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CAPÍTULO 1: INTRODUCCIÓN 

 

 
1.1. TETRACICLINAS 

Los antibióticos son probablemente uno de los descubrimientos más relevantes en la 

historia de la medicina. Estos constituyen un grupo de sustancias con diferentes 

comportamientos farmacocinéticos y farmacodinámicos, capaces de ejercer una acción 

específica sobre alguna estructura o función del organismo. Poseen una elevada potencia 

biológica a concentraciones bajas y una toxicidad selectiva [Seija & Vignoli, 2006]. 

A raíz del descubrimiento y eficacia de la penicilina, los próximos 20 años se 

convirtieron en la época dorada de los antibióticos pues durante este periodo se dio lugar a 

decenas de descubrimientos; además, surgió un interés por el análisis en suelos como un 

ambiente rico en bacterias debido a la alta competencia de microorganismos existentes 

[Belloso, 2009: Fondo, 2012]. Por otro lado, en los años 40s se introdujo un grupo de 

antibióticos de gran interés a razón de su amplio espectro de actividad, estos fueron las 

tetraciclinas [García & Oteo, 2010]. 

Las tetraciclinas (TCs) constituyen un grupo de antibióticos de acción 

bacteriostática, que actúa inhibiendo la síntesis de proteínas y de amplio espectro de 

actividad contra una extensa gama de bacterias Gram positivas, Gram negativas, 

espiroquetas, parásitos y algunos protistas [Grossman, 2016]. 

Su estructura química se basa en un núcleo central de octahidronaftaceno y una gran 

variedad de grupos funcionales unidos a los cuatro anillos de su estructura. Dichos grupos 

funcionales favorecen la actividad antimicrobiana de las TCs; el grupo dimetilamina del 

anillo A es aquel que confiere las propiedades antibióticas [García & Oteo, 2010]. En la 

Figura 1 se puede observar la estructura general de estos fármacos. 

 

Figura 1: Estructura común de la tetraciclina 

 

Las TCs son compuestos químicos estables a pH ácidos. Pese a los diferentes grupos 

funcionales que puede tener la estructura base, en general las TCs poseen tres pKa con 

valores próximos a 3, 7 y 9. Estos valores se asignan como: pka1 al grupo hidroxilo, pka2 al 

grupo  dimetilamina  y  pka3  al  grupo  dihidroxiacetona  [Gómez,  2010].  En  la 
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Figura 2, se pueden observar los pka de la tetraciclina (TC), clortetraciclina (CT), 

oxitetraciclina (OT) y doxitetraciclina (DT). 
 

 

 

Analito Símbolo 
Grupos R  Pka  

R1 R2 R3 pka1 pka2 pka3 

Tetraciclina TC -H -OH -OH 3.2 7.5 8.9 

Oxitetraciclina OT -H -OH -OH 3.3 7.8 9.6 

Doxitetraciclina DT -H -H -OH 3 8 9.2 

Clortetraciclina CT -Cl -OH -H 3.3 7.6 9.3 

 
Figura 2: Estructura de las diferentes tetraciclinas estudiadas (TC, OT, DT, CT), así como sus pKa 

 

La primera tetraciclina (clortetraciclina o aureomicina) fue descubierta por Duggar en 

1948 a partir de un cultivo de Streptomyces aureofaciens. Dos años después, Finlay y 

colaboradores aislaron un cultivo de Streptomyces Rimosus, obteniendo la oxitetraciclina 

(terramicina) y en el año de 1953, Mineri aisló la tetraciclina a partir de cepas de 

Streptomyces alboginer [Morejón et al., 2003]. 

Las TCs se pueden clasificar, de acuerdo a su origen y modificaciones químicas que se 

han realizado para potenciar su acción antibacteriana, en tres grupos apartados: a) 

tetraciclinas de primera generación o productos naturales, b) compuestos de segunda 

generación o compuestos semi-síntéticos de tetraciclinas y c) tetraciclinas de tercera 

generación o glicilciclinas [García & Oteo, 2010]. La tabla 1 muestra la clasificación de las 

tetraciclinas, además de su vía de administración. 
 

TC primera generación TC segunda generación TC tercera generación 

Oral Parenteral Oral Parenteral Oral Parenteral 

 

 

 

 

Clortetraciclina 

Oxitetraciclina 

Tetraciclina 

 

 

 

 

Oxitetraciclina 

Tetraciclina 

Limeciclina 

Guameciclina 

Mepiclina 

Terramicina 

Etamociclina 

Clomociclina 

Demeclociclina 

Metaciclina 

Penimociclina 

Tlaciclina 

Doxiciclina 
Minociclina 

 

 

 

Rolitetraciclina 

Limeciclina 

Guameciclina 

Doxiciclina 

Minociclina 

  

 

 

 

Tigeciclina 

 
Tabla 1. Clasificación de tetraciclinas [Morejón et al., 2003]. 
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1.1.1. MECANISMO DE ACCIÓN 

Las tetraciclinas poseen un mecanismo de acción que consiste en la inhibición de la 

subunidad 30S ribosomal, que se logra a partir del impedimento de la unión del aminoacil- 

ARNt al sitio aceptor en el complejo ARNm-ribosoma; y, en consecuencia, la célula no 

mantiene su funcionamiento adecuado y, por tanto, impide su crecimiento y replicación 

[Shutter & Akhondi, 2019]. 

En otras palabras, las tetraciclinas entran a la célula bacteriana, se unen a sus ribosomas 

y detienen la síntesis de proteínas, causando la muerte celular [Speer et al., 1992]. 

La Figura 3 muestra de forma detallada, como las TCs impiden la síntesis proteica, al 

impedir la unión del ARN de transferencia (ARNt), el cual porta un aminoácido, a las 

unidades 30S y 50S que se encuentran sobre la cadena de ARN mensajero (ARNm) que 

induce a la formación de la cadena poli-peptídica [Guerrero et al., 2010] 

 

 

Figura 3: Mecanismo de acción de las tetraciclinas en la inhibición de la síntesis de proteínas. 

 

Para que las tetraciclinas ejerzan su mecanismo de acción a nivel ribosoma de las 

bacterias gram-negativas, es necesario que penetren a la célula del microorganismo por 

mecanismos de acción pasiva a través de los canales hidrófilos (porinas) de la membrana 

externa y por procesos de transporte activo dependiente de energía [Patiño & Sepúlveda, 

2008]. 

Se cree que cuando las tetraciclinas atraviesan la membrana externa de la célula, se 

encuentran en forma de compuestos de coordinación tipo ion-antibiótico metálico 

(principalmente interactúan con magnesio, el cual favorece la unión ribosómica); estos 

complejos son atraídos a través de la membrana externa y se acumulan en el periplasma, 

donde el ion-antibiótico metálico se disocia para liberar la tetraciclina. Esta molécula, al ser 

débilmente lipofílica, se difunde a través de las regiones de la bicapa lipídica de la 

membrana citoplasmática interna. [IQB, 2004]. 
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A diferencia de las bacterias gram-negativas, no se posee mucha información de los 

mecanismos de penetración de las tetraciclinas a las bacterias gram-positivas. La 

selectividad de las tetraciclinas radica en la diferencia de que las células bacterianas poseen 

un sistema de transporte activo, mientras que las células de los mamíferos no [Patiño & 

Sepúlveda, 2008]. 

1.1.2. APLICACIÓN DE LAS TETRACICLINAS 

Las tetraciclinas son un grupo de antibióticos que han sido aplicados en el área clínica, 

principalmente en enfermedades en las que no existe un mecanismo infeccioso. Un ejemplo 

muy estudiado, es su capacidad para inhibir la metaloproetasa de la matriz (MMPs), una 

enzima pateolítica presente en múltiples procesos patológicos como la oncogénesis y la 

inflamación [García & Oteo, 2010]. 

Las tetraciclinas son empleadas en el tratamiento de enfermedades no infecciosas, 

debido a su amplio uso en el área clínica y veterinaria [Klein et al., 1995]. En la tabla 2, se 

muestran algunas de las enfermedades han sido tratadas con tetraciclinas. 
 

ENFERMEDADES NO INFECCIOSAS TRATADAS CON TETRACICLINAS 

Dermatológicas Neurológicas Oncológicas Metabólicas Óseas 

 Hidradenitis 

supurativa 

 Pioderma 

gangrenoso 

 Síndrome de Sweet 

 Pitiriatis liquenoide 

crónica 

 Rosácea 

 Sarcoidosis 

 Sarcoma de Kaposi 
 Dermatosis bullosas 

 

 

 Esclerosis múltiple 

 Esclerosis lateral amiotrófica 

 Isquemia 

 Enfermedad de Alzheimer 

 Enfermedad de Parkinson 

 Enfermedad de Huntington 

 

 

 

 

 

 Cáncer 

 

 

 

 

 

 Diabetes 

 

 

 

 Artritis 

reumatoide 

 Periodontitis 

 Osteoporosis 

Respiratorias Cardiovasculares Reumáticas Renales 

 Asma 

 Bronquitis crónica 

 Bronquiectasias 

 Panbronquiolitis 

difusas 

 

 Infarto agudo de miocardio 

 Aneurisma aórtico abdominal 

 

 Esclerosis sistémica 

(escleroderma) 

 Artritis reumatoide 

 

 Isquemia 

renal 

 
Tabla 2. Enfermedades no-infecciosas en las que se han suplementado tetraciclinas [García & Oteo, 2010]. 

 

Su utilidad clínica ha ido disminuyendo a razón de la creciente aparición de 

bacterias resistentes a tetraciclinas —cabe destacar que la doxiciclina es la más utilizada en 

la actualidad en el área médica y constituye uno de los medicamentos escenciales de la 

Organización Mundial de la Salud [Gómez, 2010] —. En contraste, su aplicación en la 

industria alimentaria se ha mantenido a razón de su fácil absorción, baja toxicidad y bajo 

costo [Gutiérrez et al., 2010]. 
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En 2010, se estimó que el uso de antibióticos en prácticas ganaderas alcanzó un 

consumo estimado de 63.151 toneladas y para el año 2030, se espera que éste incremente 

hasta en un 67% y alcance las 105.596 toneladas [Jaramillo, 2018]. Por otro lado, la OMS 

reportó que, en algunos países, aproximadamente el 80% de consumo total de antibióticos 

de importancia médica se da en el sector animal, no solo con fines de tratamiento o 

prevención de enfermedades, sino también para estimular el crecimiento en animales sanos 

[World Health Organization WHO, 2017]. 

Entre los antibióticos destinados a la industria ganadera se encuentran las tetraciclinas 

en el tratamiento de infecciones por rickettsias, ehrlichiosis, anaplasmosis, leptospirosis, 

amebiasis, actinomicosis, nocardiosis, brucelosis, melioidosis, tularemia; clamidia, así 

como enfermedades, inflamatoria pélvica, sífilis, diarrea del viajero, Lyme temprana, acné 

y del legionario [Grossman, 2016; Shutter & Akhondi, 2019]. 

