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Resumen: Los compuestos farmacéuticos activos se reconocen como microcontaminantes
emergentes en aguas residuales debido a su persistencia, toxicidad potencial y efectos adversos en
ecosistemas y salud humana. El objetivo de este trabajo fue sintetizar y caracterizar polimeros de
impresion molecular (MIP) con alta selectividad hacia loratadina, y evaluar su eficacia de remocién
en agua sintética. Los MIP se obtuvieron por polimerizacion en presencia de la molécula plantilla
(loratadina), utilizando metilmetacrilato como mondmero funcional y etilenglicol dimetacrilato como
agente entrecruzante. Se realizaron ensayos de adsorcion para determinar la cinética y las isotermas
de adsorcion. La cinética de adsorcién siguié un modelo de pseudo-segundo orden y las isotermas
se ajustaron al modelo de Freundlich, lo que sugiere un mecanismo de quimisorcion.

Estos resultados demuestran que los polimeros de impresiéon molecular disefiados son adsorbentes
prometedores para la eliminacién selectiva de contaminantes farmacéuticos en tratamientos
avanzados de aguas residuales.
Introduccion determina que representan un
ambiental o sanitario considerable.

riesgo

Los contaminantes  emergentes  son
compuestos quimicos recientemente
identificados en los cuerpos de agua. Aunque
se encuentran en bajas concentraciones,
pueden representar un riesgo significativo
para la salud humana y el medio ambiente.
Estos contaminantes no son necesariamente

Los polimeros de impresion molecular (MIP)
son materiales sintéticos con cavidades
especificas capaces de reconocer con alta
selectividad y afinidad a una molécula de
interés.

nuevos, sino que antes no existian las
herramientas analiticas necesarias para
detectarlos. [1]

Entre los principales contaminantes
emergentes se incluyen farmacos, metales
pesados, hormonas, drogas, pesticidas, y
productos industriales o domésticos. La
principal via de ingreso de estos compuestos
al medio acuatico son las aguas residuales,
aunque también destaca la agricultura y la
ganaderia como fuentes de contaminacion
difusa debido al uso de pesticidas y
antibidticos. [2]

Actualmente, estos contaminantes no estan
sujetos a una regulacion especifica que limite
su concentracién en el agua; sin embargo, en
el futuro podrian establecerse normativas si se

La sintesis de los polimeros de impresion
molecular inicia con la seleccién de la
molécula que se desea reconocer de manera
selectiva, conocida como plantilla. En la
primera etapa, la plantilla se disuelve junto con
el mondémero funcional, permitiendo la
formacion de un complejo plantilla-monémero
estabilizado por interacciones no covalentes
(como puentes de hidrégeno, interacciones
i6nicas o de Van der Waals) [3,4]

Una vez establecido este complejo, se afiade
el agente entrecruzante, que fija la disposicion
espacial de los monémeros en la plantilla.

El proceso se lleva a cabo en presencia de un
porégeno, que es el disolvente encargado de
definir la porosidad, la morfologia y la
accesibilidad de las cavidades del MIP.
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El porégeno controla la microestructura del
polimero y permite que las cavidades
formadas alrededor de la plantilla queden
accesibles una vez que ésta sea extraida.
Para iniciar la reacciéon de polimerizacion se
afade un iniciador radicalario, cuya funcion es
generar radicales libres que actian como
especies activas para iniciar la
copolimerizacién entre el mondmero funcional
y el entrecruzante [4].

Posteriormente, se lleva a cabo Ia
copolimerizacién, formando wuna matriz
polimérica rigida que conserva la orientacion
original de los mondmeros en torno a la
plantilla.

Finalmente, tras la polimerizacion, la plantilla
se elimina mediante lavado, dejando
cavidades altamente especificas en forma,
tamano y distribucion de grupos funcionales
responsables del reconocimiento selectivo del
MIP.
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Figura 1. Polimero de impresion molecular.
Figura tomada de [4].

Mandmers Panila

Parte experimental.

Materiales.

