos a grandes rasgos pueden clasificarse de acuerdo a su estructura quimica y por su

accion farmacoldégica (Korolkovas, 1983).

Pero actualmente sé utiliza el Sistema de Clasificacion Anatdmica, Terapéutica y Quimica ATC (The
Anatomical, Therapeutic, Chemical Classification System ) que surge en 1969 en Oslo con la
necesidad de establecer un sistema internacional, donde se formularon métodos de aplicacién para
investigar la utilizacion de fdrmacos; posteriormente es utilizado en 1976 por el Nordic Counsil on
Medecine, en los paises nordicos, en 1981 se aceptd globalmente y es implementada por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y continua en uso; manteniendo su fundamento el cual se
basa en las principales acciones terapéuticas dependiendo del principio activo del farmaco, cuya

estructura se divide en cinco niveles (Saladrigas, 2004).

14



Tabla 1: Clasificacion de los farmacos de acuerdo al ATC (Elaboracién propia con informacion de Saladrigas, 2004).

Organo o sistema sobre el que actia el
e AN ELEIG e - farmaco (existen 14 grupos farmacologicos

en total).

Segundo nivel Subgrupo terapéutico
Subgrupo terapéutico o farmacoldgico

Subgrupo terapéutico, farmacoldgico o
Cuarto nivel

quimico

Nombre del principio activo (monofarmaco)
Quinto nivel

o de la asociacion medicamentos

Tabla 2: Clasificacion de los farmacos de acuerdo al ATC (Elaboracién propia con informacion de Chen, 2012).

Clasificacion de primer nivel

Tracto alimentario y metabolismo

Sangre y érganos formadores de la sangre
Sistema cardiovascular

Dermatolégico

Sistema genitourinario

Preparaciones sistémicas hormonales excluyendo
hormonas sexuales e insulinas

Antimicrobianos de uso sistémico

Agentes antineoplasicos e inmunomoduladores
Sistema musculo esquelético

Sistema nervioso

Antiparasitarios

Sistema respiratorio

Organos de los sentidos

Varios




2.2. Entrada de los farmacos al ambiente

Al hablar de contaminantes emergentes es muy impdrtate hablar de los farmacos, debido a que al
afio se consumen grandes cantidades. Los farmacos ya sean naturales o sintéticos pueden
encontrarse en prescripciones médicas, en los medicamentos terapéuticos o incluso en medicina
veterinaria; pueden contener principios activos que pueden traer grandes beneficios a la sociedad.
Por la misma situacion los contaminantes tienen diversas rutas para integrarse al medio ambiente,
donde la mas importante de todas es la excrecidn, por este medio llegan a las aguas residuales
mismas que al ser tratadas posteriormente, no eliminan completamente las sustancias toxicas,
descargandose en el ecosistema llegando tanto a las aguas subterraneas como a las superficiales,
en ambas pueden afectar directamente al ser humano mediante consumo de agua potable y a las
especies que habitan el ecosistema, dafiando sus érganos, tejidos o incluso modificando su genética.
Por lo que estos productos farmacéuticos en el medio ambiente en especial en medio acuoso

representan un gran problema (Quesada, 2009; Henriquez, 2012; Gil et al., 2012; Barcelo).
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Figura 1. Destino de los productos farmacéuticos en el medio ambiente (Traduccién de World Health Organization
2012).
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2.3. Estrogenos

Los estrégenos son hormonas sexuales femeninas las cuales pueden ser naturales o sintéticas.
Algunos de los estrégenos naturales mds importantes se derivan de una estructura basica de 18
atomos de carbono con un anillo aromatico en funcién de un alcohol o cetona. Dentro de los cuales
podemos encontrar el 17 B - estradiol que es el estrogeno natural mas potente y el mayor producto

de secrecién del ovario (Lorenzo,2008).

Los estrdgenos tiene diversos usos clinicos, el mas importante es suministrado a pacientes con
deficiencia de estas hormonas, tratamientos hormonales en la posmenopausia, debido a la
aceleracién de la pérdida dsea, en pacientes que presentan dismenorrea, amenorrea y como

anticonceptivos (Brunton, 2007).

Los estrégenos pueden producir diversos efectos entre los cuales se encuentran:

e Efecto feminizante: Se requieren estrégenos para la maduracidon sexual femenina y
crecimiento de la mujer; asi como las caracteristicas sexuales secundarias y de las
modificaciones que caracterizan el ciclo menstrual.

e Efecto metabdlico y cardiovascular: Mantenimiento de la estructura y funciéon normales de
la piel y los vasos sanguineos en las mujeres.

e Efecto en el sistema nervioso central (SNC): Pueden producir modificaciones de la actividad
funcional.

e Efectos sobre la coagulacidon sanguinea: Aumentan la coagulabilidad sanguinea.

e Efectos endometriales: Crecimiento sobre el misculo uterino importante en el desarrollo

del revestimiento endometrial (Katzung, 2010).
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2.4. Efectos del uso de estrogenos

Como se menciond con anterioridad los estrégenos tiene varias ventajas, pero su uso también
implica factores de riesgo, debido a su toxicidad por las dosis y la via de administracién durante los
tratamientos; lo que implica algunos efectos adversos; como pueden ser cancer, enfermedad
tromboembdlica, mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares, alteraciones de la consciencia,
cambios en el metabolismo de carbohidratos y lipidos, hipertensidn, calculopatia vesicular,

migrafias, cambios de dnimo, nauseas, hipersensibilidad mamaria, entre otros.

Considerando el cdncer como uno de los efectos adversos mds peligrosos, ya que inducen la
aparicion de tumores en las mamas, el Utero, testiculos, huesos y rifiones (Lorenzo, 2008; Brunton,

2007; Katzung, 2010).

2.5. Técnicas de remocion de farmacos

Al referirnos a las técnicas de remocion de farmacos podemos decir que las aguas residuales llegan
a las plantas donde son tratadas empleando métodos convencionales, con los cuales no se logran
eliminar satisfactoriamente ciertos compuestos; por lo que es importante contar con tratamientos

terciarios, que se enfocan mas en la eliminacién de contaminantes emergentes (Gil, 2012).

e Tratamientos fisicoquimicos: Se encuentran los tratamientos tradicionales tales como
coagulacién, cloracion y floculacién; los cuales no son capaces de remover compuestos

endocrinos y productos farmacéuticos.

Algunos de ellos son procesos de oxidacién (ozono y peréxido de hidrégeno), en los que se
generan iones hidroxilo en cantidades que son capaces de interactuar con los compuestos

organicos.
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También la ultrafiltracién, donde se utilizan membranas, pero la retencién de algunos

contaminantes emergentes es limitada y se deben combinar con coagulacion y absorcion.

Otra técnica de remocidn importante es la adsorcidn, debido a que no se requieren
condiciones extremas como presién y temperatura para llevarse a cabo, ademas de que no
genera subproductos indeseables, los absorbentes a utilizar son facilmente regenerables,

con gran capacidad de adsorcién, porosidad y un costo bajo.

Dentro de los diversos tipos de adsorbentes se encuentran:

Carbono activo Arcillas
Nanofibras *Bentonita
b e Caolinita
v Nanotubos wny °Tierra de fuller
(@) Xerogeles @) e Hidrotalcita
*Sepiolita
L—) Carbones menos L—) P -
cC DOrosos ¢ Oxidos metdlicos
(0 MO esilice
&D &0 e Alumina
@) O Alimino silicatos
C  menos porosos

eZeolitas y seotipos

Figura 2. Tipos de adsorbentes. (Elaboracion propia con informacion de ISBN 978-84-695-3985-9, 2010).