La utilización de tetraciclinas y otros antibióticos en la industria ganadera, con el paso 

del tiempo, se ha ampliado más allá de sus fines terapéuticos. A continuación, en la tabla 3 

se muestran algunas de sus aplicaciones en el área veterinaria: 
 

TIPO DE USO OBJETIVO 
VIA DE 

                                     ADMINISTRACIÓN  

Terapéutico 

Metafiláctico 

Profiláctico 

Subterapéutico 

Terapia 

 

 

Profilaxis y tratamiento y prevención 

de enfermedades. 

 

Prevención y tratamiento de 

enfermedades. 

Promotor de crecimiento 

Inyección parental, alimento y 

agua. 

 

Inyección parental, alimento y 

agua. 

 

Alimento. 

 

Alimento. 

 
Tabla 3. Aplicación de tetraciclinas en la industria ganadera [Nieto, 2018]. 

 

La propiedad que poseen los antibióticos de mejorar la tasa de crecimiento animal se 

conoce desde los años cuarenta, cuando se observó que las aves al ser alimentadas con 

productos de la fermentación de Streptomyces aureofaciens mejoraban su desarrollo 

[Torres & Zarazaga, 2002]. Se estipula que el uso de promotores de crecimiento conduce a 

un incremento de 4% al 5% del peso corporal en comparación de los que llevan una dieta 

libre de los mismos. Esta práctica se ha realizado por décadas, especialmente en cerdos y 

aves de corral [Witte, 1999]. 

El mecanismo por el cual los antibióticos favorecen el crecimiento animal no se conoce 

con exactitud. Pero se sabe que éstos actúan modificando cualitativa y cuantitativamente la 

flora intestinal de los animales, ocasionando que haya una disminución de microorganismos 

que puedan causar a futuro una enfermedad subclínica. Asimismo, actúan reduciendo la 
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flora normal que compite con el huésped por los nutrientes; todo esto trae consigo una 

mejora en la productividad y el decrecimiento de la tasa de mortalidad [Torres & Zarazaga, 

2002]. 

Desde la década de los cuarenta, la adición de antibióticos en pequeñas dosis en el 

alimento de los animales de abasto (ganado, aves, cerdos, entre otros) se ha convertido en 

una práctica habitual en la industria [Torres & Zarazaga, 2002]. Sin embargo, aun pese a las 

ventajas que esto ha representado, jamás se tuvo en consideración las posibles afecciones 

que esto pudo traer consigo, especialmente al tener en tela de juicio las concentraciones 

relativamente bajas usadas que se han reportado [Witte, 1999]. 

1.1.3. AFECCIONES A LA SALUD HUMANA 

El abuso de estas sustancias tanto en el sector salud como veterinario, ha representado 

una serie de repercusiones en el bienestar humano. En el primer caso, se sabe que el uso 

continuo de estos antibióticos durante el desarrollo dental puede causar una coloración 

permanente en los dientes; igualmente, la fijación de tetraciclinas en los huesos de los niños 

podría repercutir en el desarrollo óseo, causar alteraciones gastrointestinales (anorexia, 

bulimia, diarrea y vómitos), acción antianabólica sobre las proteínas y ocasionar un 

incremento en los niveles de urea sanguínea [Morejón et al., 2003]. 

En el caso del sector veterinario, el uso desmedido y la falta de supervisión de un 

veterinario para la regulación y control de los mismos, debido a que son de venta libre; ha 

propiciado un riesgo en la salud de los consumidores al ser uno de los principales estímulos 

del desarrollo de resistencia bacteriana [Caracundo, 2019]. 

Pese a la eficacia de estos antibióticos, las bacterias pueden desarrollar resistencia. 

Hasta el momento se conocen tres mecanismos: 1) pérdida o disminución de permeabilidad 

bacteriana para el antibiótico o la adquisición de una vía de salida dependiente de energía; 

2) menor acceso de la tetraciclina al ribosoma bacteriano, y 3) formación de enzimas 

bacterianas que metabolizan el antibiótico [Patiño & Sepúlveda, 2008]. 

En este sentido, organizaciones internacionales como la Organización de las Naciones 

Unidas para la Agricultura y la Alimentación (FAO) y la Organización Mundial de la Salud 

(OMS) han advertido sobre las consecuencias en la salud humana debido a la presencia de 

compuestos químicos y antibióticos en los alimentos; en el caso de las tetraciclinas, su uso 

desmedido puede llegar a afectar la calidad de la carne, productos lácteos y sus derivados, 

así como causar efectos adversos en la salud de los consumidores, tales como 

hipersensibilidad, reacciones alérgicas, daño hepático y gastrointestinal, pigmentación 

amarilla en los dientes, además de resistencia bacteriana a largo plazo [Bravo et al., 2019]. 

En consecuencia, se han implementado normas para el control de residuos de 

antibióticos, que incluyen a las tetraciclinas, en alimentos. La FDA (Food and Drugs 
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Administration) estableció límites máximos permisibles (LMP) de TCs (suma de OT, DT, 

CT y TC) en músculo (2.0 mg L
-1

), hígado (6.0 mg L
-1

), riñón y grasa (12.0 mg L
-1

); y 

leche (300.0 µg L
-1

). Por otro lado, la Unión Europea (UE) estipuló LMP en músculo 

(100.0 µg kg
-1

), hígado (300.0 µg kg
-1

), riñón (600.0 µg kg
-1

), leche (100.0 µg kg
-1

) y 

huevos (200.0 µg kg
-1

). Asimismo, en México se regularon los LMP de tetraciclinas bajo la 

norma de control de residuos tóxicos en carne, grasa, hígado y riñón de bovinos, equinos, 

porcinos y ovinos (NOM-004-ZOO-1994), los cuales son: 0.3 mg kg
-1

 en hígado, 0.6 mg 

kg
-1

 en riñón y 0.1 mg kg
-1

 en músculo. 

1.2. REMOCIÓN DE TETRACICLINAS 

Por otra parte, la exposición de antibióticos, ya sea en el ambiente o en alimentos, se 

ha convertido en un foco de interés debido a las afecciones que presentan en la población, 

como es el caso de la resistencia bacteriana. Ahora bien, su presencia es debida 

principalmente a residuos de la industria farmacéutica y hospitalaria, así como su uso 

indiscriminado en el área médica, veterinaria y agrícola [Fernández, 2017]. 

A razón de ello, surge la necesidad de desarrollar una gran variedad de 

metodologías de remoción y degradación como la fotocatálisis con un semiconductor, que 

ha demostrado alcanzar hasta un 70% de remoción de tetraciclina (TC); en el caso de la 

clortetraciclina (CT), se ha utilizado la digestión anaerobia, obteniendo resultados de hasta 

un 75% de remoción en muestras acuosas; en el caso de la oxitetraciclina (OT) la ósmosis 

inversa y en el caso de la doxiciclina (DT), la coagulación junto con el uso del carbón 

activado [Herrera, 2013]. 

1.3. ADSORCIÓN 

Conforme a la biografía, la adsorción está definida como un proceso fisicoquímico 

reversible mediante el cual un compuesto (ya sea en fase gas o líquida) es fijado en la 

superficie de un material habitualmente poroso. El sólido utilizado para esta técnica se 

conoce como adsorbente, mientras que el material adsorbido se conoce como adsorbato 

[Pino, 2011]. La adsorción se distingue de absorción debido a que en esta última, implica la 

acumulación de la sustancia absorbida en todo el volumen del material, no solo en su 

superficie [Tubert & Talanquer, 1997]. 

Existen dos tipos básicos de adsorción: la adsorción física (fisiadsorción) la 

adsorción química (quimiadsorción). Su principal diferencia entre ellas, radica en el tipo de 

interacciones existentes entre el adsorbente y el adsorbato. En el caso de las primeras, las 

interacciones de tipo Van der Waals son prominentes, mientras que en las segundas son 

semejantes a enlaces químicos [Tubert & Talanquer, 1997]. 

En la siguiente tabla, se explican con mayor detalle. 
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TIPO DE 

ADSORCIÓN 

 

CARACTERÍSTICAS 

TIPO DE 

INTERACCIONES 

CON EL 
ADSORBATO 

 

EJEMPLOS 

 

 

 

 

Física 

 Moléculas  adsorbidas 

débilmente ligadas a la 

superficie y entalpías de 

adsorción relativamente 

bajos. 

 Proceso intermitente debido a 

que se regenera cuando se 

satura el sólido. 

 Reversible. 

 

 

 

 

Van der Waals 

 

 

 Zeolita 

 Gel de sílice 

 Carbol activado 

 Alúmina 

 

 

Química 

 Moléculas adsorbidas 

reaccionan químicamente con 

la superficie (se rompen y 

forman enlaces). 

 Difícil  de  revertir  y  se 

requiere mucha energía para 

eliminar moléculas adsorbidas 

 

 

Enlaces químicos 

 

 Cloruro de 

calcio (CaCl2) 

 Algunos 

silicatos. 

 

 

Tabla 4. Tipos de adsorción y sus características [Pino, 2011]. 

 

Los adsorbentes son materiales naturales o sintéticos que poseen una estructura 

porosa [Pino, 2011]. Entre los materiales más utilizados para los procesos de remoción de 

antibióticos o farmacéuticos se encuentran: el carbón activado, siendo el más utilizado en el 

tratamiento de aguas residuales [Tejada et al., 2017]; arcillas naturales [Yanquin, 2019], 

organoarcillas (arcillas modificadas con cationes orgánicos para aumentar su afinidad) con 

tensoactivos diméricos [Shen & Gao, 2019], óxidos de grafeno magnéticos [Miao et al., 

2019], polímeros de impresión molecular (MIPs) [Feng et al., 2016], polímeros 

funcionalizados o polímeros no impresos molecularmente (NIPs) [Murray & Örmeci, 

2012], xerogeles de carbono [Ruperto, 2024] y nanotubos de carbono [Pan & Xing, 2008]. 

En el caso de las TCs, se ha encontrado que los adsorbentes más utilizados para su 

remoción/eliminación son principalmente materiales carbonosos, silicatos, arreglos metal- 

orgánicos (MOFs), óxidos e hidróxidos metálicos y materiales poliméricos [Illana, 2021]. 

