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Summary

Pharmaceuticals and Personal Care Products (PPCPs) ultimately end up in aquatic
environments, including the seas, where they behave as persistent, due to their continuous
input, and bioaccumulate, with known negative consequences for marine ecosystems.
However, there is a lack of studies concerning their degradation mechanisms in different
conditions and environments. As the whole surface of seawater receives direct sunlight, it can
promote photochemical reactions in these organic molecules leading to photoproducts which

differ from the parent compound, and that may have different effects on the ecosystems.

The aim of this project was to carry out a first approach to environmental physical
organic chemistry, studying the way a pharmaceutical commonly detected in surface waters,
the B-blocker propranolol, interacts with visible and ultraviolet radiation under different
conditions, including the presence of the photocatalyst TiO, P25, in distilled water and
seawater. Propranolol hydrochloride solutions (30 mg-L"") were placed in glass vessels and
irradiated with a medium or low pressure Hg vapour lamp during 2-3.5 hours. TiO, Degussa

P25 was added to the solution in photocatalytic experiments.

The obtained results showed an increasing efficiency when samples containing
propranolol were treated with UV radiation rather than with Vis radiation. When these
solutions were irradiated with Vis light, seawater matrix was found to increase the first order
photodegradation rate constants. Such dependence was not observed upon direct UV
photolysis. For photocatalytic experiments, a correlation was established between the pH of
the solution and the rate of degradation, becoming faster at higher pH values. An initial
inhibition in the HPLC-DAD area vs. time kinetic profile of propranolol was also observed, due
to a combination of both the acidity of the medium and the change in adsorption
characteristics of the catalyst when it is being irradiated. The saline media was found to
decrease the photocatalytic rate constant. Three photoproducts (mono-, di- and tri-
hydroxypropranolol) were assigned by using high-resolution mass spectrometry, and a

mechanism for their formation was proposed.
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Resumen

Los compuestos farmacéuticos y cosméticos (en inglés PPCPs: Pharmaceuticals and
Personal Care Products) son liberados a ambientes acuaticos, llegando finalmente al mar,
donde, debido a su continua introduccidon se comportan como persistentes, y se bioacumulan,
con sobradamente conocidas consecuencias negativas para los ecosistemas marinos. Pese a
ello, existe una carencia de estudios relativos a sus mecanismos de degradacién en diferentes
condiciones y ambientes. La superficie del agua de mar recibe directamente la radiacién solar,
de modo que ésta puede provocar cambios fotoquimicos en los citados compuestos, dando
lugar a fotoproductos de distintas caracteristicas, y que pueden provocar sobre los

ecosistemas efectos diferentes de los de la sustancia de partida.

Este proyecto representa una primera aproximacion al area de la Quimica Fisica
Orgdnica Ambiental a través del estudio de la interaccion de un farmaco frecuentemente
detectado en aguas superficiales, el B-bloqueante propranolol, con la luz visible y la
ultravioleta bajo diferentes condiciones, incluyendo la presencia del fotocatalizador TiO, P25,
en agua destilada y agua de mar. Para ello, se introdujeron disoluciones de propranolol (30
mg-L™") en su forma hidrocloruro en fotorreactores de vidrio y fueron irradiadas con ldmparas

de vapor de Hg de media o baja presidon durante un periodo de 2 a 3 horas y media. En el caso

de los experimentos de fotocatalisis, se afiadid TiO, Degussa P25 a la disolucidn.

Los resultados mostraron una eficiencia de degradacién mas alta para las muestras de
propranolol que fueron irradiadas con radiacion UV en vez de visible. Cuando las disoluciones
se irradiaron con esta Ultima, se observd un incremento en las constantes cinéticas de orden
uno en aquellas de matriz marina. Dicha dependencia no se observo para los experimentos de
fotdlisis directa con luz UV. Para los experimentos de fotocatdlisis, se establecid una
correlacién entre el pH de la disolucidn y la velocidad de la degradacidn, siendo ésta mayor a
los valores de pH mas altos. También se observé una inhibicidn inicial en la traza cinética, area
obtenida por HPLC-DAD frente al tiempo, del propranolol, atribuida a una combinacién de
efectos asociados al pH y al cambio inducido por la irradiacion en las caracteristicas de
adsorcién del catalizador. En este caso, el medio salino disminuyé las velocidades de reaccion.
El empleo de la técnica de espectrometria de masas permitid la identificacién de tres
fotoproductos (mono-, di- y tri-hidroxipropanol), y la proposicion de un mecanismo para su

formacion.
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Capitulo 1. Introduccion

Existen numerosas evidencias de la entrada de contaminantes organicos en los
ecosistemas acudticos terrestres. Dado que el conjunto de las aguas superficiales tiene como
ultimo destino el mar, éste se convierte en sumidero de toda la contaminacion a ellas vertida.
Dentro de estos contaminantes se incluyen los compuestos farmacéuticos, sustancias
organicas a las que, hasta hace poco, no se les ha concedido la debida atencién tanto a su
presencia como a su persistencia en el medio ambiente, todo ello pese a ser empleadas en
grandes cantidades desde hace décadas.

El desarrollo y mejora de las técnicas de analisis ha permitido la deteccién de
numerosos farmacos en aguas superficiales en concentraciones que van de pg-L* a ng-L?, y
todavia menores (hasta pg-L"!) para ambientes marinos, donde el alto factor de dilucién que
implica este medio dificulta su deteccidon y analisis.

Teniendo en cuenta que los compuestos farmacéuticos han sido disefiados para actuar
sobre los organismos, cabe esperar que su introduccion en los ecosistemas produzca
alteraciones y efectos a medio y largo plazo. Ademds, se debe considerar que estos
compuestos, una vez liberados, pueden reaccionar a través de numerosas vias, entre las cuales
se incluye la fotdlisis directa por accién de la radiacion solar, para dar lugar a variados
productos de degradacién cuyas caracteristicas pueden diferir notablemente respecto a las del
compuesto de partida.

De este modo, el conocimiento de los efectos tdxicos de estos contaminantes y de sus
metabolitos, junto con el andlisis de su persistencia medioambiental son elementos a valorar
para una correcta determinacion del impacto que provoca su continua introduccién en el
medio ambiente. Se hace necesario, por tanto, estudiar el comportamiento de estos
contaminantes en agua y proponer técnicas de tratamiento que puedan eliminarlos.

Respecto a las técnicas de tratamiento de aguas, se ha demostrado que la fotocatalisis
heterogénea con TiO, es una alternativa claramente eficaz y medioambientalmente ventajosa
para la eliminacion de sustancias orgdnicas en matrices acuosas. En los procesos de
degradacion fotocatalizados cobra especial interés el andlisis de la influencia que ejercen los
fendmenos de superficie el curso de la reaccidn. Los fotoproductos son obtenidos mediante
mecanismos distintos a los que gobiernan la degradacién por fotdlisis directa, por lo que
ambos tipos de fotoproductos pueden diferir entre si.

A la vista de todo lo anterior se ha disefiado el presente proyecto, cuyos objetivos son
los que siguen:

*+ Realizar un estudio de fotodegradacién de un contaminante emergente, el farmaco
betabloqueante propranolol, cuando se emplean condiciones de fotélisis directa con luz
UV y luz Vis, y con irradiacién en presencia de un fotocatalizador.

+ Profundizar en el conocimiento de las técnicas experimentales y de andlisis empleadas en
los estudios de fotodegradacion, tanto directa como fotocatalizada.

+ |dentificar y optimizar las variables implicadas en el proceso de fotocatalisis en fase

heterogénea, en las cuales tienen especial importancia los procesos de adsorcién sobre la
superficie del catalizador.
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Capitulo 1. Introduccion

+ Analizar la influencia de la composicién de la matriz acuosa sobre dichos procesos de
fotodegradacién. Con este fin, el estudio se realizard sobre dos supuestos: (i) empleo de
agua destilada como matriz, cuya composicion simplifica la problematica de las aguas
naturales, y (ii) empleo de agua de mar como matriz, buscando condiciones préximas a la
situacién natural.

% Analizar el efecto de las distintas condiciones empleadas para la fotodegradacién del
compuesto, utilizando para ello los cambios en la cinética de desaparicién del compuesto
problema. Se considerara el tipo de irradiacién empleada, la presencia o ausencia de
catalizador y el tipo de agua empleada en los experimentos.

+ Identificar los productos de transformacidon del fairmaco para las distintas condiciones
aplicadas mediante las técnicas de analisis apropiadas.

# Proponer un mecanismo de fotodegradacién consistente con los resultados obtenidos.

Este estudio se orienta por tanto hacia incrementar el nivel de conocimiento de la
fotorreactividad de un microcontaminante organico, el propranolol, bajo condiciones préximas
a las naturales y similares a las que podrian tener lugar en una planta de tratamiento de aguas.
Permitirda también evaluar las diferencias existentes entre los procesos directos vy
fotocatalizados de degradacion, y contribuird a la mejora en el conocimiento del modo de
accion de un catalizador en reacciones en fase heterogénea.

En este caso, todo ello se orienta a la consecucidn de los objetivos necesarios para la
obtencidon del titulo de Master en Quimica Ambiental y Fundamental con orientacion
investigadora:

% Profundizacion en el campo de la Fotoquimica y su aplicacion medioambiental, tematica
no examinada en detalle durante la Licenciatura en Quimica.

+ Capacitacion para llevar a cabo las actividades propias de un laboratorio de investigacién,
en lo que se refiere a la planificacidn, realizacion de experimentos y resolucién de
problemas.

+ Obtencion de las destrezas necesarias para plantear, discutir y comunicar hipétesis y
resultados, discutirlos y extraer conclusiones de los mismos.

+ Adquisicion de las competencias que permitan continuar la formaciéon de un modo

auténomo, sentando las bases para aplicar los conocimientos adquiridos a un estudio mas
amplio como es la realizacién de una tesis doctoral.
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Capitulo 2.

Antecedentes bibliograficos

2.1. El mar: Importancia, caracteristicas y aspectos medioambientales.

2.1.1. Introduccion.

Los mares y océanos ocupan las tres cuartas partes de la superficie terrestre, vy,
ademas, constituyen mas del 97% de la totalidad del agua liquida de nuestro planeta. Sin
embargo, de la enorme masa acuosa que cubre el planeta, apenas el 3% es potable. Es sabido
desde antiguo que el agua es sinébnimo de vida; el cuerpo humano necesita alrededor de 10
litros de agua/kg de tejido y afio, y esto es sdlo una pequefia cantidad en relacién con la
enorme demanda de las actividades humanas no fisiolégicas (5000 km?/afio) (Ldpez Ruiz,
2002). Todo ello hace necesario maximizar el aprovechamiento de los recursos hidricos, tanto
en lo que se refiere a la disponibilidad de estos recursos como a la reduccién de los
requerimientos generados por la actividad humana.

Tabla 2.1. Distribucion total de las aguas en la Tierra.
97 %
Aguas continentales
Casquetes polares

Aguas subterraneas

Aguas superficiales 1%

A fin de aprovechar las aguas continentales, es prdctica habitual la construccién de
presas y pantanos mediante los cuales las aguas pueden ser suministradas. La captacion de
aguas de otras procedencias, como acuiferos subterrdaneos o hielos polares, acarrea consigo
problemas por sobrexplotaciéon en el primer caso, y econdmicos en el segundo. También se
esta llevando a cabo el transporte de agua dulce de lugares donde suele ser abundante hasta
otros de escasez, o el reciclado de aguas residuales, que mediante tratamientos adecuados se
pueden hacer aptas para determinados consumos no directamente humanos, como los riegos.

Pero, teniendo en cuenta la distribucidn de las aguas en la Tierra (Tabla 2.1.), resulta
I6gico valorar la conveniencia de la obtencién de agua potable por desalinizacion de las aguas
marinas. Sin embargo, sélo el 0,2% del consumo mundial de agua potable procede de plantas
desaladoras, debido esencialmente al alto coste asociado al proceso de desalinizacion. No
obstante, este método de potabilizacién es habitual en paises de Oriente Medio y del Caribe, e
incluso en algunos mediterraneos y EE.UU.

Dejando de lado su potencial uso como fuente de agua potable, los mares tienen una
importantisima riqueza bioldgica, y poseen notables efectos sobre la vida y los ecosistemas
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terrestres, desde su funcidn reguladora del CO, a la produccidn de fitoplancton y recursos
minerales y organicos. Como ejemplo de su importancia, cabe destacar que en sus zonas de
influencia llega a vivir el 60% de la poblacién mundial.

A pesar de su gran trascendencia, numerosas actividades humanas someten al
medioambiente marino situaciones abusivas. Asi, mas de la mitad de las especies marinas
estan al borde de la sobreexplotacién, y los mares se han convertido en los sumideros de
enormes cantidades de residuos de diversa naturaleza, entre los que destacan los grandes
vertidos de petrdleo que se producen anualmente. Por otra parte, una importante cantidad de
la contaminacidn terrestre llega al medio acuatico continental, y de ahi pasa, una vez mas, a las
aguas oceanicas.

En atencidon a estas circunstancias, se hace necesaria la monitorizacién y estudio del
estado de medioambiente marino, asi como su proteccidn y el desarrollo de normativas que
detengan su deterioro.

2.1.2. Caracteristicas quimicas

Entendemos como agua de mar la disolucion acuosa que compone los mares y
océanos de la Tierra. Se trata de un sistema quimico complejo, constituido por diversas
especies organicas e inorgdnicas interrelacionadas a través de numerosos procesos. Su
caracteristica mas significativa es la salinidad, en promedio un 35 %o, asociada a la elevada
cantidad de sales disueltas.

Una primera aproximacion a la variada composicion del agua de mar consiste en la
distincion entre materia particulada y disuelta. Aunque esta diferenciacién resulta un tanto
arbitraria y de dificil aplicacion dependiendo del constituyente a tratar, generalmente se
distinguen ambas fracciones por filtracién a través de membranas de fibra de vidrio con poros
de didmetro 0.45 um, considerandose materia disuelta la que pasa el filtro y particulada la que
no lo hace.

Materia particulada

La materia particulada puede encontrarse en suspension o depositada, en funcién de
sus caracteristicas de densidad y tamafio de particula. Esta fraccién permite que sobre su
superficie se adsorban especies solubilizadas, haciendo que se sedimenten a lo largo de la
columna de agua. Las fuentes principales de materia particulada en el agua de mar son:

+ Los rios: éstos transportan particulas en suspensidn al mar; una vez alli, las fracciones mas
gruesas se depositan como arenas y arcillas.

+ El viento: éste transporta polvo, cenizas volcanicas, etc. La materia procedente de esta
fuente tiende a depositarse rapidamente debido a su elevada densidad, entre 2-3 kg:m>. La
mayoria de la materia particulada inorganica (aluminosilicatos, arcillas, silice...) tiene este
origen.

+ Fuentes biogénicas: aportan particulas procedentes de la produccién bioldgica primaria y
secundaria, desde materia fecal a restos de esqueletos (CaCO;) o detritos. En general,
poseen tamafios de particula mayores de 100 um, de modo que sedimentan con facilidad
a pesar de que su densidad no es mucho mas elevada que la del agua. Sin embargo,
también existen particulas orgdnicas mas pequefias que no se depositan, como células de
algas o detritos de tamafio menor de 10 um.

Pagina | 6



Capitulo 2. Antecedentes bibliogrdficos

Materia disuelta

Los componentes disueltos se clasifican en funciéon de si se trata de compuestos
mayoritarios o minoritarios.

4+ Se denominan constituyentes mayoritarios aquéllos que poseen concentraciones mayores
de 1 ppm en peso, incluyéndose entre ellos mas del 99.9% de las sales disueltas en los
océanos. A pesar de que el nitrégeno, oxigeno y la silice se encuentran también en
concentraciones elevadas no se incluyen por lo general en este apartado. Esto es asi
porque su condicién de gases disueltos (N,, O,) y nutriente (SiO, en forma de silicatos
solubles) los convierte en compuestos de concentracion muy variable.

# A su vez, los constituyentes minoritarios y traza son aquéllos que se encuentran en
concentraciones por debajo de 1 ppm. Aunque la distincién entre ambos es imprecisa, se
consideran constituyentes traza los que poseen concentraciones a partir de 1 ppb en peso
0 menos.

Otra posible clasificacién alude a su condicién conservativa o no conservativa, referida
a la constancia en composicién y relacionada con su reactividad. Este concepto conduce
esencialmente a la misma separacién, puesto que la mayoria de los constituyentes
mayoritarios se comportan de forma conservativa, y la mayoria de los componentes
minoritarios son no conservativos:

+ Por definicién, los componentes mayoritarios no se ven influenciados de manera
significativa por los procesos bioldgicos, y el tiempo que requerido para que varie su
concentracién debido a procesos quimicos y geoquimicos es muy largo. De este modo, su
distribucidon es controlada principalmente por procesos fisicos (conduccidn, conveccion,
difusion...). Se pueden indicar como excepciones el calcio y el carbono en sus diversas
formas, ademads de la ya comentada silice, SiO,.

+ Por otra parte, la mayoria de los constituyentes minoritarios y traza se comportan de
forma no conservativa, siendo afectados tanto por procesos fisicos como por procesos
quimicos y bioldgicos (consumo, excrecién, biodegradacién, reacciones de intercambio...)
en los cuales son afiadidos y extraidos de la disolucion marina.

La salinidad (S) es la propiedad mas caracteristica del agua de mar, y se define como la
cantidad total de sales inorgdnicas que contiene. Su valor se suele indicar en tanto por mil (%)
en peso. La determinacion de la salinidad se centra en la medida analitica de la clorinidad,
definida como el “peso (gramos) expresado en cloruros, de todos los halogenuros de un
kilogramo de agua de mar”. La relaciéon entre ambos parametros se establece cominmente a
través de la siguiente ecuacién:

S(%o) = 1,805C1(%o0) + 0,030 (2.1)

De forma general, se asume que la salinidad media en aguas marinas y oceanicas se
encuentra en torno al 35%. en peso. Sin embargo, su valor en aguas superficiales de océanos
abiertos oscila entre 33 y 37, y en mares continentales puede variar entre 28 y 40 o mas. A su
vez, las aguas salobres poseen salinidades de en torno a 25, mientras que en aguas
hipersalinas el valor aumenta hasta por encima de 40.