Tratamientos biolégicos: dentro de ellos se encuentran los lodos activos o filtros bioldgicos
que se encargan de convertir los compuestos organicos en biomasa que posteriormente es
separada de su fase acuosa mediante sedimentacidn; otra de estas técnicas es por
humedales, que promueven la eliminacion de farmacos a través de varios mecanismos
incluyendo fotdlisis, adsorcion de plantas, degradacién microbiana y la adsorcién del suelo.
Sin embargo, de esta ultima existen muy pocos estudios.

Tratamientos avanzados: en los ultimos afios se han estudiado tecnologias como la 6smosis
inversa, nanofiltracién y oxidaciones avanzadas que son poco favorables por su alto
consumo energético; en el caso de la oxidacidon avanzada hay generacion de especies

transitorias altamente reactivas (Miceli et al., 2014, Gil et al., 2012).
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electroquimica

Procesos
homogéneos D R
Energia eléctrica Oxidacién anddica

Electro-Fenton

Con aporte de Ultrasonido H, 0,/US
energia

0,/UV

H, 0,/UV

Radiacion ultravioleta

0, /H, 0,/UV

Fe2* /H, 0,/UV

Figura 3. Clasificacion de los procesos de oxidacion. (Elaboracién propia con informacién de ISBN 978-84-695-3985-9,
2010).
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2.6. Propiedades y aplicaciones de zeolitas

Las zeolitas son rocas compuestas de silicio, aluminio y oxigeno (aluminosilicatos hidratados); son
estructuras tridimensionales cristalinas con canales regulares abiertos por toda la red ya sean
naturales o sintéticas. Son un material muy poroso e hidrofilico (tiene afinidad por el agua), pero
también tiene la capacidad de actuar como moléculas organicas. Los poros de las zeolitas tienen un
tamano de poro uniforme; ademas de que es facil de hidratar y deshidratar. La neutralidad eléctrica
al sustituir Al (aluminio) por Si (silicio), también puede lograrse convirtiendo un O~ en un grupo OH
terminal. Ademas de lo anterior es un material que se halla en diversas regiones del mundo y es

bastante econdmico (EPA-456/F-99-003, 1999).

Tabla 3: Caracteristicas de las zeolitas (Elaboracion propia).

Intercambio selectivo de iones

Adsorbe moléculas en su area interna

Catalizador acido sdlido

Tamiz molecular

Metaestables

Al hablar de zeolitas podemos mencionar que tiene cuatro usos principales:

e Zeolitas como intercambiadores de iones: La zeolita se somete a un proceso basado en el
principio de Le Chartelie, en el que se hace pasar agua dura (con iones magnesio y calcio) a
través de una columna que contiene pastillas de zeolita con iones sodio, donde los iones del
grupo dos desplazan a los iones sodio. Una vez completado el intercambio en los sitios
cationicos, el paso de la solucidn saturada de sal a través de la columna desplaza los iones

de los metales alcalinotérreos.
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e Zeolitas como agentes de adsorcién: Los poros de las zeolitas tiene el tamafo justo para
contener enlaces covalentes, por lo que se utilizan para secar liquidos orgdnicos. La
molécula de agua es lo suficientemente pequefia para adecuarse en la cavidad de la zeolita
por lo que permanece en ellay el liquido organico se seca; pero al estar himeda se puede
calentar y se expulsa el agua lo que permite reutilizarla. Mediante la seleccion de la zeolita
con el tamano del poro determinado es posible lograr un proceso para extraccién de ciertas
moléculas. Estas zeolitas se conocen como tamices moleculares.

e Zeolitas para la eliminacién de gases: Las zeolitas son muy selectivas al adsorber gases.

e Zeolitas como catalizadores: Los catalizadores de zeolita en el petrdleo son capaces de
convertir las moléculas de cadena lineal en isémeros de cadena ramificada. Las cavidades
de la estructura de la zeolita actian como una plantilla molecular y reorganizan la estructura

molecular para ajustarla a la cavidad (Rayner, 2000; Housecroft, 2006).

2.6.1. Zeolitas naturales

Las zeolitas naturales son rocas volcdnicas que se formaron cuando la ceniza volcanica se depositd
en los lagos alcalinos; la interaccion de la ceniza con sales del agua produjo la alteracién de la ceniza
llegando a producir distintos tipos, pero todas de estructuras parecidas y presentan propiedades
fisicas y quimicas iguales; aunque hay diferencias entre cada zeolita; todas contienen metales
alcalinos y alcalinotérreos y han sido utilizadas por aflos como piedras de construccion; por el
momento solo han sido identificadas 40 zeolitas naturales las cuales se distinguen por sus
diferencias en la composicién quimica y el tamafio de las estructuras cristalinas formado por

tetraedros de SiO, y AlO4. Siendo la clinoptilolita la mas comun de ellas.

Por lo general las zeolitas naturales son utilizadas como un nuevo medio para la filtracion del agua
siendo su rendimiento mejor que los filtros de carbén (Virta, 2009; Aplicaciones de las Zeolitas;

Zeolitas; Leavens; Zeocat Soluciones Ecoldgicas S.L.U.)
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2.6.2 Clinoptilolita

La clinoptilolita es aluminosilicato natural que sobresale debido a su abundancia, bajo costo y
disponibilidad, estructurada con cristales tetraédricos apilados regularmente en pares dobles o
cuadruples. Este tipo de zeolita tiene una rica red de micro poros y micro canales rellenos de
cationes semintercambiables de calcio, sodio, magnesio y potasio que pueden ser sustituidos
facilmente con radicales de nitrégeno y oxigeno. Este tipo de zeolitas pertenecen a la familia de la

heulandita con una relacion Si/Al >4, en la cual predominan Na *y K*.

La zeolita tipo clinoptilolita tiene diversas aplicaciones como pueden ser la extraccion de plomoy
otros metales pesados (Virta, 2009; Aplicaciones de las Zeolitas; Zeolitas; Leavens; Zeocat

Soluciones Ecoldgicas S.L.U., 2008).

2.7. Cinéticas de adsorcion

La cinética de reaccidn es la velocidad con la que se alcanza el equilibrio del proceso; en la mayoria
de los procesos de adsorcion sobre solidos porosos, suele ser determinado por la difusividad de las

moléculas de adsorbato en el sistema poroso.

En los procesos de difusion es importante identificar la etapa controlante de la adsorcidn, la
transferencia de masa, la reaccion quimica, etc. Existen diversos modelos cinéticos para comprobar

los resultados experimentales de la adsorcion.

Segln Weber y Smith (1987) la transferencia de un compuesto desde una fase liquida hacia un sitio
de adsorcidn se efectla en cuatro etapas (Figura4), la transferencia del adsorbato desde el liquido
hacia la pelicula cerca al adsorbente sélido (etapa rapida), la transferencia del compuesto a través
de la pelicula de liquido cercana de la superficie externa del adsorbente (transferencia de masa
externa), la difusién del compuesto al interior de la particula del adsorbente (difusion

intraparticula), y la adsorcién sobre los centros activos de la superficie propiamente dicha, que es
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una etapa rdpida. La cinética de adsorcién estd determinada por la etapa mds lenta, es decir, la

transferencia de masa externa (Ks) y la difusion intragranular superficial (Ds) y/o porosa (Dp).

1 1 Cuerpo del liquido (rapida)
|
Pelicula 2 Transferencia externa (Kf)
3 Difusién intergranular
3a Difusién porosa (Dp)
3b Difusién de superficie (Ds)
Particula
4 Adsorcion (rapida)
ok

Figura 4. Mecanismos de adsorcion propuestos por Weber y Smith (1987) (Fuente Dudamel, 2010).
Estas etapas transcurren en serie, por lo que la velocidad global del proceso se determina por la
etapa mas lenta que es definida como la etapa controlante (Moreno-Pirajan et al., 2011; Dudamel,

2010).