Se utilizd como monédmero metilmetacrilato
(MMA, 95%, Sigma Aldrich) para la remocion
de la loratadina; como entrecruzante se utilizd
dimetacrilato de etilenglicol (EGDMA 98%,
Sigma  Aldrich), acido  4,4-azobis(4-
cianovalérico) (ACVA 98 %, Sigma Aldrich),
hidroquinona (99%, J.T. Baker), metanol (99
%), acido acético(99 %), acetonitrilo (99 %)

Instrumentacion.

Se empled un espectrofotdmetro Ultravioleta
Visible Cary 8454 (UV-Vis) y un
espectrofotometro Perkin Elmer (Spectrum
GX) con ATR

Sintesis del MIP para la remocion de la
loratadina

La polimerizacién se realizé en masa y en una
sola etapa. En un matraz se adicionaron 0.2
mmol de loratadina y 2 mmol de
metilmetacrilato, con el propésito de formar el
complejo plantilla-monémero. Posteriormente,
se afadieron 8 mL de acetonitrilo como
porogeno y 10 mmol de EGDMA como agente
entrecruzante [5]. La mezcla se desgasifico
con nitrégeno durante 5 minutos v,
posteriormente, se incorpor6  10%(con
respecto a los monémeros) de ACVA como
iniciador radicélico. La reaccién se sellé bajo
atmosfera inerte de nitrégeno y se mantuvo a
70°C durante 4 horas. Finalizado el tiempo de
reaccion, se obtuvo el polimero con la plantilla
atrapada. La extraccion de la loratadina se
llevd a cabo mediante un sistema Soxhlet
utilizando una mezcla de metanol acidificado
(9:1) durante 24 horas. La eliminacion de la
plantilla se verificd por espectroscopia UV-Vis
a 243 nm.

Finalmente, el MIP se sec6 a 55°C durante 24
horas.

El polimero de impresion molecular se evalué
mediante  experimentos de  adsorcion
(isoterma y cinética) y se caracterizé mediante
espectroscopia infrarroja.

Sintesis del NIP

Se sintetizd el polimero no impreso (NIP)
empleando los mismos reactivos vy
condiciones de reaccion que en la obtencion
del polimero impreso. Sin embargo, en este
caso no se anadid la molécula plantilla en
ninguna etapa del proceso, con el fin de contar
con un material de referencia para comparar
la capacidad de reconocimiento del MIP.

Resultados y discusion.

Cinética de adsorcion.

El analisis cinético de adsorcion realizado
para el polimero impreso molecularmente de

loratadina permitié evaluar el comportamiento
del proceso de captura del farmaco.
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Los resultados obtenidos indicaron que la
adsorcion del analito sobre el MIP se ajusta
adecuadamente al modelo cinético de
pseudo-segundo orden, lo que sugiere que el
proceso esta controlado principalmente por
interacciones quimicas especificas entre el
polimero y la molécula de loratadina. Este tipo
de mecanismo, conocido como quimisorcion,
implica la formacién de enlaces mas fuertes,
como puentes de hidrégeno o interacciones
electrostéticas en los sitios de reconocimiento
generados durante el proceso de
polimerizacion. [6]

El ajuste al modelo de pseudo segundo orden,
demuestra que la velocidad de adsorcidn
depende de la cantidad de sitios activos
disponibles en el MIP y de la concentracion del
farmaco en soluciéon. Dicho comportamiento
respalda que, durante la sintesis, se formaron
cavidades especificas y complementarias en
tamafo, forma y orientacién funcional a la
molécula de loratadina, lo cual confiere al
material su capacidad de reconocimiento
selectivo.

La ecuacion linealizada [7] del modelo de
pseudo-segundo orden es:

1 t

qc  K2q.%  qe

En donde:

q;: Cantidad de adsorbato adsorbido por
gramo de adsorbente en un tiempo

determinado (m?g)
q.: Cantidad maxima adsorbida cuando ya no
hay cambios en concentracion (m?g)

k,: Describe la velocidad con la que ocurre la
adsorcién controlada por la quimisorcion

(Faern)
mgsmin

La figura 2 muestra el modelo de pseudo-
orden linealizado del MIP, del cual se obtiene
una capacidad de adsorcion de 17.164 ?
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Figura 2. Cinética de adsorcion del MIP

Asimismo, se realiz6 la cinética del NIP, en
donde los datos experimentales se ajustaron
al modelo cinético de pseudo-segundo orden
(Figura 3), sin embargo, se obtuvo solo una
capacidad de adsorcion de 4.002 %

t/q(min*mg/g)

0.32259 # 0.36996]

Slope 024987 £ 0.0139

R-Square (COD) 0.98178

T T T T T T T
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Figura 3. Cinética de adsorcion del NIP

Con base en los resultados, se confirma que
los sitios de uniébn generados en el MIP
incrementan significativamente la afinidad
hacia la molécula objetivo.