1.3.1. CARBÓN ACTIVADO 

Uno de los materiales carbonosos en sistemas de remoción/eliminación ha sido el 

carbón activado (Figura 4). Posee una estructura cristalina reticular, muy similar a la del 

grafito, y se caracteriza por ser extremadamente poroso, además de contar con una elevada 

superficie interna que le otorga la capacidad de adsorber compuestos que causan olor, color 

o sabor; los cuales pueden estar en fase gaseosa o en disolución [Sevilla, 2011]. 
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Figura 4: Representación esquemática de los principales grupos funcionales superficiales que pueden encontrarse en el 

carbón activado 

La aplicación de este material se basa en su elevada área superficial y distribución 

de tamaño de poros: microporos (> 2.0 nm), mesoporos (2.0 – 50.0 nm) y macroporos 

(>50.0 nm), que son útiles en la remoción de diferentes tipos de moléculas. Por otro lado, la 

variedad de grupos funcionales presentes en su superficie, permite modificar el tipo de 

interacción analito-adsorbente [Reinoso & Sabio, 2002; Sevilla, 2011]. 

Una de las principales ventajas de este material es su proceso de fabricación, la cual 

puede ser a partir de productos abundantes y de bajo coste como: cascara de coco, huesos 

de albaricoque, cascaras de semillas de girasol, entre otros [Illana, 2021]. 

1.3.2. SILICATOS 

También conocidos como arcillas o polisilicatos, están comprendidos por rocas, 

sedimentos y suelos [Ortiz, 2024]. Dentro de este gran grupo los más utilizados son arcillas 

del grupo de las esmectitas, que son materiales con morfología laminar con gran superficie, 

capacidad de adsorción e intercambio iónico. [Illana, 2021] 

Estos materiales se caracterizan por tener en su superficie cargas negativas 

(provenientes de la presencia de óxidos, hidróxidos, entre otros), lo que le permite a las 

arcillas remover cationes metálicos y ciertos compuestos orgánicos [Ortiz, 2024; Zúñiga & 

Nieto, 2022]. Por otro lado, debido a sus propiedades coloidales, su aislamiento en medios 

adsorbentes suele ser su principal desventaja [Yanquin, 2019]. 

1.3.3. ARREGLOS METAL-ORGÁNICOS (MOFs) 

Los MOFs (Metal-Organic Frameworks) son materiales cristalinos conformados 

con una parte inorgánica y otra orgánica, mediante redes de coordinación. Se caracterizan 

por tener una elevada área superficial y porosidad — con un tamaño y forma de poro 

variable, dependiendo de la naturaleza del metal y los ligantes utilizados — que otros 

materiales porosos como la zeolita y el carbón activado; por lo que su aplicación en el 

campo de la investigación se ha incentivado con los años [Illana, 2021; Jiao et al., 2019]. 
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Un ejemplo claro es su implementación en la remoción de tetraciclinas, donde se 

han utilizado una gran variedad de MOFs, siendo los más comunes las estructuras de 

imidazolato zeólico (ZIF) [Li et al., 2019], compuesta por iones metálicos (Fe, Co, Cu y 

Zn), coordinados con grupos imidazolato (Figura 5). 
 

Figura. 5: Estructura de imidazolato zeólico (ZIF) constituida por un núcleo de iones de zinc coordinado a 

cuatro anillos de imidazolato [ChemTube 3D, 2020]. 

Sin embargo, una de las principales desventajas de este tipo de materiales es su 

inestabilidad térmica, debido a la degradación de la parte orgánica que los conforma. 

Asimismo, algunos suelen presentar inestabilidad frente al agua, ácidos o bases. Por 

ejemplo, el MOF-5 (Zn4O(BDC)3 donde BDC=1,4-benzodicarboxilato) pierde su 

cristalinidad en presencia de vapores de agua [Jiao et al., 2019; Sorribas & Téllez, 2016]. 

1.3.4. ÓXIDOS E HIDRÓXIDOS METÁLICOS 

Dentro de este grupo de adsorbentes se encuentran los hidróxidos dobles laminares, 

también conocidos como LDH por sus siglas en inglés (layered doublé hydroxide [Manzar 

et al., 2023]. Estos materiales inorgánicos poseen una estructura bidimensional plana de 

forma [M
2+

1-xM
3+

x (OH)2]
x+

[A
n-

x/n∙mH2O]
x-

, donde M
3+

 es el catión trivalente, M
2+

 el catión 

bivalente y A el anión. Se caracterizan por tener capas regulares de hidróxidos metálicos 

con cargas positivas separadas y estabilizadas por una región interlaminar, la cual está 

formada por aniones y agua [Hernández, 2023; Illana, 2021]. 

Presentan una estructura cristalina en capas, con amplias variaciones dependiendo 

de la naturaleza de los cationes que las conforman y de las relaciones molares M
2+

/M
3+

 — 

generalmente esta relación se encuentra entre 2:1 y 4:1. Asimismo, poseen grandes áreas 

superficiales, alta estabilidad termoquímica y una solubilidad dependiente del pH 

[Hernández, 2023; Mishra et al., 2019]. Debido a esto, han sido utilizados para la 
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eliminación de contaminantes tanto orgánicos como inorgánicos en el tratamiento de aguas 

[Manzar et al., 2023]. 

Respecto a la remoción de TCs, los LDH no han sido los únicos materiales de este 

tipo empleados, por lo que en la siguiente tabla se muestran algunos de los óxidos e 

hidróxidos utilizados en el proceso de adsorción de TCs. 
 

ADSORBENTE ADSORBATO RESULTADOS REFERENCIA 

 

Óxido de hierro hidratado 

(HFO) 

 

Tetraciclina (TC) 

Porcentajes de remoción 

influenciados por pH, salinidad y 

temperatura. 

Porcentaje de remoción de TC: 

85.0-95% 

 

[Zang et al., 2019] 

CoO/CuFe2O4 Tetraciclina (TC) 
Porcentaje de remoción de TC a 

pH 6 de 96.6% 
[Ifebajo et al., 2019] 

 

 

Óxido de aluminio o alúmina 

(Al2O3) 

 

Tetraciclina (TC) 

Clortetraciclina (CT) 

Oxitetraciclina (OT) 

Eficiencia de adsorción 

relacionada proporcionalmente 

con la cantidad de Al2O3 

Porcentajes de remoción para 

TC, CT y OT: 91.85%, 88.4 % y 

98.3% respectivamente. 

 

 

[Chen et al., 2010; Doan 

et al., 2023] 

Óxido de grafeno 
(GO) 

Tetraciclina (TC) 
Porcentajes de remoción de TC: 

99.8% 
[Ghadim et al., 2013] 

Hidróxidos metálicos mixtos 

a base de iones de magnesio 

(Mg) y aluminio (Al) 

 

Tetraciclina (TC) 

Remoción a partir de puentes de 

hidrógeno. 

Porcentajes de recuperación de 

TC: 98% 

 

[Panplado et al., 2019] 

 
Tabla 5. Óxidos e hidróxidos utilizados en la remoción de tetraciclinas. 

 

1.4. MATERIALES POLIMÉRICOS 

Los polímeros son macromoléculas formadas por la unión repetida de una o varias 

moléculas unidas por enlaces covalentes (monómeros). Según su origen, estos pueden 

clasificarse como naturales o sintéticos [Beltrán & Marcilla, 2012]. 

En la tabla 6 se muestran algunos ejemplos de monómeros y sus unidades 

repetitivas. 
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POLÍMERO MONÓMERO UNIDAD REPETITIVA 

Polietileno CH2=CH2 —CH2CH2— 

Poli(cloruro de vinilo) 
CH2=CHCl 

—CH2CHCl— 

 

 

Poliisobutileno 

CH3 

│ 

CH2 = C 

│ 

CH3 

CH3 

│ 

—CH2 — C— 

│ 

CH3 

 

Policaprolactama 

(nylon 6) 

H—N(CH3)5C—OH 

│ ║ 

H O 

—N(CH3)5C— 

│ ║ 

H O 

Poliisopreno 

(caucho natural) 

CH2=CH—C=CH2 

│ 

CH3 

CH2=CH—C=CH2 

│ 

CH3 

 

 

Tabla 6. Ejemplos de algunos polímeros lineales con sus respectivos monómeros y unidades repetitivas 

[Billmeyer, 2020]. 

 

En general, cuando se trata de procesos de adsorción, el monómero funcional se 

selecciona de acuerdo a las características de la molécula de interés (analito). Si ésta 

presenta un carácter básico en su estructura, los monómeros ácidos como el ácido 

metacrílico (MAA), ácido itacónico (IA) o el ácido 4-vinilbenzoico son adecuados debido a 

su capacidad de generar interacciones electroestáticas o por puentes de hidrógeno. Por otro 

lado, si el analito presenta carácter ácido, los monómeros básicos como el 4-vinilpiridina 

(4-VP) o el N,N-dietil-aminoetilmetacrilato (DAEM) son los más ideales [Cela. 2015]. 

Por otro lado, cabe recalcar que conforme a la naturaleza del monómero se ha 

logrado la síntesis de materiales de elevada selectividad, permitiendo interacciones 

adsorbente-analito tales como: Van der Waals, π-π, puentes de hidrógeno, electrostáticas y, 

en algunos casos, enlaces covalentes. En función a ello, en años recientes se han 

desarrollado sistemas analíticos de remoción, pre-concentración y aislamiento de diversos 

compuestos orgánicos e inorgánicos en muestras complejas [Alaba et al., 2018]. 

Las reacciones de polimerización suelen dividirse en dos tipos: por condensación y 

adición: o en una terminología más precisa: polimerización por etapas y en cadena [Beltrán 

& Marcilla, 2016]. 

1.4.1. POLIMERIZACIÓN POR CONDENSACIÓN 

La polimerización por condensación, o por etapas, se caracteriza por la formación 

del polímero a partir de la reacción entre grupos funcionales de distinta naturaleza (-OH, 

-COCl, -COOH, -NH2, etc.). Este tipo de polimerización es análoga a la condensación de 

compuestos de bajo peso molecular [Billmeyer, 2020; López, 2004]. 
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n NH2—R—NH2 + n HOOC—R´—COOH → H2N—(R—NHCO—R´)n—COOH + (2-n) H2O 

n (CH2=CHCl) → —(CH2—CHCl)n— 

Adicionalmente, algo que distingue la polimerización por condensación es que ésta 

parte de dos monómeros funcionales que darán lugar a una molécula de mayor tamaño, la 

cual formará parte de la cadena principal del polímero [Beltrán & Marcilla, 2012; 

Billmeyer, 2020; López, 2004]. 

Un ejemplo clásico, es la formación de poliamidas a partir de la reacción de 

diaminas y ácidos dicarboxílicos: 
 

Como se puede observar, en este tipo de polimerización la unidad de repetición 

(R—NHCO—R´) difiere de los monómeros funcionales de partida. 

1.4.2. POLIMERIZACIÓN POR ADICIÓN 

Por otro lado, la polimerización por adición o reacción en cadena consiste en 

reacciones en simultáneas generadas mediante la formación de radicales libres. A diferencia 

de su antagonista, en este tipo de reacciones la unidad de repetición tiene la misma 

estructura que la de los monómeros de partida y la reacción transcurre sin pérdida de 

materia, por lo que la unidad constitucional del polímero y el monómero presentan la 

misma estequiometria [Beltrán & Marcilla, 2012; Billmeyer, 2020]. 