2.7.1. Modelo de pseudo primer orden (Lagergren)

El modelo cinético de pseudo primer orden es utilizado para predecir la cinética de adsorcién en un

sistema sélido-liquido, el cual se define por el modelo de Lagergren, el cual se deriva a partir de la

capacidad de adsorcién del sélido, de acuerdo con varios autores; la velocidad de adsorcién es

directamente proporcional al potencial de equilibrio, por lo tanto la ecuacidn se expresa como:
dq.

i ki1(qe — q¢) v eee . (1)
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Integrando la ecuacion (1) con respecto a las condiciones g = 0at=0yq; =q.at =t,se

obtiene:

kot
S5

log(qe — q¢) = log(qe) — .(2)

Donde: k; que es la constante de velocidad de Lagergren (m™1), g, es la cantidad de adsorbato
adsorbido en el equilibrio, g es la cantidad de adsorbato adsorbido (mg g~1) vy t tiempo en el
equilibrio respectivamente (min) (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011; Arreola, 2013;
Henriquez, 2012).

2.7.2. Modelo Noll y Hou de pseudo segundo orden

La ecuacion cinética de pseudo segundo orden describe la cinética de remocion de metales pesados
en un adsorbente. Para poder derivar la ecuacién de este modelo se tomaron en cuenta las

siguientes reacciones:
2P + M*? — MP,

2HP + M*2 < MP, + 2H™

Donde: M es un iéon metdlico; P y HP son sitios polares del absorbente y se asume que la capacidad
de adsorcidn es proporcional al nimero de sitios activos ocupados en el absorbente, lo que quiere

decir que este modelo se basa en la adsorcidon en el equilibrio. El cual se representa por:

dq;

i ky(qe — qr)? v e e (3)

Integrando la ecuacion (3) con respecto a las condiciones limiteq =0at =0yq; =q.at =t,

por lo que se obtiene.

t 1 4 1 . @
5o ad Tt
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Donde: g, es la capacidad maxima de adsorcidn en la cinética de segundo orden en un tiempo
especifico (mg g~1), q; es la cantidad de soluto adsorbido, k, es la constante de velocidad de
pseudo segundo orden (g mg~1min™1), q; es la cantidad de soluto adsorbido en cualquier tiempo
(mg g™1), q. es la cantidad adsorbida en el equilibrio (mg g~1), t tiempo de contacto (min). La

velocidad de adsorcién inicial (mg g~'min~1) aun t = 0 se define como:
h=kyq?.........(5

La grafica, t/q contra, t a diferentes pardmetros de adsorcidn nos dara una relacién lineal la cual

permitira el célculo de g, k y h.

Cuando los datos de un proceso de adsorcidn se ajustan a un modelo cinético de pseudo segundo
orden implica que la velocidad de entrada del adsorbato a los lugares de unién del adsorbente es
proporcional al cuadrado del niumero de lugares libres en dicho adsorbente (Rebollo, 2012; Che,

2011; Murillo et al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).

2.7.3. Modelo de Elovich

Se utiliza para determinar la cinética de quimisorcion, supone que los sitios activos del adsorbente
son heterogéneos y por ello exhiben diferentes energias de activacion, basandose en un mecanismo
de reaccién de segundo orden para un procesos de reaccion heterogénea, por lo general se aplica
en sistemas de gases sobre sdlidos, pero recientemente también se ha usado para describir Ia
adsorcion de contaminantes en soluciones acuosas (Cheung et al., 2001, Cortés, 2007). El modelo
es utilizado para describir la cinética de adsorcién de algunos sistemas inorgdnicos. La ecuacién se
describe como:
dq;

—t -Bq
7t X e TR ()

Integrando la ecuacion (6) con las condiciones limite g, = 0at =0yq; = q. at =t, porlo que

se obtiene.
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g = %ln (%) + %ln v (7)

Donde: « es la velocidad inicial de adsorcién (mg g~'min~1), B es la constante de desorcién
(mg g™1), t es el tiempo (min) vy g, es la concentracién de adsorbato en el adsorbente (mg g=1)

respectivamente (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).
2.8.1. Modelo de Freundlich

Freundlich estudié la adsorciéon de un material de carbén de origen animal, encontrando una

relacién de tipo potencial entre el soluto adsorbido y la concentracidn en equilibrio.

Siendo una expresion empirica que implica la adsorcidon no ideal de multicapas en superficies
heterogéneas en el que los sitios de sorcidn tienen distintas afinidades, en primer lugar se ocupan
las posiciones de mayor afinidad y posteriormente el resto; asi mismo se asume una unién de tipo
fisico; por lo que la distribucién exponencial de los sitios de adsorcion y sus energias, se expresa
mediante la ecuacion:

b
Qe = kfC, v vve e (8)

e

Donde g, es la cantidad de absorbato retenido por unidad de masa adsorbente (mg g1), C, es la
concentracién en equilibrio del adsorbato en la fase liquida (mg L™1), ks y by son constantes del
modelo

log C,
logq., =logks + PV )]
f
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De tal manera que el gréfico log g, en funcién de log C, , de los valores de la pendiente y la ordenada
al origen, se obtendran los parametros de la isoterma de Freudlich kf y b respectivamente

(Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).

2.8.2. Isoterma de Langmuir

Es un modelo tedrico que se basa a partir de argumentos cinéticos simples correspondientes a la
adsorcion de gases, el cual describe los datos experimentales producidos en el equilibrio de las
superficies homogéneas, se utiliza para estimar la capacidad maxima de adsorcién, en la que
debemos considerar la superficie del adsorbente que presenta sitios energéticos homogéneos y que
solamente una sola molécula pueda ser adsorbida en un sitio y la adsorcién que sucede en la

monocapa demostrando que no existen interacciones entre las moléculas adsorbidas.

La ecuacion propuesta por Langmuir se aplica tanto para la adsorcidn fisica como quimica, por lo
que puede usarse para describir las condiciones de equilibrio para diferentes sistemas de adsorbato-

adsorbente. La ecuacién se describe de la siguiente manera

_ QmkChe

= AmTite 10
Qe =14k, Cp (10)

Por lo que de manera lineal la ecuacion se expresa de la siguiente manera:

Donde: g, es la cantidad de soluto adsorbido por unidad de adsorbente en equilibrio (mg g=1), C4,
es la concentracién en el equilibrio del adsorbato en solucién (mg mL™1), g, es la cantidad méaxima
de adsorbato adsorbido para la formacién de la monocapa en la superficie (capacidad de adsorcidn)
y k; es la constante de Langmuir relacionada con la afinidad de los sitios de enlace y la energia de

adsorcion (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).
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2.8.3. Isoterma de Langmuir-Freundlich

Esta isoterma es utilizada principalmente para describir superficies heterogéneas, el nombre deriva
del comportamiento de la ecuacidn. Por lo que se puede decir que a concentraciones bajas de
absorbato se reduce la isoterma de Freudlich, mientras que por otro lado si hay una mayor
concentracién de adsorbato, se predice una adsorcién en la monocapa como en la isoterma de

Langmuir.