Segun el principio de composicién constante del agua de mar, clave en oceanografia,
las concentraciones de los iones disueltos mayoritarios pueden variar dentro de las diferentes
zonas ocednicas, pero sus proporciones relativas permanecen practicamente constantes. De
acuerdo con esto, aunque la salinidad total puede variar, la proporcién de la concentracién de
cualquier ion mayoritario respecto del total permanece practicamente constante. Es por ello
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que la distribucién oceanica de los constituyentes mayoritarios individuales es en general
proxima a la salinidad total (Tabla 2.2).

Tabla 2.2. Principales constituyentes idnicos inorgdnicos del agua de mar y sus concentraciones, en
partes por millon en peso (g~kg'1) (The Open University Course Team, 1997).

lon %o peso
Cloruro, CI' 18.980
Sulfato, S04~ 2.649
Bicarbonato, HCO; (incluye CO;?) 0.140
Bromuro, Br 0.065
Borato, H,BO;" 0.026
Fluoruro, F 0.001
Sodio, Na* 10.556
Magnesio, Mg*? 1.272
Calcio, Ca*? 0.400
Potasio, K* 0.380
Estroncio, Sr* 0.013
Salinidad total 34.482

2.1.3. Contaminacion marina: farmacos

Los contaminantes llegan al medioambiente marino por diversas vias, como la
liberacion directa de efluentes de plantas de tratamiento de residuos, el trafico maritimo,
actividades de acuicultura, o descarga de efluentes fluviales ya contaminados. De este modo,
mares y océanos se convierten en sumideros de la contaminacidn terrestre (Zhang, y otros,
2012).

Existe un grupo de contaminantes, denominados “contaminantes emergentes”, que se
encuentran ampliamente distribuidos por los ambientes acuaticos terrestres en muy bajas
concentraciones. Entre ellos se incluyen los farmacos, sobre los cuales existe una amplia
bibliografia referida a su presencia en aguas terrestres, como rios, aguas subterrdneas o
plantas de tratamiento de efluentes liquidos. Pese a las claras evidencias de su destino final, es
menos frecuente su cuantificacién en ambientes marinos, debido sobre todo a la gran
limitaciéon que supone para el andlisis el alto factor de dilucién asociado a este medio. Bajo
estas condiciones, los contaminantes pueden llegar a presentarse a concentraciones muy bajas
(ultratraza), del orden de ng-L™ 6 pg-L". Aunque la bibliografia es escasa, existen datos que
cuantifican esta presencia de farmacos, especialmente de antibidticos, en medioambientes
marinos (Bueno, Hernando, Aguera, & Fernandez-Alba, 2009) (Zou, y otros, 2011) (Zhang, y
otros, 2012).

Dependiendo de sus propiedades fisicoquimicas, y a pesar de su baja concentracién,
estos compuestos pueden acumularse en la biota y/o provocar efectos a largo plazo en el
medio ambiente marino, que, dada su gran riqueza, es necesario determinar, prevenir y
reducir.
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2.2. Contaminacion acuatica: farmacos, cosméticos y B-bloqueantes

2.2.1. Contaminantes provenientes de farmacos y cosméticos

Como ya se ha comentado, la continua necesidad de recursos hidricos requiere que
cualquier impacto sobre los mismos sea minimizado. El Inventario Europeo de Productos
Quimicos Comerciales (European Inventory of Existing Commercial Chemical Substances)
registra por encima de 100.000 sustancias distintas, de las cuales 2.400 son producidas en
enormes cantidades, y solamente el 3% de las mismas ha sido caracterizado de forma
completa, desde sus efectos ecotoxicoldgicos crénicos a la descripcidon de su degradacion
medioambiental.

Ante este hecho, la Comisidon Europea ha establecido la normativa para el Registro,
Evaluacion y Autorizacién de Productos Quimicos (Registration, Evaluation, and Authorisation
of Chemicals —REACH (EC 1907/2006)-), buscando asegurar la proteccidén del medioambiente y
la salud humana, y manteniendo la competitividad de la industria quimica en el espacio de la
Unidn Europea. A su vez, la Directiva Marco del Agua (WFD) representa una apuesta de la UE
por la proteccion de sus aguas subterrdneas, superficiales, costeras y estuarios. En lineas
generales, sus objetivos para 2015 se centran en la recuperacion de la calidad de las aguas,
prestando especial atencién a la reduccidn y prevencidn de su contaminacion.

De las ultimas cuatro décadas, en las tres primeras el estudio del impacto de la
contaminacidon quimica en aguas se centrd casi exclusivamente en los denominados
“contaminantes convencionales”, especialmente biocidas y gran cantidad de productos
industriales generalmente altamente téxicos y carcinogénicos; sin embargo, este grupo de
contaminantes supone una fraccién desconocida, y presumiblemente pequefia, del total de los
contaminantes presentes en muestras medioambientales.

El desarrollo y mejora de técnicas analiticas, como las cromatografias gaseosa y liquida
acopladas a espectrometria de masas (GC-MS(-MS) y LC-MS(-MS)), ha permitido la deteccidony
andlisis en el medio ambiente de “nuevos” contaminantes orgdnicos, antes dificilmente
cuantificables. Asi, durante la Ultima década se ha comenzado a prestar mas atencion a los
denominados “contaminantes emergentes”, entendiendo como tales un grupo de sustancias
no reguladas, potenciales candidatas a ser reguladas en funcidon de los resultados de las
investigaciones relativas a su persistencia y a sus efectos sobre la salud humana vy
medioambiental.

A pesar de ser considerados emergentes, la presencia de estos contaminantes en
aguas naturales no es un fendmeno reciente. Como ya se ha comentado, el desarrollo de las
técnicas analiticas ha permitido evidenciar su presencia desde los afios 90 gracias a una mejora
en los limites de deteccion para muchos de estos compuestos; es razonable pensar que la no
determinacidn en fechas anteriores estd mas relacionada con las limitaciones instrumentales
gue con su inexistencia en el medio ambiente (Daughton, 2003).

Entre otros, se pueden citar como contaminantes emergentes frecuentemente
detectados los listados en la Tabla 2.3. Un grupo importante dentro de los mismos suele
agruparse bajo las siglas PPCPs (Pharmaceuticals and Personal Care Products) (Moldovan,
2006), y engloba productos de uso farmacéutico, humano y veterinario, cosméticos y diversos
productos de uso casero.
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Tabla 2.3. Grupos de contaminantes emergentes frecuentemente encontrados en el medio ambiente
(Barceld, 2003).

CLASE DE COMPUESTO EJEMPLOS

Trimethoprim, erythromycin, lincomycin,
sulfamethoxazole

Antibiéticos (humanos, veterinarios)

Analgésicos y antiinflamatorios

Psiquiatricos Diazepam

Reguladores de lipidos

B-bloqueantes Metoprolol, propranolol, timolol

Agentes de contraste en rayos X

Hormonas y esteroides Estradiol, estrona, estriol

Productos de cuidado personal

Almizcles policiclicos y macrociclicos

Protectores solares

Repelentes de insectos N,N-dietiltoluamida

Antisépticos
Surfactantes y metabolitos Alquilfenoles y sus carboxilatos y etoxilatos

Retardadores de llama

Agentes quelatantes (AEDT), sulfonatos

Aditivos y agentes industriales "
aromaticos

Aditivos para combustibles

Bromoacidos, bromoacetonitrilos,

Subproductos de desinfeccion bromoaldehidos

Los PPCPs han sido identificados tanto en aguas superficiales y subterraneas como en
fases sélidas (particulas suspendidas, suelos, sedimentos...), a pesar de su importante afinidad
por el agua, buscada por disefio. Estd documentada la existencia de productos farmacéuticos,
hormonas, antibiéticos, productos de cuidado personal, retardadores de combustién y
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sustancias con actividad endocrina (EDCs), en numero global superior a 3.000, con
concentraciones variables que van de ng-L™" a mg:L™ (Ternes, T., 2004).

Aunque muchos de estos compuestos han sido disefiados para favorecer su
biodegradabilidad, y presentan, por tanto, una baja estabilidad quimica a los principales
agentes ambientales (H,0, O,, luz), su introduccién continua en el medio ambiente los dota de
una pseudo-persistencia medioambiental, o persistencia aparente, que no hace sino complicar
el problema. Ademas, existe muy poca informacién acerca de los posibles efectos sinérgicos
gue la compleja mezcla de contaminantes puede tener sobre los organismos, y generalmente
el problema es sobresimplificado, abordandolo mediante estudios toxicoldgicos individuales o
en los que intervienen un nimero limitado de compuestos.

De acuerdo con los datos publicados (Daughton, 2003), todas las aguas residuales
contienen PPCPs, que diferiran en funcién de la zona en tipo, cantidad y abundancias relativas
de cada componente. Las principales diferencias en su distribucidn radican en su procedencia
(proximidad a hospitales, explotaciones ganaderas, industrias...), en las tecnologias de
tratamiento de aguas usadas (estos compuestos presentan comportamientos muy variables
frente a los tratamientos de eliminacidn), y en las fluctuaciones locales o estacionales que
modifican sus potenciales transformaciones bioldgicas, fisicas y quimicas (biodegradacion,
fotdlisis, adsorcion sobre sedimentos o particulas...).

Las aguas residuales, tratadas con mayor o menor eficiencia, van a parar finalmente a
las aguas marinas. Ademas, cada ano son liberadas enormes cantidades de agua sin tratar,
produciéndose de este modo una contaminacién acuatica directa y continuada.

2.2.2. Farmacos: B-bloqueantes

Se designan con el nombre de fdrmacos las moléculas complejas de diversas funciones
y propiedades fisicoquimicas y bioldgicas, desarrolladas y utilizadas debido a la actividad
bioldgica especifica que presentan para el tratamiento, prevencion o diagndstico de
enfermedades. La mayor parte de los farmacos son moléculas pequefias, con pesos
moleculares del orden de 100 o 200 g'mol™, y en general se caracterizan por su elevada
polaridad, buscada en su disefio y con el fin de facilitar su solubilidad en fluidos biolégicos. Los
farmacos pueden ser clasificados atendiendo a numerosos criterios: propdsito para el cual se
disefian (antibidticos, analgésicos...), grupos activos que presentan (B-lactamas, cefalosporinas,
penicilinas...), modo de accidn, o naturaleza y origen de la enfermedad.

La existencia de farmacos en el medio ambiente comenzé a ser motivo de
preocupaciéon a mediados de la década de los 80 (Daughton, 2003), aunque hasta cerca del
final de la pasada década no empezd a ser un tema suficientemente generalizado en el campo
medioambiental. (Heberer, 2002) Estos compuestos pueden alcanzar el medio acuatico a
través de muy diversas vias:

+ eliminacion de productos a través de aguas residuales de procedencia doméstica
+ excrecién, ligeramente modificados o conjugados con moléculas polares (glucurénidos)
estos ultimos muy resistentes a los tratamientos de aguas residuales municipales
% aguas procedentes de vertederos
+ actividades agricolas y ganaderas
Una vez alcanzadas las aguas naturales, estos compuestos pueden disiparse por

numerosas vias (Piram, A., 2008), incluyendo procesos de biodegradacién y de degradacion
abiotica (hidrdlisis, fotolisis, particidn...). La enorme variabilidad de las estructuras quimicas
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implicadas, su solubilidad en agua, su capacidad de adsorberse sobre sélidos, y la persistencia
de algunos de sus metabolitos obliga a que este conjunto de contaminantes tenga prioridad de
cara a la cuantificacidn de sus riesgos. (Heberer, 2002)

Han sido detectados mas de 80 compuestos empleados para diversas prescripciones,
en concentraciones hasta de pg/L en aguas superficiales, subterrdneas y residuales, y en
numerosos paises como Austria, Brasil, Canada, Croacia, Inglaterra, Alemania, Grecia, Italia,
Espaia, Suiza, Paises Bajos y Estados Unidos. A pesar de que tanto los farmacos como los
productos de su metabolizacidn se encuentran en el medio ambiente al nivel de trazas y
ultratrazas, esto no les exime de inducir efectos téxicos. Como ejemplo cabe destacar el caso
de los antibidticos y esteroides que, respectivamente, pueden generar resistencia en bacterias
o provocar alteraciones en el sistema endocrino (Belgiorno, y otros, 2007) (Burnison, y otros,
2003).

Se denomina B-bloqueantes a una clase de medicamentos usados para el tratamiento
de trastornos cardiacos, generalmente anginas de pecho, arritmias e hipertensién. Estos
farmacos, también denominados bloqueadores B-adrenérgicos, antagonistas B-adrenérgicos o
antagonistas B, basan su funcionamiento en el bloqueo de los receptores B que existen en el
corazon, los pulmones y otros drganos. Este bloqueo de receptores B en el corazén disminuye
su necesidad de oxigeno, lo que produce la reduccién del ritmo cardiaco y de la fuerza con la
que se contrae el musculo cardiaco; asi, el corazén late mds lentamente y con menos potencia,
reduciendo la presion con la que la sangre sale del corazén a los vasos sanguineos.

Existen numerosos compuestos incluidos dentro de este grupo (metroprolol,
propranolol, betaxolol, atenolol, nadolol, pindolol..). De forma general, se trata de
compuestos aromadticos, multifuncionalizados, solubles en agua y susceptibles de sufrir
ionizados. Entre estos compuestos destaca el propranolol (llustracion 2.1) por tratarse del
primer B-bloqueante de uso clinico y actualmente todavia prescrito mundialmente para el
tratamiento de trastornos cardiacos. Este compuesto de férmula molecular CiH,:NO,
(PM=259.8 g-mol™) es soluble en agua y su pK, vale 9.5 (loannou, Hpeshi, Vasquez,
Mantzavinos, & Fatta-Kassinos, 2011). En aguas residuales de Europa ha sido cuantificado en
una concentracién media de 0.01 pg-L™, y hallado en concentraciones de hasta 0.29 pg-L™" en
determinados efluentes. En Estados Unidos, las cantidades detectadas para este compuesto se
elevan hasta 1.90 ug-L'1 (Sirés, Oturan, & Oturan, 2010); ademas, también ha sido identificado
en aguas superficiales en concentraciones relativamente bajas (Heberer, 2002).

0 N
H

llustracion 2.1. Estructura de la molécula de propranolol

Dado que el propranolol ha sido detectado en aguas en todo el planeta, es de esperar
que esto pueda tener efecto sobre la vida acudtica. Los estudios toxicoldgicos para el
propranolol son mds abundantes en mamiferos, asociandolo generalmente con disfunciones
de tipo sexual en humanos, y también en estudios realizados con ratas (Lorenzi, V., 2012). A
pesar de que los trabajos referidos a especies acuaticas son mds escasos, también se ha
demostrado su sensibilidad a la presencia de betabloqueantes: existen estudios que lo
relacionan con una disminucidn en la produccion de huevos y capacidad de fecundacion de los

Pagina | 13



Capitulo 2. Antecedentes bibliogrdficos

mismos (Lorenzi, V., 2012), e investigaciones en plancton y algas han constatado que existen
efectos toxicos especificos hacia determinadas especies (Sirés, Oturan, & Oturan, 2010).

Los compuestos farmacéuticos son, en muchos casos, disefiados para su
administracion via oral, y, por ello, son en general resistentes a la hidrdlisis neutra y/o basica, y
la oxidacion o la fotdlisis se convierten en sus principales vias de disipacidn abiética en aguas
naturales. En relacidn con esto, el propranolol presenta un esqueleto naftalénico que indica
que puede actuar como agente fotosensibilizador y ser inestable a la luz (Dantas R. , Rossiter,
Ribeiro Teixeira, Simoes, & Lins da Silva, 2010), de manera similar a como ocurre con otros
compuestos de estructuras semejantes.

Los estudios de fotodegradacién del propranolol han sido parcialmente abordados con
anterioridad, por ejemplo, en lo que se refiere al estudio de fotélisis directa en agua destilada
(Dantas, Rossiter, & Ribeiro Teixeira, 2010) (Piram, A., 2008) (Qin-Tao & Williams, 2007) (Uwai,
y otros, 2005), o en lo referente a estudios de fotocatdlisis sobre TiO, en agua destilada y
residual (loannou, Hpeshi, Vasquez, Mantzavinos, & Fatta-Kassinos, 2011) (Romero, y otros,
2011) (Yang, Taicheng, Li, & Song, 2010); sin embargo, no se ha hallado ningun estudio previo
gue analice la influencia del agua de mar sobre el proceso.
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2.3. Fotoquimica: fotdlisis directa y fotocatalisis
2.3.1. Fotoquimica
I. Introduccién

La fotoquimica estudia las reacciones quimicas inducidas por la radiacion
electromagnética. Numerosos procesos quimicos naturales ocurren como consecuencia de la
absorcién de radiacién electromagnética; es el caso de la fotosintesis o la fotoquimica de la
vision.

La radiacion electromagnética consiste en un flujo de fotones consecuencia de campos
eléctricos y magnéticos oscilantes, perpendiculares entre si y respecto a la direccién en la que
viaja la onda electromagnética, que transportan energia a través del espacio. Las
caracteristicas de la radiacion vienen dadas por su longitud de onda, siendo ésta la distancia
entre crestas sucesivas (llustracion 2.2). Segun sus caracteristicas, el espectro
electromagnético se puede dividir en diferentes regiones, que van desde las ondas de radio
hasta los rayos cosmicos (llustracién 2.3.)

A= -

Direction of

motan

llustracion 2.2. Onda electromagnética polarizada en el plano, propagada en la direccion z.

>300 300-30 30-1 -10* -10%
Energy (kcal/mol)

Nuciear Core Electronic Molecular  Molecular
excitation  electron excitation vibration  rotation
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Frequency (v} in Hz
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llustracion 2.3. Regiones del espectro electromagnético.
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A nivel atdmico y molecular los niveles energéticos en la materia se encuentran
cuantizados. Las especies sdlo pueden existir en determinados estados energéticos, y cualquier
transito entre dos estados especificos se asocia por tanto a una determinada energia de
trdnsito; como consecuencia sélo determinadas energias, o lo que es lo mismo, frecuencias o
longitudes de onda, pueden ser absorbidas o emitidas.