El grupo más importante de polímeros de adición corresponde a los monómeros que 

contienen enlaces dobles carbono-carbono (grupo vinílico). Un ejemplo práctico es la 

polimerización del policloruro de vinilo (PVC): 
 

Este tipo de polimerización se puede sub-clasificar como polimerización radical y 

polimerización iónica [Billmeyer, 2020]. La polimerización por radicales libres consta de 

tres etapas: iniciación, propagación y terminación [López, 2004]. En la siguiente tabla se 

describe cada una. 
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ETAPA 
¿EN QUÉ 

CONSISTE? 
CARACTERÍSTICAS EJEMPLO 

 

 

 

 

 

 

 

 

Iniciación 

 

 

 

 

 

 

 

Formación de 

un radical 

libre. 

 

Consta de dos etapas: 

a) Formación de 

radicales libres 

a partir de la 

ruptura 

homolítica de 

un compuesto 

denominado 

iniciador. 

b) Adición de uno 

de los radicales 

libres al 

monómero de 

elección. 

Obtención de radicales libres a partir del peróxido de 

benzoilo. 
 

 

 La estabilidad de los radicales libres seguirá el 
orden: terciario> secundario>primario. 

 Enlace doble del etileno (monómero vinílico) 

es susceptible al ataque de radicales libres. 
 

 

 

 

 

 

Propagación 

Crecimiento 

de la cadena 

polimérica, 

mediante la 

adición de 

monómeros a 

monómeros 

radicales. 

 

Los arreglos 
configuraciones de la 

cadena polimérica están 

determinados por 

aspectos estéricos y 

electrónicos. 

 

 

 

 

 

Terminación 

Terminación 

del 

crecimiento de 

la cadena 

polimérica. 

 

Acoplamiento de dos 

cadenas crecientes, para 

la formación de una sola 

cadena polimérica. 

 

 

 

 

Tabla 7. Etapas del mecanismo de polimerización por adición [Hu, 2013; López, 2004]. 

 

Como se puede observar en la tabla 7, para que se lleve a cabo una polimerización 

por radicales libres, es necesaria la inclusión de un iniciador, el cual es una molécula que se 

fragmenta homolíticamente por acción de la temperatura y genera dos moléculas de 

radicales que inician la reacción [Konstantinov & Broadbelt, 2019]. Los compuestos con 

enlaces O-O, S-S y N-N son capaces de llevar este tipo de procesos. Algunos ejemplos de 

iniciadores son: peróxido de benzoilo (BPO, enlace O-O), 2,2-azobisisobutironitrilo 

(AIBN, enlace N=N), persulfatos (enlace O-O) e hidroperóxido de cumilo (enlace O-OH) 

[Oberti, 2023]. 

Un agente entrecruzante es capaz de formar redes poliméricas a partir de pre- 

polímeros o polímeros [Cela, 2015]. Éste al unir covalentemente cadenas de polímeros para 

formar redes poliméricas, confiere propiedades como insolubilidad, mayor resistencia 
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térmica y aumento de resistencia mecánica [García et al., 2003]. Algunos de los agentes 

entrecruzantes más utilizados son: dimetacrilato de etilenglicol (EDGMA), trimetacrilato de 

trimetilpropano (TRIM) y el divinilbenceno (DVB) [Pérez, 2015]. 

Es imperativo mencionar que la iniciación no se va a dar por una especie capaz de 

proporcionar radicales libres en el caso de la polimerización catiónica (Figura 7). Ésta se va 

a dar por ácidos de Lewis (AlCl3, BF3, ZnCl3), que utilizarán un co-catalizador que actúe 

como donador de electrones, como lo es el agua; por el contrario, en las polimerizaciones 

aniónicas, ésta puede ser iniciada por bases como NaOH, KOH y KNH2, además de 

compuestos organometálicos como el n-BuLi [Billmeyer, 2020]. 
 

Figura 6: Mecanismo de reacción general una polimerización catiónica. 

 

1.4.3. POLÍMEROS COMO ADSORBENTES 

En las últimas décadas, los adsorbentes poliméricos han surgido como una 

alternativa al carbón activado debido a la remoción eficaz de muchos contaminantes 

orgánicos como compuestos fenólicos, ácidos orgánicos, hidrocarburos aromáticos o 

poliaromáticos, entre otros [Pan et al., 2009]. 

Asimismo, el interés por estos adsorbentes radica en función a sus características 

físico-químicas, en comparación a otros materiales, como lo son: tamaño de poro, 

reusabilidad, selectividad y, en algunos casos, la posibilidad de utilizarse en técnicas de 

micro-extracción [Gómez et al., 2019; Saravanan et al., 2021]. 

Dentro de los polímeros adsorbentes se incluyen resinas de intercambio iónico, 

membranas, polímeros impresos molecularmente (MIPs), polímeros orgánicos covalentes 

(COP) y polímeros microporosos (MOP) [Moradi & Sharma, 2021]. En la siguiente tabla se 

muestra la aplicación de estos. 
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POLÍMERO CARACTERÍSTICAS APLICACIÓN REFERENCIA 

 

 

 

 

 

Resinas de 

Intercambio 

Iónico 

 Estructura polimérica en la cual un 

ion ha sido inmovilizado de manera 

permanente. 

 Para mantener la neutralidad 

eléctrica, cada ion está neutralizado 

por un contra-ion de carga opuesta. 

 Pueden ser intercambiadoras de 

cationes o aniones. 

 La capacidad de intercambio 

depende del grupo activo y del grado 

de entrecruzamiento 

 La selectividad depende de las 

interacciones. 

 Ablandamiento de agua 

(eliminación de iones que 

constituyen la dureza del agua). 

 Descarbonatación del agua, 

 Eliminar o sustituir 

contaminantes de baja 

concentración. 

 Eliminación de contaminantes 

ionizados. 

 Extracción y purificación de 

productos farmacéuticos. 

 

 

 

 

 

 

[Ávila, 2014]. 

 

 

 

Membranas 

 Membranas biológicas y sintéticas. 

 Separación por diferencia de pesos 

moleculares y el tamaño de partícula. 

 Se clasifican de acuerdo al tamaño de 

partícula: microfiltración, 

ultrafiltración,  nanofiltración  y 
ósmosis inversa. 

 Procesos de purificación, 

separación, tratamiento y 

eliminación de contaminante de 

líquidos y gases. 

 Tratamiento de aguas 

 Aplicación en la industria de 

los alimentos. 

 

 

[Solís & 

Ramírez, 2017]. 

 

 

Polímeros 

impresos 

molecularmente 

(MIP) 

 Polímeros altamente selectivos. 

 El “reconocimiento” se basa en la 

generación de cavidades en forma, 

tamaño y funcionalidad química al 

analito. 

 La síntesis requiere de la formación 

del complejo analito monómero 

funcional y su posterior 

entrecruzamiento. 

 

 Polímeros ideales en procesos 

que requieran extracción en 

fase sólida (SPE). 

 Limpieza selectiva de muestras, 

 Pre-concentración de analitos. 

 

 

 

 

[Cela, 2015]. 

 

 

 

Polímeros 

orgánicos 

covalentes 

(COP) 

 Estabilidad térmica y química, 

estructura porosa, altamente 

entrecruzada. 

 Se clasifican como polímeros 

vinílicos y no vinílicos. 

 Pueden presentar estructuras 

bidimensionales o tridimensionales. 

 En adsorción, se han acoplado con 

grafeno o materiales magnéticos para 

aumentar la estabilidad, capacidad de 
adsorción y separación. 

 

 

 Fotocatálisis. 

 Adsorción de iones metálicos, 

contaminantes orgánicos 

tóxicos y volátiles, además de 

algunos cases como CO2 y 

yodo (volátil). 

 

 

 

[Cjuno & 

Quispe, 2021; 

Tashvigh & 

Benes, 2022]. 

 

 

 

 

Polímeros 

microporosos 

(MOP) 

 Pueden definirse como materiales 

adsorbentes con un tamaño de poro 

menor al promedio (< 2nm), 

 Son química y térmicamente 

estables. 

 Presentan porosidad ajustable, una 

gran área superficial y capacidad de 

adsorción. 

 Los diversos grupos funcionales 

presenten en un MOP pueden ser 

añadidos por modificación post- 
sintética. 

 

 

 Almacenamiento y separación 

de gases, 

 Fotocatálisis, 

 Adsorción de iones metálicos y 

colorantes. 

 Adsorción de CO2 y otros 

gases. 

 

 

 

 

[Krishnan & 

Suneesh, 2021; 

Wood et al., 

2008]. 

 

 

Tabla 8. Diferentes polímeros utilizados en procesos de adsorción, con sus características y aplicaciones. 
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1.4.3.1. POLÍMEROS MAGNÉTICOS. 

Los polímeros magnéticos como otros materiales han sido clasificados como: materiales 

inteligentes debido a su susceptibilidad magnética en presencia de campos magnéticos 

externos aplicados. Normalmente, partículas paramagnéticas (hierro, cobalto, níquel o sus 

óxidos) son funcionalizados con una gran variedad de recubrimientos [Harun-Ur-Rashid et 

al., 2024, Salephour et al., 2023]. Esta característica, los convierte en ideales para la 

segregación de los mismos en solución, lo que resulta conveniente para su utilización en 

extracción en fase sólida magnética (MSPE) [Datta, 2018, Sierra & Morante, 2018]. 

Estos adsorbentes se desarrollaron en la década de los 80 y 90s, como una 

alternativa a sistemas clásicos de extracción. Dichas propiedades son el resultado de 

características morfológicas del material (porosidad), modificación de grupos funcionales, 

estabilidad mecánica y térmica [Salem & Yilmaz, 2021, Salephour et al., 2023]. 

Estos materiales han sido utilizados para la remoción de pesticidas [Salephour et al., 

2023], fármacos [Arya & Philip, 2016], colorantes [Gao et al., 2013], entre otros 

contaminantes. A continuación, en la Tabla 9 se presentan algunos polímeros magnéticos 

utilizados para la remoción de tetraciclinas. 
 

POLÍMERO ANALITO CONDICIONES REFERENCIA 

 

 

Poliuretano magnético a 

base de almidón 

 

 

Tetraciclina (TC) 

 Máximo porcentaje 

de remoción de TC a 

pH 6.0 a partir de 

interacciones catión- 

π y puentes de 

hidrógeno en 
muestras acuosas. 

 

 

[Okoli & Ofomaja, 

2019] 

 

 

Quitosano magnético 

 

 

Tetraciclina (TC) 

 Porcentaje de 

remoción del 

76.69% de TC a pH 

7.0 en muestras 

acuosas. 