Langmuir, también consideré que la molécula ocupaba dos sitios, por lo que en tales casos se
determina una derivada de la isoterma de Langmuir original, y se asume que la velocidad de

adsorcién y desorcién son proporcionales a (1 — 6)%y 62

do

e keaCo(1—6)2 —ky6? ..o e e e on.. (12)

Por lo que integrando la ecuacion (1) entre las condiciones limite, en las condiciones g = 0at =

0yq; =q;at =t,seobtiene.

kppCotF
de =

1+ aLFC:LF ( )

Donde: k; r(mL g™1), ajr (mL mg~') yn,r son los pardmetros de Langmuir-Freundlichy C, es |a
concentracién del soluto en el equilibrio (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et al., 2011; Arreola,

2013; Henriquez, 2012).
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3. Hipétesis y Objetivos

3.1. Hipétesis

Al modificar la superficie de la zeolita tipo clinoptilolita con HDTMAhay remocion de 17 3- estradiol

en un medio acuoso.

3.2. Objetivo general

Determinar la cinética e isoterma de adsorcion del 17p — estradiol mediante la modificacién de un
método de validacion cromatografico adaptando los pardmetros para su cuantificacion; por

consiguiente determinar la remocién en medio acuoso con zeolita modificada con HDTMA.

3.3. Objetivos especificos

e Desarrollar la metodologia analitica, haciendo uso de cromatografia de liquidos de alta
resolucidn para identificar y cuantificar 17 - estradiol.

e Caracterizar la zeolita mediante diversos métodos, Microscopia Electrénica de Barrido
(MEB) y Espectrometria de Dispersién de Energia de Rayos X (EDX), con el propdsito de
conocer su composicion morfoldgica, mineralogia y composicion elemental.

e Acondicionar zeolita tipo clinoptilolita con NaCl, posteriormente modificarla con
surfactantes HDTMA.

e Valorar las cinéticas de adsorcion del 17 B - estradiol haciendo uso de la zeolita modificada
con HDTMA para evaluar los tiempos de contacto entre las fases sélido- liquido con el
propdsito de encontrar el equilibrio.

e Establecer las isotermas de adsorcion del 17 B - estradiol haciendo uso de la zeolita
modificada con HDTMA con el fin de valorar la adsorcién y la concentracion del fdrmaco en

solucién acuosa.
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4. Metodologia

En la Figura 5 se muestra la metodologia general llevada a cabo en el proyecto de investigacion.

Acondicionamiento de la zeolita con NaCl

Modificacién con HDTMA

Caracterizacion del
17 B-estradiol

Caracterizacion de la zeolita

EDXy MEB Apariencia e identidad por UV,IR y CLAR

Optimizacion y validacién del método
analitico

Pretratamiento de la muestra

Cinéticas de adsorcion

Isotermas de adsorcion

Figura 5. Metodologia general (Elaboracién propia)
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5. Materiales y métodos

Este apartado trata acerca de los materiales y métodos, que fueron necesarios para realizar la

parte experimental del proyecto.

5.1. Obtencién de la zeolita tipo clinoptilolita

La zeolita natural tipo clinoptilolita procede de un yacimiento del Estado de San Luis Potosi.

5.2. Acondicionamiento de la zeolita con NaCl

La zeolita natural tipo clinoptilolita, fue triturada y tamizada con el propdsito de obtener un tamano
uniforme aproximadamente igual a 0.595 mm (malla N° 30), posteriormente fue sometida a un
acondicionamiento con NaCl, al ponerse en contacto con un litro de solucion de NaCl de
concentracién 0.1 (mol L™1) en un sistema de reflujo durante 3 horas; posteriormente se separd la
zeolita de la solucién acuosa por decantacién; pero fue necesario realizar otra adicion de un litro de
solucidn de NaCl a la misma concentracién durante tres horas mas. Al concluir el segundo reflujo se
volvié a decantar, siendo necesario realizar lavados para enjuagar la zeolita; una vez realizados los
lavados se tomd una muestra del agua de enjuague y se adicionaron tres gotas de AgNOs 0.1
(mol L™1), aplicando este procedimiento hasta que se dejé de formar un precipitado de cloruro de
plata, demostrando que la zeolita sddica se encontraba libre de cloruros. Una vez realizado esto se

dejé secar la zeolita por dos dias a temperatura ambiente.
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5.3. Modificacion con HDTMA

Haciendo referencia a la capacidad de intercambio idnico de la zeolita se colocd en una solucidn de
bromuro de hexadeciltrimetilamonio (HDTMA-Br) a concentraciones de 25 y 50 (mmol L™1),
llevandose a cabo contactos en un bafio de agua con pardmetros controlados los cuales fueron
temperatura de 30°Cy 100 rpm durante 48 horas. Una vez finalizado este proceso, con el propdsito
de eliminar el exceso de surfactante se realizé un lavado de la zeolita con agua destilada a 20 °C

(Apreutesei, 2008; Swarnakar, 2011; Davila, 2016).

5.4. Caracterizacion de la zeolita

Se caracterizd la zeolita natural tipo clinoptilolita acondicionada con NaCl y la modificada con
HDTMA; utilizando Difraccion de Rayos X (DRX), Microscopia Electrénica de Barrido (MEB),

Espectroscopia de Rayos X de Energia Dispersa (EDS por sus siglas en inglés) y analisis BET.

5.4.1. Microscopia Electrénica de Barrido (MEB) y Microanalisis Elemental por

Dispersion de Rayos X (EDX).

Para determinar topologia, morfologia y composicion fue necesario usar la técnica de microscopia
electrénica de barrido (MEB). Se tomaron pequefias muestras de material zeolitico, colocandose en
una tira de carbdn sobre un porta muestras; sometiéndose a un proceso de metalizacién con bafio

de oro, para determinar si la muestra es o no conductora.

El equipo utilizado para los andlisis fue un microscopio electrénico JEOL modelo JSM 6510 LV;

mientras que los analisis de composicion elemental se realizan en el equipo Oxford Penta Fetx5.

Las condiciones necesarias para llevar acabo los analisis fueron al alto vacio, voltaje de aceleracién
de 20 KV, una distancia de trabajo (WD) de 11 nm, se utilizé una sefal de los electrones secundarios

para la obtencion de la imagen y una amplificacidon de 5000x.
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5.4.2 Difraccion de rayos X (DRX)

Se utiliza la técnica de difraccion para obtener la composicion mineraldgica del material zeolitico;
tanto natural como acondicionado con HDTMA. Los difractogramas del mineral se obtuvieron por
medio de un difractdmetro SIEMMENS D5000, en el cual se acopld a un tubo de rayos X con anodo

de Cu A=1.5418 A°, con rejillas de Niy porta muestras de acero.

Se moliron 3 g de zeolita natural y modificada con HDTMA a concentraciones de 25 y 50 mmol; de
los cuales se agregaron aproximadamente 1.5g en el portamuestras de acero; se presiond la
muestra con vidrio plano para contar con una superficie libre de asperezas y uniforme, ya que si
gueda aspera los resultados obtenidos podrian ser erréneos. Posteriormente se procedio a colocar
la muestra en el difractémetro, con condiciones de intervalo angular de barrido entre 5-70 6,
tiempo de contaje por paso de 2 s, duracion de analisis de 24 min, 35 hv, potencia 25 mA y

temperatura de 25°C, para obtener los resultados.

5.5. Caracterizacion del 17 B-estradiol

Para poder realizar la validacién del método fue necesario realizar diversas pruebas de identidad

del 17 B - estradiol, usando métodos analiticos.

Los cuales fueron:

Espectrofotometria de infrarrojo: Por medio de la técnica de la pastilla empleando una muestra
estandar de Estradiol (97-100% de pureza) de la marca Sigma Aldrich, con lo cual fue posible

establecer sus principales grupos funcionales.