La absorcion de un fotdn por parte de una determinada especie conduce a un estado
excitado de la misma; el modo en que esta especie incorpora dicha energia (rotacional,
vibracional o electrénica) dependera de la longitud de la radiacién incidente. Por ejemplo, las
longitudes de onda correspondientes al IR lejano provocan transiciones entre estados
rotacionales o vibracionales, y las energias en la region UV o Vis son de la magnitud adecuada
para inducir transiciones entre los niveles electrénicos de una especie.

La fotoquimica se restringe al estudio de los procesos quimicos inducidos por
absorcién de radiacion en el espectro visible (Vis) y ultravioleta (UV), puesto que son estas
longitudes de onda las que conducen a estados electrénicos excitados de la molécula. La
absorcién de un fotdn resulta, finalmente, en la promocién de un electrén desde un orbital
enlazante o no enlazante (p. ej. el HOMO) a uno antienlazante (p. ej. el LUMO), cumpliendo la
condicidn de resonancia AE = hv, y siguiendo una transicion segun lo establecido por el
principio de Frank-Condon. Este proceso puede tener lugar con o sin inversidn del espin, de
modo que se produzcan:

+ Especies con dos electrones desapareados con espines antiparalelos (estado singlete, 'A)
A+ h - 14 (2.2

+ Especies con dos electrones desapareados y espines paralelos (estado triplete, *A)
A+ hv - 34 (2.3)

La formacidn de un tipo u otro definira la reactividad del compuesto. Asi, los estados
singlete son especies de capa cerrada que reaccionan con otras especies de capa cerrada,
mientras que los estados triplete son especies radicalarias que pueden reaccionar con otras
especies de capa abierta, y mas especificamente con oxigeno, que posee dos electrones
desapareados en su estado fundamental (0,).

e 2
‘T_.

W, v T
X3 +

Singlet ground Singlet excited Triplet excited
state state state
S S, T

0 :

llustracion 2.4. Representacion de los electrones en el estado fundamental singlete (Sy) y en los estados
electronicos excitados singlete (S;) y triplete (T,) (Kagan, 1993).

Il. Interaccidn de la radiacion con la materia
La radiacion electromagnética causa perturbaciones magnéticas y eléctricas en la

region del espacio a través de la que pasa el electron (llustracion 2.5). La fuerza F ejercida
sobre un electrén de la molécula por la onda sera:
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F=e-E+te-

[H - v]
p (2.4)

donde e es la carga del electrén, E la intensidad del campo eléctrico, H la intensidad del
campo magnético, v la velocidad del electréon y ¢ la velocidad de la luz. Como la velocidad de la
luz (3-10™ cm.s™) es mayor que la posible velocidad del electrén (v =108 cm.s™), el primer
término de la ecuacién puede considerarse mucho mayor que el segundo, por lo que F puede
aproximase como:

F=e-E (2.5
Es decir, la interacciéon de la radiacidon electromagnética con los electrones de Ia

molécula es debida a su componente eléctrica, y la interacciéon con la componente magnética
se puede considerar despreciable.

= v
H J:FE T’t-!'— Electron in
& ngg‘,‘.‘g}&; e molecn:lse
 ® v<3x10'® A ssec
3, 3
=18
Z5 ) :
2@ '\ E=ef (important)
<< \
= \\
KN ELECTRIC 3
)
& VECTOR -£
°Q~

A

g
&L
c= 3)(10la K/sec

llustracion 2.5. Interaccion del campo eléctrico y magnético de la onda electromagnética con un electron
en su orbita alrededor del nucleo (Turro, 1991)

Cuando el campo eléctrico de la onda interacciona con los electrones de la molécula,
éstos experimentan una perturbacion eléctrica producida por las fuerzas del campo eléctrico
de la onda, y esto resulta en la generacidn de un momento dipolar transitorio en la molécula
paralelo a la direccion de E (llustracion 2.6.). La energia de la interacciéon viene dada por:

F=E-u=E-uz (2.6)

Donde u es el momento dipolar y ug su componente en la direccién de E.

e —— + =
-3 +8
@ ui=0 O QO | i
+8 -3
(i 5 E +
£:0 - :

£#0

llustracion 2.6. Induccion del momento dipolar por un campo eléctrico (Turro, 1991).
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Como los transitos espectroscdpicos son muy rapidos, habrd que considerar valores
instantdneos de u, que son funcion de las coordenadas de rotacidn, vibracién, etc. Para que
tenga lugar la transicién es necesario que, al menos de modo transitorio, varie la componente
del momento dipolar en la direccion del campo eléctrico de la radiacion, bien en médulo
(vibracion) o en orientacion (rotacion).

lll. Reglas de seleccion

Las reglas de seleccion indican la posibilidad de que una transicién esté permitida o
prohibida en funcidn de las funciones de onda de los estados de llegada y de partida. Como se
acaba de sefialar, la capacidad de interaccion entre la radiacidon electromagnética y una
molécula viene determinada por la posibilidad de formacidon de un dipolo instantaneo en la
direccidn de E. Este dipolo se expresa en funcién del momento dipolar de transicion pu, entre
los estados inicial y final.

bo =< fluli = [ Wjuwpdr  @7)

La magnitud del dipolo transitorio puede interpretarse como una medida de la
redistribucion de carga que acompafia a una transicion entre niveles energéticos. Una
transicién serd activa sélo cuando la redistribucion de cargas que la acompafia tenga caracter
dipolar, y esto se cumple cuando se cumplen las siguientes reglas de seleccién:

4+ Para complejos centrosimétricos y &tomos, sélo tendran lugar aquellas
transiciones que van acompafiadas de un cambio de paridad: u —» g o bien
g — u (regla de seleccion de Laporte).

4 Se debe cumplir que AS=0, es decir, no debe haber cambio global de espin.

IV. Leyes de la fotoquimica

Como se ha comentado, la absorcién de la radiacion electromagnética y sus
consecuencias en el sistema molecular son la base de la fotoquimica, y esto se ve recogido en
las denominadas “leyes de la fotoquimica”.

La primera ley, formulada por Grotthus y Draper a principios del siglo XIX, se conoce
como Principio de activacion fotoquimica; segin este: “sélo la radiacion absorbida por un
sistema es capaz de inducir cambios fotofisicos o fotoquimicos en el mismo”.

La evolucion de la Mecanica Cuantica permitid a Stark y Einstein modificar este
enunciado y formular la segunda ley, el Principio de activacién cudntica, que establece que
“en el paso primario de un proceso fotoquimico, sélo una molécula es activada por cada cuanto
de radiacién absorbido” .

V. Destino de los estados excitados

Generalmente, el estado excitado de una especie muestra una reactividad distinta a la
que posee en estado fundamental como consecuencia de la nueva distribucidn electrénica y
del exceso energético adquirido por la absorcion fotdnica. Esto es de especial importancia en
el caso de la excitacién electrdnica, para la cual las energias involucradas son del mismo orden
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que las energias de enlace, y también similares a las energias de activacién de algunas
reacciones.

Existen diversas vias o procesos a través de los cuales las especies excitadas
electronicamente pueden reaccionar o perder su exceso energético (llustracion 2.7). De forma
general, estos procesos pueden ser clasificados en fotoquimicos o fotofisicos en funcién de si
transcurren con cambio quimico global o sin él, respectivamente, entendiendo como tal aquél
que conduce a la modificacion de la molécula, generando una especie quimicamente
diferente.

Procesos fotofisicos

Dentro de los procesos fotofisicos se distingue entre transiciones no radiativas
(transferencia de energia inter- e intramolecular, quenching) y radiativas (fluorescencia,
fosforescencia, quimiluminiscencia):

4+ La transferencia energética intramolecular es un proceso no radiativo que conduce a la
poblacién de un nuevo estado electrénico de la misma molécula. Por su parte, en la
transferencia de energia intermolecular, también no radiativa, una molécula diferente es
excitada por colisién con la molécula inicialmente excitada.

#+ El quenching fisico o desactivacién bimolecular es un proceso colisional, no radiativo, en el
cual el exceso energético es transferido a otra molécula, que a su vez convierte la energia
en excitacién de los niveles vibracionales o rotacionales.

#* La fluorescencia es un proceso radiativo que implica transiciones entre estados de la
misma multiplicidad; los tiempos tipicos de emisién para este proceso son de 10 s
(Levine, 2009).

+ Los procesos de fosforescencia son transiciones radiativas entre estados con distinta
multiplicidad que ocurren en escalas de tiempo de 10™a 1's (Levine, 2009).

Physical
quenching
AB "
AE +B T AB+CD
Direct reaction ‘ Intermolecular energy
' f
(vii)| +M // el
+E (iv)
(ii) ! p
| //
/
A+B + AB** + e
: Mt —— | Y e ———
Dissociation (i) Photoionization
£ N\
/o
4 |
Pl (vn)‘ (v)
/ ‘

BA // | AB*
Spontaneous ¢ Intramolecular energy
isomerisation transfer

AB + hy

Luminescence

llustracion 2.7. Vias de desactivacion de los estados excitados.
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Los procesos fotofisicos que tienen lugar en una molécula tras la excitacidon se
representan mediante el denominado diagrama de Jablonski—Perrin (llustracién 2.8.), un
diagrama cualitativo en el cual se representa la posicién relativa de los diferentes niveles
electrénicos y vibracionales que existen en una molécula. En este esquema, las transiciones no
radiativas son representadas mediante flechas onduladas, y las radiativas con flechas rectas.
Entre los procesos comentados, se distingue dentro de las transiciones no radiativas entre
relajacidn vibracional (VR; Vibrational Relaxation), conversién interna (IC; Internal Conversion)
y cruce entre estados (ISC; Intersystem crossing).

# Relajacién vibracional (VR): En este proceso, que ocurre en la escala temporal de los pico o
subpicosegundos, la molécula pierde el exceso de energia vibracional y se relaja hasta el
estado vibracional fundamental. Dada la rapidez del proceso, resulta razonable suponer
gue la molécula excitada se relaje al estado vibracional fundamental antes de que se
produzca cualquier otro proceso.

% Conversidn interna (IC): Se trata de un proceso isoenergético, que tiene lugar entre
estados excitados de la misma multiplicidad, y al que generalmente le sucede otro proceso
de relajacion vibracional. Esta transicion es también muy rapida (escala picosegundos).

+ Cruce entre estados (ISC): Este transito isoenergético implica un cambio de multiplicidad
del espin (en principio prohibido por reglas de selecciéon), y se sitia en la escala de los
microsegundos.

4
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..‘.‘.) Internal Conversion, S; + 5; non radiative transition
SC "
=sea) InterSystem Crossing, S, + 1) non radiative transition

AN Vibrationnal Refaxation

llustracion 2.8. Diagrama de Jablonski-Perrin.

Procesos fotoguimicos

Las rutas estrictamente quimicas son principalmente: la disociacidn, la reaccidn directa y la
isomerizacion.

+ En la disociacion, la energia del fotdn es suficiente para producir la rotura de un enlace,
conduciendo a la fragmentacion de la especie molecular.
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+ En la reaccién directa, la excitacidn electrénica permite promover una reaccion, bien sea
porque el exceso energético permite la superacidn de una barrera de activacién o por
generar una nueva distribucién electrénica favorable.

#+ La isomerizaciébn es un proceso intramolecular que conduce a una reorganizacidn
estructural de la propia molécula.

+ La ionizacidn es similar a la disociacién, pero en este caso los fragmentos formados son un
ion (o ion radical) y un electréon. En ocasiones puede ocurrir la ionizacién heterolitica, con
formacién de dos fragmentos idnicos: catién y anidn.

VI. Rendimiento cuantico
Se define rendimiento cudantico global, ¢, como el nimero de moléculas de reactivo

consumidas o de producto generadas por fotdn de luz absorbido.

_ N2de moléculas de reactivo consumidas o de producto formadas 28
¢= N de fotones absorbidos (2.8)

El rendimiento cudntico global refleja tanto la eficiencia de los procesos primarios
como secundarios, y por ello puede poseer valores muy variables, desde 10° a 10° (Wayne &
Wayne, 1996). Generalmente, valores por encima de uno sugieren la existencia de reacciones
secundarias o reacciones en cadena.

Sin embargo, en ocasiones es mas util considerar el rendimiento cuantico de procesos
primarios, ¢;, referidos a las vias de desactivacién primarias expuestas en la llustracion 2.7 y
definidos como:

b = Moléc. de reactivo consumidas o producto formadas en el proceso i 2.9)
e N de fotones absorbidos '

Ademds, los rendimientos cuanticos ¢ y ¢; también se pueden expresar en términos
de velocidades de reaccidn, siendo la definicion el cociente entre la velocidad del proceso
estudiado y la velocidad de absorcién de fotones. La velocidad del proceso es el nimero de
moléculas de reactivo consumidas o de producto formadas por unidad de tiempo y volumen, y
la velocidad de absorcién de fotones es igual a la intensidad de radiacién absorbida (/,ps), ¥
entonces:

_ Nedemoléculas de X porunidaddetyV  d[X]- dt—1
~ N2de fotones absorbidos por unidad detyV Lops

¢ (2.10)

2.3.2. Fotoquimica y degradacion de contaminantes en agua

Las longitudes de onda de la radiacion solar que llegan a la tierra comprenden desde el
infrarrojo (>700 nm), pasando por el espectro visible (aproximadamente 400-700 nm),
llegando al ultravioleta (<400 nm), hasta un limite de unos 290-300 nm dependiendo de las
condiciones atmosféricas. Dado que las energias asociadas a los fotones de 700, 400 y 300 nm
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son aproximadamente 170, 300 y 390 kJ-mol™, respectivamente, y las energias de los enlaces
C-C y C-H son 420 y 340 kJ-mol™; cabe esperar que la energia de las componentes UV y Vis de
la luz sea suficiente para provocar la ruptura de enlaces quimicos. De este modo, la luz se
convierte en un reactivo limpio, sostenible y abundante que permite la reaccion de
compuestos organicos presentes en el medio ambiente.

Por otra parte, el agua es un medio transparente a la luz visible y ultravioleta, con un
coeficiente de absortividad molar e=(1.26 + 0.03) x 10> M™-cm™ a A=196 nm, e incluso menor
para longitudes de onda comprendidas entre los 200 y los 800 nm (Quickenden & Irvin, 1980).
A pesar de que la transmitancia en aguas naturales es muy variable y esta condicionada por el
contenido en materia orgdnica, se trata de un medio adecuado para que tengan lugar
reacciones fotoiniciadas, pues permite la absorcion de la radiacidon por parte de las sustancias
organicas e inorgdnicas disueltas, siempre y cuando posean las bandas electrénicas
apropiadas.

El estudio de la degradacién fotoquimica de contaminantes en agua se lleva a cabo a
mediante experimentos de fotodegradacién por fotdlisis directa o fotocatdlisis. La
aproximacién completa al problema incluye generalmente el estudio de las caracteristicas
fotofisicas del compuesto, su reactividad mediante fotdlisis directa, adsorcion sobre
fotocatalizadores sdlidos, reactividad fotocatalitica, analisis termodinamico y cinético de los
procesos involucrados, identificacién de productos y andlisis ecotoxicolégico.

2.3.3. Fotdlisis directa

La fotdlisis directa en aguas naturales involucra la transformaciéon de un compuesto
guimico como resultado de la absorcién de un fotdn solar. Asi, la fotdlisis directa puede ser
una importante via de disipacién para aquellos contaminantes quimicos que presenten
absorcién Uv-Vis por encima de longitudes de onda de 290 nm.

La transformacién directa de quimicos en aguas naturales es un proceso complejo que
depende de un gran ndmero de factores como:

+ estructura quimica y espectro de absorcién del quimico

+ rendimiento cudntico de la reaccién fotoquimica en cuestion

+ la radiacién fotdnica solar a la cual se expone el producto quimico, dependiente de
muchos factores, incluyendo la latitud, el periodo estacional, y las propiedades fisicas y
quimicas de la matriz acuosa.

Para que una transformacién tenga lugar por fotdlisis directa, la molécula debe
absorber fotones. Las moléculas orgdnicas absorben distintas longitudes de onda dependiendo
de sus caracteristicas de absorcion (posicion del maximo de absorcion, Ans, Y magnitud del
coeficiente de absortividad molar correspondiente, €), caracteristicas que pueden cambiar con
el pH si se encuentran en disolucién acuosa (Canle L., Fernandez, Martinez, & Santaballa,
2012). La energia absorbida debe ser suficiente para causar la transformacién a través roturas
de enlaces, reordenamiento, reduccion u oxidacidn. Para tener lugar, estos procesos deben ser
competitivos respecto a otros procesos de desactivacion, como procesos radiativos
(fluorescencia, fosforescencia), desactivacion bimolecular, u otros procesos no radiativos
(Apartado 2.3.1.).

Generalmente, la velocidad de desaparicion de un compuesto mediante fotdlisis
directa sigue una cinética de primer orden (2.11), siendo (2.12) la expresion integrada:
dc

— = —ky- 2.11
= —karc (21D
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c=corekat (2.12)

donde c es la concentracion del compuesto quimico de interés a un determinado tiempo en
mol-dm?, co es la concentracion inicial del compuesto en mol-dm?, k4 es la constante de
primer orden (s™) y t es el tiempo en's.

Para una disolucion épticamente diluida (Ay < 0.02 para A = 290 nm) de un producto
guimico en agua, expuesto a irradiacidon policromatica por encima de 290 nm, la constante de
velocidad de fotdlisis directa (asumiendo el rendimiento cuantico independiente de la longitud
de onda), viene dado por la ecuacion 2.13.

l
ky = 23 o P ¥83%¢€; -1, (2.13) (OECD,2008)

donde:

k,4: constante de fotdlisis directa [d})

¢: rendimiento cudntico (independiente de la longitud de onda)

€,: coeficiente de decaimiento molar [L:-mol™-cm™] a una determinada longitud de onda

Iy, irradiacion foténica, sobre la base de la absorcidn, a una determinada A, de una seccién
cubica [mol-cm™-d]

l: camino dptico en cm

Dgys: profundidad del sistema irradiado en cm, equivalente al volumen de sistema irradiado
por area incidente

La ecuacién es aplicable tanto para irradiacidn solar como para irradiacion procedente
de una ldmpara; sin embargo, generalmente se emplea esta ecuacidon para determinar la
constante de fotdlisis directa para disoluciones Odpticamente diluidas en agua pura en
experimentos de fotdlisis y en aguas naturales proximas a la superficie expuestas a irradiacion
solar. (OECD,2008)

800

ky = ¢Zq oy (2.14)
290

Las ecuaciones planteadas (2.11-2.14) muestran que la cinética de fotdlisis directa es
de primer orden si la irradiacién fotonica permanece constante en el tiempo, algo que se
cumple generalmente para lamparas de irradiacién de uso habitual en el laboratorio, pero no
para lamparas de destello (flash); sin embargo, estas ecuaciones son también aplicables
cuando se emplea radiacion solar gracias a que las variaciones que se producen son en general
pequefias y no sistematicas.

