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RESUMEN

El incremento en las ultimas décadas de la utilizacion de los compuestos citostaticos como por
ejemplo cisplatino, carboplatino y oxaliplatino, debido a su relevancia en la quimioterapia anti-
cancer, ha devenido en un problema ambiental porque poseen un elevado impacto toxicoldgico.
Para el estudio de eliminacion de carboplatino de matrices acuosas, se realizé una técnica
analitica espectrofotométrica ultravioleta directa para la cuantificacion de carboplatino en
matrices acuosas. Para el proceso de biosorcion, se realizé un estudio de dosis de adsorbente y
resulté que la cantidad minima ceniza de cascara de arroz, necesaria para lograr una adecuada
remocion de carboplatino del medio acuoso, sobre la base de la capacidad de adsorcién, fue de
1 gramos para un volumen de disolucién de 100 mL. El valor de pH al que se alcanz6 la maxima
remocion de carboplatino de disoluciones acuosas fue de 10; en ese medio béasico el adsorbente
se encontraba cargado y el farmaco en su forma disociada, por lo que el tipo de interaccion fue
electrostatica. El proceso de eliminacion de carboplatino siguio una cinética de pseudo segundo
orden con un coeficiente de correlacion de 0,9915 y la concentracion de equilibrio se alcanzo a
los 60 minutos. La difusion intraparticula jugo un rol importante en el proceso de adsorcion. Se
determin6 que los modelos de isotermas de Dubinin-Radushkevich y Langmuir fueron los de
mejor ajuste no lineal para el citostatico carboplatino y representaron de forma eficiente el

proceso de equilibrio ceniza/farmaco.
PALABRAS CLAVE
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ABSTRACT

The increase in the last decades of the use of cytostatic compounds such as cisplatin, carboplatin
and oxaliplatin, due to its relevance in anti-cancer chemotherapy, it has become an
environmental problem because they have a high toxicological impact. For the carboplatin
removal study of aqueous matrices, an analytical direct ultraviolet spectrophotometry technique
was performed for the quantification of carboplatin in aqueous matrices. For the biosorption
process, an adsorbent dose study was conducted and it turned out that the minimum amount of
rice husk ash, necessary to achieve an adequate removal of carboplatin from the aqueous
medium, based on the adsorption capacity, was 1 gram for a volume of 100 mL solution. The
pH value at which the maximum removal of carboplatin from aqueous solutions was reached
was 10; in that basic medium the adsorbent was charged and the drug in its dissociated form, so
the type of interaction was electrostatic. The carboplatin elimination process follows a pseudo
second order kinetics with a correlation coefficient of 0.9915 and the equilibrium concentration
was reached at 60 minutes. Intraparticle diffusion played an important role in the adsorption
process. It was determined that the isothermal models of Dubinin-Radushkevich and Langmuir
were the best non-linear fit for the cytostatic carboplatin and efficiently represented the ash /

drug equilibrium process.
KEY WORDS

Spectrophotometry, Carboplatin Biosorption, Kinetics, Isotherms.
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CAPITULO I
1.INTRODUCCION
1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE
INVESTIGACION Y SU JUSTIFICACION

El incremento en las ultimas décadas de la utilizacion de los compuestos citostaticos como por
ejemplo cisplatino, carboplatino y oxaliplatino, debido a su relevancia en la quimioterapia anti-
cancer, ha devenido en un problema ambiental porque poseen un elevado impacto toxicoldgico.
Los residuos de carboplatino se eliminan por la orina, producto del uso en la quimioterapia;
otras fuentes de generacion son las industrias farmacéuticas. Estos farmacos son considerados
citotoxicos y mutagenicos y pueden a afectar a los ecosistemas acuaticos y a los seres vivos.
Estos residuos bioldgicamente activos se clasifican como contaminantes emergentes y la
mayoria de las veces pasan inadvertidos y no estan reconocidos como tales, ni regulados por las
entidades nacionales o internacionales (Gil, Soto, Usma, y Gutiérrez, 2013).

Los citostaticos se encuentran en muy bajas concentraciones en muestras de aguas residuales
generadas en hospitales vinculados al tratamiento quimioterapéutico y sus plantas de
tratamiento, en ocasiones, no estan disefiadas para eliminar este tipo de sustancias. Para la
depuracion de las aguas residuales, se requiere de tratamientos avanzados (tratamiento
terciario), que permitan eliminar estos compuestos, esencialmente organicos (Folens y Du
Laing, 2013).

Existen estudios de diferentes biosorbentes utilizados para la biosorcion de los citostaticos
cisplatino, carboplatino y oxaliplatino como, por ejemplo: ceniza de madera, biochar y carbdn
activado, con buenos resultados (Folens y Du Laing, 2013). Ademas, estan las investigaciones
referentes a adsorcion de colorantes (Zambrano, 2016) y farmacos como ibuprofeno, y
diclofenaco (Andi, 2018) y ketorolaco sobre ceniza de cascara de arroz a partir de disoluciones
acuosas modelo. Sin embargo, no hay estudios publicados de adsorcion de citostéaticos,

especificamente carboplatino, utilizando como material adsorbente la ceniza de cascara de arroz.

El uso de tecnologias no convencionales mediante procesos basados en la biosorcién y la
tecnologia de membranas son hoy sistemas prometedores para su eliminacion eficiente y

también permiten desarrollar procedimientos analiticos para el control de estos contaminantes



emergentes (Kimmerer, 2010). La solucion a esta problematica puede estar en la
implementacion de un sistema para su eliminacion mediante el empleo de alguna tecnologia no
convencional como la biosorcién (Andi, 2018).

Para la cuantificacion de carboplatino se puede realizarse través de la espectrofotometria
ultravioleta visible, debido a que se trata de un solo farmaco (Patil et al., 2014). Por ultimo, es
importante analizar diferentes parametros para el estudio de biosorcion como: pH de la
disolucion, tiempo de contacto, concentracion del farmaco, y dosis de biosorbente, también
realizar estudios de equilibrio y cinéticos (Rodriguez-Diaz et al., 2015).

Recientemente se han estudiado residuos agroindustriales como la ceniza de cascara de arroz
como biosorbente de contaminantes organicos, debido a su base silicea (Azogue Yy Cedefio,
2019; Lakshmi, Srivastava, Mall, y Lataye, 2009). Se ha logrado evaluar su capacidad de
adsorcion para la retencion del colorante organico: azul 19 en medio acuoso (Zambrano
Mendoza, 2018) y de farmacos antiinflamatorios no esteroideos como ibuprofeno, diclofenaco
(Andi 2018) y ketorolaco (Azogue y Cedefio, 2019).

Ecuador es un importante productor de arroz, en el 2013, segun datos reportados por Sistema de
Informacién Nacional de Agricultura, Acuacultura y Pesca (SINAGAP, 2015), la superficie
sembrada con arroz fue de 414.096 hectareas con una produccion de 1515,836 toneladas,
teniendo un aumento del 5% de la superficie para el afio 2016. Este producto después de su
procesamiento genera grandes cantidades de céscara de arroz, cuyo subproducto no presenta
tratamiento ni usos posteriores. Este panorama, incidié a la evaluacion de la cascara de arroz
como material adsorbente, haciendo uso de las caracteristicas del residuo agricola y la

disponibilidad en el medio.



1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

¢Como eliminar los residuos de carboplatino de matrices acuosas mediante biosorcion sobre

cenizas de cascara de arroz?

1.3. OBJETIVOS

1.3.1. OBJETIVO GENERAL
Proponer las condiciones mas adecuadas de biosorcién de carboplatino a partir de matrices

acuosas, sobre cenizas de céscara de arroz.

1.3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS
1. Valorar los parametros dosis de adsorbente y capacidad de adsorcion en sistemas
estaticos, para la biosorcion de carboplatino empleando cenizas de céscara de arroz.
2. Evaluar desde el punto de vista cinético y de equilibrio, el proceso de adsorcion del

contaminante carboplatino en condiciones estaticas.



CAPITULO II.
2. FUNDAMENTACION TEORICA DE LA INVESTIGACION
2.1. CONTAMINANTES CITOSTATICOS EN MATRICES
ACUOSAS. TECNOLOGIAS NO CONVENCIONALES
PARA SU ELIMINACION.

En los centros hospitalarios relacionados al tratamiento de cancer se hace el uso constante de
medicamentos citostaticos como cisplatino, oxaliplatino y carboplatino. Estos productos
farmacéuticos generan residuos biol6gicamente activos, que en la actualidad se los ha
caracterizado como contaminantes emergentes en las aguas de vertido.

El carboplatino es considerado como contaminante citostatico, estos son compuestos citotoxicos
y mutageénicos, cuya presencia en el ambiente, o las posibles consecuencias de los mismos, han
pasado en gran medida inadvertidas, causando problemas ambientales y de riesgo para la salud
(Vyas, Turner, y Sewell, 2014).

En la mayoria de los casos son contaminantes no regulados, que pueden ser candidatos a
regulacion futura, dependiendo de investigaciones sobre sus efectos potenciales en la salud y
los datos de monitoreo con respecto a su incidencia (Gil et al., 2013).