 

[Da Silva-Buckmann et 

al., 2022] 

 

 

Micro-esferas magnéticas de 

poliestireno 

 

 

Tetraciclina (TC) 

 Porcentaje máximo 

de remoción de 

tetraciclinas de 

90.0% (el cual se 

mantuvo después de 

reciclar 10 veces el 
material polimérico). 

 

 

[Li et al., 2017] 

 
Tabla 9. Ejemplos de polímeros magnéticos empleados en la remoción de tetraciclinas. 

 

En el presente proyecto, se desea proponer el diseño de un adsorbente magnético 

multianalito (TC, CT, DT y OT), sintetizado a partir de dos monómeros funcionales: 

4-vinilpiridina (4VP) y metacrilato de metilo (MM). 
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CAPÍTULO II: OBJETIVOS 

 
2.1. OBJETIVO GENERAL. 

Diseñar, sintetizar y caracterizar un adsorbente magnético empleando como monómeros 

funcionales metacrilato de metilo (MM) y 4-vinilpiridina (4VP), útil en la remoción 

selectiva de tetraciclinas en muestras de leche. 

2.2. OBJETIVOS ESPECÍFICOS. 

a) Optimizar la composición del adsorbente magnético a partir de un diseño de 

experimentos Box-Behnken. 

b) Evaluar y optimizar las condiciones de extracción de los analitos (TC, CT, OT y 

DT), en un sistema de extracción en fase sólida magnética. 

c) Aplicar la metodología propuesta en la retención de TCs en muestras de leche. 
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CAPÍTULO III: METODOLOGÍA EXPERIMENTAL 

 
3.1. MATERIALES Y REACTIVOS 

 

Clorhidrato de tetraciclina (C22H25ClN2O8), clorhidrato de clortetraciclina 

(C22H23ClN2O8 ● HCl), oxitetraciclina (C22H25N2O11), hidrato de doxiciclina 

(C24H33ClN2O10), metacrilato de metilo (MM), 4-vinilpiridina (4VP), dimetacrilato de 

etilenglicol (EDGMA) y persulfato de sodio fueron obtenidos de Sigma Aldrich (St. Louis, 

MO, EE. UU.). El ácido etilendiaminotetraacético disódico (EDTA, C10H16N2O8), 

hidróxido de sodio (NaOH) y el metanol (MeOH) fueron obtenidos de J. T. Baker 

(Phillipsburg, NJ, EE. UU.). 

Todas las soluciones se prepararon con la cantidad adecuada de cada reactivo y agua 

desionizada con una resistividad no menor de 18.2 Mꭥ, proporcionada por un sistema 

Milli-Q (Millipore, Bedford, MA, EE. UU.). La solución del electrolito fue constituida por 

2-propanol al 2.0 %, fosfato de sodio (35.0 mmol L
-1

) y sal disódica EDTA (2.50 mmol 

L
-1

). El pH de la solución se ajustó a pH 12 con NaOH 1x10
-1

 mol L
-1

. 

3.2. EQUIPOS. 

La caracterización de los adsorbentes se realizó en un espectrómetro infrarrojo con 

transformada de Fourier Perkin Elmer 400 FT-IR (Perkin–Elmer Inc., Wellesley, MA, EE. 

UU) con un Pike Gladi ATR (Pike Technologies Inc, EE. UU.). Por otro lado, la 

morfología del adsorbente se evaluó empleando un microscopio electrónico de barrido 

(SEM) JEOL JSM-820. 

La separación electroforética se realizó con un equipo Beckman Coulier P/ACE 

5500 (Fullerton, CA, USA) con detector de arreglo de diodos (DAD), empleando un capilar 

de sílice fundida de dimensiones 41.7 cm x 0.75 µm de diámetro interno. Los datos que se 

obtuvieron se colectaron y analizaron con un software Beckman P/ACE System MDQ 

versión 2.3. 

3.3. CONDICIONES DE SEPARACIÓN POR ELECTROFORESIS CAPILAR 

Las condiciones de separación por CZE de los analitos: tetraciclina (TC), 

clortetraciclina (CT), oxitetraciclina (OT) y doxitetraciclina (DT) fueron: inyección 

hidrodinámica de 0.5 psi por 5.0 s, voltaje de separación de 12.0 kV y tiempo de análisis de 

15.0 min a una longitud de onda de 360 nm. El análisis tuvo soporte de una solución 

electrolito a base de fosfato de sodio (35.0 mmol L
-1

) y sal disódica EDTA (2.50 mmol L
-1

), 

ajustado a un pH 12 [Hernández, 2023]. 
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Las condiciones de separación por LVSS-CE de los cuatro analitos fueron: 

inyección hidrodinámica de 0.5 psi por 180.0 s, con voltaje de separación de pre- 

concentración de 12.0 kV en polaridad inversa por 180.0 s y voltaje de separación de 14.0 

kV en polaridad normal con un tiempo de análisis de 15.0 min a una longitud de onda (𝜆) 

de 345 nm. El análisis tuvo soporte de una solución electrolito a base de fosfato de sodio 

(35.0 mmol L
-1

) y sal disódica EDTA (2.54 mmol L
-1

), ajustado a un pH 12. 

La activación del capilar en cada día de trabajo, se llevó a cabo bajo la siguiente 

secuencia: NaOH 1.0 mol L
-1

 por 15 min, NaOH 0.1 mol L
-1

 por 10.0 min, agua 

desionizada por 10.0 min y solución electrolito por 10.0 min. Entre análisis se mantuvo un 

pre-acondicionamiento con la secuencia: NaOH 1.0 mol L
-1

 por 2.0 min, NaOH 0.1 mol L
-1

 

por 1.0 min, agua desionizada por 1.0 min y solución electrolito por 2.0 min, a una presión 

de 20.0 psi. 

Para el análisis se utilizaron soluciones estándar preparadas a partir de diluciones de 

soluciones madre de las TCs a una concentración de 5.0 mg L
-1

. Adicionalmente, se empleó 

una solución de ácido pícrico de 5.0 mg L
-1

 como estándar interno (E.I.). 

3.4. SÍNTESIS DEL ADSORBENTE 𝐅e3O4@ MM:4VP 

3.4.1. SINTESIS DE PARTÍCULAS MAGNÉTICAS (𝐅e3O4) 

 

La síntesis de la magnetita (Figura 7) se llevó a cabo mediante una oxidación 

parcial de 𝐹𝑒2+ en un medio básico en corriente de aire. El hierro se obtuvo de una solución 

de sulfato de hierro (FeSO4) preparada a partir de 1.5 g del mismo, disueltos en 40.0 mL de 

agua desionizada; dicha solución se ajustó a un pH 11 con una solución NaOH 6.0 mol L
-1

 a 

80 °C por 1.0 h. El sólido obtenido se lavó con agua desionizada hasta alcanzar un pH 

neutro y se dejó secar en la estufa a una temperatura de 80 °C [Hernández, 2023]. 
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Figura 7: Secuencia para la síntesis de partículas magnéticas (Fe3O4) 

 

 

 

3.4.2. SÍNTESIS DEL ADSORBENTE FUNCIONALIZADO. 

En el presente estudio, se utilizaron como monómeros funcionales el metacrilato de 

metilo (MM) y 4-vinilpiridina (4VP); como agente entrecruzante el dimetacrilato de 

etilenglicol (EDGMA) y como iniciador el persulfato de potasio (K2S2O8). 

Inicialmente, los monómeros funcionales se adicionaron a un matraz con 20.0 mL 

de metanol y se mantuvieron en agitación constante alrededor de 10.0 min, a temperatura 

ambiente. 

Posteriormente, se añadió el agente entrecruzante y el iniciador. La mezcla se 

colocó en un sistema de reacción en reflujo por 16.0 h. Una vez transcurrido el tiempo de 

reacción, los adsorbentes obtenidos se lavaron bajo la secuencia 5.0 mL agua, 5.0 mL 

metanol, 5.0 mL agua; y se dejaron secar en la estufa a 60 °C. 

 

En la Figura 8 se esquematiza la secuencia antes mencionada. 
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Figura 8: Secuencia para la síntesis del adsorbente MM/4VP 

 

El grado de funcionalización se estudió empleando un diseño de experimentos Box 

Behnken (BBD) de tres variables a tres niveles. Las variables críticas del sistema fueron: 

proporción de los monómeros funcionales (variable A, con niveles 1:4, 2:2 y 4:1 respecto a 

4VP/MM); cantidad de los monómeros funcionales (variable B con los niveles 1.0, 2.5 y 

5.0 mmol) respecto a la cantidad de entrecruzante (variable C con los niveles 2.5, 5.0 y 10.0 

mmol). Los tres niveles se codificaron como -1 a 1, siendo -1 la unidad más baja y 1 la más 

alta. La cantidad del iniciador (86.0 mg) se mantuvo constante en todos los experimentos. 

3.4.3. ACOPLAMIENTO DEL POLÍMERO FUNCIONAL EN EL MATERIAL 

MAGNÉTICO. 

El acoplamiento del adsorbente funcionalizado sobre el material magnético (Figura 

9) se realizó una vez optimizado el sistema mediante el diseño de experimento; para ello, se 

utilizó una proporción magnetita/monómeros funcionales 1:1. 

En una primera etapa, se adicionaron 1.77 mmol de magnetita a 40.0 mL de MeOH, 

en agitación constante. Posteriormente, se añadieron 0.37 mmol de 4VP y 1.36 mmol de 

MM; después de 5.0 min se agregó 10.27 mmol del agente entrecruzante y 86.0 mg del 

iniciador. La mezcla se colocó en un sistema de reflujo durante 16.0 h. 
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El adsorbente obtenido se lavó con metanol y agua hasta alcanzar un pH neutro, y se 

dejó secar en la estufa a una temperatura de 80 °C. 
 

Figura 9: Secuencia para el acoplamiento del polímero funcionalizado al material magnético. 

 

3.5. EXPERIMENTOS DE ADSORCIÓN. 

El desarrollo de una técnica analítica implica la optimización del sistema a partir de sus 

variables. Para ello, se eligió un diseño tipo Box-Behnken para lo cual se identificaron las 

variables de entrada y salida que se desean optimizar. Como variable de entrada se 

determinaron; proporción de los monómeros, cantidad de los monómeros funcionales y 

cantidad del agente entrecruzante; como variable de salida se determinó la relación entre el 

porcentaje de remoción de TCs y la desviación estándar, permitiendo así la el desarrollo de 

un sistema de remoción lo más homogéneo posible. 

Concluido la optimización del sistema de síntesis, se evaluaron los parámetros o 

variables críticas del método MSPE como efecto del pH, masa del adsorbente y tiempo de 

contacto, a diferentes puntos. 