Han sido ideados numerosos montajes experimentales para realizar estudios de
fotolisis directa en disolucién.(OECD, 2008) Una configuracion frecuentemente usada, y la
empleada en este estudio, se muestra en la llustracién 2.9. En lineas generales, consiste en un
fotorreactor de vidrio en el cual es introducida axialmente una lampara (de vapor de Hg, de
arco de Xe, etc.), refrigerada por recirculacion de agua termostatizada. La [ldmpara posee una
camisa de vidrio o cuarzo en funcidon de las caracteristicas de irradiacion requeridas, y la
disolucidn, introducida en el interior del fotorreactor, es mantenida en condiciones de
agitacién constante.
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(a)

Lamp refrigeration by
water circulation from
thermostat

Gas inlet

Sampling outlet

Lamp jacketed in
quartz / glass

UV-Vis lamp ||

Magnetic stirrer — O

lustracion 2.9. (a) Esquema de un sistema frecuentemente empleado para los estudios de fotdlisis en
disoluciodn. (b) Fotografia del sistema en su aplicacion en el laboratorio (Canle L., Fernandez, Martinez, &
Santaballa, 2012).

2.3.4. Fotocatalisis heterogénea

l. Introduccidon

Los procesos de oxidacién avanzada (Advanced Oxidation Processes — AOPs) son
ampliamente empleados para el tratamiento y desinfeccién de las aguas. Estos métodos se
basan en la formacidn de especies quimicas altamente reactivas, como los radicales hidroxilo
(HO"), que son capaces de oxidar y mineralizar la mayor parte de las moléculas orgdnicas,
dando lugar a CO, e iones inorgdnicos. Existen distintos modos de producir estos radicales
hidroxilo, entre los cuales se encuentran métodos basados en la fotdlisis del H,0,y el O, la
fotocatdlisis heterogénea, basada en el uso de un semiconductor de banda ancha, y los
procesos homogéneos Foto-Fenton, producidos por adicidn de H,0, a sales de hierro disueltas.

De todos ellos, el que interesa en este caso es la fotocatalisis solar heterogénea, que
consiste en hacer uso de la banda préoxima al UV del espectro solar (longitudes de onda por
debajo de los 400 nm) para fotoexcitar un catalizador semiconductor en contacto con agua y
en presencia de oxigeno. Los semiconductores actian como sensibilizadores para procesos
redox inducidos por luz debido a su estructura electrdnica, caracterizada por una capa de
valencia llena y una banda de conduccidn vacia separadas por una banda de energia prohibida.
Cuando el semiconductor absorbe un fotén de energia mayor que este hueco energético se
forma un par electrén-hueco con propiedades redox utilizables en la degradacidon de
contaminantes en agua.

A diferencia de los procesos de fotdlisis directa, comentados en el apartado anterior,
en este caso no son los reactivos los que absorben la energia, sino el catalizador sélido.
Ademas, la baja selectividad de este proceso permite que pueda emplearse para tratar
mezclas complejas de contaminantes, y la posibilidad de emplear radiacién solar como fuente
de energia le otorga un importante valor medioambiental.
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Il. Fundamento y caracteristicas

Cuando un semiconductor (por ejemplo TiO,, ZnO, Fe,0, CdS 6 ZnS) absorbe un fotdn
de energia igual o mayor que el hueco energético entre bandas (gap) E;, cumpliendo la
condicion de resonancia hv = E; (Fujishima, 1999), se promociona un electrén (e) de la banda
de valencia a la de conduccién, creando un hueco positivo (h*) en la de valencia, generando asi
un par electrén-hueco (e-h*). En la llustracién 2.10 se observa un esquema frecuentemente
empleado para ilustrar los procesos fotocataliticos, que consiste en la superposicién de las
bandas energéticas de un semiconductor genérico sobre la imagen geométrica de una
particula.

Los huecos en la banda de valencia son potentes oxidantes, desde +1.0 hasta +3.5 V
frente al electrodo normal de hidrégeno, ENH, dependiendo del semiconductor y del pH;
mientras que los electrones de la banda de conduccién son buenos reductores (+0.5 a -1.5 V
frente al ENH) (Malato, Fernandez-lbafiez, Maldonado, J., & Gernjak, 2009). La gran mayoria de
los pares e-h" se disipan en unos pocos nanosegundos, neutralizandose y liberando energia.
Unos pocos pares viven el tiempo suficiente para poder viajar hasta la superficie del
semiconductor y reaccionar con las especies que en él se encuentren adsorbidas.

En presencia de un fluido como el agua, ocurre una reaccién de adsorcidon espontanea
(la del agua y la del contaminante), y, de acuerdo con el potencial redox de cada adsorbato, se
puede producir una transferencia electrénica hacia una molécula aceptora al tiempo que la
molécula dadora se convierte en un radical catidn.

1 Acceptor 0, (adsorption)
REDUCTION
Acceptor™ N :
\ ?z:,(reductnon)
? further
5 / degradation
pu .
H‘\*{)H-\I oxidation
Hzo} adsorption
P

Hustracién 2.10. Diagrama de bandas energéticas y formacion de electrones (e”) y huecos (h*) en una
particula de semiconductor en presencia de agua conteniendo un contaminante (P) (Malato, Ferndndez-
Ibdfiez, Maldonado, J., & Gernjak, 2009).

Cuando el proceso tiene lugar en sistemas acuosos al aire, los huecos generados
pueden oxidar el agua o los hidroxilos en la superficie del semiconductor para producir
radicales hidroxilo (2.15, 2.16). Ademas, los electrones atrapados en los sitios activos pueden
ser eliminados por reduccién del oxigeno adsorbido a radical anién superdxido O,”, que a
continuacién puede evolucionar a su acido conjugado, el radical hidroperdxido HO,  (2.17,
2.18):

h* + HyOgqs — H,0°t > H* +*0H  (2.15)
h* + HO ;s —» *0H  (2.16)
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02 (aasy + €~ = 03qasy E°=-033Vws.NHE (2.17)
05~ +H* > HO; pK(HO3) =48 (2.18)

Ademds, la dismutacion de 0, y HO," genera H,0,, que puede ser reducido a
continuacién para dar lugar nuevamente a los radicales HO® (2.19, 2.20).

03"+ HO3 + HY - Hy,0, + 0, (2.19)
H,0, + H* + e~ - "OH + H,0 E°=—0.870V vs.NHE  (2.20)

De forma alternativa, un compuesto (P) adsorbido en la superficie del fotocatalizador
puede sufrir procesos de reduccién u oxidacién monoelectrénicos (2.21, 2.22).

P(ads) +e - PE;dS) (2 21)
P(ads) +ht > Pa—ds) (2' 22)

Dada la gran cantidad de especies reactivas formadas, existe un gran nimero de
posibles productos, normalmente mayor que aquellos obtenidos por fotdlisis directa. Ademas,
el hecho de que los pares redox sean continuamente generados por el fotocatalizador permite
reacciones de degradacién consecutivas de los productos primarios y secundarios, y asi en
algunos casos se completa la mineralizacién de los contaminantes (CO5>, NO3, PO,>, SO,>...),
algo inusual en procesos de fotodegradacién directa.

Los radicales HO® son considerados los mayores responsables de la degradacién de
contaminantes organicos. (Canle L., Fernandez, Martinez, & Santaballa, 2012) Esta hipdtesis
estd apoyada por la observacién experimental de las diferencias en varios d6rdenes de
magnitud entre la concentracidon de hidroxilos y radicales superéxido después de irradiar
suspensiones de TiO,. Limitando el problema a la reaccién con HO®, pueden tener lugar tres
tipos diferentes de reaccion:

i) oxidacidn monoelectrdnica, dando lugar a un radical cation
P+ HO* - Pt +HO~ (2.23)
ii) reaccion de abstraccidn de hidrogeno
P+ HO®* - P(—H)"+ H,0 (2.24)
iii) reaccion de adicién de HO®
P+ HO® - (POH)" (2.25)

Cada uno de estos intermedios de vida breve evoluciona a través de diferentes

mecanismos para producir una gran variedad de productos. Muchos de ellos serdn

hidroxilados, y, por tanto, altamente polares y solubles en agua y facilmente adsorbibles en
superficies minerales; esto puede incrementar su tiempo de residencia en el medio ambiente.

Como los contaminantes normalmente absorben algunas de las longitudes de onda
fotoactivas, aunque sea con bajos coeficientes de absortividad molar, los procesos
fotocataliticos raramente tienen lugar solos, sino que actian conjuntamente con procesos de
fotodegradacion directa. Asi, los productos obtenidos son frecuentemente una mezcla de
productos de degradacion directa y fotocatalitica. Esto hace necesario conseguir un correcto
entendimiento de los mecanismos que tienen lugar a través de estos dos tipos de procesos.
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I1l. El catalizador: TiO,

Existen numerosos materiales con propiedades adecuadas para llevar a cabo
reacciones fotosensibilizadas: éxidos (TiO,, SnO,, ZnO, WOs), sulfuros (ZnS, CdS) y otros (CdSe,
GaAs, GaP). Los semiconductores usados para propdsitos fotocataliticos deben tener un hueco
energético que permita que longitudes de onda de la luz solar cumplan la condicién de
resonancia. En principio, dejando otras variables aparte, la mayor eficiencia fotocatalitica se
conseguird con semiconductores que consigan un mayor solapamiento entre el espectro de
absorcién del fotocatalizador y el espectro de radiacion de la luz solar. Conseguir este objetivo
es uno de los principales desafios en el campo actualmente, y las aproximaciones realizadas al
problema incluyen desde la introduccién de defectos a la red cristalina al dopaje del
fotocatalizador con diferentes elementos (Fujishima, 1999).

Tabla 2.4. Posicion de las bandas (a pH=1) para algunos semiconductores empleados comiunmente en
fotocatdlisis (BV=banda de valencia; BC=banda de conduccién; E,=gap energético; A,=longitud de onda
asociada al gap energético) (Malato, Ferndndez-Ibafiez, Maldonado, J., & Gernjak, 2009)

Semiconductor TiO, SnO,
BV (V vs. ENH £ 0.1 V)

BC(Vvs. ENH+0.1V)
E; (eV)
A (nm)

El fotocatalizador ideal debe cumplir las siguientes propiedades:

(i) fotoactividad

(ii) ser biolégica y quimicamente inerte

(iii) estabilidad frente a la corrosion fotoquimica
(iv) emplear luz Vis o UV

(v) bajo coste

(vi) inocuidad.

De entre los semiconductores antes nombrados, el que mejor se ajusta a las
caracteristicas y, por tanto, el mas frecuentemente empleado es el TiO,. Este semiconductor es
de especial interés porque permite el uso de luz natural solar debido a que el gap energético
(Eg) puede ser sobrepasado por el contenido energético de un fotén solar (390>A>300 nm).

Solar Spectrum

Arbitrary Units

025 0.30 035 0.40 0.45 0.50
Wavelength, pm

llustracion 2.11. Espectro de absorcion del didxido de titanio solapado con el espectro solar (Malato,
Ferndndez-Ibdfiez, Maldonado, J., & Gernjak, 2009)
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La actividad catalitica del TiO, depende estrechamente de su cristalinidad y tamafio de
particula. El TiO, aparece en la naturaleza en tres formas cristalinas, anatasa, rutilo y brookita
(Nustracion 2.12), si bien Unicamente anatasa y rutilo son estables a temperatura ambiente.
Entre ellas, la anatasa es forma cristalina con mejores propiedades fotocataliticas (Herrmann,
1999).

Sin embargo, una forma mixta conocida como Degussa P25 es la que se ha establecido
como estandar en los estudios de fotocatalisis. El TiO, Degussa P25 consiste de una mezcla no
porosa de composicion promedio 78:14:8 (p:p:p) en anatasa, rutilo y una fase amorfa,
respectivamente, (Ohtani, Prieto-Mahaney, Li, & Abe, 2010) y posee una eficiencia catalitica
mas alta que la de la mayoria de otros preparados comerciales de TiO,.

llustracion 2.2. Estructuras cristalinas del TiO,,; de izquierda a derecha: rutilo, anatasa y brookita.

IV. Andlisis cinético

La fotodescomposicidon catalitica de contaminantes en disolucién es un proceso
complejo en el que intervienen moléculas neutras y radicales, tanto en disolucion como
adsorbidos sobre la superficie del semiconductor. (Malato, Fernandez-lbafiez, Maldonado, J., &
Gernjak, 2009) De este modo, la generacidon de productos puede producirse por:

l. Reaccidén entre dos sustancias adsorbidas.

Il Reaccién entre un radical en disolucion y un sustrato adsorbido.
M. Reaccidn entre un radical ligado a la superficie y un sustrato en disolucién.
V. Reaccidn entre dos especies en disolucién.

Independientemente de su localizacion respecto a la superficie de TiO,, se considera
que la fotomineralizacidn de contaminantes organicos en presencia de un catalizador sigue un
esquema cinético de acuerdo con la aproximacién de Langmuir-Hinshelwood. De acuerdo con
este modelo, la velocidad de reaccién (r, M-min™) es proporcional a la fraccién de superficie
cubierta por el substrato (8,), siendo k, la constante de velocidad de la reaccién (M-min™), C
la concentracién de la especie A (M) y K la constante del equilibrio adsorcion de la especie A
en la superficie de catalizador (M™).

dc k.KC

=g =
T T4 T T 1Y ke

(2.26)
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Para disoluciones diluidas (C<10>M), KC « 1y la reaccidn sigue una ecuacidn cinética
de primer orden (2.27). Para disoluciones por encima de 5-10°M, KC > 1, la velocidad es
maxima y la ecuacién cinética de orden cero (2.28).

dc —Kaptt
g = KrKC =Kapit > €= Co-e ert™ (2.27)
dc
__dt:krﬁczco—kr-t (2.28)

El seguimiento cinético por ajuste a ecuacion de orden uno (2.27), permite el calculo
de la constante aparente K,p¢ (min™), que engloba la constante de reaccién k, y la K de
adsorcién. Con respecto a esto, es muy importante indicar que el valor de K derivado de un
estudio cinético no es exactamente equivalente al valor obtenido a través de un estudio de
adsorcién en fase oscura debido a que la iluminacidn provoca alteraciones en las propiedades
electronicas y de adsorcion del TiO, (Malato, Fernandez-lbafiez, Maldonado, J., & Gernjak,
2009)

Una variante de la ecuacion (2.26) es la (2.29) que tiene en cuenta la competicién de
otras especies i por los sitios activos. Aunque mas compleja, resulta una aproximacién mas
realista al proceso. La constante K; representa la constante adsorcién/desorcion referida a
otras especies (compuestos presentes en la matriz, intermedios significativos...) que participen
del proceso de adsorcién sobre el catalizador sdlido.

dc _ k,.KC
dt  1+KC+Y,KC;

r=-— (2.29)

V. Parametros fundamentales

La velocidad y eficiencia de una reaccidon fotocatalitica dependen de una serie de
factores que gobiernan la cinética de la fotocatalisis, como: concentracién inicial de reactivo,
radiacion solar, masa de catalizador, pH, temperatura, flujo de radiacion y concentracion de
oxigeno.

(a) Concentracion inicial de reactivo

Dado que la descomposicidon del contaminante sigue un modelo cinético de Langmuir-
Hinshelwood (ecuacién 2.26), su velocidad de descomposicidn serd mayor cuanto mayor sea la
superficie de catalizador recubierta por el contaminante, medida a través de la fraccidon de
recubrimiento (6,).

La isoterma de adsorcidon tipo Langmuir supone que el sélido posee una superficie
homogénea, y por tanto con centros de adsorcién equivalentes, sobre la que se adsorben
moléculas sin interaccionar entre ellas, de modo que el calor de adsorcion del sustrato sea
idéntico para todos los sitios activos, vy, asi, independiente del recubrimiento. Estas moléculas
se adsorben hasta formar una monocapa completa; una vez se alcanza esta situacidon de
saturacion, cesa la adsorcion.

De este modo, a concentraciones por debajo de la formacién de la monocapa, la
velocidad aumentara de modo directamente proporcional a la concentracion inicial de sustrato
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(ecuaciodn cinética de orden 1, 2.27). Una vez formada la monocapa y manteniendo los demas
pardmetros inalterados, la velocidad de reaccidn serd independiente de la concentracion de
reactivo (ecuacion cinética de orden cero, 2.28).

lr

> s

C

-—

llustracion 2.12. Dependencia de la velocidad de reaccion (r) con la cantidad inicial de sustrato
(Herrmann, 1999)

(b) Masa de catalizador

El TiO, se suele emplear como suspension. Independientemente de si el catalizador se
encuentra en suspension, inmovilizado o en un sistema de flujo, las velocidades iniciales de
reaccion son directamente proporcionales a la masa de catalizador empleado. Esto indica que
se trata de un verdadero régimen de catdlisis heterogénea, segun el cual la velocidad se
incrementard de manera proporcional al drea superficial total expuesta.

Sin embargo, por encima de un determinado valor de masa (m), la velocidad se hace
independiente de la masa de catalizador. Este valor limite viene marcado por las caracteristicas
geométricas del fotorreactor y las condiciones de trabajo, y esta relacionado con la cantidad
de superficie activa iluminada. Por encima de determinadas cantidades de catalizador se
produce un efecto de apantallamiento por exceso de particulas, y la turbidez impide la
penetracion de la luz a partir de una cierta longitud de camino éptico. La masa de catalizador
debe ser optimizada, por tanto, para evitar excesos del mismo y permitir una éptima absorcion
de fotones. En general, para reactores de geometria anular las cantidades dptimas de TiO, se
encuentran entre 0.2y 2.5 g-L'l.