Por otra parte, en estudios precedentes de adsorcion de carboplatino sobre quitosano se han
encontrado porcentajes de retencion de alrededor de 45 %. Sobre biochar se han informado
porcentajes de eliminacion de dicho citostaticos en el orden de 46% Yy sobre carbon activado el
60% de retencion. Ademas se ha reportado la capacidad de adsorcion en base platino de
biosorbentes como: biochar: 0.664 mg. g; quitosano: 0.974 mg. g™ y ceniza de madera: 0.225

mg. g* (Folens, Abebe, Tang, Ronsse, y Laing, 2018).

2.1.1. CITOSTATICO COMO CONTAMINANTES EMERGENTES

Los contaminantes emergentes son componentes de diferente origen y naturaleza quimica cuya
presencia en el ambiente, y las posibles consecuencias del mismo, en gran parte han pasado
inadvertidas, y la mayoria de estos contaminantes no son reconocidos como tales, ain no estan
incluidos en la legislacién, implican riesgo a la salud por ser tdxicos, bioacumulables y

persistentes (Aguilar, 2013).



Pueden encontrarse en diferentes matrices ambientales, como: agua potable y residual,
sedimentos y lodos. Las fuentes principales de contaminacion son hospitales oncoldgicos,
industrias farmacéuticas, hogares y plantas de tratamiento de aguas residuales (Ortega, 2017).
Los compuestos citostaticos son una clase de farmaco utilizados para el tratamiento de diferentes
tipos de cancer (inhiben la reproduccién celular), sin embargo, estos compuestos tienen el
potencial de afectar negativamente al ambiente debido a su persistencia y toxicidad, los
farmacos méas comunes son Cisplatino, Carboplatino y Oxaliplatino (Edwards, 2017).
Carboplatino es un farmaco de segunda generacién cuyo nombre comercial es Paraplatino.
Utilizado para el tratamiento del cancer, su actividad antitumoral es inferior a la del cisplatino,
es un compuesto considerado citotdxicos debido a que su actividad es a nivel celular (Di Pasqua,
Wallner, Kerwood, y Dabrowiak, 2009).

Su nombre quimico es (diamino (1,1-ciclobutanodicarboxilato) platino (1)), su estructura
quimica se representa en la figura 1, sus propiedades fisico-quimicas se presentan en la Tabla 1

(Lenz et al., 2007).
O
HsN
aN /O
/Pt\
H3N O

@)
Figura 1. Estructura quimica de carboplatino

Tabla 1. Propiedades fisico-quimicas de carboplatino

Caracteristicas fisico-quimicas de carboplatino

Forma Polvo cristalino, color: blanco
Punto de fusion 220°C — 245°C

Masa molecular 371.249 g.mol*

Formula Molecular CeH12N204Pt

Solubilidad 11.7 gL

Maxima absorbancia UV (destilada) 230 nm

pKa 6.6

Fuente: (Vyas et al., 2014).



2.2. BIOSORCION

El término biosorcion se refiere a la eliminacion de contaminantes de matrices acuosas, a partir
de una adhesién pasiva a biomasa inerte. Esto implica que dicho mecanismo de eliminacién no
esta controlado metabdlicamente, sino por la adsorcion superficial. La biosorcion involucra
diferentes fases, una fase sélida (sorbente) y una fase liquida (solvente cominmente agua) el
cual contiene especies disueltas que seran sorbidas. Entre las ventajas que presenta este proceso,
en comparacion con las técnicas convencionales se tiene: bajo costo, alta eficiencia,
minimizacién de productos quimicos y lodos bioldgicos, no se requieren nutrientes adicionales,
mientras como desventajas tenemos que algunas biomasas necesitan un tratamiento previo,
ciertas biomasas estan limitadas por su inestabilidad quimica y se debe establecer los intervalos
optimos para su utilizacion (Tejada, Herrera, y Ruiz, 2016) Factores que pueden afectar el
proceso de estudio de biosorcion son: Temperatura, pH, dosis de adsorbente, tiempo,
concentracion del adsorbato (Mufioz, 2007).

2.2.1. ADSORCION

La adsorcion es la remocion, por adherencia, de las impurezas (liquidos, gases, materia
suspendida, coloides, moléculas, atomos e iones disueltos) de la sustancia en la superficie (que
incluye los poros o superficie interna) del sorbente (Ponce, 2013).

Existen dos tipos de adsorcion: fisisorcion (adsorcion fisica) y quimisorcion (adsorcion
quimica), la primera es inespecifica y se debe a fuerzas de atraccion entre las moléculas o fuerzas
de Van der Waals; aqui la molécula adsorbida no se fija a un sitio en particular de la superficie
solida, sino que se mueve libremente sobre ésta, mientras que la quimisorcion es el resultado de
fuerzas mas intensas, comparables con las que llevan a la formacion de compuestos quimicos
(Martinez de la Cuesta y Rus Martinez, 2004).

Los mecanismos de sorcion, son:

e Fuerzas intermoleculares: Fuerzas de Van Der Waals son atracciones que se mantienen
unidas a moléculas eléctricamente neutras; sin embargo, en algin momento estas
moléculas presentan lo que se denomina un dipolo inducido, es decir, la molécula
adquiere una carga parcialmente positiva y otra parcialmente negativa, de manera

momentanea (Martinez de la Cuesta y Rus Martinez, 2004).



e Fuerzas electrostaticas son fuerzas de atraccién de Coulomb entre iones y grupos

funcionales con carga, se suele denominar intercambio i6nico (Martinez de la Cuesta y

Rus Martinez, 2004).
Un sistema estéatico es el modo de operacion en el cual se puede evaluar el comportamiento de
varios parametros como la dosis del adsorbente, pH, tiempo de adsorcion y el volumen, debido
a que el control de los mismos es méas simple, por lo tanto, permite optimizar el proceso de
adsorcion (Zhu, Tsang, Chen, Li, y Yang, 2015). La cinética de adsorcion se relaciona de manera
directa con la eficiencia de la adsorcion, para lo cual los modelos més utilizados son: pseudo-
primer orden y pseudo-segundo orden (Zhang, Qiao, Zhao, y Wang, 2011).
El proceso de adsorcion es uno de los métodos mas eficaces para eliminar contaminantes de
aguas residuales, esta tecnologia resulta sumamente atractiva por su bajo costo, facilidad,
simplicidad, alta eficiencia y sobre todo por la degradabilidad de los materiales naturales
(Valladares-Cisneros, Cardenas, de la Cruz Burelo, y Aleman, 2017). Los parametros que
influyen sobre la absorcion son el pH de la disolucién, la dosificacion del biosorbente y el
tiempo de contacto, cada etapa requiere del contacto intimo entre las dos fases involucradas
durante el tiempo suficiente para tener una aproximacion considerable hacia el equilibrio,
contacto que va seguido de la separacion fisicas de las fases (Cruz, Da Costa, Henriques, y Luna,
2004).

2.3. ADSORBENTES

Los adsorbentes se pueden definir como materiales abundantes de origen natural, que se
obtienen como producto o desecho de la agro-industria, y que generalmente no necesitan de
procesos elaborados para su preparacion como adsorbentes. Se caracterizan por su estructura
quimica y los grupos funcionales presentes en estos, tales como amino, amido, sulfhidrilo,
sulfato y carboxilo, entre otros, los cuales podrian atrapar iones metalicos, con lo que se tendria
un proceso de recuperacion metalica amigable con el ambiente (Tejada et al., 2016).

Los materiales adsorbentes se pueden clasificar de muchas maneras, una de las mas recientes es
la que considera los materiales segin su origen en dos grandes grupos: de origen microbiano
como algas, hongos, bacterias, y de origen lignocelulésico, principalmente residuos o

subproductos agricolas, provenientes de diferentes partes de los materiales vegetales, como son



los tallos, cortezas, hojas, raices, cascara de frutas, los cuales estan formados por celulosa,
hemicelulosa y lignina (Salman, Athar, y Farooq, 2015).
La capacidad de adsorcion (Qe) se calcula a través de la Ecuacion (1):

0, = (Co—Cr)V 1)
e m

Donde:

Co — concentracion inicial del farmaco (mg. L™?)

Ct— concentracion final del farmaco (mg. L™)

V — volumen de disolucion (L)

m — masa de ceniza (g)

2.3.1. CARACTERISTICAS DEL ADSORBENTE

Existe gran variedad de biosorbentes, de diferentes origenes y composiciones, por tanto, la
capacidad que tiene un material para bio-adsorber un determinado contaminante, depende
principalmente tanto de la composicion y la reactividad quimica de su superficie (que determina
y condiciona los mecanismos de retencion de los sorbatos), como de las propiedades fisicas del
biosorbente, como la densidad, la porosidad, la resistencia mecanica o el tamafio, la forma de
particula, etc. (Ronda Géalvez, 2016).