La metodología experimental consiste en la activación del polímero, la cual sigue la 

secuencia 1.0 mL agua, 1.0 mL metanol y 1.0 mL agua; posterior a ello se adicionó 1.0 mL 

de una solución de TCs a una concentración de 5.0 mg L
-1

 y se sometió en un medio 
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específico donde se evaluaron las variables críticas del sistema. Finalmente, se extrajo el 

sobrenadante y se analizó mediante CZE. 

A continuación, se describen las condiciones para cada uno de los experimentos de 

adsorción: 

a) pH 

Se evaluó la capacidad de remoción del TCs del polímero funcionalizado a diferentes 

pH de trabajo (4.0, 6.0, 8.0, 10.0 y 12.0). Para este estudio se utilizaron 20.0 mg del 

polímero y se estableció un tiempo de contacto de 5.0 min. 

b) Masa del adsorbente. 

Posterior a la optimización de la composición del polímero funcional y la elección de 

un pH de trabajo, se evaluó la capacidad de remoción del polímero magnético 

(Fe3O4@MM:4VP) a diferentes cantidades de masa (10.0 – 60.0 mg). 

c) Tiempo de contacto. 

Se evaluó la capacidad de remoción del polímero magnético (Fe3O4@MM:4VP) a 

diferentes tiempos de contacto (2.5- 20.0 min). 

3.6. APLICACIÓN DEL MÉTODO. 

La aplicación del método se llevó a cabo en muestras de leche comercial, para ello 

en una primera etapa se añadieron 0.2 mL de ácido acético al 2.0% a 1.0 mL de leche, se 

sometió a calentamiento por baño maría durante 10.0 minutos (60 °C) y se centrifugó por 

10.0 min a 10,000 rpm. 

Posteriormente, el sobrenadante libre de proteína se diluyó a 10.0 mL con agua 

desionizada y la solución fue pasada por un cartucho (Dicovery ® DSC-18 cartriges, 500 

mg) que fue previamente activado con 5.0 mL de MeOH y 5.0 mL de agua desionizada a 

un flujo de 1.0 mL min
-1

. Los analitos retenidos fueron lavados con 2.0 mL de MeOH al 

5.0% por triplicado y las TCs retenidas fueron eluidas con 3.0 mL de MeOH. El elouato fue 

llevado a sequedad y reconstituido con 1.0 mL de agua desionizada que, finalmente, se 

analizó por LVSS-CE [Islas et al., 2018]. En la Figura 10 se esquematiza este proceso. 
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Figura 10: Secuencia para el pre-tratamiento de muestras de leche. 

 

Bajo las condiciones óptimas del sistema de remoción, la metodología de remoción 

desarrollada fue aplicada a muestras positivas a TCs. Para ello, se adicionaron 30.0 mg del 

adsorbente Fe3O4@MM:4VP, previamente activado, fueron añadidos a 1.0 mL de leche. 

Una vez pasado el tiempo de contacto, se aisló el adsorbente mediante la aplicación de un 

campo magnético; el remanente resultante fue analizado por LVSS-CE bajo las condiciones 

descritas (el tiempo de polaridad inversa se ajustó de acuerdo a la salinidad de la leche 

analizada). 
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CAPÍTULO IV: RESULTADOS Y DISCUSIÓN. 

 
4.1. IDENTIFICACIÓN DE SEÑALES. 

Se llevó a cabo el análisis de las soluciones estándar de las TCs y el estándar interno 

(E.I.) a una concentración conocida (5.0 mg L
-1

) bajo las condiciones descritas en el 

apartado anterior. Se identificaron cada una de las señales del electroferograma obtenido 

(Figura 11), encontrando un orden de TC, CT, OT y DT debido a la relación masa/carga de 

los analitos [Hernández, 2023]. 

 

Figura 11: Electroferograma obtenido de una solución a 5.0 mg L-1de TC, CT, OT, DT y ácido pícrico (E. I.), a un 

voltaje de separación de 12 kV y una longitud de onda (λ) de 360 nm. 

 

 

4.2. EFECTO DEL pH. 

A continuación, en la tabla 10 se muestra el promedio en términos de porcentaje de 

remoción de las cuatro tetraciclinas (TC, CT, DT y OT), así como la desviación estándar a 

cada uno de los experimentos obtenidos, a los diferentes pH de trabajo conforme al diseño 

Box-Behnken. 
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NO. 

EXP 
pH 4 pH 6 pH 8 pH 10 pH 12 

1 42.76 (19.74) 39.85 (3.82) 54.51 (30.93) 36.98 (24.70) 41.20 (34.95) 

2 46.38 (37.15) 23.65 (14.86) 25.54 (15.84) 31.12 (21.68) 29.66 (25.98) 

3 11.97 (8.07) 24.81 (4.46) 20.14 (11.0) 23.38 (9.24) 22.02 (10.48) 

4 26.65 (13.24) 56.64 (29.38) 51.69 (35.33) 37.37 (26.85) 25.22 (27.50) 

5 21.46 (14.30) 10.36 (6.18) 27.22 (12.80) 29.38 (21.66) 24.64 (16.69) 

6 18.85 (7.96) 22.29 (9.78) 30.12 (38.93) 17.58 (15.93) 21.63 (15.71) 

7 34.47 (19.69) 42.81 (8.48) 38.93 (10.23) 29.02 (19.42) 28.93 (24.43) 

8 26.20 (13.78) 62.57 (28.99) 24.14 (23.40) 24.03 (18.07) 24.45 (24.43) 

9 - 24.67 (8.51) - - - 

10 41.90 (10.09) 30.49 (8.73) 30.75 (6.13) 21.21 (14.38) 8.89 (9.07) 

11 - 51.09 (34.58) - - - 

12 - 56.06 (31.61) - - - 

13 - - - - - 

14 29.56 (18.58) 62.88 (21.88) 57.82 (24.31) 52.76 (28.53) 60.14 (29.19) 

15 - 19.25 (12.76) - - - 

 

Tabla 10. Porcentajes de remoción (promedio y desviación estándar) a diferentes pH 

 

De acuerdo a los resultados, se observa que la composición del adsorbente es 

determinante en los porcentajes de extracción, mientras que el efecto del pH influye en la 

dispersión de los datos, en términos de la retención simultánea de las TCs. En este sentido, 

se identificaron tres aspectos en términos de retención: 1) porcentajes de retención (< 20.0 

%) con desviación estándar (6.18-15.93); 2) porcentajes de retención (20.0% > R < 40.0%) 

con desviación estándar (3.82 – 9.24) y 3) porcentajes de retención (> 40%) con desviación 

estándar (8.48 – 37.15). 

A valores de pH 6, se muestra mayor número de experimentos con una retención más 

homogénea y desviación estándar < 10.0, en comparación con otros valores de pH. En el 

caso del experimento 1, por ejemplo, se tiene una retención con un valor promedio de 

39.85% y una desviación estándar de 3.82, mientras que a valores superiores se incrementa 

la heterogeneidad de los sistemas, alcanzando valores de desviación estándar de hasta 

37.15. 

Este comportamiento se puede explicar mediante la naturaleza química de las 

tetraciclinas de interés, es decir, la estructura que presenten de acuerdo al pH. Conforme la 

naturaleza del adsorbente y los analitos de interés, es posible la obtención de múltiples 

interacciones desde van der Waals, electrostáticas y puentes de hidrógeno. 

A valores de pH < pka1, las tetraciclinas tendrán una carga catiónica en la 

dimetilamina de su estructura, debido a esto existirá una repulsión de cargas catiónicas 

entre el adsorbente y el analito. Sin embargo, la retención ocurre por interacciones tipo π-π 

y puentes de hidrógeno. 
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Por otro lado, de la condición pka2>pH>pka1 las tetraciclinas serán parcialmente 

neutras, es decir, tendrán un comportamiento como un zwitterion- Al ocurrir esto, la 

interacción predomina en función del tipo π-π y σ-π. 

Finalmente, a un pH básicos, cercano a su tercer pKa, las moléculas de tetraciclina 

tendrán carga aniónica, por lo que existirá una repulsión con los oxígenos del metacrilato 

de metilo (MM), por lo que la capacidad de retención se verá ligeramente disminuida; sin 

embargo, la interacción de tipo π-π y σ-π.serán las responsables en la obtención de los 

porcentajes de remoción. 

Por esta razón, el pH 6 es seleccionado en la etapa de optimización del diseño 

correspondiente. En la tabla 11, se muestran los porcentajes de retención cuando el sistema 

está ajustado a pH 6, para cada uno de los analitos. Asimismo, se pueden muestran las 

variables codificadas del diseño de experimentos utilizado y la variable de salida que se 

utilizó para la optimización, la cual se estableció a partir de la relación promedio de 

porcentajes de remoción/desviación estándar de los porcentajes de remoción, esto debido a 

que se buscó homogenizar el sistema ante la fluctuación de los porcentajes de remoción 

obtenidos. 

 
 

 

EXP 

 
VARIABLES 

  
%RETENCIÓN 

 VARIABLE 

DE SALIDA 

4VP:MM 

CANTIDAD DE 

MONOMERO 

FUNCIONAL 
(mmol) 

EDGMA 

(mmol) 

 

TC 

 

CT 

 

OT 

 

DT 
PROMEDIO/ 

DE 

1 1:4 (-1.0) 1.0 (-1.0) 5.0 (0.0) 34.9 39.97 40.25 44.26 10.43 
2 2:2 (0.0) 2.5 (0.0) 5.0 (0.0) 14.35 45.35 13.74 20.99 1.59 
3 4:1 (1.0) 1.0 (-1.0) 5.0 (0.0) 26.81 23.77 19.12 29.53 5.56 
4 4:1 (1.0) 2.5 (0.0) 10.0 (1.0) 38.38 100 35.58 49.58 1.93 
5 4:1 (1.0) 2.5 (0.0) 2.5 (-1.0) 12.30 3.19 8.18 17.46 1.67 
6 2:2 (0.0) 2.5 (0.0) 5.0 (0.0) 14.30 30.68 13.35 30.82 2.28 
7 1:4 (-1.0) 2.5 (0.0) 2.5 (-1.0) 35.46 53.72 36.78 45.29 5.05 
8 2:2 (0.0) 1.0 (-1.0) 10.0 (1.0) 69.61 100 33.93 46.75 2.16 
9 2:2 (0.0) 2.5 (0.0) 5.0 (0.0) 20.66 31.63 19.94 37.42 3.21 
10 1:4 (-1.0) 5.0 (1.0) 5.0 (0.0) 19.64 36.07 27.39 38.86 3.49 
11 4:1 (1.0) 5.0 (1.0) 5.0 (0.0) 28.39 100 25.03 50.93 1.48 
12 2:2 (0.0) 5.0 (1.0) 2.5 (-1.0) 32.70 100 33.33 58.22 1.77 
13 2:2 (0.0) 1.0 (-1.0) 2.5 (-1.0) -* - - - 0.00 
14 1:4(-1.0) 2.5 (0.0) 10.0 (1.0) 44.60 63.71 49.81 93.38 2.87 
15 2:2 (0.0) 5.0 (1.0) 10.0 (1.0) 9.81 20.64 9.76 36.78 1.51 

 
Tabla 11: Resultados obtenidos con un diseño Box-Behnken bajo las condiciones óptimas, donde * es un experimento que 

no polimerizó, 

Los resultados se analizaron con MINITAB® versión 19. De acuerdo al análisis 

ANOVA (tabla 12), los datos se ajustaron a un modelo cuadrático. La ecuación 1, 

representa la superficie de respuesta con las variables codificadas. 
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Ecuación 1. Ecuación de superficie de respuesta. 