AT

m

—
-

llustracion 2.13. Dependencia de la velocidad de reaccion (r) con la masa de catalizador (m) (Herrmann,
1999).
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(c) Temperatura

Gracias a la activacién fotdnica, los sistemas fotocataliticos no precisan calentamiento
y pueden operar a temperatura ambiente. Cuando se trabaja a temperaturas entre 20 y 80°C,
la energia de activacion aparente para estos procesos es muy pequeifia, de unos pocos kJ-mol™,
la real es nula, y la variacién de la velocidad de reaccidn con la temperatura no se ve afectada
en demasia por pequenos cambios de temperatura. A temperaturas por debajo de los 0°C, la
desorcién de los productos de reaccidén se convierte en la etapa limitante. Por otra parte,
cuando la temperatura se incrementa por encima de los 80°C, la adsorcién del compuesto a
degradar se ve desfavorecida, y se convierte en la etapa limitante de la reaccién.

Como consecuencia, la temperatura de trabajo dptima se encuentra por lo general
comprendida entre 20 y 80°C. Esta posibilidad de evitar el gasto energético asociado a
procesos de calentamiento hace que los procesos fotocataliticos sean especialmente atractivos
desde una perspectiva medioambiental.

if

/

llustracion 2.14. Dependencia de la velocidad de reaccion (r) con la temperatura (T) (Herrmann, 1999).

/7

—

(c) Longitud de onda

La dependencia de la velocidad con la longitud de onda de excitacidn esta relacionada
con el espectro de absorcién del catalizador, aumentando a longitudes de onda menores que
la correspondiente al gap energético entre la banda de conduccidn y la de valencia. Asi, para el
TiO, las velocidades de reaccidn serdan mayores cuando se empleen longitudes de excitacién
<380 nm.

I\l

| Rt

llustracion 2.15. Dependencia de la velocidad de reaccion (r) con la longitud de onda empleada (A)
(Herrmann, 1999).
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(c) Flujo radiante

De acuerdo con el modo de activacion del proceso de catalisis, la velocidad de reaccion
es directamente proporcional a la intensidad de la radiacidn; sin embargo, por encima de un
determinado valor (generalmente 25 mW-cm™ para experimentos de laboratorio), la velocidad
se hace proporcional a ¢"2. En general, se persigue trabajar en el intervalo de flujo radiante en
el que la velocidad sea directamente proporcional a la intensidad del mismo.

ll’

@

llustracién 2.16. Dependencia de la velocidad de reaccion (r) con el flujo radiante (¢) (Herrmann, 1999).

(d) Concentracion de oxigeno
La ecuacién que describe el proceso de mineralizacion de un contaminante orgdnico
en agua por fotocatdlisis heterogénea puede ser resumida en:

. L. semiconductor, Eg 3 .
contaminante organico + 0, C0O, + H,0 + ac.minerales  (2.30)

De acuerdo con la estequiometria de esta reaccidn, el oxigeno es necesario para la
completa mineralizacién de los contaminantes organicos, y no deberia existir reacciéon en su
ausencia.

o v Yy v v yr— -
4 000 0.05 olo 0.15 0.20
1/%0,

0.0 v ’ . . y
0 20 40 60 80 100

% O,

llustracion 2.17. Dependencia de la velocidad de reaccion (r) con el porcentaje de oxigeno (% O,)
(Malato, Ferndndez-Ibdfiez, Maldonado, J., & Gernjak, 2009).
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Generalmente se asume que el oxigeno disuelto agua se adsorbe sobre la superficie de
titanio y una vez adsorbido actia como aceptor de electrones, disminuyendo la recombinacion
de los pares electrén-hueco. La ecuacién describe la velocidad de mineralizacién en funcién de
la concentracion de oxigeno.

dC _ kKC  Ko,Co,  kapeKC
dt  14+KC 1+Ky,Co, 1+KC

r= (2.31)

Si el aporte de oxigeno es constante, como ocurre en una disolucidn en contacto con el
aire, se puede asumir que la fraccion de recubrimiento por el oxigeno es constante, y por tanto
se puede englobar dentro de una constante de velocidad aparente (k). La llustracién 2.18
muestra cdmo la velocidad de reaccidn sigue una relacién lineal con la concentracién de
oxigeno hasta un determinado limite, a partir de cual la velocidad se hace independiente de la
misma. De acuerdo con esto la grafica anterior, la diferencia entre usar un reactor al aire, en
el cual pp, = 0.21 bar, y usar oxigeno puro (po, = 1bar), no supondra una diferencia
dréstica para la velocidad de reaccién.

(d) pH

El pH de una disolucidn acuosa afecta significativamente al TiO,, tanto en lo que se
refiere a la carga de las particulas, como al tamafio de los agregados que forma y a las
posiciones de las bandas de conducciéon y de valencia. Sin embargo, la velocidad de la reaccién
no suele depender de forma significativa del pH cuando éste varia en rangos entre 4 y 10.

Carga

El pH al cual la superficie de un éxido se encuentra descargada se denomina punto de
carga cero (Point of Zero Charge, pH,,). Este valor depende del método de produccién del
catalizador; para el TiO, normalmente se cumple 4.5 < pH,,.< 7.

Por encima y por debajo de este valor, el catalizador se encuentra cargado
negativamente o positivamente, de acuerdo con las ecuaciones 2.32 y 2.33.

—TiOH3 + H,0 © TiOH + H30%  pKrpiopy = 4.5 (Degussa P25)  (2.32)
—TiOH + H,0 & TiO~ + H30Y  pKrioy = 8.0 (Degussa P25) (2.33)
(Sdnchez Gémez, 1998)

El pH,,. para el TiO, Degussa P25 se encuentra en torno a 6.5 (Blesa, 2001), mientras
que para el TiO, en forma anatasa es de 6 y para el TiO, rutilo es 5.5 (Komulski, 2002).

Tamano de los agregados

En general, a valores de pH préximos al pH,,, las particulas tienden a agregarse debido
a que no se producen las repulsiones suficientes para permitir que las particulas se separen en
el liquido; de este modo, se deben evitar valores de pH préximos al punto de carga cero para
evitar la agregacidn y sedimentacidn de particulas.

VI. Experimentos de fotocatalisis

Existen distintos dispositivos para realizar estudios de fotocatalisis tanto a escala de
laboratorio como a escala industrial. Un esquema frecuentemente empleado es el ya
examinado en el Apartado 2.3.3; en este caso, el fotorreactor se llena con una suspension del
catalizador en la disolucién de agua a tratar, y se mantiene en ausencia de luz hasta que se
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alcanza el equilibrio de adsorcidn entre el contaminante y el catalizador, y una vez conseguido
dicho equilibrio se comienza la irradiacién con una ldmpara adecuada, y se procede al
seguimiento cinético.

2.3.5. Influencia del agua de mar en estudios de fotodegradacion

La compleja mezcla de constituyentes del agua de mar, esencialmente la elevada
cantidad de sales inorganicas disueltas y la presencia materia orgdnica procedente de la
descomposicidn natural de especies vegetales y animales y sus excreciones, satura los sitios
activos de los fotocatalizadores, contribuye a los procesos de fotodegradacion y dificulta la
interpretacidn de los resultados obtenidos.

Fotdlisis directa

El carbono orgéanico disuelto en sistemas acuaticos estd dominado por compuestos
aromaticos polifendlicos derivados de la descomposicidén parcial de tejidos estructurales de
plantas superiores. Estos compuestos muestran una importante recalcitrancia respecto a la
degradacion bioldgica, y se comportan como cromdforos, particularmente en lo que se refiere
a la radiacién ultravioleta. Dado que la radiacion ultravioleta B (290-320 nm) es atenuada
rapidamente en aguas naturales con altos contenidos en materia organica disuelta, muchos de
los procesos fotoliticos son inducidos por radiacion UV menos energética (UV-A: 320-400 nm) y
radiacion fotosintéticamente activa (PAR: 400-720 nm). Ademds, la materia organica disuelta
con propiedades cromoéforas puede también contribuir a la fotdlisis de compuestos organicos
debido a la produccién de radicales libres generados por la absorciéon de energia solar. Estos
radicales incluyen los denominados ROS, desde el anién superodxido, al radical hidroxilo,
oxigeno singlete, electrones solvatados y radicales alcoxi y peroxi, siendo el intervalo de
produccién de estas especies entre 290 y 400 nm.

Leech et al realizaron un estudio acerca de la influencia de carbén orgdnico disuelto
derivado de acidos humicos en la degradacidn fotoquimica del 17-B-estradiol, y concluyeron
que su presencia contribuia significativamente a aumentar la velocidad de la fotodegradacion,
asociada a la formacion de radicales derivados de la fotdlisis de la propia materia organica
disuelta. Esta degradacion se observé tanto empleando UV-B (290-320 nm) y UV-A (320-400
nm) como luz visible (400-720). (Leech, 2009).

Estudios de fotocatalisis

Como ya se ha comentado, los procesos de degradacion fotocataliticos van precedidos
de una etapa de adsorcién por parte de la molécula a degradar en la superficie del catalizador.
De este modo, la dificultad para analizar la adsorcidn en agua de mar es posiblemente debida a
una adsorcién competitiva de los aniones, la materia organica y el contaminante (Al-Rasheed
R. C., 2003).

Efecto de los iones

De acuerdo con Al-Rasheed y colaboradores (Al-Rasheed R. C., 2003), la presencia de
sales marinas influye en la fotodegradacion de sustancias organicas (acidos humicos, en su
caso) disminuyendo la velocidad de reacciéon a medida que la concentracidn salina aumenta.
Este efecto fue asociado al bloqueo de los sitios activos de la superficie del catalizador por
parte de los iones, y a la capacidad de actuar como scavenger de algunos iones,
particularmente del carbonato y bicarbonato. En un posterior estudio del mismo grupo (Al-
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Rasheed R. C., 2003), se evalud la velocidad de degradacidn de acidos humicos en agua de mar
natural (Natural SeaWater; NSW) y agua de mar sintética (Artificial SeaWater; ASW) con P25,
comprobdndose que la degradacién de los acidos humicos fue mas rapida en NSW. En este
caso, se asocid el resultado a la mayor concentracidn de carbonato y bicarbonato presente en
el agua sintética empleada, y a su capacidad de actuar como scavengers de HO".

Bessa, Azvedo y colaboradores analizaron la fotodegradacién catalitica del fenol
empleando TiO, y luz UV a dos concentraciones de NaCl (2 y 50 g-L"). Se comprobé un efecto
inhibitorio del cloruro proporcional a su concentracion, si bien a concentraciones bajas,
salinidad baja, este efecto era despreciable, pero muy significativo a alta salinidad. (Bessa
Azvedo, 2004).

Estudios recientes han desglosado el efecto de los iones inorganicos (Lair, 2008). En
este caso, se analiza la influencia de los iones carbonato, bicarbonato y cloruro en la
fotodegradacion catalitica del naftaleno. Asi, se comprueba que la presencia de los iones
carbonato y bicarbonato inhibe la degradacion debido a su capacidad de actuar como
scavengers de los radicales hidroxilo:

CO;*+ HO® > CO;"+ HO (k=3.9x 10° L'mol™s™)  (2.34)
HCO;+ HO® = CO5™+ H,0 (k=8.5 x 10 L'mol™s™)  (2.35)

Se plantea también la posibilidad de reaccién del compuesto organico con los radicales
carbonato, pero su menor potencial de oxidacién respecto a los radicales hidroxilo hace que la
reaccién sea mas dificil de iniciar (E°(CO3*/C03*)=1.85V, E°(HO"/H,0)=2.80 V).

Para el caso de los iones cloruro cabia esperar una inhibicidn tanto de la adsorcion
como de la degradacion, puesto que los experimentos se realizaron a pH por debajo de pH,,. ¥
la superficie del TiO, estaba, por tanto, cargada positivamente; sin embargo, se encontré que
la adicién de aniones cloruro condujo a un claro incremento de la velocidad de reaccién. Para
explicar este efecto, se barajé la hipdtesis de que los aniones cloruro actuasen como
scavengers de huecos, convirtiéndose de ese modo en radicales cloro (CI°) que son reducidos
de nuevo a iones cloruro o reaccionan con este para dar el radical anién dicloruro (Cl,™). Asi
disminuiria la disponibilidad de huecos y electrones; ademds, dado su elevada capacidad
oxidante, los radicales cloro y los radicales dicloruro pueden reaccionar con compuestos
organicos a través de reacciones de adicién/eliminacién (E°(CI°/CI)=2.5 V, E%(Cl,"/2 CI)=2.3 V
(Wardman, 1989)

Por otra parte, se encontré una adsorcidon creciente con el incremento de la
concentracién de sales como consecuencia de un fendmeno de salting out, segun el cual un
incremento en la fuerza idnica causa una disminucién en la solubilidad de compuestos
orgdanicos neutros como el naftaleno y favorece su adsorcion hidrofébica.
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3.1. Reactivos y disolventes

El propranolol empleado procede de ALDRICH®, en forma de hidrocloruro
(C16H,1NO,.HCI) al 99%, y se uso sin posterior purificacién. Se emplea como catalizador TiO,
P-25 Evonik, procedente de Degussa Portuguesa. Se trata de la versidon comercial mas popular
de este semiconductor, y consiste de una mezcla no porosa de composicidon promedio 78:14:8
(p:p:p) en anatasa, rutilo y una fase amorfa (Ohtani, Prieto-Mahaney, Li, & Abe, 2010),
respectivamente, con una superficie BET de 55+ 15 m°.g", y un tamafio medio de particula de
30 nm, segun los datos del fabricante.

El agua empleada en las disoluciones y operaciones de lavado se obtiene de un
bidestilador Aquatron A4D que permite la destruccién de la materia orgdnica por oxidacion
con KMnO,. Para las separaciones cromatograficas se usa agua Milli-Q (Millipore) con una
resistividad de 18.2 MQ-cm a 25°C, y contenido en carbono organico total (COT) menor de 5
ppb (g:L"). Para controlar la acidez de la disolucién se empled una disolucién tampdn
conteniendo KH,PO, y K,HPO,, de Merck®, y como fase orgdnica se usd acetonitrilo Ultra
Gradient HPLC Grade de Baker®.

El agua de mar empleada es agua de mar natural, procedente de un depdsito rellenado
periddicamente de una depuradora de la ria de Vigo. Se utiliza tras ser tratada en una
autoclave, en el que tiene lugar su calentamiento a 121°C durante 30 minutos, y un posterior
filtrado para eliminar la materia suspendida.

3.2. Métodos y equipos

EXPERIMENTOS FOTODEGRADACION

Los experimentos de fotodegradacion se llevan a cabo empleando las lineas de emisién
atémica procedentes de una l[dmpara de vapor de Hg de baja o media presidén, dependiendo
del experimento, colocada de manera axial en un fotorreactor cilindrico de vidrio que contiene
la disolucion o suspension problema, segln se indica en la llustracién 3.1.

Las lamparas empleadas poseen las siguientes caracteristicas:

(a) Ldmpara de vapor de Hg de media presidon Heraeus TQ 150, con lineas de emisién a 254,
313, 366 (principal), 405, 164 436, 546 y 578 nm. Para eliminar las lineas UV por debajo de 290
nm se empled una carcasa de vidrio DURAN 50°. El flujo de fotones a 366 nm, determinado
por actinometria con ferrioxalato potasico (Kuhn, Braslavsky, & Schmidt, 2004), es de 2.38x10°
Einstein-s'l(Martinez, Canle L., Fernandez, Santaballa, & Faria, 2011). Se utiliza en aquellos
experimentos en los que se indica un empleo de “irradiacién visible”.

(b) Ldmpara de de vapor de Hg de baja presién Heraeus TNN 15/32 con carcasa de cuarzo,
esencialmente monocromatica a una longitud de onda de 254 nm. El flujo de fotones a esta
longitud de onda también fue determinado por actinometria con ferrioxalato potasico
(Marques, Machado, Faria, & Silva, 2010) obteniéndose un valor de 8.33x10°® Einstein-s™
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(Martinez, Canle L., Fernandez, Santaballa, & Faria, 2011). Es la usada cuando se indica
“irradiacion ultravioleta”.

llustracion 3.1. Esquema del sistema empleado para los experimentos de fotodegradacion, consistente
en un fotorreactor acoplado a una ldmpara de Hg de baja o media presion.
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llustracion 3.2. Lineas de emision de la lémpara de Hg de media presidn (a), y efecto de las carcasas de
cuarzo y Duran 50 sobre el espectro de emision (b).
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llustracion 3.3. Espectro de emision de la lampara de Hg de baja presion, monocromdtico a A=254 nm.

Ambas l[dmparas se mantienen refrigeradas mediante circulacién de agua a 298.0+0.1K
por el interior de sus respectivas carcasas, a fin de mantener una temperatura constante
durante el proceso de irradiacién.

TECNICAS ANALITICAS
PH-METRO

Las medidas de pH se realizaron con un pH-metro Hanna Instruments HI 9024-
microcomputer provisto de un electrodo combinado de vidrio HI76405 relleno con NaCl. La
calibraciéon del aparato se llevé a cabo con disoluciones reguladoras Crison de pH=7.00 £ 0.01 a
298.0 K (tampdn fosfato) y pH=4.01 + 0.01 a 298.0 K (tampdn ftalato). Tanto el calibrado como
las medidas se realizaron a 298.0 K.

ESPECTROFOTOMETROS UV-VIS

Para el registro de los espectros de absorcion UV-Vis se emplearon los siguientes
equipos:

# Beckman® DU-70, equipo monohaz con carro portacubetas de capacidad para 6 cubetas,
conectado a un termostato capaz de regular, por flujo de agua, la temperatura en £0.1°C.

#+ Hitachi U-3000, espectrofotémetro de doble haz con capacidad para dos cubetas, también
conectado a un termostato capaz de regular, por flujo de agua, la temperatura en +0.1°C.

Las disoluciones a analizar se introdujeron en cubetas de cuarzo prismaticas, de 1 cm
de camino dptico y 3.5 mL de capacidad, con tapdn ajustable de teflén.