También es muy importante la caracterizacion de los centros activos del biosorbente, atendiendo
a los grupos funcionales presentes, ya que facilitan la identificacion de los mecanismos de
interaccion entre biosorbente y contaminante, pues la importancia de cada grupo funcional en
el proceso de biosorcion depende tanto de la cantidad de centros activos con dicho grupo
presentes en el material, como de su accesibilidad, asi como de su estado quimico y de la
afinidad con el sorbato (Rios Elizalde, 2014).

En general, la presencia de grupos funcionales con oxigeno favorece el proceso de biosorcion,
estos pueden ser diferentes segun el biosorbente, siendo los mas comunes los grupos
carboxilicos, fendlicos, fosfatos, sulfatos, amino, amida e hidroxilo (Machado Alvarez, 2017).
Por todo ello, la caracterizacion del material biosorbente utilizado es muy importante, ya que
cada material presentara unas propiedades diferentes, y por tanto, tendra una capacidad diferente

para biosorber un determinado metal (Ronda Galvez, 2016).



2.4. CENIZA DE CASCARA DE ARROZ

La cascarilla de arroz es un tejido vegetal constituido por Celulosa y Silice (Tabla 2), estos
componentes determinan su potencial como biosorbente, el uso de la cascarilla como
biosorbente, representa un aporte al desarrollo de tecnologias limpias a través de la aplicacion
de tecnologia no convencional para tratar aguas residuales y de esa manera preservar los
recursos naturales, pues una acumulacion de este residuo agroindustrial afectaria negativamente
al ambiente (Varén Cemargo, 2005).

Tabla 2. Propiedades quimicas de la cascara y ceniza de arroz

Cascara de arroz Ceniza de céscara de arroz
Componente % Componente %
Carbono 39.1 Didxido de Silicio (SiO2) 94.1
Hidrégeno 5.2 Oxido de Calcio (CaO) 0.55
Nitrégeno 0.6 Oxido de Magnesio (MgO) 0.95
Oxigeno 37.2  Oxido de Potasio (K20) 2.10
Azufre 0.1  Oxido de Sodio (Naz0) 0.11
Cenizas 17.8 Sulfato 0.06
Cloro 0.05
Oxido de Titanio (TiO2) 0.05
Oxido de Aluminio (Al,O3) 0.12
Otros componentes (P.0s F203)  1.82
Total 100 Total 100

Fuente: (Varon Cemargo, 2005).
La cascarilla de arroz presenta sus propiedades fisicas (Tabla 3) es importante considerar a la
previo a los estudios de biosorcion entre los porcentajes méas relevantes de la composicién
quimica de la cascarilla de arroz se encuentran las cenizas, siendo la silice la principal
composicion que no sufre disociacion al quemarse, esto hace que se presente una dificil

combustién continua y completa (Valverde, Sarria, y Monteagudo, 2007).



Tabla 3. Propiedades fisicas de la ceniza de cascara de arroz

Propiedad Fisica Ceniza de cascarilla de arroz
Humedad (%) 0.65
Densidad (kg/m?) 1684
Masa unitaria suelta (kg/m°) 205
Masa unitaria compacta (kg/m?®) 272
% vacios en agregado suelto 0.88
% vacios en agregado compacto 0.84

Fuente: (Novoa Galeano, Becerra Ledn, y Vasquez Pifieros, 2016)

El 75% es calcinada dentro de plantas de pilado, en bordes de las carreteras y en terrenos fuera
de la planta de pilado 20% es arrojada en los bordes de las carreteras, en esteros y rios, el 5% se
pierde por efectos del viento (Lakshmi et al., 2009). Una acumulacion de estos desechos
representa un problema ambiental (Valladares-Cisneros et al., 2017).

En estudios preliminares se han utilizado la ceniza de céscara de arroz para adsorber colorantes
(Zambrano, 2016), farmacos antiinflamatorios no esteroideos como diclofenaco, ibuprofeno
(Andi, 2018) y ketorolaco (Azogue y Cedefio, 2018) de matrices acuosos a nivel de laboratorio

con buenos porcentaje de eliminacion.

2.5. CINETICA DE ADSORCION

Durante el proceso de adsorcion, las moléculas de adsorbato se transportan desde la fase liquida
hacia la superficie del adsorbente y se difunden hasta ocupar los sitios de adsorcion (Andi,
2018). La velocidad con que las moléculas son adsorbidas hasta alcanzar el equilibrio se
denomina cinética de adsorcion. El estudio de la cinética de adsorcion constituye un elemento
indispensable para el adecuado disefio de un sistema de tratamiento mediante adsorcion, pues
permite determinar la velocidad con la cual el contaminante sera removido del efluente y evaluar
la eficiencia del proceso, a la vez que otorga informacion sobre el posible mecanismo que
favorece o limita la adsorcion (Pereira dos Santos, 2013). Se han desarrollado varios modelos
ampliamente utilizados para describir el mecanismo del proceso de adsorcion liquido-soélido,
para los cuales se ajustan los resultados experimentales en el tiempo. Los modelos mas
destacados, por su facilidad de aplicacion e interpretacion, y que se utilizaron en este trabajo

son los modelos cinéticos de pseudo-primer orden, pseudo-segundo orden, Elovich, Bangham y
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difusion intraparticula (Zambrano, 2018). El término pseudo indica que simultdneamente
pueden acontecer diferentes reacciones, pero para efectos de estudio se considera el proceso de
forma aislada. Los modelos cinéticos mencionados, consideran que la etapa limitante del
proceso es la ligacion del adsorbato en el sitio activo en la superficie del adsorbente (Zhang et
al., 2011).

Modelo cinético de pseudo-primer orden

Es un modelo cinético de primer orden desarrollado para procesos de sorcidon en sistemas
liquido-sélido. Identifica la adsorcién con un proceso de reaccion quimica de primer orden,
donde la constante de velocidad ki (min™) es independiente de la concentracion (Yuh-Shan,
2004). La ecuacion de la cinética de adsorcion de pseudo-primer orden, no lineal, segun Andrade
Diaz (2018), es la siguiente:

qr = qo(1 — e~ ®R¥0)  (2)

Donde ge Yy g: (Mmg. g™) son las cantidades de adsorbato adsorbido en el equilibrio y en cualquier
tiempo t (min) respectivamente. Generalmente, la ecuacion cinética de pseudo primer-orden no
se ajusta a todo el intervalo del tiempo de contacto, siendo apropiada solo en los primeros 20-

30 minutos del proceso (Ho y McKay, 1999).
Modelo cinético de pseudo-segundo orden

Este modelo identifica la adsorcién como un proceso de reaccion quimica de segundo orden, y
supone que la capacidad de adsorcion es independiente de la concentracion (Ho, 2006). Este
modelo asume que la capacidad de sorcion es proporcional al nGmero de sitios activos ocupados
en el adsorbente y relaciona el mecanismo de remocion con la quimisorcion. La ecuacion de

cinética de adsorcion de pseudo-segundo orden (Ho y McKay, 1999) es la siguiente:

q: = kzqzet(l - kzqet) 3)

Donde ge y g: (mg. g2) son las cantidades de adsorbato adsorbidas en el equilibrio y en cualquier
tiempo t (min) respectivamente y k. (g.mg™.min) es la constante de velocidad de adsorcién de

pseudo segundo orden.
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Una ventaja importante de este modelo frente a la cinética de pseudo-primer orden es que
permite determinar h y k2 sin conocer ningun pardmetro de antemano. Ademas, la cinética de
pseudo-segundo orden permite prever con confianza el comportamiento de la sorcion durante
todo el tiempo en que ocurre dicho proceso. Han sido publicados varios trabajos de
investigacion, que concluyen que este modelo es aplicable satisfactoriamente para la adsorcion
de compuestos organicos (colorantes, pesticidas, aceites, farmacos y citostaticos) presentes en
matrices acuosas (Ho, 2006).

Modelo cinético de Elovich

El modelo cinético de Elovich, originalmente propuesto para los procesos de quimisorcion
heterogénea de gases en sélidos (Roginsky y Zeldovich, 1934). Recientemente, ha sido aplicado
exitosamente en procesos de adsorcion de contaminantes en matriz acuosa (Andrade Diaz, 2018;

Deokar y Mandavgane, 2015; Largitte y Pasquier, 2016)

La ecuacion de Elovich no considera los procesos de desorcion y predice capacidades de
adsorcion infinita para largos periodos de tiempo. Por lo tanto, su uso es adecuado para cinéticas
que no han alcanzado el equilibrio y en procesos de quimisorcion que presentan baja o nula
desorcion; en estos casos la velocidad de retencion disminuye con el tiempo de operacion debido
a un incremento en la cobertura del adsorbente y logran ser adecuadamente descritos mediante

la ecuacion de Elovich (Tan y Hameed, 2017; Wu, Tseng, y Juang, 2009).

Este modelo supone que los sitios activos del sorbente son heterogéneos y por lo tanto existen
diferentes energias de activacion; se basa en un mecanismo de reaccion de segunda orden para
un proceso de reaccion heterogénea (Parab, Sudersanan, Shenoy, Pathare, y Vaze, 2009; Pinzon-
Bedoya y Villamizar, 2009).