Y = 2.36 – 1.401 A – 1.236 B – 0.004 C + 2.20 A
2
 + 0.68 B

2
 – 1.68 C

2
 + 0.71 AB 

+ 0.61 AC – 0.61 BC 

Donde Y es el promedio de TCs/desviación estándar (variable de salida), A la 

proporción de los monómeros funcionales (4VP:MM), B la cantidad de los monómeros en 

mmol (4VP+MM) y C, que es la cantidad de entrecruzante (mmol). A partir de los 

resultados del análisis de datos, se puede estimar cuál de las variables tiene mayor efecto en 

el sistema; de acuerdo al valor F, la proporción de monómeros funcionales (4VP:MM) es la 

que mayor efecto tiene en la retención de las TCs, posteriormente la cantidad de los 

monómeros funcionales (4VP+MM) y la cantidad del entrecruzante prácticamente no tiene 

efecto en el sistema. 
 

FUENTE GL SC AJUST. MC AJUST. VALOR F VALOR P 

Modelo 9 65.00 7.22 1.61 0.31 

Lineal 3 27.92 9.31 2.08 0.22 

A 1 15.70 15.69 3.51 0.12 

B 1 12.23 12.23 2.73 0.16 

C 1 0.0001 0.0001 0 1.00 

Cuadrado 3 32.09 10.70 2.39 0.18 

A*A 1 17.88 17.88 4 0.10 

B*B 1 1.70 1.70 0.38 0.56 

C*C 1 10.40 10.40 2.33 0.19 

Interacción De 

2 Factores 
3 4.97 1.66 0.37 0.78 

A*B 1 2.03 2.03 0.45 0.53 

A*C 1 1.47 1.47 0.33 0.59 

B*C 1 1.47 1.47 0.33 0.59 

Error 5 22.36 4.47   

Falta De Ajuste 3 21.06 7.02 10.75 0.09 

Error Puro 2 1.31 0.65   

Total 14 87.36    

 
Tabla 12: Análisis de varianza, obtenido a partir de la optimización de un diseño de Box-Behnken. 

 

Los gráficos de superficie de respuesta (Figura 12) obtenidos a partir de la ecuación 

1, muestran la interacción de las variables críticas. Conforme los datos, dicho 

comportamiento es visible a través de un sistema colorimétrico con una función de la 

variable de salida, donde los máximos y mínimos se diferencian por colores cálidos y fríos, 

respectivamente. 

La figura 12a muestra la evaluación del factor A (proporción de monómeros) y el 

factor B (cantidad de monómeros funcionales). De acuerdo a los gráficos, la combinación 
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de los niveles bajos de ambos factores A (1:4; -1.0) y B (1.0; -1.0) proveen de los mejores 

resultados, mientras que la combinación de ambos factores en niveles altos, disminuye la 

respuesta. 

Por otro lado, la figura 12b muestra la evaluación del factor A (proporción de 

monómeros) con el factor C (cantidad de entrecruzante). En este caso, la mejor calificación 

se obtiene con la combinación del nivel bajo del factor A (1:4; -1.0) y el nivel medio del 

factor C (5.0; 0.0), respectivamente. 

Por último, la figura 12c muestra la evaluación del factor B (cantidad de los 

monómeros funcionales) respecto al factor C (cantidad del entrecruzante). Se puede 

observar que los mejores resultados son provistos por la combinación de los niveles de 

ambos factores B (1.0; -1.0) y C (5.0; 0.0). 

 

 

 

 
Figura 12. Superficies de respuesta donde a) 

evaluación de proporción de monómeros 

funcionales (A) con la cantidad de los mismos (B); 

b) evaluación de la cantidad de monómeros 

funcionales (A) con la cantidad de entrecruzante 

(C); y c) cantidad de monómeros funcionales (B) y 

cantidad de entrecruzante (C). 

 

 

 

 

 

 

 

 

A través del diseño Box-Behnken implementado, se determinó que la composición 

óptima del adsorbente es: factor A: -1.0, factor B: -1.0 y factor C: 0.0, mismo que 

corresponde al experimento 1. Al decodificar los valores, se obtiene la composición del 

a) 
b) 

c) 
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adsorbente elegido como óptimo (1 mmol de monómeros funcionales a una proporción 1:4 

respecto a 4VP y 5 mmol de agente entrecruzante). Éste se utilizó para recubrimiento del 

material magnético (Fe3O4). 

4.3. CARACTERIZACIÓN DE LOS ADSORBENTES. 

4.3.1. INFRARROJO DEL ADSORBENTE NO MAGNÉTICO. 

El grado de eficacia de la remoción de TCs, depende de las interacciones entre el 

adsorbente y el adsorbato, las cuales están determinadas por los grupos funcionales 

presentes en el polímero. Debido a esto, se realizó la caracterización FT-IR de los 

polímeros sintetizados a diferentes proporciones de los monómeros funcionales (4VP:MM): 

1:4, 2:2 y 4:1 respectivamente. Asimismo, se utilizó este estudio para comprobar la correcta 

polimerización del adsorbente. En el siguiente espectro de infrarrojo (Figura 13), se 

observa una comparación de los espectros obtenidos a diferentes proporciones para 

comparar la intensidad de las bandas. 

 

 

 
Figura 13: Comparación de los espectros IR en un rango de longitud de onda de 4000-350 cm-1 de los polímeros 

funcionalizados a diferentes proporciones donde: a) adsorbente 4VP:MM a proporción 1:4, b) adsorbente 4VP:MM a 

proporción 2:2 y c) adsorbente 4VP:MM a proporción 4:1. 

Conforme a la Figura 13, se encontraron las siguientes bandas de adsorción, a 

diferentes intensidades de acuerdo a la proporción de los monómeros: 2914 cm
-1

 (enlaces 

C-H, 2950-2800 cm
-1

, tensión), 1744 cm
-1

 (enlace C=O de un éster, 1750-1735 cm
-1

, 

tensión); 1606 cm
-1

, correspondiente a un enlace C=C de un grupo aromático (≈1600 cm
-1

 y 

≈1475 cm
-1

, tensión), esta banda se distingue de una de un enlace doble de un alqueno, 

debido al cambio de intensidad de la banda de acuerdo al cambio a la proporción de los 
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monómeros — en la Figura 13a, correspondiente a la proporción 4:1 respecto a 4VP, se 

presenta una banda más pequeña que en la fig. 13c (proporción 4:1) —; 1535 cm
-1

 (C=N, 

2000-1500 cm
-1

, tensión) y 1181 cm
-1

 (C-C de un éster, 1210-1160 cm
-1

, tensión). 

Asimismo, se puede observar la presencia de grupos –OH (3650-3400 cm
-1

), lo cual 

indica que hay agua en los adsorbentes; y de enlaces C-H (2950-2800 cm
-1

, tensión). Por 

último, no hay presencia de alquenos (1680-1600 cm
-1

), lo que confirma que se llevó a cabo 

de forma correcta la polimerización del adsorbente. 

Por otro lado, se puede observar que según la proporción de monómeros, las bandas 

de absorción van a presentar intensidades diferentes. Por ejemplo, la banda de adsorción de 

C=N es más prominente en la Figura 13c, debido a que hay una mayor cantidad de 4VP que 

de MM. 

4.4.2. INFRARROJO DEL ADSORBENTE MAGNÉTICO. 

El adsorbente Fe3O4@MM:4VP fue analizado mediante una técnica FT-IR para 

confirmar la correcta síntesis del adsorbente mediante la identificación de la banda 

característica de la magnetita (Fe-O); asimismo, se realizó la comparación de los grupos 

funcionales presentes en éste con su antecesor (polímero no magnético). En la Figura 14, 

se pueden observar los espectros obtenidos de la caracterización de la magnetita, el 

polímero magnético y no magnético. 
 

Figura 14: Comparación de los espectros IR en un rango de longitud de onda de 4000-350 cm-1, de: a) magnetita 

(𝐹𝑒3𝑂4), b) adsorbente 𝐹𝑒3𝑂4@𝑀𝑀∶ 4𝑉𝑃 y c) adsorbente 4VP/MM 
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La Figura 14a corresponde al espectro IR de la magnetita sintetizada y utilizada para 

el recubrimiento de los polímeros. Se obtuvo una banda vibracional a 600 cm
-1

, la cual 

corresponde al enlace Fe-O, característica de la magnetita. Por otro lado, se obtuvo una 

banda a 3473 cm
-1

, la cual indica que hay de grupos –OH que comúnmente indican la 

presencia de agua en el sistema. 

Por otro lado, la Figura 14b corresponde al espectro IR del polímero magnético 

Fe3O4@MM:4VP, donde se obtuvieron bandas de absorción a 2943 cm
-1

 de C-H (2950- 

2800 cm
-1

, tensión), 1727 cm
-1

 de C=O tensión correspondiente a un éster, 1642 cm
-1

 de 

C=C de una imina (RR´C=RR´´), 1170 cm
-1

 C-C(O)-C de un éster y 610 cm
-1

 

correspondiente al enlace Fe-O, lo que indica que se llevó a cabo un correcto acoplamiento 

magnético. 

Por último, en la Figura 14c se observa el espectro IR del adsorbente óptimo no 

magnético, sus bandas características fueron explicadas en el apartado anterior. Las señales 

se mostraron más prominentes que las presentadas en la Figura 13, debido a que las 

cantidades utilizadas para su síntesis fueron modificadas para obtener una cantidad de la 

suma de los monómeros funcionales similar a la de la magnetita utilizada en la síntesis del 

adsorbente magnético. 

4.4.3. MICROSCOPÍA ELECTRÓNICA DE BARRIDO (SEM). 

Se utilizó la técnica de microscopía electrónica de barrido (SEM) para la 

determinación de la morfología y el tamaño de partícula de los polímeros 4VP/MM y 

Fe3O4@4VP:MM. En las Figuras 15a y 15b se muestran las microfotografías del polímero 

4VP/MM, elegido como óptimo, a diferentes aumentos (x10,000 y x13,000 

respectivamente). En éstas se puede apreciar que el adsorbente presenta una morfología 

esférica y bien definida, la cual concuerda con las reportadas en la literatura [Pino, 2011], 

con un tamaño de partícula alrededor de 650-690 nm. Asimismo, se observa la presencia de 

pequeños gránulos esféricos, los cuales son característicos de los adsorbentes. 