Espectrofotometria ultravioleta visible: Se determind la longitud de méxima absorbancia, se preparé
una muestra de 10 ppm; conforme a la establecida en la Farmacopea de los Estados Unidos de

Ameérica (USP por sus siglas en inglés).
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5.5.6. Optimizacion y validacion del método analitico

Mediante la cromatografia de liquidos de alta resolucién se conocid el tiempo de retencidn del 17
B - estradiol, en el equipo Varian equipado con una bomba ternaria. Los parametros a evaluar son:
columna X-terra con un flujo de 1mL/min y una fase mévil acetonitrilo y agua acidificada al 0.1% con
acido férmico; con proporciones de (70 ANC: 30 H,0 acidificada al 0.1%) y un volumen de inyeccién

de 15pL.

EL método de validacién fue modificado apartir del método de Ribeiro (2010), posteriormente de
acuerdo a la Guia de Validacion de métodos analiticos editada por el Colegio de Quimicos
Farmacéuticos Bidlogos de México se determinaron los siguientes parametros: limite de deteccion,
limite de cuantificacién, precisién del sistema, adecuabilidad del sistema, linealidad del sistema,
exactitud y repetitividad, linealidad del método y precision del método, utilizando una muestra

estandar de 17 B - estradiol de la marca Sigma Aldrich.

5.6. Cinéticas de adsorcion

Las cinéticas de adsorcidn se realizaron con zeolita natural y modificada con HDTMA a
concentraciones de 25 y 50 mmol, colocando 100 mg de zeolita en contacto con 10 mL de solucién
a una concentracién de 10 mg L1 de 17 B - estradiol a diferentes tiempos: 0.167 0.25, 0.5, 0.75, 1,
3,4,6,9, 12,15, 18, 21, 24, 28, 36, 40, 44, 48, 54, 60, 66 y 72 horas; cada tiempo se realizd con un
duplicado, a una temperatura de 30°C con agitacion constante de 100 rpm, para conocer el tiempo
en el cual se alcanza el equilibrio en el sistema. Posteriormente el sobrenadante fue separado del

material zeolitico, para determinar la concentracidn de la hormona mediante el uso de CLAR.
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5.7. Isotermas de adsorcion

Se obtuvo la isoterma de adsorcidn poniendo en contacto 100 mg de zeolita modificada con
HDTMA a concentraciones de 25 y 50 mmol con 10 mL de soluciéon acuosa a diferentes
concentraciones: 0.3,0.6,0.9, 1.5, 3,4.5,6,7.5,9, 10, 12, 14, 16, 18y 20 mg L™1 auna temperatura
de 30°C con agitacion constante de 100 rpm, se separd la fase acuosa del material zeolitico para

determinar la cantidad de soluto adsorbido; por CLAR.
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6. Resultados y discusion

En el siguiente apartado se muestran los resultados generados en el proyecto de investigacién con

base a los datos experimentales realizados.

6.1. Caracterizacion de la zeolita

La zeolita natural, acondicionada con NaCl y modificada con HDTMA a concentraciones de 25y 50
mmol, fue sometida a diversos métodos con los cuales fue posible determinar algunas de sus

caracteristicas.

6.1.1. Microscopia electrénica de barrido (MEB)

Como se puede observar en la figura 6 en la zeolita natural los cristales no son visibles ni bien
definidos. Pero por otro lado al observar la figura 7 la zeolita acondicionada con la solucién de 0.1
mol L~ de NaCl se pueden apreciar los cristales de la zeolita, los cuales se presentan en forma de
losetas o ataud con simetria monoclinica (Davila, 2014). En la zeolita modificada con HDTMA a

concentraciones 25 mmol (figura 8) y 50 mmol (figura 9) se observan los cristales caracteristicos de

la zeolita tipo clinoptilolita.
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Figura 6. a) Mineral zeolitico natural imagen MEB 10 um y b) Mineral zeolitico natural imagen MEB 5 um.
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Figura 7. a)Mineral zeolitico acondicionado con NaCl imagen MEB 10 um y b) Mineral zeolitico acondicionado con
NaCl imagen MEB 5 pm.
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Figura 8. a)Mineral zeolitico modificado con HDTMA concentracién 25 mmol/L imagen MEB 5 um y b) Mineral
zeolitico modificado con HDTMA concentracién 25 mmol/L imagen MEB 10 pm.
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Figura 9. a) Mineral zeolitico modificado con HDTMA concentracién 50 mmol/L imagen MEB 10 um y b) Mineral
zeolitico modificado con HDTMA concentracién 50 mmol/L imagen MEB 5 pum.
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6.1.2 Microanalisis elemental por espectroscopia de dispersion de rayos X (EDX)

Con el microandlisis elemental por espectroscopia de rayos X de energia dispersa (EDX) se
determind en la zeolita natural, modificada y a condicionada con HDTMA a concentraciones de 25
y 50 mmol algunos cationes como Na, Mg, Al, Si, Ca, Tiy Fe. Pero en su mayoria por Al y Si, por lo
que es evidente la presencia de aluminosilicatos como componentes principales de los tetraedros

de la zeolita.

Es claro que en comparacion con la zeolita natural, la zeolita acondicionada con NaCl muestra un
incremento de peso en sodio que va del 0.39% al 1.88 % y por consiguiente se puede observar

disminucion en cationes de potasio y calcio.

Cabe destacar que los resultados de microscopia electrénica son puntuales y se usaron 5 puntos con

6 espectros cada uno, sacando promedios y desviacion estandar para cada elemento.

Es posible observar los porcentajes y cantidades de cada elemento en las muestras de: zeolita
natural (figuras 10 y 11), zeolita acondicionada (figuras 12 y 13), zeolita modificada con HDTMA a
una concentracion de 25 mmol (figura 14 y 15) y zeolita modificada con HDTMA a una

concentracion de 50 mmol (figuras 16y 17).

Mientras que la composicién determinada de cada elemento: zeolita natural(tabla 4 ), zeolita
acondicionada (tabla 5), zeolita modificada con ADMA a una concentraciéon de 25 mmol/ (tabla 6) y

zeolita modificada con HDTMA a una concentracion de 50 mmol (tabla 6).

Posteriormente se muestran los espectros del material zeolitico natural, acondicionado con NaCl y

modificado con HDTMA a concentraciones de 25y 50 mmol L™ 1.
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Tabla 4: Composicion determinada por EDX de material zeolitico natural.

Elemento % ZONA1 %ZONA2 PROMEDIO DESV STD

%

Al Si
ELEMENTO

Figura 10. Analisis quimico elemental del mineral zeolitico natural EDX.
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Figura 11. Espectro de energia del mineral zeolitico natural imagen EDX.

Tabla 5: Composicion determinada por EDX de material zeolitico acondicionado con NaCl EDX.

Elemento % ZONA1 %ZONA2 PROMEDIO DESV STD

%
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Figura 12. Andlisis quimico elemental del mineral zeolitico acondicionado con NaCl EDX .
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Figura 13. Espectro de energia del mineral zeolitico acondicionado con NaCl EDX.
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Tabla 6: Composicion determinada por EDX de material zeolitico modificado con HDTMA concentraciéon 25 mmol EDX.

Elemento % ZONA1 %ZONA2 PROMEDIO DESV STD
%

q

Mg Al
ELEMENTO

Figura 14. Analisis quimico elemental del mineral zeolitico modificado con HDTMA concentracién 25 mmol EDX.
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Figura 15. Espectro de energia del mineral zeolitico modificado con HDTMA concentracion 25 mmol EDX.

Tabla 7: Composicion determinada por EDX de material zeolitico modificadocon HDTMA concentracion 50 mmol

Elemento % ZONA1 %ZONA2 PROMEDIO DESV STD

%

47




N
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Figura 16. Analisis quimico elemental del mineral zeolitico modificado con HDTMA concentracién 50 mmol EDX.
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Figura 17. Espectro de energia del mineral zeolitico acondicionado con HDTMA concentraciéon 50 mmol EDX.