_ (2 In(1 4
= (5g) InC1 + asfit) @)

Donde q: (mg.g?) es la cantidad adsorbida por masa de adsorbente en cualquier tiempo t (min),
oF (g.mg™.min) es la velocidad inicial de adsorcion y Be (mg.g?) es la constante que indica el
namero de sitios activos adecuados para la adsorcidn en cada sistema adsorbato-adsorbente, se

relaciona con la extension de cobertura de la superficie del adsorbente y con la energia de
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activacion para la quimisorcion, generalmente es considerada como la constante de desorcion

del sistema (Georgieva, Tavlieva, Genieva, y Vlaev, 2015; Yaneva, Koumanova, y Allen, 2013).
Modelo cinético de Bangham

La cinética de Bangham es un modelo empirico que asume que la adsorcion es un proceso
activado mediante una energia de activacion E que varia logaritmicamente con la cantidad
adsorbida; siguiendo este concepto la ecuacién de Bangham corresponde a una expresion
cinética de la ecuacion de Freundlich (Aharoni, Sideman, y Hoffer, 1979; Largitte y Pasquier,
2016).

El modelo cinético de Bangham es usado para determinar si la difusién en los posos es la Gnica
etapa limitante en la cinética de adsorcion del sistema (Naiya, Bhattacharya, Mandal, y Das,
2009). El ajuste de los datos experimentales a este modelo indica que la cinética de adsorcion
se encuentra limitada por la adsorcién en los poros. Sin embargo, si este modelo no representa
un buen ajuste de los datos experimentales, se indica que la difusion en los poros no es la Unica
etapa limitante. El efecto de la difusion en el proceso global de adsorcion puede ser ignorado
con el incremento del tiempo de contacto (Aharoni et al., 1979; Srivastava, Swamy, Mall,
Prasad, y Mishra, 2006). El modelo cinético de Bangham es expresado como sigue (Aharoni et
al., 1979).

qc = kpt®®  (5)

Donde ky (mg.g™*.min-a) es la constante de velocidad de adsorcion, aB (<1) es un indicador de
la intensidad de adsorcion y qt (mg. g) es la cantidad de adsorbato adsorbida en el tiempo t
(min) (Largitte y Pasquier, 2016; Mateos, 2012).

Modelo de difusion intraparticula

Este modelo, asume que tanto el transporte externo del adsorbato en el liquido como la difusion
en la pelicula son despreciables, lo que es valido para sistemas bien agitados. Por lo tanto, segun
este modelo existe una sola limitante que es la difusion intraparticula. Este modelo es Gtil para
identificar el mecanismo de adsorcion y predecir la etapa limitante del proceso (Tavlieva,

Genieva, Georgieva, y Vlaev, 2015). La expresion matematica del modelo es:
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Qe = kint®™ +1 (6)

Donde q: (mg. g%) es la cantidad adsorbida por masa de adsorbente en cualquier tiempo t (min),
kin €s la constante de velocidad de difusion intraparticula (mg.g.min%°) e I es una constante
asociada al espesor de la pelicula de fluido que envuelve el adsorbente, un mayor valor de |
corresponde a un mayor efecto en la pelicula (Srivastava et al., 2006). Por lo tanto, frente a
valores elevados de I, la resistencia a la difusion en la pelicula ser4 mayor y existira menor

difusion del adsorbato a través de la pelicula (Pereira dos Santos, 2013).

Si la gréfica de Weber-Morris (gt versus tos) muestra una relacién lineal y cruza el origen, el
proceso es controlado Unicamente por la difusién intraparticula. En contraste, si los datos
experimentales presentan multilinealidad, el proceso de adsorcion es controlado por dos 0 mas
etapas o la combinacion de ellas. De acuerdo a (Wu et al., 2009), el no pasar por el origen puede
ser relacionado a la amplia distribucion de los tamafios de poro (Srivastava et al., 2006).

Usualmente, la primera porcion de los datos, es mas marcada que las demas y en ocasiones
muestra curvatura, caracteristicas atribuidas a efectos de la transferencia de masa externa o de
la difusion en la pelicula (McKay, Otterburn, y Sweeney, 1980; Vijayakumar, Tamilarasan, y
Dharmendirakumar, 2012). La segunda zona esta asociada a la difusion del adsorbato en el
liquido del poro (difusion en el poro) y presenta una adsorcién gradual del adsorbato, esta region
se considera como la etapa controlada por la difusion intraparticula. La tercera zona se asocia al
fendmeno de difusion en los sitios activos en la superficie del poro (difusion superficial), donde
las moléculas de adsorbato se mueven lentamente hacia los microporos, generando una baja
velocidad de adsorcion (Arenas, Vasco, Betancur, y Martinez, 2017). La tercera zona
generalmente muestra una recta paralela al eje de las x, en este caso | alcanza su maximo valor,
indicando una elevada resistencia en la pelicula que envuelve al adsorbente, impidiendo la
difusion de nuevas moléculas, sefialando el equilibrio del proceso de adsorcién (Arenas et al.,
2017; Pereira dos Santos, 2013).

Si la constante kin disminuye de una etapa a otra, indica la menor participacién de la difusion
intraparticula, sefialando el rol de otros mecanismos (Tan y Hameed, 2017). Un valor negativo

de | se puede atribuir a una combinacion de los efectos de la difusion en la pelicula y/o
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reacciones en la superficie (Nazari, Abolghasemi, Esmaieli, y Pouya, 2016; Zhu, Moggridge, y
D’Agostino, 2016).

2.6. EQUILIBRIO Y MODELOS DE ISOTERMAS DE
ADSORCION

Durante el proceso de adsorcion el soluto de la fase liquida se acumula en la superficie del
material adsorbente, disminuyendo la concentracion del adsorbato en la disolucion. La
adsorcién ocurre gracias al gradiente de concentracién entre ambas fases, por ello, a medida que
el gradiente disminuye, disminuye también la velocidad del proceso y aumenta la velocidad de
desorcidn, hasta que ambas velocidades se igualen y no sea posible acumular mas soluto en la
superficie del adsorbente, momento en el que se alcanza el equilibrio del sistema (Garcia Asenjo,
2014). La distribucion del soluto entre la fase liquida y el adsorbente en el equilibrio se describe
mediante la capacidad de adsorcion ge (mg. g™2).

La representacion grafica de la distribucion del adsorbato entre la superficie del adsorbente y la
fase liquida, a temperatura constante, se denomina isoterma de adsorcion. El estudio de las
isotermas de adsorcion permite evaluar cuantitativamente la capacidad del adsorbente para
predecir la eficiencia de un adsorbente en la remocion de un determinado contaminante,

conduciendo al adecuado disefio del sistema de adsorcion (Garcia Asenjo, 2014).
Langmuir

Este modelo tedrico desarrollado por Langmuir, mas aplicada en los estudios de sorcion (Ho,
Porter, y McKay, 2002). Se basa en las siguientes suposiciones (Arami, Limaee, y Mahmoodi,
2008; Kralik, 2014) Langmuir: el adsorbente es estructuralmente homogéneo, la sorcion ocurre
en sitios especificos finitos localizados en la superficie del adsorbente, solo es posible adsorber
una tnica molécula de adsorbato en cada sitio de sorcion (monocapa), la interaccion adsorbato-
adsorbato es despreciable, todos los sitios de sorcion en la superficie del adsorbente son
energéticamente equivalentes. La ecuacion no lineal de Langmuir se expresa como (Ho et al.,
2002):

_ KipgmCe
q= 1+K,Ce 7)
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gmax (Mg g™1): es la maxima capacidad de adsorcion en monocapa del adsorbente, Ce (mg. L™?)
es la concentracion de adsorbato en el equilibrio, ge (mg. g?) es la cantidad de adsorbato
adsorbido en el equilibrio y K. (L.mg™?) es una constante relacionada con la energia de adsorcion
y la afinidad entre el adsorbente y el adsorbato.

Los pardmetros del modelo de Langmuir se pueden expresar en términos de un factor de

separacion R expresado por la Ecuacion 8:

1

ARG

Donde:

KL (L.mg™?) es la constante de Langmuir y Co (mg. L) es la concentracion inicial. El valor de
RL refleja si el proceso es favorable o no de acuerdo con las siguientes relaciones: R >1

desfavorable, R. =1 lineal, 0 < R <1 favorable o R.= 0 irreversible (Foo y Hameed, 2010).
Freundlich

Asume que la energia de adsorcion disminuye exponencialmente con la extension del proceso
y predice una distribucion exponencial de varios sitios de adsorcidn con energias no uniformes
(Arami et al., 2008). Comunmente es criticada por su falta de fundamentos termodinamicos ya
que frente a bajas concentraciones no se reduce a la ley de Henry (Ho et al., 2002). Es aplicable
en procesos de adsorcion no ideales en superficies heterogéneas, asi como en adsorcion en
multicapa (interacciones sorbato-sorbato) y se expresa segun la siguiente ecuacion (Freundlich,
1906):

1
q = Kp.Cer (9)

Donde ge (mg. g?) es la cantidad de adsorbato adsorbida en el equilibrio, Ce (mg. L?) es la
concentracion de adsorbato en el equilibrio, Ke (mg. g1 (L. mg™)¥ es la constante de
Freundlich que es una medida de la capacidad de adsorcion y n (adimensional) es el parametro
de intensidad de Freundlich, el cual indica la magnitud de la fuerza conductora de adsorcion o

la heterogeneidad de la superficie del adsorbente.
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Si el pardmetro 1/n < 1 el proceso es favorable y presenta una isoterma de tipo L, mientras mas
se acerque 1/n a cero la superficie se considera mas heterogéenea. Si 1/n =1 la isoterma es lineal
(isoterma tipo C) y si 1/n > 1 el proceso es desfavorable (isoterma tipo S) (Arenas et al., 2017;
Pereira dos Santos, 2013; Tran, You, Hosseini-Bandegharaei, y Chao, 2017).