HPLC-DAD

Las medidas de cromatografia liquida de alta eficacia (HPLC) se llevaron a cabo
empleando un Sistema Spectra UV6000 LP, con una columna analitica Hypersil Gold, de
medidas 150 x 4.6 mm, empacada con silice microparticulado de didmetro medio 5 um. La fase
movil empleada consistié en tampdn fosfato (pH=6.5)/AcN (65:35), con una velocidad de flujo
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de 1mL/min, siendo el volumen de inyecciéon 10 pL, el tiempo de eluciéon 10 minutos, y la
Adeteccic’>n=240 nm.

LC-MS

Las medidas de LC-MS se realizaron con equipo de HPLC Thermo Scientific Accela con
detector PDA, acoplado a un espectrometro de masas Thermo LTQ Orbitrap Discovery en
modo de ionizacién ESI positiva. La separacién tuvo lugar en una columna LUNA C18 (150 x
4.60, diametro de particula 5 um), empleando como eluyentes A: 0.1% de acido férmico en
aguay B: 0.1% de acido férmico en acetonitrilo, con velocidad de flujo 0.5 puL-min™ y operacién
en gradiente (0 min, 70% A; 1 min, 70% A; 12 min, 10% A; 19 min, 10% A; 20 min, 70% A; 25
min, 70% A). La temperatura de la columna se mantuvo a 30°C y el volumen de inyeccion fue
de 10 pL. Los experimentos de espectrometria de masas se realizaron en ESI+ a 5.00 kV,
temperatura capilar de 360°C y voltaje de 19 V, y “tube lens” voltaje de 110 V. Los
experimentos de MS-MS emplearon una energia de colisién de 35 V y una g de activacién de
0.25.

3.3. Procedimiento experimental

3.3.1. Caracterizacién compuesto

Se realiza la caracterizacidon espectroscépica del compuesto problema partiendo de
una disolucién de propranolol en agua destilada. Se mide el pH “natural” de la disolucién, y se
analiza la influencia del pH en el espectro de absorcion del compuesto. Ademas, se comprueba
el cumplimiento de la ley de Lambert-Beer para el propranolol en agua destilada a pH natural.

3.3.2. Experimentos de fotodegradacion

PREPARACION DE LAS DISOLUCIONES

Para los estudios de fotodegradacion del propranolol se parte de disoluciones de
propranolol en concentracién 30 mg-L™ en agua destilada o agua de mar segun corresponda.
No se modifica para estos experimentos el pH a que da lugar la disolucion del compuesto, que
en adelante se denominard como pH natural.

IRRADIACION DE LAS MUESTRAS

Los experimentos de fotodegradacion del propranolol se realizan (tanto para las
disoluciones en agua destilada como para las disoluciones en agua de mar) empleando las
siguientes condiciones:

(a) Irradiacion con luz visible

Se introducen 500 mL de disolucién en el fotorreactor, y se aisla el sistema de la luz
ambiental. La |ldmpara de Hg de media presiéon se introduce en el fotorreactor una vez
estabilizada la fuente de luz; generalmente se enciende unos 20 minutos antes de comenzar el
experimento. El sistema se termostatiza a 298.0 K, y se mantiene agitacién magnética
constante durante las 3-3.5 horas que dura el experimento de irradiacién.
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(b) Irradiacidén con luz ultravioleta

Del mismo modo, se irradian 500 mL de disolucién con la ldmpara de Hg de baja presion, una
vez estabilizada ésta y termostatizado el sistema a 298.0 K. Se mantiene asimismo agitacién
magnética durante las 2 horas que dura el experimento.

(c) Irradiacion con luz visible en presencia de fotocatalizador

Antes de comenzar la irradiacion con la ldmpara de visible se debe asegurar que se ha
alcanzado la condicién de equilibrio para el proceso de adsorcién-desorcion entre el
catalizador y el farmaco. De otra manera, al analizar las alicuotas del experimento se estaria
midiendo tanto la desaparicién del propranolol por adsorcién en la superficie del catalizador
como su eliminacién por reaccién y transformacién en productos.

Asi, se realiza el seguimiento del proceso de adsorcion mediante medidas de
espectroscopia UV-Vis. Para ello, se mantiene la muestra en contacto con el catalizador en
ausencia de luz (para asegurar que el Unico proceso que tenga lugar sea el de adsorcidn-
desorcion), y con agitacion magnética durante un periodo de hasta 120 minutos. Se analiza la
variacién de la absorbancia a la longitud de onda de mdxima absorcidn en intervalos de 10
minutos. El andlisis de adsorcién sobre TiO, permite determinar el tiempo tras el cual se
considera que se ha alcanzado el equilibrio.

Antes de comenzar los estudios de fotocatalisis, se mantiene la disolucion del farmaco
en contacto con el fotocatalizador en condiciones de agitacion constante y en ausencia de luz
el tiempo estimado para que se establezca equilibrio de adsorcién-desorcion. Una vez
transcurrido este tiempo, se prepara la ldmpara del mismo modo que en los anteriores
experimentos, y se irradia la muestra durante 2 horas en presencia del fotocatalizador, TiO,,
en su forma comercial Degussa P-25. En estos estudios se afiade la cantidad necesaria de este
compuesto para obtener una suspensiéon de concentracién 1g-L™* de P25, y se mantiene la
agitacién y la termostatizacion del sistema a 298.0 K.

TOMA, PREPARACION Y ALMACENAMIENTO DE LAS ALICUOTAS

Durante los experimentos se toman alicuotas de la disolucidn a intervalos regulares,
incluyendo tiempo inicial (t=0 min), para su posterior analisis.

Las alicuotas de los experimentos de fotdlisis directa son, por lo general, directamente
trasvasadas a las cubetas de cuarzo en las que se realiza el registro del espectro de absorcién
UV-Vis. En los casos en los que este andlisis debe ser pospuesto, se almacenan en tubos
Eppendorf debidamente etiquetados. En el caso de las alicuotas para el andlisis por HPLC, se
almacenaron en viales de vidrio borosilicatado (12 x 32 mm, volumen 2 mL) con tapdn de rosca
y septum de PTFE/silicona.

En los estudios de fotocatalisis es ademds necesaria la filtracién de las alicuotas antes
de su analisis para eliminar el TiO, suspendido. Se emplean para ello filtros de membrana de
nitrato de celulosa de 0.45 mm de poro.

ANALISIS DE LAS ALICUOTAS

Las alicuotas son analizadas mediante espectroscopia de absorcidn ultravioleta-visible,
cromatografia liquida de alta resolucidon acoplada a un sistema de deteccién de matriz de
diodos (HPLC-DAD) y cromatografia liquida acoplada a espectroscopia de masas (LC-ES-MS):

+ Por una parte, se analiza la variacidn en los espectros de absorcidn de la muestra a medida
gue aumenta el tiempo de irradiacion. Se registran los espectros de las alicuotas de los
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diferentes experimentos empleando los espectrofotdmetros descritos en el apartado de
anterior.

+ Asimismo, se realiza el anélisis de las muestras mediante un equipo de HPLC-DAD,
identificando la sefial correspondiente al compuesto de partida por comparacién con un
patréon comercial de alta pureza. En cuanto a los fotoproductos, al no disponer de patrones
de los compuestos, el tratamiento de los datos obtenidos se centra en el seguimiento
cinético.

% Para la identificacion y propuesta de estructuras de los fotoproductos se recurre a un
analisis por cromatografia liquida acoplada a espectrometria de masas con electrospray
(LC-ES-MS).
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4.1. Caracterizacion del compuesto

ESPECTRO DE ABSORCION UV-VIS DEL PROPRANOLOL

Se registré el espectro de absorcién UV-Vis en disolucidon acuosa del propranolol en
concentracién 5-10° M a pH natural (pH=6.0), asi como su espectro de absorcién en medio
acido (pH=1.5) y basico (pH=12.0). Se observaron dos bandas, una centrada a A=220 nm,
atribuida a los transitos n—>c* de los pares electrénicos no enlazantes de los heterodtomos
presentes en el compuesto, y otra centrada a A=290 nm, asignada a los transitos m—>m* del
esqueleto naftalénico (Dyer, 1973).

Absorbancia

T T r Y Rl Some
204 230 258 282 308 334 360 386

A (nm)

Grdfico 4.1. Espectros de absorcionUv-Vis para una disolucion acuosa de propranolol.
[Propranolol], = 5-10° M a pH=6.0 (linea sélida negra), en medio dcido (pH=1.5, linea sélida azul), y en
medio bdsico (pH=12.0, linea punteada violeta).

Como se pone de manifiesto en el Grafico 4.1, la modificacion del pH de la disolucidn
no provoca variacion en el espectro de absorcion del propranolol. Los maximos de absorcion
no se desplazan, y la diferencia mas notable se produce para la disolucion a pH basico, donde
aumenta la absorbancia para longitudes de onda préximas a los 200 nm debido a la
modificacién que se produce en la estructura del medio por el incremento de la concentracién
de hidroxilos. Teniendo en cuenta la estructura del propranolol (llustracién 4.1) es previsible
que la modificacion del pH de la disolucién induzca cambios en el estado de
protonacion/desprotonacion de los grupos ionizables de la molécula. El hecho de que en este
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caso no se observe variacion alguna en los espectros de absorcién es indicativo de que el
estado de protonacién de la molécula no modifica los transitos electrdnicos implicados en el

espectro electrdnico.
O/Y\N/l\
H

OH

llustracion 4.1. Estructura quimica del propranolol.

COMPROBACION LEY DE LAMBERT-BEER

La Ley de Lambert-Beer permite el tratamiento cuantitativo de la absorcidn a través de
su forma matematica:

I
A= logl—t =ebC (4.1)
o

donde A es la absorbancia de la disolucion, /; es la intensidad de luz transmitida, /, la intensidad
de la radiacién incidente, C la concentracién de la especie que absorbe la radiacion, b la
longitud del paso éptico y € el coeficiente de extincién molar.

Para comprobar su cumplimiento se prepararon disoluciones acuosas de propranolol
de concentraciones conocidas y a pH natural, y se estudio la absorbancia a la longitud de onda
de uno de los maximos de absorcion, en este caso A=288 nm.

El ajuste de los datos permite la comprobacién de la existencia de una relacion lineal
entre la propiedad fisica medida (absorbancia) y la concentracion de las disoluciones del
betabloqueante. El coeficiente de extincién molar para el propranolol a pH natural toma un
valor de ¢ = 6050+ 90 M 1cm™!, y la ordenada en el origen puede ser considerada
estadisticamente cero aplicando un test t-Student a un nivel de confianza del 99%.
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Grdfico 4.2. Ley de Lambert-Beer para el propranolol en agua destilada a pH=6, T=298K.
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4.2. Estudios de fotodegradacion del propranolol

El registro continuo de los espectros de absorciéon UV-Vis resueltos en el tiempo no ha
permitido un adecuado estudio cinético del proceso, debido a que los espectros de absorcion
del farmaco y sus fotoproductos se solapan, complicando las trazas cinéticas (Maskill, 2006). Si
ha sido util, en cambio, para detectar de modo cualitativo cambios en la mezcla de reaccién. Se
incluyen, a modo de ejemplo, los espectros resueltos en el tiempo para la fotodegradacién de
propranolol en agua destilada al ser irradiado con luz UV (Grafico 4.3.) y en agua de mar al ser
irradiado con luz Vis (Grafico 4.5.). También se incluye una traza cinética tipica en estas
condiciones (Grafico 4.4.), obtenida en las condiciones descritas para el Grafico 4.3.

En el experimento realizado en agua destilada (Grafico 4.3) se observa la presencia de
un punto isosbéstico, indicativo de un proceso “limpio”, sin fotoprocesos secundarios que
interfieran. Dicho punto isosbéstico desaparece en agua de mar (Grafico 4.5), lo que evidencia
gue el cambio de la matriz produce modificaciones en el mecanismo, en el sentido de
complicarlo con la presencia de fotoprocesos secundarios.

Como consecuencia, la determinacion de las constantes de velocidad asociadas a los
procesos de fotodesaparicidon-aparicion se llevé a cabo por un procedimiento discontinuo, por
ajuste exponencial de las areas de las sefiales obtenidas por andlisis HPLC-DAD frente al
tiempo (Maskill, 2006). Este procedimiento permitié la determinacion de la constante cinética
de desaparicion del propranolol y, en algunos casos, también la de aparicién de algun
fotoproducto.

Absorbancia

230 250 270 290 310 330 350 370 390
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Grdfico 4.3. Espectro de absorcion UV-Vis resuelto en el tiempo para una disolucion de propranolol.
[Propranolol], = 30 mg-L™" en agua destilada (pH=6); irradiacién con luz UV (A=254 nm) durante 2 h
(T=298.0 K).
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Grdfico 4.4. Variacion de la absorbancia con el tiempo del propranolol por irradiacion UV. A = 288 nm,
[Propranolol], = 30 mg-L'l en agua destilada, pH=6, T=298.0 K.
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Grdfico 4.5. Espectro resuelto en el tiempo para una disolucion 30 mg-L'l de propranolol en agua de mar
(pH=8.4) al ser irradiada con la Idmpara de Vis durante 3 h (T=298 K).
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Por ultimo, el andlisis LC-ES-MS permitid confirmar la existencia del propranolol,
identificado por su ion molecular, y también proponer estructuras para algunos de los
productos encontrados y poder asi formular un mecanismo de degradacion.

4.2.1. Estudios de fotodegradacion en agua destilada

l. Fotdlisis directa, luz Vis

(A) HPLC-DAD

Se irradié durante 3.5 h una disolucién de concentracién 30 mg-L™ de propranolol en
agua destilada y a pH natural, empleando la lampara de vapor de Hg de media presidn,
manteniendo T = 298 K y agitacidn constante.

El andlisis de los cromatogramas obtenidos para muestras de reaccién a distintos
tiempos de irradiacién permiti6 comprobar cambios en la disolucién, induciéndose la
desaparicién del propranolol y la aparicion de fotoproductos; por comparacion de las areas de
la sefial asociada al propranolol (Ageteccicn=240nm, t,=4.7 min) en el tiempo inicial y final, se
determina un porcentaje de conversion del propranolol de un 30%, aproximadamente.

Il. Fotdlisis directa, luz UV

(A) HPLC-DAD

El ajuste de las areas de las senales asociadas al propranolol y a dos fotoproductos
frente al tiempo a una ecuacidn cinética exponencial de orden uno (a e**) permitié la
obtencidn de las constantes de velocidad asociadas a estos procesos, que pueden considerarse
iguales.

Tabla 4.1. Constantes de velocidad obtenidas para el proceso de fotdlisis directa de una disolucion
30 mg'L'l de propranolol en agua destilada. pH = 6, T =298 K, irradiacidon durante 2 horas con luz UV.

Agua destilada, fotdlisis luz UV

Compuesto t./ min k /min® R?

Propranolol 3.2 0.035 + 0.003 0.98951
Fotoproductol 1.0 0.034 £ 0.006 0.98364
Fotoproducto2 1.2 0.035 £0.003 0.99559

Pagina | 49



Capitulo 4. Resultados y discusion

1000000 A

750000 -

2 500000
3
b

250000

0 v "
0 20 40 80 80 100 120
t/ min

Grdfico 4.6. Variacion con el tiempo de las dreas de las sefiales HPLC-DAD a t,=3.2 min en la fotdlisis
directa con luz UV. [Propranolol], = 30 mg-L'l, Adeteccisn=240 nm, pH=6, T=298 K. (Linea continua: ajuste a

un decaimiento exponencial de orden uno).
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Grdfico 4.7. Variacion con el tiempo de las dreas de las sefiales HPLC-DAD a t,=1 min -fotoproducto 1-
por fotdlisis UV. [Propranolol], = 30 mg-L'l -agua destilada-, Ageteccisn=240 nm, pH=6, T=298 K. (Linea
continua: ajuste a un crecimiento exponencial de orden uno).
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Grdfico 4.8. Variacion con el tiempo de las dreas de las sefiales HPLC-DAD a t,=1.2 min -fotoproducto 2-
por fotdlisis UV. [Propranolol], = 30 mg-L'l -agua destilada-, Ageteccisn=240 nm, pH=6, T=298 K. (Linea
continua: ajuste a un crecimiento exponencial de orden uno).

(B) LC-ES-MS

Se analiz6 mediante LC-ES-MS una muestra de la disoluciéon tomada tras 15 min de
irradiacion ultravioleta. El cromatograma (ver Anexos, pag. 69) muestra, ademas de la sefial
asociada al propranolol (t,=4.72 min), otras sefiales de menor area a distintos t,.

Tabla 4.2. Compuestos encontrados para una alicuota del experimento (concentracion inicial 30 mg-L'l,
pH=6y T=298K) tras ser sometida a 15 minutos de irradiacion ultravioleta.

. Formula - .
Ne (m/z) propuesta Descripcion t. / min
1 260.16451 Ci6H,1NO, Propranolol 472
2 277.16725 Ci6H22NO; Propranolol monohidroxilado 3.63
3 294.16998 Ci6H23NO, Propranolol dihidroxilado 2.40
4 311.17272 C16H24NOs Propranolol trihidroxilado 2.37
5 227.18 - - 3.98
6 453.34 - - 4.59
7 387.25 - - 6.40
8 401.27 - - 7.92

El tratamiento de datos permitid identificar las sefiales correspondientes al
propranolol y a los productos de mono-, di- y trihidroxilaciéon (N* 1-4, Tabla 4.2.). Por otra
parte, se identifican también cuatro productos (N% 5-6, Tabla 4.2.) asociados a las sefiales
relevantes en el cromatograma y cuya relacién (m/z)" es conocida, para las que no se ha
asignado una estructura razonable desde un punto de vista quimico (teniendo en cuenta las
vias de reaccién tipicas bajo las condiciones de trabajo) (Turro, 1991). Estos fotoproductos
desconocidos requerirdn posteriores estudios para una asignacién estructural correcta y
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definitiva. No obstante, se puede apuntar que, por su relacién (m/z)’, el producto 6
probablemente sea un dimero del 5, generado en una reaccidén de cierre radical-radical.
Asimismo, teniendo en cuenta su (m/z)’, los productos 7 y 8 deben proceder de adicién de
fragmentos radicalarios a 1.