Para la zeolita fue posible utilizar la técnica EDX, debido a que es una muestra heterogénea y las

determinaciones son rapidas ya que las muestras fueron pequenas.

Es evidente que el material zeolitico fue lavado adecuadamente ya que en ninguna de las muestras

se observa cloro, aunque se utilizé una sal de NaCl para la modificacién.

6.2. Caracterizacion del 17 B-estradiol

Se realizaron diversas pruebas para determinar algunas caracteristicas del estradiol como fueron:

el espectro infrarojo y espectrofotometria ultravioleta visible.

6.2.1. Espectrofotometria de infrarrojo

Se realizé la técnica de la pastilla con la muestra estandar de 17 B - estradiol (97-100% de pureza)
de la marca Sigma Aldrich; comprimiéndola en una prensa para formar la pastilla, el equipo utilizado
fue el espectrofotémetro IR avatar 360. Con lo que fue posible identificar los principales grupos

funcionales presentes en el 17 B - estradiol.
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Figura 18. Espectro de infrarrojo del 17 B - estradiol.

Tabla 8. Principales grupos funcionales del 17 B - estradiol (Elaboracion propia).

Grupo funcional ‘ Numero de onda cm™1 ‘
3750-3000
16n hidroxilo (-OH )
1200-1100
3300-2900
Arilo 1675-1500
1000-650
3000-2700
Metilenos y metilos (CH, y CH2-)
1400-1380
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En la tabla 8 se muestran los principales grupos funcionales que fueron identificados por su nimero

de onda cm™1; los cuales son iones hidroxilo (-OH), metilenos y metilos (CH, y CHz-); y el grupo arilo.

6.2.2. Espectrofotometria ultravioleta visible.

La figura 19 representa el espectro que se obtuvo mediante espectrofotometria ultravioleta visible
de una muestra estandar de 17 B - estradiol (97-100% de pureza) de la marca Sigma Aldrich a una
concentracién de 10ppm; se observé la méxima longitud de onda a los 280 nm; que coincide con lo

establecido en la Farmacopea de los Estados Unidos de América (USP).
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Figura 19. Espectro de ultravioleta visible del 17 g - estradiol.
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6.3. Optimizacion y validacion del método analitico

6.3.1. Desarrollo del método

Una vez determinada la longitud de onda (A=280 nm) fue posible determinar el tiempo de retencién

del 17 B - estradiol; con soluciones de 100 y 10 ppm utilizando la muestra estandar (figura 20).
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Figura 20. Cromatograma del tiempo de retencion del 17 8 - estradiol obtenido mediante el uso de CLAR.

Después de realizar diversas pruebas, se obtuvieron las mejores condiciones cromatograficas (tabla

9).
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Tabla 9: Condiciones cromatografias del 17 B - estradiol (Elaboracién propia).

Columna X-terra

Longitud de onda (A) 280 nm
Flujo 1mL min~?!

Volumen de inyeccién 10 yL

Acetonitrilo 70%
Fase movil

Agua acidificada 30 % (con acido férmico 0.1%)

Tiempo de corrida 7 min

6.3.2. Validacion

Para llevar a cabo la validacidn del método cromatégrafo, se evaluaron los siguientes parametros
de acuerdo a la Guia de Validacién de métodos analiticos editada por el Colegio de Quimicos
Farmacéuticos Bidlogos de México: limite de deteccidn, limite de cuantificacidn, precision del
sistema, adecuabilidad del sistema, linealidad del sistema, exactitud y repetitividad; linealidad del
método y precisidon del método, utilizando una muestra estandar de 17 B - estradiol de la marca

Sigma Aldrich.

Por lo que a continuacion se muestra en la figura 21 un esquema general con todos los pardmetros

gue se evaluaron para la validacién de método.
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Figura 21. Validacion del método cromatografico de 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracién propia con
informacion de Davila, 2015).

Usando la sefial ruido
determinar la respuesta
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Preparar por triplicado 5
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analizarlos

Preparar por sextuplicado el
estandar de referencia al
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Preparar un estandar de
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y analizarlos
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Analizar por triplicado una
muestra por dos dias y dos
analistas diferentes
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6.3.2.1. Limite de deteccidn y cuantificacidon

Para determinar estos parametros se prepararon soluciones de 0.1, 1, 10y 100 mg L™}; se utiliz6 el

método de la sefial ruido como referencia. Los resultados se muestran en la tabla 10.

Tabla 10: Resultados del limite de deteccion y cuantificacion del 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracion

propia).

1198 0.1
2134 1
17434 10
182950 100

De acuerdo con los datos obtenidos por el método de CLAR hay un limite de deteccién de acuerdo
a la sefial-ruido de acuerdo a la relacién 1:3 de 0.3 mg L™ y al limite de cuantificacion a la relacién

1:10de 1 mg L™ L.

6.3.2.2. Precision del sistema

La precision del sistema se llevo acabo preparando seis muestras del estandar de referencia al 100%;
con el fin de obtener un coeficiente de varianza menor al 1.5%; de acuerdo con los criterios de

aceptacion. Se obtuvieron los siguientes resultados (tablall y tabla 12):

Tabla 11: Resultados de la precision del 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracion propia).
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Tabla 12: Resultados de la precision del 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracion propia)

Promedio 17041.667
DS 231.159
cv 0.014
% CV 1.356

6.3.2.3. Adecuabilidad del sistema

La adecuabilidad del sistema se obtuvo inyectando cinco muestras del estandar de referencia al

100%,; de acuerdo a los parametros de CV (coeficiente de varianza) < 2, tr (tiempo de retencién),

T'(factor de coleo)< 2 y N (nimero de platos tedricos)> 4000. Se logré cumplir con los criterios de

aceptacion para los métodos cromatograficos (tablal3 y tabla 14).

Tabla 13: Resultados de la adecuabilidad del sistema para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracion

propia).

3.414
3.405
3.409
3.401
3.401

3987
4088
4259
4393
4040

1.35
11
11

1.22

1.26

Tabla 14: Resultados de la adecuabilidad del sistema para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracion

propia).

18295.2
242.960
0.013
1.328




6.3.2.4. Linealidad del sistema

La linealidad del sistema se realizd siguiendo los criterios de aceptacién, se utilizaron diversas

concentraciones. Por lo que se obtuvo una ecuacién de la recta, a partir de el area y las

concentraciones. Se obtuvieron los siguientes resultados (tabla 15):

Tabla 15. Resultados de la linealidad del sistema para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracién propia).

2 4246
4 6448
6 10535
8 12913
10 16230
12 21391
14 24120

Figura 22. Curva de calibracion para la linealidad del sistema para 17 B - estradiol (Elaboracién propia).

y=1700.1x + 97.143

8

Concentracion (mg /L)
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6.3.2.5. Exactitud y repetibilidad

La exactitud y repetibilidad fueron llevadas a cabo por un mismo analista, se prepararon seis
muestras del estandar para calcular el porcentaje de recobro, se obtuvieron los siguientes
parametros: coeficiente de varianza, promedio aritmético e intervalo de confianza los cuales
cumplieron con los criterios de aceptacion: CV < 2% y IC (u), donde el promedio aritmético del
porcentaje de recobro debe incluir el intervalo del 98% al 102 % para métodos cromatograficos. En

las tablas 16 y 17 se muestran los resultados obtenidos:

Tabla 16: Resultados de exactitud y repetibilidad para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracién propia).

Placebo ) Cantidad Cantidad
Area % de recobro
Analitico adicionada recuperada
1 16842 10 9.849 98.493
2 16871 10 9.866 98.664
3 17074 10 9.986 99.858
4 17063 10 9.979 99.793
5 16979 10 9.930 99.299
6 17125 10 10.016 100.158

Tabla 17: Resultados de exactitud y repetibilidad para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracién propia).