Temkin

El modelo de Temkin toma en cuenta las interacciones adsorbato-adsorbente y considera una
distribucion uniforme de la energia de enlace (Temkin, 1940). Este modelo asume que,
ignorando las concentraciones extremadamente bajas o altas, el calor de adsorcion de todas las
moléculas en la superficie disminuye linealmente y no logaritmicamente con la cobertura
(Aharoni y Ungarish, 1977). El modelo de (Temkin, 1940) esta representado por la siguiente

ecuacion:

qe = % ln (KTeCe) (10)

Donde ge (mg. g?) es la cantidad de adsorbato adsorbido en el equilibrio, Ce (mg. L?) es la
concentracion de adsorbato en el equilibrio, Kre (L.g™) es la constante de Temkin que considera
las interacciones adsorbato-adsorbente y corresponde a la méxima energia de enlace, bt (J.mol-
1) es una constante relacionada con el calor de adsorcion, R es la constante universal de los
gases (8,314 J.mol*K?) y T (K) es la temperatura absoluta (Temkin, 1940).

La forma lineal de la ecuacion anterior se manifiesta de la siguiente manera:

RT

RT
qe = —InAr + (—) InC, (11)
by by

A través de ajustes no lineales se puede determinar las constantes At y bt através de coeficientes
lineales y angulares, respectivamente. La constante At (L.g™) esta relacionada con el calor de
adsorcion, es una constante de la isoterma de Temkin, bt (J.mol™) es la constante de energia de
isoterma de Temkin, R (8.314 J mol?* K1) es la constante universal de los gases y T (K) es la

temperatura.
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Dubinin — Radushkevich (D-R)

La isoterma de Dubinin and Radushkevich (1947) es un modelo empirico desarrollado para la
adsorcion de vapores subcriticos en sélidos microporosos que siguen un mecanismo de llenado
de poros (adsorcion en los poros) (Glnay, Arslankaya, & Tosun, 2007). Este modelo supone
que el proceso de adsorcion ocurre solo en los microporos (isoterma tipo 1) (Krélik, 2014) y
presenta una distribucion Gaussiana de energia sobre superficies heterogéneas. Su aplicacién
permite deducir la heterogeneidad de las energias de sorcion en la superficie, la porosidad
caracteristica del adsorbente y la energia de sorcion aparente (Igwe y Abia, 2007). Esta
representado por:

e = Qmaxe_BDR & (12)

Donde Bpr (Mol?.J?) es la constante de equilibrio del modelo de Dubinin—Radushkevich,
considerado también como el factor de porosidad relacionado con la energia media de sorcion
por mol de sorbato cuando este migra a la superficie del adsorbente desde una distancia infinita
en la solucion, Qmax (Mg. g?) es la capacidad de saturacion tedrica y € es el potencial de Polanyi.
R es la constante universal de los gases (8.314 J.mol*K™?), T (K) es la temperatura absoluta y E
(J.mol™?) es la energia libre media de sorcién por molécula de sorbato (Israel y Eduok, 2012);
(Thompson, Emmanuel, George, y Adamu, 2015). La magnitud E provee informacion acerca
del mecanismo de accidn, determina si la adsorcion es fisica (E <8 kJ.mol™), intercambio i6nico
(8 k.mol* < E < 16 kJ.mol}) o quimica (E > 16 kJ.mol?) (Podder y Majumder, 2015; Tran,
You, y Chao, 2016).
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2.7. DETERMINACION CUANTITATIVA DE
CARBOPLATINO

Para el analisis cuantitativo se construye una curva de calibracion que se refiere a la
representacion grafica de una sefial medida en funcion de la concentracion del analito
(carboplatino) (Dosal y Villanueva, 2008).

Para la calibracion analitica, es importante realizarlo con la construccion de un modelo lineal,
se basa en hallar la recta de calibrado que mejor se ajuste a una serie de puntos experimentales;
cada uno de los puntos estd determinado por una variable “x”, para este estudio corresponde a
la concentracion de carboplatino y una variable “y” que representa a la respuesta instrumental.
La recta de calibrado se encuentra definida por una ordenada al origen (b) y una pendiente (m),
basada en la ecuacion y = mx + b (Wu et al., 2009).

2.8. LA ESPECTROFOTOMETRIA UV-VISIBLE EN EL
ANALISIS DE CONTAMINANTES EMERGENTES

El espectrofotometro UV-VIS es un instrumento de laboratorio utilizado para el analisis
cualitativos y cuantitativos de compuestos quimicos y son de mucha importancia para analisis
de contaminantes emergentes. La espectrofotometria UV-Visible es una técnica de medicion de
concentracion de masa de elementos y compuestos quimicos, se fundamenta en medir la
radiacion monocromatica absorbida por un elemento o molécula, la ley fundamental en que se
basa este método es la ley de Lambert-Beer en la cual establece que existe una relacién lineal
entre la absorbancia y la concentracion y el camino oOptico. Debido a su facil acceso en los
laboratorios de analisis, la espectrofotometria UV-VIS es una técnica que ha sido muy utilizados
para la identificacién y cuantificacion de productos farmacéuticos, debido a la versatilidad y la
fiabilidad de la técnica, permite detectar compuestos en la zona UV(<400nm) y VISIBLE
(>400nm) (Prias Barragan, Rojas Gonzélez, Echeverry Montoya, Fonthal, y Ariza Calderon,
2011).
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CAPITULO III.
3. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1. LOCALIZACION

La investigacion se realizo en el laboratorio de quimica en las instalaciones de la Universidad
Estatal Amazédnica, ubicada en el kilometro 2 %2 de la via Puyo a Tena (Paso Lateral) de la
ciudad de Puyo, Pastaza, Ecuador.

3.2. TIPO DE INVESTIGACION

La investigacion fue de tipo aplicada, basada en la experimentacion.

3.3. METODOS DE INVESTIGACION

Se emplearon métodos cuantitativos que permitieron controlar las variables independientes; se
realizaron calculos numeéricos para establecer modelos de comportamiento tanto en los estudios

cinéticos como de equilibrio y analisis estadisticos.

3.4. DISENO DE LA INVESTIGACION

3.4.1. EQUIPOS, MATERIALES Y REACTIVOS UTILIZADOS

En la tabla 4, aparecen los principales equipos, materiales y reactivos empleados para la

realizacion de la investigacion.

Tabla 4 Listado de materiales y reactivos

Equipos
Balanza analitica OHAUS Pioneer PA- 214. Estados Unidos.

Agitador reciproco, Barnstead International. Estados Unidos.

Espectrofotdmetro Thermo Scientific, Estados Unidos.

Micropipeta Eppendorf Research Plus 100 — 1000 pL.
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Agitador magnético CORNING PC-420D. Estados Unidos.
pH-metro ACCUMET AB 150. Estados Unidos.

Materiales

Papel de filtro Whatman de filtracion répida

Cristaleria comin de laboratorio, incluido material volumétrico
Tubos de ensayos

Cubetas de vidrio y cuarzo

Frascos de vidrio ambar 100 mL

Pastillas magnéticas

Lampara de luz UV A =190-385 nm.

Ceniza de cascara de arroz

Reactivos

Hidroxido de sodio 0,1 M
Acido clorhidrico al 1y 0.5 M
Agua Ultrapura (Milli-Q)
Farmaco de referencia de Carboplatino 10mg/mL. EMPRESA
LABORATORIOS AICA, La Habana, Cuba
Fuente: El autor

3.42. TECNICA ANALITICA PARA LA DETERMINACION
CUANTITATIVA DE CARBOPLATINO EN MATRIZ ACUOSO
POR ESPECTROFOTOMETRIA ULTRAVIOLETA DIRECTA

Se prepard una disolucion patron de carboplatino a una concentracion de 10 mg. L™ y luego se
realizd un espectro en el intervalo de UV de 210 a 240 nm para establecer la longitud de onda
de maxima absorcion de carboplatino.