Isoterma de adsorcion.

Los datos experimentales de adsorcion se
ajustaron al modelo de Freundlich, siendo un
modelo empirico ampliamente utilizado para
describir sistemas con superficies
heterogéneas y energias de adsorcién no
uniformes [6]. El buen ajuste en este modelo
sugiere que la superficie del adsorbente no es
homogénea y que la adsorcion ocurre en sitios
con diferentes afinidades y distribuciones
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energéticas, lo cual es consistente con la
naturaleza de los polimeros de impresion
molecular.

La ecuacion no lineal de Freundlich es:

1
e = KfCen
En donde:

q.: Cantidad de soluto que quedd adsorbido
por unidad de masa del adsorbente cuando se

alcanza equilibrio (m?g)

K;: Medida de la afinidad del adsorbente por
el adsorbato.
C,: Concentracion del adsorbato en la solucion

después de que se alcanzé el equilibrio(ng)

1 . P

~ Indica qué tan favorable es el proceso de
adsorcion.

La figura 4 indica que el parametro 1/n
obtenido del MIP fue de 0.516, valor que se
encuentra dentro del intervalo tipico de
adsorcion favorable. Este resultado indica que
la adsorcién es altamente favorable y que
existe una fuerte interaccion entre el farmaco
y los sitios especificos generados durante la
impresion molecular. Este valor respalda la
presencia de cavidades de reconocimiento
bien definidas, capaces de interactuar
selectivamente con la plantilla y promover una
adsorcion mas eficiente.
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Figura 4. Isoterma de adsorcion del MIP

Por otro lado, la Figura 5 muestra que el
parametro 1/n del NIP fue de 3.69505, el cual
se encuentra fuera del intervalo esperado para
una adsorcion favorable en el modelo de
Freundlich. Este resultado refleja la baja
afinidad del polimero no impreso hacia el
farmaco y confirma la ausencia de sitios de
reconocimiento especificos. La magnitud tan
elevada de 1/n para el NIP indica que la
adsorcion es débil y ocurre unicamente en
sitios superficiales no estructurados.
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Figura 5. Isoterma de adsorcion del NIP

Caracterizacion del MIP

Se obtuvo el espectro FT-IR del MIP (Figura
6). Se muestran sefiales del polimero (C=0
éster a 1727 cm™, C-0O-C 1260-1149 cm™,
C-H alifatico a 1455 cm™) que se superponen
con bandas caracteristicas de la loratadina:
C=0 de amida (~1700 cm™), vibraciones
aromaticas y deformaciones piridinicas (1455
cm™) y huella de anillos aromaticos (900-750
cm™). Esto evidencia que la molécula plantilla
permanece retenida, confirmando Ia
selectividad del MIP.

E)
29
%0 600 20 20 200 200 1200 160 120 1 1000 w6

Figura 6. FT-IR del MIP
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Conclusiones.

El polimero de impresibn molecular
sintetizado mostr6 wuna capacidad de
adsorcion significativamente mayor (17.164
™9) en comparacion con el polimero no
" mg
g
de cavidades especificas para loratadina. El
espectro FT-IR del MIP evidencié tanto las
sefales caracteristicas de la red polimérica
como las bandas atribuibles a la loratadina, lo
que respalda la correcta formacion del
complejo pre-polimerizacion y la eficacia del
proceso de impresion molecular. En conjunto,
estos resultados demuestran que el MIP
obtenido presenta afinidad y selectividad
superiores hacia loratadina respecto al NIP,
mostrando un potencial prometedor para la
eliminacion de farmacos en aguas residuales.

impreso (4.001 —) confirmando la formacion
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