Promedio 99.378

DS 0.680

cv 0.007

% CV 0.684
IC (u) 98.659+1.436

y 98.659
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6.3.2.6. Linealidad del método

La linealidad del método se realizdé preparando muestras analiticas, se realizaro tres inyecciones,

preparandose concentraciones de 8, 10y 12 mg L™!; obteniéndose los siguientes resultados:

Tabla 18: Resultados de la linealidad del método para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracidn propia).

8 ‘ 14047
10 ‘ 16901

12 ‘ 20486

y=1609.8x + 1047.2

r2 =0.9957

10

Concentracion (mg /L)

Figura 23. Curva de calibracion de la linealidad del método para 17 B - estradiol (Elaboraciéon propia).
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Tabla 19: Resultados de la linealidad del método para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracién propia).

10
10
10
12
12
12

6.3.2.7. Precision del método

101.696
100.943
99.413
100.614
98.483
101.999
101.280
100.627
98.800

La precision del sistema se llevd a cabo preparando una muestra estandar, en dos dias diferentes;

con el fin de obtener un coeficiente varianza menor a 2%; de acuerdo con los criterios de aceptacioén.

Obteniéndose los resultados siguientes (tabla 20 y tabla 21).

Tabla 20: Resultados de la precision del método para 17 B - estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracidon propia).

Analista 1 Analista 2 Analista 1 Analista 2
Area Area Area Area
17427 17744 17732 17063
17281 17496 17335 17171
17301 18039 17477 17148




Tabla 21: Resultados de la linealidad la precisiéon del método del 17@-estradiol mediante el uso de CLAR (Elaboracion

propia).

17434.5
285.430
0.016
1.637

6.4. Estudios de adsorcion del 17 - estradiol

6.4.1. Calculos

La adsorcion que existe entre las dos fases, liquida y sélida; a un determinado tiempo se expresa

con la siguiente ecuacion:

Con la cual se llevd a cabo el calculo de los resultados provenientes del los analisis de

concentraciones, obtenidas mediante el uso de equipo CLAR.

Donde: g, es la cantidad de adsorbato en fase sélida por gramo de adsorbente (mg g=1), C, es la
concentracion inicial en fase liquida (mg L™1), C; la concentracién en fase liquida de la solucién de
adsorbato a un tiempo determinado (mg L™1), V es el volumen de dilucién que contiene el

adsorbato expresado en (L) y W es la masa del adsorbente (g).

Por otro lado se calculé la eficiencia de remocién de 17 B - estradiol, utilizando la ecuacion 15:

Co—C,
Y=0 t

%100 oo, (15)

0



Donde: Y es el porcentaje de adsorcidn, C, es la concentracién inicial en fase liquida (mg L™1), y
C, la concentracién en fase liquida de la solucién de adsorbato a un tiempo determinado (mg L™1)

(Katayoon, 2014).
6.4.2. Cinéticas de adsorcion

Los estudios cinéticos relizados en medios acuosos son importantes, debido a que permiten conocer
la ruta de reaccién y el mecanismo de reaccidn; ademas de que con ellos serd posible calcular el
tiempo necesario para remover el adsorbato de la solucion acuosa. Por lo que el modelo cinético

depende de la concentracién inicial y final a determinados intervalos de tiempo.

Por consiguiente los datos obtenidos se analizaron con diversos modelos cinéticos, comunmente los
mas utilizados son : el modelo de pseudo primer orden (Lagergren), modelo de pseudo segundo

orden (Noll y Hou ) y el modelo de Elovich.
6.4.2.1. Modelo de pseudo primer orden (Lagergren)

Este modelo estd dado por la ecuacion 17:

kit
23037

log(q. — q¢) = log(q.) — v e (16)

Gt = qe(1—eXK15) i e (17)

Donde: k; que es la constante de velocidad de Lagergren (m™1), g, es la cantidad de adsorbato
adsorbida en el equilibrio(mg g=1), q; es la cantidad de adsorbato absorbido (mg g™1) y t el
tiempo en el equilibrio (min)respectivamente (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011;

Arreola, 2013; Henriquez, 2012).
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6.4.2.2. Modelo de pseudo segundo orden (Noll y Hou )

La ecuacion 18 describe la cinética pseudo segundo orden que cominmente se utiliza en remocidn

de metales:

et .1, (18)
Pt R
2
quZt
__defal 9
Tt = T oKyt (19)

Donde: g, es la capacidad maxima de adsorcidn en la cinetica de segundo orden en un tiempo
especifico (mg g~1), q; es la cantidad de soluto adsorbido, k, es la constante de velocidad de
pseudo segundo orden (g mg~1min™1), q, es la cantidad de soluto absorbido en cualquier tiempo

(mg g™1), q.es la cantidad absorbida en el equilibrio (mg g~1), t tiempo de contacto(min).

La grafica, t contra q; a diferentes parametros de adsorcién nos dara una relacidn lineal, la cual
permitira el cdlculo de q, y k respectivamente. (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011;
Arreola, 2013; Henriquez, 2012).

6.4.2.3. Modelo de Elovich

Este modelo se utiliza para determinar la cinética de quimisorcidn, supone que los sitios activos del
adsorbente son heterogéneos y por ello exhiben diferentes energias de activacion, el cual es

descrito en ecuacion 21:

_ 1l « 1l 20
Qt—‘E n<E)+E nt.......(20)
ge=BfIn (a) + BIn (¢t) ... ..........(21)
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Donde: « es la velocidad inicial de adsorcién (mg g~'min~1), B es la constante de desorcién
(mg g™1), t es el tiempo (min) y g, es la concentracién de adsorbato en el adsorbente (mg g~1)

respectivamente (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).

6.4.2.4. Cinética para 17 8 - Estradiol

En las figuras 24 y 25 se puede apreciar el comportamiento de adsorcién que presenta el 17 B -
estradiol en la zeolita modificada con HDTMA a concentraciones de 25y 50 mmol L~! a diferentes

tiempos de contacto.

30 40 50

Tiempo (h)

e—7-25 mmol =t 7-50 mmol

Figura 24. Efecto de remocién para 17 B - estradiol en zeolita modificada con HDTMA a concentraciones de 25y 50
mmol/L (Elabolacién propia).
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Figura 25. Efecto de remocidn para 17 B - estradiol en zeolita modificada con HDTMA a concentraciones de 25 y 50
mmol/L.

Las figuras 24 y 25 muestran que la velocidad de adsorcidn es bastante rapida, ya que comienza a
partir de las 0.167 horas; ademas se observa que a partir de la tercer hora hay un equilibrio en el
cual ya no se presenta mayor adsorcién del 17 B - estradiol. Por otra parte se aprecia la adsorcidn

de la hormona en la zeolita modificada con HDTMA a las concentraciones de 25y 50 mmol L1,
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Tabla 22. Resultados de la cinética de adsorcion para 17 B - estradiol con la zeolita modificada (Elaboracion propia)

En la tabla 22 se obeserva que el mayor porcentaje de adsorcion del 17 B - estradiol para la zeolita
modificada con HDTMA a 25 mmol L~ se presenta a las 36 horas con un porcentaje de adsorcién
de 93.267 %y para la zeolita modificada con HDTMA a 50 mmol L™ es a las 36 horas con un

porcentaje de adsorcién de 91.992 %.
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Por lo que para conocer el mecanismo por el cual se lleva a cabo el proceso de adsorcién, se
ajustaron los resultados a los diversos modelos cinéticos, los cuales son: el modelo cinético de
pseudo primer orden (Lagergren), el modelo cinético de pseudo segundo orden (Noll y Hou) vy el
modelo cinético de Elovich. Obteniendo pardmetros que describen el proceso de adsorcién. Con el
programa Polymath 6.1 para Windows, mediante el uso de regresién no lineal. Ya que todos los
experimentos se realizaron por duplicado al mismo tiempo, los datos obtenidos fueron un promedio

de ambos experimentos (Bhardwaj et at., 2012).