Se realizd una curva de calibracion de varias concentraciones en el intervalo de 1.5 a 146 mg.
L en diferentes matraces de 10 mL que fueron aforados con agua destilada y se leyo la

absorbancia en el espectrofotometro en cubetas de cuarzo.
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3.4.3. ESTUDIO DEL PROCESO DE ADSORCION DE CARBOPLATINO
SOBRE CENIZA DE CASCARA DE ARROZ

Se realizaron dos estudios, el primero encaminado a determinar la dosis de maxima adsorbente
necesaria para retener de manera eficaz el farmaco en estudio y el segundo para implantar su

eliminacion de las aguas residuales.

3.4.3.1. ESTUDIO DE DOSIS DE ADSORBENTE

Se establecié la dosis efectiva del absorbente luego de interpretar graficamente la masa del
mismo, comprendido desde 0,0 hasta 3.0 g, (Ver tabla 5) y el limite de adsorcién deducida,
teniendo una concentracion inicial de carboplatino a 100 mg. L™,

Este proceso se ejecutdé mediante un sistema estatico con agitacion mecénica con una
temperatura ambiente alrededor de 25 °C, y con la disolucion del contaminante de carboplatino
a 100 mL, durante 3h, luego se filtraron cada una de las muestras a través de papel filtro, para

posteriormente cuantificarlos en el espectrofotometro.

Tabla 5. Experimentos de dosis de adsorbente (ceniza de cascara de arroz) en el proceso de
adsorcion de carboplatino

Experimento Masa de Adsorbente (g)
1 0.0
2 0.2
3 0.4
4 0.6
5 0.8
6 1.0
7 1.2
8 1.4
9 1.8
10 2.0
11 2.2
12 2.4
13 2.6
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14 2.8
15 3.0
Fuente: El autor

3.4.3.2. ESTUDIO DE pH

Considerando la dosis determinada de ceniza de cascara de arroz a diferentes ajustes de pH se
determind el comportamiento de adsorcion de la disolucion del contaminante, para establecer el
valor de pH de méaxima adsorcion.

Tabla 6. Valores de pH seleccionados para el experimento de adsorcién de carboplatino sobre
el adsorbente (cenizas de céascara de arroz).

Experimento pH carboplatino
1 2
2 4
3 6
4 8
5 10

Fuente: El autor

La ceniza de cascara de arroz y la disolucion de carboplatino fueron puestos en contacto, en un
matraz aforado de 250 mL, utilizando 1 g de adsorbente a una concentracion de 100 mg. L™ en
un volumen de 100 mL (Ver tabla 7), y fueron expuestos a agitacion mecanica por 3h. Finalizado
la agitacion cada muestra se filtraron a través de papel filtro, y se cuantificaron en el

espectrofotometro.

3.4.4. ESTUDIO CINETICO Y DE EQUILIBRIO DEL PROCESO DE
ADSORCION DE CARBOPLATINO SOBRE CENIZA DE
CASCARA DE ARROZ EN CONDICIONES ESTATICAS.

3.4.4.1. ESTUDIO CINETICO

Establecido el pH y la masa de maxima adsorcion para el contaminante citostatico, se evalué el
comportamiento de adsorcion a diferente tiempo y conservando una temperatura ambiente (25
°C).
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Se prepar6 una disolucion patrén a una concentracion de 100 mg. L de carboplatino y se
pusieron en contacto 100 mL con 1 g de ceniza de cascara de arroz, fijado a pH 10, con agitacion
mecénica constante para mantener la relacion adsorbente y contaminante.

Se aplicd el método estatico mediante la agitacién mecanica a diferentes tiempos: 5, 10, 20, 30,
40, 60, 90, 120, 180, 240, 300 y 360 minutos, luego se filtré cada una de las muestras a través
de papel filtro, para después cuantificarlos en el espectrofotometro. Adicional a estas muestras
se analiz6 una solucion testigo.

Los datos obtenidos del estudio cinético se procesaron a través de Microsoft Excel mediante el
cual se determiné el modelo de mejor ajuste entre los posibles: pseudo primer orden, pseudo

segundo orden, Bangham, Elovich y Weber-Morris.

3.4.4.2. ESTUDIO DE EQUILIBRIO

Establecidas las condiciones preliminares de ceniza de céscara de arroz, pH y tiempo, se realizo
un proceso mas de comportamiento de adsorcion a diferentes concentraciones: 2, 4, 6, 8, 12, 14,
16, 18 y 20 mg. L™ por 60 minutos. Después se filtraron cada una de las muestras mediante un
papel filtro y se determiné la concentracion final del contaminante, en el espectrofotometro.

Partiendo de los resultados obtenidos anteriormente de los graficos de concentracion contra el
tiempo, se realizaron los analisis de regresidbn con modelos cinéticos lineales. Luego se
establecieron las concentraciones y el tiempo de equilibrio. Se determiné el modelo matematico

de las isotermas de Langmuir, Freundlich, Toth y Sips, entre otras mediante Microsoft Excel.
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CAPITULO IV.

4, RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. DESARROLLO DE LA TECNICA
ESPECTROFOTOMETRICA PARA LA CUANTIFICACION
ESPECIFICA DE CARBOPLATINO EN MATRICES ACUOSAS

Se determind la longitud de onda de maxima absorcion de carboplatino y las condiciones de

trabajo. La tabla 7 muestra los criterios para la determinacion en el espectrofotémetro.

Tabla 7. Condiciones de trabajo de carboplatino en el espectrofotometro

. . Blanco
Equipo Marca Haz A (nm) Lampara Cubeta )
reactivo
Espectrofotometro  Thermo ) Agua
) o Doble 230 Deuterio Cuarzo _
UV-Vis Scientific destilada

Fuente: El autor

Para la evaluacion de la linealidad se construydé dos curvas de calibracion, a bajas
concentraciones y a altas concentraciones respectivamente, con un intervalo que vario de 1.5 a
146 mg. L. Ademas, se evaluaron los parametros estadisticos correspondientes a un analisis de
regresion lineal que demuestran una buena correlacion y un modelo lineal adecuado (figura 2).
La ecuacion de la recta para bajas concentraciones en el intervalo de 1.5 a 15 mg fue: y = 0.014x
- 0.0082, mientras para altas concentraciones en el intervalo de 20.4 a 146 mg. L™ y = 0.0088x

+0.0126. La figura 2 muestra la curva de calibracién elaborada.
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Figura 2. Curva de calibracion de carboplatino

Fuente: El autor

Los coeficientes de determinacion R? obtenidos fueron 0.996 para bajas concentraciones y

0.9998 para altas concentraciones, por lo que cumple con el criterio de aceptacion (mayor a

0.98) propuesto por Ortega (2017), por tal razdn el coeficiente de correlacion permite afirmar

que existe un buen vinculo de relacion entre la variable independiente (concentracién) y la

dependiente (absorbancia). Para los célculos, se empled el método de la curva de calibracion,

sustituyendo los modelos matematicos obtenido para la recta de regresion. Ver Ecuacion 10 y

11.

Carboplatino
Bajas concentraciones
Carboplatino

Altas concentraciones

_ A +0.0082 10

T 0.014

_A-0.0126 11
0.0088
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Donde:
C (variable independiente: x) = concentracion de Carboplatino, mg L

A (variable dependiente: y) = absorbancia

4.2. ESTUDIO DEL PROCESO DE ADSORCION DE
CARBOPLATINO SOBRE CENIZA DE CASCARA DE
ARROZ

4.2.1. ESTUDIO DE DOSIS DE ADSORBENTE DE CARBOPLATINO

Los resultados de la dosis necesaria de cenizas de cascara de arroz para carboplatino se detallan
en la tabla 8, partiendo de 100 mL. La capacidad de adsorcién (Qe) se calculd mediante la
Ecuacion 1 (Capitulo I1).

Tabla 8. Estudio de dosis de adsorbente de carboplatino sobre ceniza de cascara de arroz

Dosis Capacidad de adsorcion Concentracion final
adsorbente (g) Qe (Mmg. g} (mg. LY

0.2 17.57 64.86
0.4 8.68 65.29
0.6 6.06 63.64
0.8 4.37 65.07

1 3.51 64.86
1.2 2.68 67.86
14 2.39 66.57
1.6 2.25 64.00
1.8 1.94 65.14

2 1.73 65.36
2.2 1.42 68.86
2.4 1.56 62.57
2.6 1.40 63.50
2.8 1.29 63.93

3 1.02 69.36

Fuente: El autor
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A partir de los datos de la tabla 8 se elabord la figura 3 para observar la dindmica entre capacidad
de adsorcion y dosis de ceniza de cascara de arroz. Se pudo evidenciar, mediante las barras de
error correspondientes a la desviacion estandar, que, a partir de 1 g de adsorbente, no existe una

diferencia significativa relativa a la capacidad de adsorcion.

20.00
18.00
16.00
14.00
12.00
10.00
8.00
6.00
4.00
2.00

Capacidad de adsorcién Qe(mg.g-1)

0.00
0 0.5 1 1.5 2

[s¥]
L
[
Lr

Dosis de adsorbente (g)

Figura 3. Comportamiento de la capacidad de adsorcion respecto a la dosis del adsorbente de

carboplatino.