Ill. Fotocatalisis, luz Vis: pH=6

(A) EsTuDIO ADSORCION: ESPECTROSCOPIA UV-VIS

El estudio de adsorcidon permitié determinar el tiempo necesario para alcanzar el
equilibrio de adsorcién-desorciéon. Se realizé un seguimiento del proceso durante 2 h, tal y
como se muestra en el Grafico 4.9, y se determind un tiempo de adsorciéon necesario para
alcanzar el equilibrio, correspondiente a la “fase oscura” de los experimentos de fotocatalisis,
de 80 min.
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Grdfico 4.9. Variacion de la cantidad de propranolol disuelto con el tiempo en el proceso de adsorcion
sobre TiO,. [Propranolol], = 30 mg-L'l -agua destilada-, 1 g-L'l de P25 a pH=6y T = 298K.

A partir de los datos mostrados en el Grafico 4.9 también se puede estimar una
constante de equilibrio de adsorcién en torno a K,4=0.20, calculada como el cociente entre la
concentracién de propranolol adsorbida y la concentracién en la disolucidon una vez alcanzado
el equilibrio. Este valor implica una pequefia tendencia del propranolol a adsorberse sobre la
superficie del TiO,.

(B) HPLC-DAD

La representacion de las dreas de las sefiales correspondientes al propranolol (t,=3.2
Min, Ageteccisn=240 nm) para las muestras del experimento de fotocatalisis en agua destilada
permitid comprobar que durante los primeros veinte minutos de irradiacién se observa un
periodo de induccién (Grafico 4.10), lo que impidid el correcto ajuste de un modelo
matematico monoexponencial decreciente de pseudo-orden uno a los datos desde t = 0.
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De acuerdo con este resultado caben varias posibilidades:

(a) Que exista un periodo de induccién para el proceso de adsorcion, lo que podria ser
indicativo de que el proceso de adsorcién, en este caso, no esté Unicamente controlado por la
difusién del propranolol desde el seno de la disolucién hacia la superficie y viceversa, sino
ademas por una posible barrera energética en funcién de la afinidad existente entre superficie
y propranolol. Debe tenerse en cuenta que al pH al que se realizaron los experimentos la
superficie del TiO, esta parcialmente protonada y el grupo amino del propranolol también lo
estard, por lo que cabe esperar una repulsidon electrostatica entre ambas, pudiendo asi
depender la adsorcidn de una barrera de tipo quimico.

(b) Que se produzca la rapida aparicion de un fotoproducto al mismo t, que el
propranolol en los primeros instantes de la reaccién, al tiempo que el propranolol desaparece,
siendo similares los espectros de absorcidn de ambos, de modo que apenas se aprecie
variacién en la sefal medida. Con el fin de aclarar este hecho, se probaron, infructuosamente,
modificaciones del método de determinacién analitico para llevar a cabo tal separacién. Es
interesante también tener en cuenta que este mismo comportamiento inicial de inhibicion
aparente se observd también para la aparicion de los fotoproductos. Todo ello parece apuntar
a la hipétesis (a), i.e.: que el proceso de adsorcidon no esté controlado exclusivamente por
difusion.

(c) Que la irradiacidon provoque cambios en la forma de adsorcidon del propranolol
sobre la superficie, siendo este reacomodo relativamente lento en comparacién con la
reaccién quimica superficial. Un periodo de veinte minutos es habitual en alcanzar la situacion
de equilibrio en los procesos de adsorcién. Tras ese tiempo las caracteristicas de adsorcion de
la superficie se han adaptado a la irradiaciéon, con lo que la reaccién superficial vuelve a ser el
paso lento de la reaccion.
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Grdfico 4.10. Variacion temporal de las dreas HPLC-DAD a t,=3.2min (Ageteccisn=240 nm), en el
experimento de fotocatdlisis. [Propranolol],=30 mg-L -agua destilada-, [P25]=1 g-L™, pH=6, T=298 K,
Idmpara de Hg de media presion, tiugiacisn=2 h.
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Grdfico 4.11. Variacion temporal de las dreas HPLC-DAD a t,=3.2 min para tiagiacien = 20 min en el
experimento de fotocatdlisis. [Propranolol],=30 mg-L'l—agua destilada-, cpys=1 g-L'l, pH=6, T=298K,
ldmpara de Hg de media presion, ti.adiacisn=2 h, Adeteccisn=240 nm. (Linea continua: ajuste a un crecimiento
exponencial de orden uno).

En un intento de obtener la constante cinética asociada al proceso de desaparicion del
propranolol se prescindié de los datos correspondientes al periodo de induccidn, por debajo
de 20 minutos, y se ajusté un modelo matematico de pseudo-orden uno a los restantes
(Grafico 4.11). De este modo, se obtuvo para la constante de velocidad de adsorcion de
pseudo-orden uno (0.020 + 0.005 )min™ -R’= 0.98456-, menor, pero del mismo orden de
magnitud, que la calculada para el proceso de degradacion empleando condiciones de fotdlisis
directay luz UV (Tabla 4.1.)

(c) LC-ES-MS

Se analizaron mediante LC-ES-MS dos muestras de la mezcla de reaccion: una tomada
tras 10 min de irradiacion, donde, de acuerdo con el Grafico 4.10., existe una aparente
inhibicidn del proceso, y, otra transcurridos 30 min de irradiacidn.

El analisis de los cromatogramas (ver Anexos, paginas 78 y 82), permite comprobar
que, al contrario que en el caso de irradiacidn con luz UV, sélo se observa la sefial asociada al
propranolol, y no aparecen otras sefiales claras de menor area alrededor de ésta. El nimero de
productos detectados se limita a los productos de hidroxilacion (Tabla 4.3.), mono- y
dihidroxilado para la alicuota a ti;agiacisn=10 min, y mono-, di- y trihidroxilado para tjadiacien=30
min. En cualquier caso, para ambas muestras estos productos de hidroxilacidon se encuentran
en cantidades bajas, y no comparables a la cantidad aun existente de propranolol.

Dado que el andlisis de los datos para la alicuota a tiagiacisn=10 min no ha permitido la
identificacion de un compuesto en cantidad importante en relaciéon con la del propranolol,
resulta dificil aceptar la hipotesis de que la inhibicidn aparente durante los primeros 20
minutos de fotocatdlisis se deba a la rapida apariciéon de un fotoproducto; también se puede
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descartar la hipdtesis de que el proceso de adsorcidon no esté controlado exclusivamente por
difusién, ya que no se observaria el cambio de velocidad tras esos veinte minutos; es por ello
que la existencia del periodo de induccidn se achaca a una readaptacién de la adsorcién con la
iluminacion.

Tabla 4.3. Compuestos identificados en el experimento de fotocatdlisis en agua destilada tomadas a
tirradacisn=10 Min y ti,adiacisn=3 min. [Propranolol],=30 mg-L'l, [P25]=1 g-L'l, pH=6, T=298 K, lampara de Vis,

ttotal,irradiaciénzz h .

tirad. / Min (m/z)" calc. Descripcion
1 260.16451 Cy6H,1NO, Propranolol 4.15
10 2 277.16725 C16H2oNO; Propranolol monohidroxilado 2.36
3 294.16998 Ci6H23NO, Propranolol dihidroxilado 2.34
1 260.16451 Ci6H21NO, Propranolol 4.30
2 277.16725 Ci6H22NO; Propranolol monohidroxilado 3.16
30
3 294.16998 Ci6H23NO, Propranolol dihidroxilado 2.39
4 311.17272 Ci6H24NO5 Propranolol trihidroxilado 2.36
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Grdfico 4.12. Variacion temporal de las dreas HPLC-DAD a t.=4.5 min (propranolol) para el experimento
de fotdlisis directa con luz vis. [Propranolol],=30 mg-L'l -agua destilada-, pH=8.4, T=298 K, lampara de
Vis, tiotalirradiacion=2 h. ). (Linea continua: ajuste a un crecimiento exponencial de orden uno).
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IV. Fotocatalisis, luz Vis: pH=8.4

(A) HPLC-DAD

A fin de identificar el motivo del periodo de inhibicién aparente en los estudios de
fotocatalisis en agua destilada, se realiza un experimento modificando el pH de la disolucién,
llevandolo hasta pH=8.4 (mismo pH en el que se encuentran las disoluciones de propranolol en
agua de mar, y para las cuales esta inhibicidn aparente no fue detectada, ver Apartado 4.2.2).

En este caso, la representacion de las areas de las sefiales correspondientes al
propranolol (t,=3 min, Ageteccisn=240 nm) si permitié el ajuste de los datos a un modelo
matemadtico exponencial decreciente de pseudo-orden uno. El valor de la constante obtenida
es (0.10 + 0.01)min™ -R*= 0.98318-, es 5 veces mayor que para el proceso a pH=6. Sin embargo,
debebe tomarse dicho valor de forma totalmente orientativa, ya que la temperatura del
experimento fue superior a los 298K. En cualquier caso, en consonancia con lo indicado en los
antecedentes bibliograficos, un aumento de la temperatura entre 20 y 80 grados apenas varia
la velocidad de reaccién.

Lo mds significativo es la ausencia del periodo de induccion observado a pH=6. En estas
condiciones de acidez, la superficie del TiO, presenta carga positiva, mientras que cuando el
pH es 8.4 la citada carga superficial es negativa. Por su parte, el grupo amino del propranolol
se halla casi completamente protonado en ambas situaciones, con lo que las interacciones con
los sitios activos del catalizador son diferentes en funcién del pH. Probablemente, la accion de
la radiacidn no provoca modificaciones relevantes en el modo en que el adsorbato se dispone
sobre la superficie cuando el pH es 8.4, y asi la reaccién fotocatalitica ocurre en la manera
habitualmente descrita en la bibliografia, esto es, como un proceso puramente de orden uno.

4.2.2. Estudios de fotodegradacion en agua de mar

I. Fotdlisis directa, luz Vis

(A) HPLC-DAD

El seguimiento de la fotdlisis directa de una disolucién de propranolol 30 mg-L™" en
agua de mar y a pH natural (lampara de luz visible, ti agiacicn=3 h, T=298 K) por HPLC-DAD
permitié observar claramente la desaparicién del propranolol y la correspondiente aparicién
de fotoproductos. En este caso, el porcentaje de desaparicidon del propranolol, calculado por
comparacién de las areas del propranolol a tiempo inicial y final (t,=4.7 min, Ageteccign=240 nm),
fue del 96%.

(B) LC-ES-MS

El andlisis mediante LC-ES-MS de las alicuotas en agua de mar se vio dificultado por la
presencia de un importante frente en torno a t,=2 min, asociado a la composicién de este
agua. Los productos que generalmente aparecen en torno a este tiempo (productos de
hidroxilacion, de acuerdo con los estudios realizados en agua destilada) son por tanto mas
dificilmente identificables.

Se analizé una muestra tomada tras 60 min de irradiacion con luz Vis, y se detecté la
presencia del propranolol, el producto de monohidroxilacion y un tercer producto (9), de
relacién (m/z)'= 235.18, que no habia sido identificado en andlisis anteriores y para el cual no
se ha conseguido aun proponer una estructura razonable desde un punto de vista quimico
(teniendo en cuenta las vias de reaccidn tipicas bajo las condiciones de trabajo) (Turro, 1991).
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Este fotoproducto desconocido requerira posteriores estudios para una asignacién estructural
correcta y definitiva.

Tabla 4.4. Compuestos detectados en una muestra tomada a tiq4iacisn=60 Min para el experimento de
fotdlisis directa en agua de mar empleando luz Vis. [Propranolol],=30 mg~L'1, pH=8.4, T=298 K, ldmpara
de ViS, ttotal,irradiacién=3-5 h.

N2  (m/z)" calc. Férmula Estructura tr / min
1 260.16451 Ci6H21NO, Propranolol 4,58
2 277.16725 Ci6H»NO;  Propranolol monohidroxilado 2.62
9 235.18 - - 3.56

Il. Fotdlisis directa, luz UV

(A) HPLC-DAD

El ajuste de las areas de las sefiales a t,=3.3 min (propranolol) y t=1.2 min
(Fotoproducto 2) frente al tiempo a una ecuacidon exponencial de primer orden permite la
obtencidn de la constantes de desaparicion del propranolol y de apariciéon de un fotoproducto
gue se recogen en la Tabla 4.5., similares entre si y comparables también a las obtenidas para
el mismo proceso en agua destilada.
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Grafico 4.13. Variacion temporal de las dreas HPLC-DAD a t,=3.3 min (propranolol) para el experimento
de fotdlisis directa con luz UV. [Propranolol],=30 mg-L'l -agua de mar, pH=8.4, T=298 K, Iampara de Vis,
tiotal irradiacion=2 h. ). (Linea continua: ajuste a un crecimiento exponencial de orden uno).
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Grdfico 4.14. Variacion temporal de las dreas HPLC-DAD a t=1.2 min (fotoproducto 2) para el
experimento de fotdlisis directa con irradiacion a A=254 nm. [Propranolol],=30 mg-L'l—agua de mar-,
pH=8.4, T=298 K, lampara de Vis, titairadiacisn=2 h. (Linea continua: ajuste a un crecimiento exponencial
de orden uno).

Tabla 4.5. Constantes de velocidad obtenidas en el experimento de fotdlisis directa en agua de mar.
[Propranolol],=30 mg-L™, pH=8.4, T=298 K, Iémpara de Vis, tiotal irradiacion=2 h.

Agua de mar, fotdlisis luz ultravioleta

Compuesto t. / min k /min? R?
Propranolol 3.3 0.037 £ 0.002 0.99817
Fotoproducto 2 1.2 0.038 £ 0.002 0.99727
(B) LC-ES-MS

El andlisis de una muestra tomada tras 15 min de irradiacién permitié la identificacion
del propranolol, el producto de la primera hidroxilacién, y otros cuatro productos (n*5, 6, 7,
10). Los tres primeros se identificaron también para el mismo experimento realizado en agua
destilada. Estos fotoproductos desconocidos requerirdn posteriores estudios para una
asignacion estructural correcta y definitiva. No obstante, se puede apuntar que, por su relacion
(m/z)*, el producto 6 probablemente sea un dimero del 5, generado en una reaccién de cierre
radical-radical. Asimismo, teniendo en cuenta su (m/z)*, los productos 7 y 10 deben proceder
de adicion de fragmentos radicalarios a 1.
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Tabla 4.6. Compuestos identificados en una alicuota a tiqgiacisn=15 min del experimento de fotdlisis
directa (luz vis) en agua de mar. [Propranolol],=30 mg-L‘l, pH=8.4, T=298 K, ldmpara de Vis,

ttotal,irradiacio’nzz h

Ne (m/2) Férmula Estructura tr / min
calc.
1 260.16451 C6H,1NO, Propranolol 5.19
2 277.16725 C16H2oNO; Propranolol monohidroxilado 2.75
5 235.18 - - 3.95
6 453.34 Dimero de 5 Dimero de 5 4.54
7 387.25 - - 6.36
10 340.26 - - 5.37

Ill. Fotocatalisis, luz Vis

(A) EsTuDIO DE ADSORCION: ESPECTROSCOPIA UV-VIS

Se realizé un seguimiento del proceso durante 1 h, tal y como se muestra en el Gréafico
4.15. El estudio de adsorcién permitié determinar el tiempo necesario para alcanzar el
equilibrio de adsorcién-desorcion, correspondiente a la “fase oscura” de los experimentos de
fotocatalisis, de 60 min. A pesar de eso, se dejo un periodo de 80 minutos de adsorcion, para
unificar el método de trabajo respecto al analisis en agua destilada.

A partir de los datos del Grafico 4.15 también se puede estimar una constante de
equilibrio de adsorcién en torno a K,4=0.18, compatible con la obtenida en agua destilada
(Grafico 4.9). Esto implica, ademas de la ya comentada pequeiia tendencia del propranolol a
adsorberse sobre la superficie del TiO,, que la constante de equilibrio no se ve apenas afectada
por la compleja composicidon de la matriz agua de mar.
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Grdfico 4.15. Variacion de la cantidad de propranolol disuelto con el tiempo en el proceso de adsorcion
sobre TiO,. [Propranolol], = 30 mg-L™" -agua de mar-, 1 g-L™" de P25 pH=8.4 y T = 298K.
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(B) HPLC-DAD

El analisis cinético de los datos de HPLC-DAD permitié obtener la constante de
velocidad asociada a la desaparicién del propranolol en el experimento de fotocatalisis en agua
de mar [(0.044 + 0.009)min™ -R*= 0.97398-]. Su valor se duplicé respecto al obtenido para el
mismo experimento en agua destilada a pH=6 (Tabla 4.3.) y es ligeramente superior al de los
procesos de aparicién/desaparicion en condiciones de fotdlisis directa empleando luz
ultravioleta, aunque todos ellos son del mismo orden de magnitud. Sin embargo, su valor se
reduce a mads de la mitad respecto al obtenido para el proceso en agua destilada ligeramente
basica.

A pesar de que el seguimiento de la reaccidn se realizé hasta las 2 h, no se incluyen los
datos por encima de 60 min porque las dreas al tiempo de retencidn asociado al propranolol
comenzaban a aumentar, debido probablemente a la aparicién en procesos secundarios de un
fotoproducto no identificado cuya sefial se solapa con la del mismo.
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Grdfico 4.16. Variacion temporal de las dreas HPLC-DAD a t,=3.1 min (propranolol) en el experimento de
fotocatdlisis. [Propranolol],=30 mg-L'l-agua de mar-, [P25]=1 g-L'l, pH=8.4, T=298 K, tiotalirradiacion=2 h.
(Linea continua: ajuste a un decrecimiento exponencial de orden uno).

(c) LC-ES-MS

Para el experimento de fotocatdlisis en agua de mar, los productos encontrados se
limitaron al propranolol y al producto de primera hidroxilacion del anillo. Este mismo
experimento en agua destilada permitid detectar los productos de las dos sucesivas
hidroxilaciones, que en este caso no fueron identificados, tal vez por la aparicidon del ya
comentado frente a t,=2 min.
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Tabla 4.7. Compuestos identificados en una muestra a t;.4iacisn=10 min en el experimento de fotocatdlisis
en agua de mar. [Propranolol],=30 mg-L'l, [P25]=1 g-L'l, pH natural, T=298 K, tiotairradiacion=2 h.