Tabla 23:Resultados de los parametros cinéticos de adsorcion para 17 B - estradiol (Elaboracion Propia).

Sistema

Zeolitico

0.146

8080.724
0.362

0.157
8028.309
0.435

De acuerdo al analisis realizado, es evidente que el modelo que mejor se ajusta es el de pseudo
primer orden. Donde la constante de velocidad de reaccién para zeolita modificada con HDTMA a
25 mmol L™ es de 4008 m~! y para zeolita modificada con HDTMA a 50 mmol L™! es de
3877 m~1, lo que claramente indica que la adsorcién es mas rapida en la zeolita modificada con

HDTMAa 25 mmol L71.
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6.4.3. Isotermas de adsorcion

Las isotermas de adsorcidn representan la relacién de la concentracién y la cantidad de adsorbato
adsorbido.

6.4.3.1. Modelo de Freudlich

Siendo una expresidn empirica que implica la adsorcidn no ideal de multicapas en superficies
heterogéneas en el que los sitios de sorcién tienen distintas afinidades, en primer lugar se ocupan
las posiciones de mayor afinidad y posteriormente el resto; asi mismo se asume una unién de tipo
fisico; por lo que la distribuciéon exponencial de los sitios de adsorcidén y sus energias, se expresa

mediante la ecuacion:

b
Qe = kC,7 ovv e (22)

Donde: g, es la cantidad de absorbato retenido por unidad de masa adsorbente (mg g~1), C, es
la concentracién en equilibrio del adsorbato en la fase liquida (mg L™1), ks y bs son constantes del

modelo.

log C,,
by

logq, =logks + e (23)

De tal manera que el gréfico log g, en funcién de log C,, , de los valores de la pendiente y la ordenada

al origen, se obtendran los parametros de la isoterma de Freudlich ks y by respectivamente

(Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).
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6.4.3.2. Isoterma de Langmuir

La ecuacién propuesta por Langmuir se aplica tanto para la adsorcion fisica como la quimica, y puede
usarse para describir las condiciones de equilibrio para diferentes sistemas de adsorbato -

adsorbente. La ecuacion se describe de la manera siguiente:

kaLCAe
= (24
Te = 1 kyCop @
Por lo que de manera lineal la ecuacidn se expresa asi:
1 1
—_—=— ... (25)

Donde: g, es la cantidad de soluto adsorbido por unidad de adsorbente en equilibrio (mg g=1), Cse
es la concentracién en el equilibrio del adsorbato en solucién (mg mL™1), q,,, es la cantidad méaxima
de adsorbato adsorbido para la formacidn de la monocapa en la superficie (capacidad de adsorcidn)
y k; es la constante de Langmuir relacionada con la afinidad de los sitios de enlace y la energia de

adsorcion (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011; Arreola, 2013; Henriquez, 2012).

6.4.3.3. Isoterma de Langmuir-Freundlich

Esta isoterma es utilizada principalmente para describir superficies heterogéneas, el nombre deriva
del comportamiento de la ecuacién. Por lo que se puede decir que a concentraciones bajas de
adsorbato se reduce la isoterma de Freudlich, mientras que por otro lado si hay una mayor
concentracién de adsorbato, se predice una adsorcién en la monocapa como en la isoterma de

Langmuir.

Donde: k;z(mL g™1), a,r (mL mg™1) yn,r son los pardmetros de Langmuir-Freundlich y C, es la
concentracién del soluto en el equilibrio (Rebollo, 2012; Che, 2011; Murillo et. al., 2011; Arreola,

2013; Henriquez, 2012).
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6.4.3.4. Isoterma para 17 B - Estradiol

En la figura 26 muestran las isotermas de adsorcidn del 17 3 - estradiol en solucion.

o

S~
b

E
)
o

4

Ce (mg/L)
Isoterma HDTMA 25-mmol =—e— |soterma HDTMA 50-mmol

Figura 26. Efecto de la concentracion para 17 B - estradiol en zeolita modificada con HDTMA a concentraciones de 25 y
50 mmol/L (Elaboracién propia).

Para los andlisis de las isotermas de adsorcidn se utilizaron las zeolitas modificadas con HDTMA a

concentraciones de 25 y 50lmmol L1, los resultados se muestran en las tablas 24 y 25:

Tabla 24: Resultados de la isoterma de adsorcion para 17 B - estradiol para zeolita modificada con HDTMA a

concentracion de 25 mmol/L (Elaboracién propia).




Tabla 25: Resultados de la isoterma de adsorcion para 17 B - estradiol para zeolita modificada con HDTMA a

concentracion de 50 mmol/L (Elaboraién propia).

Es evidente que la maxima capacidad de adsorcién se alcanza a la concentracién de 20 mg L1, para
la zeolita modificada con HDTMA a concentracién de 25 mmol L™ se obtiene un valor de soluto
adsorbido en el equilibrio de 7.218mg g, por otro lado para la zeolita modificada a concentracién

de 50 mmol L™ se obtuvo un valor de .228mg g~*.
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Por lo que fue posible aplicar los modelos de Langmuir, Freundlich y Langmuir-Freundlich para
realizar una regresion no lineal, para generar un ajuste de los datos experimentales utilizando el
programa Polymath 6.1 para Windows; obteniendo las constantes, las cuales se muestran en la tabla

26.

Tabla 26: Resultados de los parametros cinéticos de adsorcion para 17 B - estradiol (Elaboraciéon propia).

De acuerdo a los resultados obtenidos es evidente que la isoterma que se ajusta mejor es el modelo

de Langmuir, lo que nos dice que la superficie es heterogénea y existe una monocapa.
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7. Conclusiones

Mediante el uso de Cromatografia se logré modificar el método para identificacion y
cuantificacion del 17 B - estradiol; para determinar la adsorcién en medio acuoso con zeolita

tratada con HDTMA.

La caracterizacién de la zeolita mediante los métodos, Microscopia Electronica de Barrido
(MEB) y Espectrometria de Dispersién de Energia de Rayos X (EDX), permitié conocer su

composicidon morfoldgica, mineralogia y composicidn elemental.

La modificacién de la zeolita con cloruro de sodio, homoioniza el material zeolitico, para
posteriormente modificar la superficie con HDTMA (bromuro de hexadecil-

trimetilamonio).

La cinética de adsorcién muestra que existe un alto porcentaje de remocién de 17 8 -
estradiol en el material zeolitico modificado con HDTMA a concentraciones de 25

mmol L™y 50 mmol L™1.

El comportamiento de adsorcién del 17 B - estradiol en medio acuoso por una zeolita
modificada se ajusta al modelo cinético de pseudo primer orden, en el que el mecanismo

corresponde a fisisorcidn.
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4 Los datos experimentales se ajustan satisfactoriamente a la isoterma de adsorcion de
Langmuir, lo que quiere decir que adsorcion del 17 B - estradiol en la superficie es
homogénea, la adsorcidn es constante en todos los centros activos y estos pueden acumular

una molécula de adsorbato.
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8. Recomendaciones

Llevar a cabo un estudio minucioso sobre las propiedades de la zeolita como catalizador.
Estudio econdmico de las ventajas y desventajas de la zeolita como adsorbente.

Investigar sobre métodos de regeneracion de la zeolita.
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