Por otro lado, las Figuras 15c y 15d muestran el adsorbente Fe3O4@4VP:MM a 

diferentes aumentos (x4,000 y x15,000 respectivamente). De acuerdo a las 

microfotografías, el polímero magnético si bien conservó su morfología esférica, a 

diferencia de su precursor ésta fue aglomerada debido a las fuerzas magnéticas presentes 

[Okoli & Ofomaja, 2019]; además, presentó un incremento en su tamaño de partícula (1.0- 

1.1 µm). Esta observación resultó beneficiosa, puesto que indica el recubrimiento exitoso 

de magnetita con el polímero a base de 4VP y MM. 
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Figura 15: Espectroscopia electrónica de barrido (SEM) de a) adsorbente 4VP/MM a 1500x, b) adsorbente 

4VP/MM a 13000x, c) 𝐹𝑒3𝑂4@4𝑉𝑃∶ 𝑀𝑀 a 4000x y c) 𝐹𝑒3𝑂4@4𝑉𝑃∶ 𝑀𝑀 a 15000x 

4.4. EVALUACIÓN DE PARÁMETROS DE REMOCIÓN DE TCs 

Para la optimización del proceso de remoción de TCs, se utilizó 1.0 mL de una 

solución estándar de las TCs a una concentración de 5.0 mg L
-1

 para cada uno de los 

analitos, ajustada al pH óptimo (pH 6). Por otro lado, se utilizó la técnica de electroforesis 

capilar en zona (CZE) para el análisis de las soluciones después de la aplicación del 

polímero magnético. 

4.4.1. EFECTO DE LA MASA DEL ADSORBENTE. 

Se  realizó  la  evaluación  de  la  capacidad  de  retención  del  adsorbente  de 

𝐹𝑒3𝑂4@MM:4VP con los analitos en función a la cantidad del mismo. Para el estudio se 

estableció un tiempo de contacto del adsorbente con la solución de TCs de 5.0 min a 

diferente cantidad de masa del adsorbente (10.0 a 60.0 mg); el remanente se extrajo a partir 

de MSPE y se analizó mediante las condiciones descritas para CZE. 
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Figura 16: Comparación de los porcentajes de retención de cada una de las TCs a diferentes cantidades del adsorbente 

𝐹𝑒3𝑂4@MM:4VP (10.0, 20.0, 30.0, 40.0, 50.0 y 60.0 mg). 

 

Como se puede observar en la Figura 16, los mejores porcentajes de retención se 

obtienen al utilizar 60.0 mg de 𝐹𝑒3𝑂4@ MM:4VP debido a que al haber mayor cantidad del 

polímero, éste puede retener en mayor cantidad los analitos. Sin embargo, la cantidad de 

adsorbente de 30.0 mg presentó un porcentaje de retención homogéneo en función de la 

dispersión de resultados. 

Se obtuvieron los siguientes porcentajes de retención promedio, con sus respectivas 

desviaciones estándar: 28.15% (1.74), 36.01% (4.39), 33.34% (2.41), 30.60% (3.08), 

39.86% (5.35) y 42.06% (4.16), lo que indica que la remoción de TCs es homogénea para 

todos los analitos y, por lo tanto, viable para su utilización. 

4.4.2. EFECTO DEL TIEMPO DE CONTACTO 

Se realizó la evaluación de la capacidad de retención de 𝐹𝑒3𝑂4@MM:4VP con los 

analitos, en relación al tiempo de contacto con el mismo. Para el estudio, se utilizaron 30.0 

mg de masa del adsorbente a diferentes tiempos de contacto (2.5 a 20.0 min); el remanente 

se extrajo a partir de MSPE y se analizó mediante las condiciones descritas para CZE 
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Figura 17: Comparación de los porcentajes de retención de cada una de las TCs a diferentes tiempos de contacto con 

𝐹𝑒3𝑂3@MM:4VP (2.5, 5.0, 10.0, 12.5, 15.0 y 20.0 min). 

 

Como se puede observar en la Figura 17, el tiempo de contacto de las TCs con el 

adsorbente influye en la capacidad de retención de las TCs. Se obtuvieron los siguientes 

porcentajes de retención con sus respectivas desviaciones estándar: 24.78% (10.54), 

32.36% (2.95), 33.37% (3.04). 34.92% (5.08), 34.77% (4.19) y 46.61% (4.69). 

En función de maximizar el número de análisis en menor periodo de tiempo, se optó 

por utilizar 5.0 min, pues además de obtener porcentajes de remoción relativamente altos, 

se mantiene la homogeneidad del sistema. 

4.5. ANÁLISIS DE INTERFERENTES. 

La leche es una muestra considerada como compleja, debido a la presencia de 

múltiples componentes químicos en su matriz analítica; dichos compuestos pudieran 

presentar un problema para la eficacia del adsorbente respecto a la remoción de TCs, 

debido a la competencia que podría llevarse a cabo por los sitios activos. 

En ese sentido, se evaluó el proceso de retención de TCs en presencia de 

antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) como naproxeno e ibuprofeno, compuestos 

utilizados en terapia veterinaria. Éstos se evaluaron en concentraciones de 300.0 µg L
-1

, 

150.0 µg L
-1

 y 75.0 µg L
-1

 en presencia de TCs a 150.0 µg L
-1

. 

De acuerdo a al electroferograma obtenido (Figura 18), se observa que la eficacia de 

remoción de TCs no se ve afectada por la presencia de AINEs. Adicionalmente, el 

adsorbente presenta afinidad con los interferentes, puesto que es capaz de removerlos en su 

totalidad. Debido a esto, se concluye que, si bien el adsorbente no es selectivo, pero 
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presenta eficacia de remoción al ser capaz de remover tanto los analitos como los 

interferentes. 

 
Tiempo (min) 

 
Figura. 18. Electroferograma obtenido de una solución a 150 µg L-1 de TC, CT, OT, DT +300 µg L-1 de AINES ácido 

pícrico (E. I.), a un voltaje de separación de 12 kV y una longitud de onda (λ) de 360 nm. Donde a) es la solución 

sin aplicación del sólido y b) es la solución después del tratamiento del sólido. 

 

4.6. APLICACIÓN DEL ADSORBENTE EN MUESTRAS REALES (LECHE). 

Para comprobar la efectividad del método se analizaron un total de cinco marcas de 

leche entera comercial. En primera instancia, se analizaron las muestras de leche mediante 

la técnica LVSS-CE con la finalidad de encontrar concentraciones TCs por encima de los 

LOD y LOQ (tabla 13). Las señales analíticas se calcularon por medio de interpolación en 

una curva de calibración de estándar interno del sistema, de acuerdo a la metodología 

realizada. En la tabla 14 se presentan las concentraciones de las muestras positivas a TCs. 
 

LÍMITE TC CT OT DT 

LOD (µg L
-1

) 8.85 43.17 24.05 12.94 

LOQ (µg L
-1

) 26.57 129.53 72.15 38.82 

 

Tabla 13: Límites de detección (LOD) y límites de cuantificación (LOQ) de cada uno de los analitos en µg L-1 

 

MUESTRA TC (%RDS) CT(%RDS) OT (%RDS) DT (%RDS) 

1 - - 150.88 (2.09) µg L
-1

 45.80 (11.35) µg L
-1
 

2 - - 251.81 (12.77) µg L
-1

 - 

3 - - 320.00 (6.65) µg L
-1

 - 

 

Tabla 14: Resultados del análisis de diferentes marcas de leche por LVSS-CE 

3x10
3
 UA 

a) 

b) 

AINEs 

TC 
CT 

OT DT E.I. 
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Posteriormente, la metodología desarrollada (bajo las condiciones óptimas) fue 

aplicada para la remoción de TCs mediante la adición directa del adsorbente Fe3O4@ 

MM:4VP en las muestras de leche positivas y su posterior análisis por LVSS-CE. 

Conforme a los resultados de la tabla 15, se puede observar que las concentraciones 

de TCs se encuentran por encima de los LMP, en un intervalo de 150.00 a 320.00 µg L
-1

 

para OT y 45.80 µg L
-1

 para DT. Tras la aplicación del adsorbente, se puede apreciar (Fig. 

19) la disminución de la concentración de TCs, encontrándose por debajo de los límites 

permisibles establecidos por organizaciones internacionales (100.0 µg L
-1

), comprobando 

así la efectividad del método. 

 

 
Tiempo (min) 

 

Figura 19: Electroferograma obtenido de una solución de leche positiva a TCs, donde a) positivo a OT y b) positivo a OT  

y c) muestra positiva posterior a la aplicación del sólido. 

a) 

b) 

c) 
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CAPÍTULO V: CONCLUSIONES 

El desarrollo de la metodología propuesta, la cual se basa en el diseño de un adsorbente 

con propiedades magnéticas a partir en dos monómeros funcionales: 4-vinilpiridina (4VP) y 

metil metacrilato (MM), demostró ser eficaz en la remoción de tetraciclinas, alcanzado 

porcentajes de retención de hasta el 34.0 % (promedio de los porcentajes de remoción de 

los cuatro analitos) en agua, bajo las condiciones óptimas, y logrando una remoción 

adecuada en muestras de leche. 

De acuerdo a las pruebas realizadas, la proporción de los monómeros es la variable que 

más influye en la capacidad de retención del adsorbente, cuando existe una mayor 

proporción de metacrilato de metilo (1:4). Por otro lado, el recubrimiento magnético 

disminuye la dispersión de los porcentajes de remoción de los analitos, volviendo el 

método más homogéneo. 

A partir de la caracterización, se pudo confirmar la composición de Fe3O4@MM:4VP. 

Mediante espectroscopia infrarroja (FT-IR) se confirmó la correcta polimerización del 

adsorbente (ausencia de enlaces dobles), así como el adecuado acoplamiento magnético 

(enlace Fe-O). Por otro lado, la microscopía electrónica de barrido (SEM) permitió 

observar la morfología esférica del adsorbente, la cual concuerda con materiales 

magnéticos reportados en otros trabajos. 

En la búsqueda de la optimización del sistema MSPE, se encontró que las mejores 

condiciones de trabajo fueron un pH de 6.0, debido a la homogeneidad de porcentajes de 

retención para las cuatro TCs; 30.0 mg del adsorbente y un tiempo de contacto de 5.0 

minutos. 

La aplicación del adsorbente Fe3O4@MM:4VP permitió acortar los tiempos de pre- 

tratamiento al no incluir la etapa de centrifugado; así como una aplicación directa a la 

muestra de leche debido a su facilidad de remoción. De igual forma, presentó eficacia 

frente a otros compuestos, pues aunque no fue selectivo, la presencia de interferentes no 

afectó su capacidad de retención de TCs. 
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