Fuente: El autor
La eficiencia de adsorcion se ve fuertemente afectada por la dosis de adsorbente, debido a la
disponibilidad del area de superficie y al gran numero de sitios de adsorcion libres. Con el
aumento de la dosis de adsorbente, a partir de 0.2 mg a 3g, (0.04 - 4 g/L), la cantidad de
carboplatino adsorbido disminuye de 17.57 a 1.02 mg/g. Esto puede deberse a que la cantidad
de adsorbente aumenta y el area de superficie total disponible para la adsorcion de productos
farmacéuticos se reduce como resultado de la superposicion o agregacion de los sitios de
adsorcion (Jodeh, Abdelwahab, Jaradat, Warad, y Jodeh, 2016; Reza, Ahmaruzzaman, Sil, y
Gupta, 2014). En dosis superiores a 1 g no hubo cambios significativos en la eficacia de
eliminacion. Esta dosis se adopto para estudios adicionales, ya que proporcionaria una eficiencia
de eliminacion 6ptima y al mismo tiempo retendria los costos operativos minimos, para la

aplicacion econdmica de la planta de tratamiento de aguas residuales.
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Adicionalmente, existe una relacion directa entre la masa del adsorbente y remocion de
carboplatino, pues al incrementar la dosis de adsorbente, aumenta el porcentaje de eliminacién
(figura 4), esto se debe al incremento de nimero de sitios de adsorcidn debido a que la ceniza
de céascara de arroz tiene un area superficial adecuada que permite una mayor adsorcién
(Andrade Diaz, 2018).
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Figura 4. Comportamiento del porcentaje de remocion de carboplatino respecto a la masa del

adsorbente.

Fuente: El autor
Para retener con eficacia el citostatico sin disminuir en exceso la capacidad de adsorcion, se
determin6 que el porcentaje de remocion y la capacidad de adsorcion, mostraron un
comportamiento constante a partir de 1g de ceniza de cascara de arroz para una disolucion de
100mL, y por tanto se decidio trabajar con 1g de adsorbente en los estudios posteriores del
citostatico carboplatino, pues es la cantidad necesaria de adsorbente que permite una mayor
remocion del citostatico. Por el contrario, una mayor dosis de adsorbente aumentaria los costos,
disminuyendo la capacidad de adsorcion. Estos mismos valores de 1g de ceniza de cascara de
arroz, han sido también los empleados para otros procesos de remocién, como en el caso de

Zambrano (2018) para la remocion de Azul Brillante FCF y Tartrazina.
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4.2.2. ESTUDIO DE pH

Establecida la dosis efectiva de adsorbente (1g), se procedi6 a valorar el comportamiento de
adsorcion en dependencia de diferentes ajustes de pH y la concentracién inicial empleada fue
de 100 mg. L. A continuacidn se detalla los resultados en la tabla 9.

Tabla 9. Comportamiento de adsorcion en funcion del pH de carboplatino

pH Inicial Capacidad de Adsorcion Concentracion Final
Qe (Mg. g™) (mg. L)
2 1.03 89.70
4 3.63 63.68
6 2.84 71.64
8 3.59 64.14
10 4,74 52.60

Fuente: El autor

capacidad de adsorcion Qe(mg.g-1)

0.00
0 2 = &6 8 10 12

pH
Figura 5. Influencia del pH de carboplatino en el proceso de adsorcion.

Fuente: El autor
Como se observa en la figura (5), de pH 2 al pH 4 hay un aumento en la capacidad de adsorcion,
sin embargo, a pH 6 disminuye la capacidad de adsorcion, a partir del cual aumenta y se vuelve

constante la capacidad de adsorcion a un pH maximo de 10.
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El pH de carga cero (pHpco) de las cenizas empleadas ha sido obtenido anteriormente, en el
estudio de Andi (2018), donde el valor fue de 8,15. Es importante resaltar que el pH de la
disolucion de estudio va ejercer influencia sobre la carga superficial del adsorbente y en el grado
de disociacion del citostatico carboplatino, ya que el valor de pKa es 6.3 (Tanley et al., 2014),
por lo que al comparar con el pH inicial de la experimentacién (10), y considerar el equilibrio
de disociacion del farmaco, existe mayor cantidad de moléculas en forma disociada y el
adsorbente se encuentra cargado como también el citostético carboplatino, siendo este tipo de
interaccion electrostética. A partir de, los resultados de la mayor capacidad de adsorcion en
funcion del pH, se selecciond el valor de pH 10 como el més adecuado debido al

comportamiento reflejado en la figura 3.

43. ESTUDIO CINETICO Y DE EQUILIBRIO DEL
PROCESO DE ADSORCION DE CARBOPLATINO
SOBRE LA CENIZA DE CASCARA DE ARROZ EN
CONDICIONES ESTATICAS.

4.3.1.ESTUDIO CINETICO DE ADSORCION.

El presente estudio analizé el comportamiento cinético de la adsorcion. Para ello, se intento
determinar el tiempo Optimo para la eficaz eliminacion del contaminante del medio acuoso.
Inicialmente, se llevd a cabo el comportamiento cinético de adsorcion de carboplatino en
presencia de las cenizas de cascara de arroz en 100 mL de una disolucién de concentracion
inicial de 100 mg. L del farmaco. La tabla 10 y la figura 6 muestran la capacidad de adsorcion
respecto al tiempo del adsorbente.

Tabla 10. Transicion de la capacidad de adsorcion respecto al tiempo.

Tiempo

(min) Conc. (mg. L?) Q (mg. g}
0 100 :
5 95.95 0.40
10 85.95 1.40
20 74.82 2.52
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30

66.52 3.35
40 64.25 3.58
60 62.89 3.71
90 61.86 3.81
120 61.07 3.89
180 59.93 4.01
240 59.70 4.03
300 50.48 4.05
360 59.02 4.10

Fuente: El autor
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Figura 6. Comportamiento de la capacidad de adsorcion respecto al tiempo del adsorbente
(100mg. L™).

Fuente: El autor
Se pudo verificar que, hasta los 60 minutos, la adsorcion del contaminante ocurrié de forma
rapida y a partir de los 90 minutos el proceso comenzd a tener estabilidad, es decir que no existia
diferencia significativa con los demas tiempos. Sobre la base de estos resultados se establecié
este tiempo para el siguiente estudio de equilibrio. Este seccién es importante, pues como
plantea Zhang et al. (2011) ayuda a explicar el mecanismo controlador del proceso, y permite

al final establecer las condiciones recomendables para posteriores tratamientos de los efluentes.
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En cuanto a la cinética de adsorcion, muestra comportamiento se explica porque inicialmente
abundan los sitios activos libres y con el tiempo se cubren por el farmaco, por lo que puede
haber fuerzas de repulsion por parte de las moléculas del farmaco ya retenido.

Para evaluar el mecanismo de control que rige el proceso de adsorcién, fueron evaluados
diferentes modelos cinéticos como Pseudo Primer Orden (Ecuacién de Lagergren), Pseudo
Segundo Orden (ecuacion de Ho y McKay), ecuacion de Elovich, Bangham y modelo de
difusion intra-particula (ecuacion Weber y Morris). Mediante el ajuste de los datos
experimentales a dichas ecuaciones cinéticas se pudo identificar si el proceso es de superficie
de adsorcién, mecanismo de difusidn o reaccion quimica. La Tabla 11, muestra las constantes
cinéticas de adsorcion de carboplatino en céascara de arroz.

De acuerdo a los parametros cinéticos expuestos en la Tabla 11, el modelo de pseudo segundo
orden fue quien mejor representd los datos experimentales para la adsorcion cinética del
carboplatino con un coeficiente de determinacion de 0.9915 para la concentracion de 100mg/L.
Por lo tanto, el proceso de remocion del carboplatino es provocado por el intercambio de
electrones de los grupos funcionales del adsorbente y las moléculas del farmaco. Esta evidencia
experimental fue descrita por Azizian (2004), que demuestra que, al aumentar la concentracion
inicial del adsorbato, el modelo de pseudo segundo orden tiene una menor representatividad de
los datos experimentales, lo que coincide con los resultados expuestos en este estudio.

Para confirmar la aplicabilidad de los modelos cinéticos de Pseudo segundo orden y Elovich,
los valores de (qcac=4.291845 mg.g?) calculados fueron consistentes con los datos
experimentales (gexy=4.0977 mg.g?) reforzando la aplicabilidad del modelo cinético.

La Difusion Intraparticula (Weber-Morris) es otro modelo cinético estudiado para conocer la
velocidad de adsorcion de la cascara de arroz. Las Figuras 6 muestra la cantidad de carboplatino
adsorbido frente a t1/2 para el transporte intra-particula del fArmaco a través de la cascara de
arroz, dividida por segmentos o regiones. En la proyeccion de las regiones hacia el origen del
plano cartesiano existe una posible proyeccion en la Regioén 1, con R?=0.9966, esto puede
considerarse como que la difusion intraparticula es un mecanismo del proceso de adsorcion.
Adicionalmente, como se puede observar en los resultados de la tabla 11, la region 1 presento
una mejor velocidad (Ki= 0.8992) que la region 2 y 3 (K= 0.0674 y Ks= 0.1158,

respectivamente) existiendo una mayor adsorcion en la superficie externa del adsorbente. De
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acuerdo a los resultados, la difusion intra-particula puede predecir el proceso cinético en las dos
primeras etapas, sin embargo, las constantes de C (Tabla 11) no fueron igual a cero, por lo cual,
las lineas no pasan por el origen, lo que implica que la difusion de poro no es el Ginico mecanismo

que controla el proceso de adsorcion.

Tabla 11. Parametros cinéticos de sorcion de carboplatino sobre ceniza de cascara de arroz

Sistema Ceniza/Carboplatino

Pseudo Primer Orden

O, exp (Mg.g %) 4.0977

O, cal (mg.g ™) 0.2022

Ky (min) -0.0061
R? 0.9133

Pseudo Segundo Orden

O, exp (Mg.g %) 4.0977

O, cal (mg.g ™) 4.291845
Kz(g.mg™.min?) 0.015510
R? 0.9915

Bangham

K (mg.g™.min™) 0,000499
OB 0,5223

R? 0.7179

Elovich

Be (g.mg ) 1.268874
ae (Mg.g t.min™?) 0.737958
R? 0.8257

Difusién Intraparticula
(Weber-Morris)

Region 1
Ki (mg.g™t.min®%) 0.8992
C -1.5313
R? 0.9966
Regi6n 2
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Kz (mg.g™t.min%%) 0.0674

C 3.1665
R? 0.9818
Region 3

Ks (mg.g™t.min%%) 0.1158
C 3.7891
R? 0.9469

Fuente: El autor
En el estudio de Difusion Intraparticula (Weber-Morris), el andlisis se lo realiza graficamente
(figura 7), donde una de las regiones debe proyectarse hacia el origen del plano cartesiano (en
este caso existe una posible proyeccion en la Region 1, con R?=0.9966), por lo que se considera

que la difusion intraparticula es un mecanismo del proceso de adsorcion.
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Figura 7. Estudio de Difusién Intraparticula

Fuente: El autor

4.3.2. ESTUDIO DE EQUILIBRIO

Para implementar un tratamiento adecuado de adsorcién, donde se puedan remover
contaminantes citostaticos de aguas residuales hospitalarias, es imprescindible considerar

parametros estandares que aporten a una maxima retencion de contaminantes organicos, por lo
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cual es indispensable el uso de modelos matematicos exactos como las isotermas que figuran
los sistemas de equilibrio que ocurren.

Mediante el estudio cinético se determind el tiempo al cual alcanz6 su maxima adsorcion: 60
minutos. A este tiempo se hallaron los datos de equilibrio para cada concentracion y se
representaron las isotermas de adsorcion (Ver tabla 12).

Tabla 12. Datos del estudio de equilibrio para la adsorcion de carboplatino, sobre cenizas de
cascara de arroz, a las condiciones prefijadas.

Concentracion Inicial Concentracion de Capacidad %
(mg. LY Equilibrio (mg. L™) adsorcion eliminacion
Qe (Mg. g™*)
2 1.44 0.557 27.86
4 2.44 1.557 38.93
6 3.23 2.771 46.19
8 3.94 4.057 50.71
10 5.16 4.843 48.43
12 6.59 5.414 45.12
14 8.30 5.700 40.71
16 10.16 5.843 36.52
18 12.09 5.914 32.86
20 14.01 5.986 29.93

Fuente: El autor

El porcentaje de remocion de carboplatino a las condiciones seleccionadas es (39.73 % como
promedio) y no varia de manera drastica en el intervalo de concentraciones ensayado.
En el estudio de equilibrio, el modelo de Dubinin-Radushkevich describe mejor el

comportamiento experimental pues presenta un mejor ajuste (R? = 0.987) (tabla 13).

Para el modelo de Langmuir el valor R = 0.332 (tabla 13) se encuentra en el intervalo 0<R <1,
lo cual indica que el proceso de adsorcion es favorable (Kassab, Singh, Kedor-Hackmam, y
Santoro, 2005).
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Tabla 13. Valores de estudio de equilibrio en el proceso de sorcion de carboplatino sobre
cenizas de céscara de arroz.

Sistema Cenizas/Carboplatino
Langmuir

Qmax (Mg.g™) 8.123
Ke (L.mg™) 0.236
Re 0.332
R? 0.941
Freundlich

Ke [(mg.g™).(L. mg™1)¥ 10
1/n -0.0267
R? 0.927
Temkin

Qmax 6.7109
Kr 0.968
N -0.0847
R? 0.9248
Dubinin-Radushkevich

Qmax (Mg.g™) 6.763
Ks (L.mg™) 1.9683
n 1.9115
R® 0.9865

Fuente: El autor

La tabla 14 refleja los resultados de capacidad de adsorcion y las condiciones estudiadas en
otros trabajos de biosorcion de contaminantes con cenizas de cascara de arroz. Los estudios
mostrados presentan menores valores de capacidad de adsorcidn, el mas cercano es el estudio
de Zambrano, (2016) que presenta un valor de 3.625 mg g™ frente a 3.71 mg g%, del estudio del
carboplatino. En el caso de los valores de pH, la mayoria de estudios han sido realizados en
condiciones acidas, mientras nuestro trabajo el pH fue de 10, esto esta asociado al tipo de

contaminante analizado, que en el estudio mostro que la adsorcién se favorecia en condiciones
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béasicas. Las dosis de adsorbente en todos los estudios es de 1 g, excepto en Azogue y Cedefio
(2018) que fue de 2.6 g.

Tabla 14. Estudios desarrollados de la capacidad de adsorcién de diferentes farmacos con
cenizas de céscara de arroz.

Dosis, Tiempo, Q, mg.

Farmaco pH Referencia
g min gt
Diclofenaco 5 1 240 2.316  (Andi, 2018)
Ibuprofeno 2 1 240 2.321 (Andi, 2018)
Ketorolaco 2 2.6 90 2.766  (Azogue y Cedefio, 2018)

Colorante reactivo
azul 19
Carboplatino 10 1 60 3.710 Este estudio

Fuente: El autor.

2 1 120 3.265 (Zambrano, 2016)

La dosis 6ptima de adsorcion fue de 1g para un tiempo de 60minutos con una capacidad de
adsorcion de 3.71mg. g, que representa una mayor capacidad de adsorcion respecto a las de

otros farmacos.

Mientras, la tabla 15 agrupa algunos de los diferentes tipos de farmacos y productos quimicos
estudiados en la biosorcion con cenizas de cascara de arroz. Los diferentes estudios analizados
reflejan una diversidad de modelos de isotermas de adsorcion, donde predomina la isoterma de
Toth. En el anlisis de los valores de R?, todos los resultados presentan ajustes superiores a 0.95,

que en nuestro estudio fue de 0.987.

Tabla 15. Comparacion de los mejores modelos de isotermas de adsorcion obtenidos en
estudios con cenizas de cascara de arroz.

Farmaco Isoterma R? Autor
Diclofenaco Toth 0.994 (Andi, 2018)
Ibuprofeno Toth 0.997 (Andi, 2018)
Ketorolaco Sips 0.956 (Azogue y Cedefio, 2018)
Colorante reactivo azul 19 Langmuir & Toth 0.968 (Zambrano, 2016)
Carboplatino Dubinin-Radushkevich 0.987 Este estudio

Fuente: El autor
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CAPITULO V.
5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1. CONCLUSIONES

1. Se determin6 que las condiciones méas adecuadas para la biosorcion de carboplatino en
matrices acuosas son: pH 10, dosis de ceniza de céscara de arroz de 1g, a temperatura
ambiente, con un tiempo de agitacion de 60 minutos, para una capacidad de adsorcion
de 3.51 mg. g

2. Elproceso de eliminacion de carboplatino siguié una cinética de pseudo segundo orden
con un coeficiente de correlacién de 0.991 y la concentracién de equilibrio se alcanzé a
los 60 minutos.

3. Los modelos de isotermas de Dubinin-Radushkevich y Langmuir fueron los de mejor
ajuste no lineal para el citostatico carboplatino y representaron de forma eficiente el

proceso de equilibrio ceniza/farmaco.
5.2. RECOMENDACIONES

1. Aplicar estos resultados a la eliminacion del contaminante citostatico carboplatino desde
matrices acuosas, mediante la biosorcion (tratamiento no convencional) en condiciones
dinamicas.

2. Realizar el estudio de procesos dinamicos en columnas a diferentes temperaturas y a
diferente pH del contaminante.

3. Realizar un andlisis de microscopia electrénica de barrido para la caracterizacion de la
morfologia y propiedades fisicas del adsorbente, ya que a través de este método se puede
ayudar a la determinacion de la forma de la particula, su porosidad y distribucién de su

tamafo.
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CAPITULO VII

7. ANEXOS

Preparacion de muestras de carboplatino
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Etiquetado de muestras de carboplatino
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Filtracién de muestras de carboplatino
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Lectura de muestras de carboplatino en el espectrofotémetro
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