N2  (m/z)" calc. Férmula Estructura tr / min
1 260.16451 Cy6H,1NO, Propranolol 4.29
2 277.16725 Ci6H»2NO;  Propranolol monohidroxilado 3.52

4.2.3. Comparativa general

I. Aspectos cinéticos

(A) Fotdlisis directa, irradiacion con luz ultravioleta

En los experimentos de irradiaciéon con luz UV se comprobd que tanto las constantes
de desapariciéon del propranolol como las constantes de aparicién de los fotoproductos
detectados en las diferentes matrices poseen valores muy similares (Tabla 4.8).

Tabla 4.8. Constantes de velocidad obtenidas para los procesos de desaparicion del propranolol y
aparicion del fotoproductol y fotoproducto2 bajo irradiacion UV.

Fotdlisis directa, irradiacién con luz UV (k / min™)

Propranolol Fotoproductol Fotoproducto2
Agua destilada (pH = 6.0) 0.035 + 0.003 0.034 + 0.006 0.035 £ 0.003
Agua de mar (pH = 8.4) 0.037 £ 0.002 - 0.038 £ 0.002

Los resultados obtenidos confirman que los fotoproductos 1 y 2 se derivan,
directamente, del propanol, ya que su velocidad de aparicidn coincide con la de desaparicion
de éste.

El hecho de que no se observe influencia de la matriz es indicativo de que en el
proceso intervienen las mismas especies quimicas: estados excitados del propranolol y agua.
En el caso de la produccion de productos hidroxilados, este resultado apunta a mecanismos de
fotohidrolisis.

(B) Desaparicion del propranolol

Para el proceso de desaparicion del propranolol por irradiacién UV no se aprecia un
efecto significativo de la matriz (Tabla 4.9). En el agua de mar deben de compensarse los
factores que promueven e inhiben el proceso de fotdlisis directa cuando sea emplea radiacién
ultravioleta. La constante de velocidad en este caso se sitta en torno a 0.036 min™.

Se observa, en cambio, una influencia importante del medio cuando las muestras son
tratadas con luz Vis (Tabla 4.9). Si se analiza en primer lugar la irradiacidon en ausencia de
catalizador, se comprueba que el tratamiento de la muestra con luz visible condujo a una
conversion del propranolol de un 30% en agua destilada frente al 96% en agua de mar. Esta
diferencia de casi un orden de magnitud se atribuye a la presencia de sustancias en el agua de
mar, como por ejemplo acidos humicos, fulvicos, etc.,, que pueden actuar como
fotosensibilizadores.
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Tabla 4.9. Constantes de velocidad (k / min™) para el proceso de desaparicién del propranolol

Desaparicion del propranolol

Luz visible Luz ultravioleta Luz visible+catalizador
Agua dest. (pH=6.0) 0.0017 0.035 £ 0.003 0.020 £ 0.005
Agua dest. (pH=8.4) - - 0.10+0.01
Agua de mar (pH=8.4) 0.0153 0.037 £ 0.002 0.044 £ 0.009

Si se compara la velocidad para el proceso bajo condiciones fotocataliticas en agua de
mar y agua destilada a pH=6, se comprueba que la constante de velocidad es mds de dos veces
mas rdpida en el primer caso. Sin embargo, en agua destilada y a pH=8.4, la constante es cinco
veces mayor que para el proceso a pH=6, y dos veces superior al proceso en agua de mar. Asi,
la mayor eficiencia para el conjunto de los experimentos de fotodegradacién es observada
para la fotocatdlisis del propranolol a pH=8.4 en agua destilada.

La diferencia entre la velocidad del proceso fotocatalitico en la disolucidon acuosa de
pH=6 y la de 8.4 puede explicarse sobre la base de, precisamente, la distinta acidez del medio.
Tal como se indicé anteriormente a pH=6 la superficie del catalizador se halla parcialmente
protonada, lo que no ocurre cuando pH=8.4, mientras que el propranolol tiene protonado su
grupo amino; esta diferencia en la adsorcién, cuando la acidez varia, determina que el proceso
ocurra mas rapidamente cuando el valor del pH es 8.4.

Por su parte, el hecho de que, a pH=8.4, la velocidad sea la mitad en agua de mar
respecto a la disolucidn con agua destilada, es indicativo de que el balance entre la mayor
facilidad para la produccidon de radicales HO® en dicha matriz (debido a la presencia de especies
metdlicas inductoras de la formacién de radicales HO®, por ejemplo, Fe*/Fe*, o de materia
orgdnica que pueda ejercer un efecto de fotosensibilizacion como, acidos himicos o fulvicos o
fragmentos de los mismos), y los efectos competitivos que estos mismos componentes pueden
ejercer sobre la degradacién del contaminante es mas favorable a estos ultimos.

Il. Fotoproductos

En todos los casos se detectd el pico correspondiente al propranolol. De entre los
fotoproductos detectados, el mas comun resultéd ser el producto de monohidroxilacién,
presente en todas las alicuotas analizadas. Ademas, la dihidroxilacién y trihidroxilacion del
producto de partida fueron observadas Unicamente en las muestras de agua destilada, siendo
mas dificil su identificacién en agua de mar debido a que en estas Ultimas alicuotas aparece un
frente de elucion muy marcado a los mismos tiempos de retencién asociados a estos
productos.

Por otra parte, se puede analizar que la irradiacién con luz ultravioleta conduce a la
formacién de los compuestos con iones moleculares 227 y 453, para ambas matrices. Ademas,
se observan fotoproductos con (m/z)"=401 en agua destilada y (m/z)"=340 en agua de mar.

En el caso de la irradiacién con luz Vis y catalizador, conduce a una formacion limpia de
los diversos productos de hidroxilacion, no detectandose otros fotoproductos ademas de
estos. Para la muestra en agua de mar irradiada con luz Vis se detecta ademds un compuesto
de férmula no identificada y (m/z)"=235.
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Tabla 4.10. Compuestos identificados en las distintas alicuotas de los experimentos de fotodegradacion.

Agua destilada, t, Agua de mar, t,

Estructura/Descripcion

O/\/\N*
H
OH
1 4,72 | 4.15/4.30* | 4.58 | 5.19 | 4.29

Propranolol
(m/z)"=260.16451

o/\’/\NJ\
H
OH
2 i 3.63 | 2.36/3.16*% | 2.62 | 2.75 | 3.52

Propranolol monohidroxilado
(m/z)+=277.16725

O/Y\N/K
H
OH
3 P 2.40 | 2.43/2.39*
I,HO:: l
AN

Propranolol dihidroxilado
(m/z)"'=294.16998

O/Y\N/l\
H
OH
4 2.37 | - /2.36%

Propranolol trihidroxilado
(m/z)'=311.17272

5 | (m/z)":227.18 (desconocido) 3.98 3.95

No analizado
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6 | (m/z)":453.34 (dimero de 5) 4.59 4.54
7 | (m/z)": 387.25 (desconocido) 6.40 6.36
8 | (m/z)":401.27 (desconocido) 7.92

9 | (m/z)": 235.18 (desconocido) 3.56

10 | (m/z)": 340.26 (desconocido) 5.37

*t, para alicuota a pH=6, t;;1adiacisn=10 mMin/ t, para alicuota a pH=6, t;;agiacisn=30 Min

Ill. Propuesta mecanistica

Dado que los fotoproductos identificados se tratan de moléculas de propranolol
hidroxiladas, se propone un mecanismo que justifique la aparicion de dichos compuestos tanto
empleando condiciones de fotdlisis directa como condiciones fotocataliticas.

Mecanismo de hidroxilacidon en condiciones de fotdlisis directa con luz UV (A=254 nm).

Al interaccionar con la radiacién UV, la molécula de propranolol es electrénicamente
excitada. En este estado excitado es capaz de reaccionar con las moléculas de agua del medio
dando lugar al producto de la primera hidroxilacion.

h
Propranolol i Propranolol*

Propranolol* + H,0 - Propranolol — OH

Igualmente, las moléculas de propranolol hidroxiladas son excitadas y reaccionan con
el agua de la disolucién para dar lugar a los sucesivos productos de las sucesivas
hidroxilaciones del anillo.

h
[Propranolol — OH] i [Propranolol — OH]*

[Propranolol — OH]* + H,0 — [Propranolol — (OH),]
— ...~ [Propranolol — (OH)3]

Mecanismo de hidroxilacidon en condiciones fotocataliticas

La irradiacidon en presencia del catalizador diéxido de titanio conduce, como se ha
comentado con anterioridad, a la formacién de especies altamente reactivas como pueden ser
los radicales hidroxilos. Estos radicales, por combinacion con los radicales propranolol
generados por reaccién en la superficie del catalizador generan generaran los sucesivos
productos de hidroxilacion de la molécula de betabloqueante.

h*t + H,0,4 —» H,0°" > HY + *OH
h* + HOgs - "OH
02 (aas) + € = 03 qas)
Propranolol g5y + h* — Propranolol'g,sy — H* + Propranolol
Propranolol® + *OH — [Propranolol — OH]
[Propranolol — OH] - -+ - [Propranolol — (OH),] ... » [Propranolol — (OH),]
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En el presente proyecto se ha llevado a cabo un estudio centrado en la
fotodegradacion directa y fotocatalizada, empleando como catalizador TiO, Degussa P25, del
propranolol disuelto tanto en agua destilada como en agua de mar, emulando condiciones
similares a las habitualmente halladas en el medio ambientes natural o en plantas de
tratamiento de aguas.

Del trabajo realizado se derivan las siguientes conclusiones:

+ Dadas las caracteristicas espectroscdpicas del propranolol y de sus productos de
fotodegradacién no es posible realizar el seguimiento cinético de dicho proceso
espectrofotométricamente y en continuo, por lo que es necesario acudir a un
procedimiento discontinuo, con el que si ha sido posible realizar el ajuste de una funcidn
exponencial, dependiente del tiempo, a las areas de las sefales obtenidas en el analisis
cuantitativo por HPLC-DAD.

4 En la fotdlisis directa con luz visible, se observa una influencia de la matriz en la velocidad
de la reaccién, siendo ésta casi un orden de magnitud mayor en agua de mar. Esta
diferencia se asocia a la presencia de sustancias en el agua de mar, como acidos humicos o
falvicos, que pueden actuar como fotosensibilizadores, aumentando la velocidad del
proceso.

% Cuando se irradia con luz UV, las constantes de velocidad de orden uno implicadas en los
procesos de desaparicion del propranolol y de aparicién de los fotoproductos 1 y 2 son
similares. Esto indica que estos procesos estan correlacionados, de modo que se puede
aceptar que dichos fotoproductos derivan directamente de la molécula de propranolol.
Ademds, dichas constantes de velocidad no se ven influenciadas por el cambio de matriz,
lo cual apunta a que las especies implicadas en el proceso son estados excitados del
propranolol independientemente de cudl sea la matriz.

#+ Se constata la influencia del pH en los estudios de fotodegradacion, encontrdndose
velocidades mayores a valores de pH elevados. La modificacidon del pH de la disolucién
provoca la variacion de los estados de protonacién de la superficie del catalizador y del
propranolol; esto puede inducir modificaciones en la forma de interaccidn que justifiquen
la variacion en el comportamiento cinético.

% Se ha observado un periodo de inhibicién aparente para estudios de fotocatalisis en agua
destilada a pH=6, que desaparece cuando el pH es elevado hasta pH=8.4. Este resultado se
asocia a una combinacién de la influencia del pH vy la irradiacién sobre los procesos de
adsorcion que preceden al proceso fotocatalitico propiamente dicho.

+ Para el conjunto de experimentos, la mayor eficiencia de degradacién se observé en la
fotocatdlisis del propranolol en agua destilada y pH=8.4. La diferencia de velocidad del
proceso fotocatalizado en agua de mar y agua destilada al mismo pH se achaca a que en la
primera el balance entre especies que generan radicales hidroxilo, responsables de la
fotodegradacion, y las que compiten con el propranolol por dichos radicales se decanta los
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que los consumen, con lo que la velocidad de fotodegradacién del propranolol es mas
lenta en agua de mar que en agua destilada.

El analisis por LC-ES-MS de alicuotas a distintos tiempos de irradiacién para los diferentes
experimentos ha permitido la deteccion de varios fotoproductos. De ellos, los Unicos a los
cuales se les ha asignado una férmula molecular es a los productos de hidroxilacion. La
presencia de un frente de elucidn asociado a la composicion del agua de mar a los mismos
tiempos de retencion que los productos de hidroxilacién ha dificultado su deteccién en las
muestras de agua de mar.

De acuerdo con los productos identificados por LC-ES-MS, se ha propuesto un mecanismo
de reaccién en condiciones tanto de fotodegradacion directa como fotocataliticas. En el
primer caso, el mecanismo de hidroxilacién consiste en una reaccidon entre un estado
excitado del propranolol y el agua del medio, mecanismo que se repite para el producto
hidroxilado para dar las consiguientes moléculas di- y trihidroxiladas.

Para la reaccion fotocatalizada, el mecanismo consiste en una reaccion entre radicales
hidroxilo y radicales propranolol, generados por accidon de los pares electron/hueco
formados en el catalizador fotoexcitado por accion de la luz. De nuevo, este proceso puede
producirse consecutivamente para dar lugar a los productos de hidroxilacion multiple.
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6.1. HPLC-DAD
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Grdfico 6.1. Cromatograma para una alicuota a tiempo inicial en el experimento de fotdlisis directa en
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Grdfico 6.2. Cromatograma para una alicuota a t;,,; =150 min en el experimento de fotdlisis directa en

agua de mar empleando la Idmpara de vapor de Hg de media presion.
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6.2. LC-ES-MS

6.2.1. Analisis en agua destilada

I. Fotdlisis directa, luz UV

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.3. MS-TIC para una alicuota a tqgiacisn=15 min.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
472 NL:
100
e 7 09E8
miz=
90 259 66451-
260.66451
MS
80 201203020
5
70
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T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
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550000000
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2350000000
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183.08 21812 326.28 360.20 400.85 43533 | 470.37
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Grdfico 6.4. Identificacion del compuesto N21; Férmula Ci5H,:NO, (propranolol); (m/z)* = 260.16451.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.5. Identificacion del compuesto N22; Férmula: C16H,,NOs; (m/z)" = 277.16725.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.6. Identificacion del compuesto N23; Formula: Ci6H,3NO,; (m/z)" = 294.16998.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
237 NL:
100 - 5 66E5
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Grdfico 6.7. Identificacion del compuesto N24; Formula: C16H,4NOs; (m/z)" = 311.17272.

Pagina | 73



Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.8. Identificacion del compuesto N25; (m/z)* = 227.18.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.9. Identificacion del compuesto N26; (m/z)* = 453.34.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.10. Identificacion del compuesto N27; (m/z)* = 387.25.
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Fotdlisis directa con luz ultravioleta; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
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Grdfico 6.11. Identificacion del compuesto N28; (m/z)" = 401.27.
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Il. Fotocatalisis, luz Vis

RT: 0.00-24.99
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Grdfico 6.12. MS-TIC para una alicuota tomada a t,,,-10 min.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 24.99
415 NL:
100 521E8

mz=

90 260.03443-
260.29459
MS

90 2012060410
3

70

Relative Abundance
a8

40

30

20

10

0 205 377 | 468 533 719 990 1161 1480 1590 18,05 2099 2373
0 5 10 15 20

Time (min)

20120604103 #173 RT: 4.15 AV: 1 NL: 4.94E8
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
260.16

450000000
400000000
350000000
300000000 :

250000000

Intensity

200000000
150000000
100000000

50000000 242.15
183.08 54812
o : 282 15 344.12 37613 42422 47228

150 200 250 300 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.13. Identificacion compuesto N21; Férmula: C;6H,;NO, (propranolol); (m/z)* = 260.16451.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 24.99
2.36 NL:
100 7 56E5
miz=
90 294,02290-
29431706
80 1355 MS
13,72 2012060410

70 e ’ 14.10 $
| l

: | ,“ f ' l 17.36
40 931 "l ’w | || 1834
[ \ 'l; [1865 1975
30 939\ ‘ lf !
ﬁ Bw,f; ' h 21 19
20 8.69 | ‘21 23
- 8.38 |
3 7.80
10 413 §
. 140 | L™
0 1 il : l 1l l T | ,
0 5 10 15 20
Time (min)
20120604103 #99 RT: 2.36 AV: 1 NL: 2.78E6
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00]
21409

Relative Abundance
8
)
8

ﬁl' 22,79

| 199.03

600000~ 29417

400000 | 310.16

200000 l 23500 27616 |  330.06 39128
| |

I d bl atall .u. __x“;..;_.. . ™

42420 472.26

200 250 300 350 400 450 500
m'z

Grdfico 6.14. Identificacion del compuesto N23; Férmula: CisH,3NO,; (m/z)" = 294.16998.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 24.99
1159 NL:
100 7.28E5

miz=

90 311.01713-
311.32831
MS

90 2012060410

3
70

17.83
: 12.63 , 18.12
40 4 12.94

5 y' 16470.' 18.17

1 13 16
! 1518 (
, 1
20 _ 8.43 20.76
234 1135 | A tﬁ

10

. : ! 21.19
| ‘ag7d 241 535 Sk M h l “M‘ 22.19
0-L-Lu 1 AL T8 (O} ! M.,._]- ................... Ll |y

0 5 10 15 20
Time (min)
20120604103 #98 RT: 234 AV: 1 NL 2.76E6
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00]
21409

Relative Abundance
8

2200000 1 158.00
2000000 |
1800000
1600000

£ 1200000 | 17303
1000000 -
800000
§00000-| 294,17
400000°. 310.16

200000 sca :
: I | me 27616 | WD omr  amze

: Ty | Mol AN U i " ‘
150 200 250 300 350 400 450 500
mz

=

199.03

Grdfico 6.15. Identificacion del compuesto N24; Férmula: CisH,4,NOs; (m/z)" = 311.17272.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
4.30 NL

100 5.92E8

TIC MS
90 201206040
\ B

80

70

Relative Abundance
B

14 85 2082 2248
207 374 879 9.51 10.50 1166 S J871 2055 Me ) 2273

10

0 5 10 15 20
Time (min)

Grdfico 6.16. MS-TIC para una alicuota tomada a t;;.,q =30 min.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
4.30 NL:
100 4 53€E8
m/z=
80 259,66451-
260.66451
\ MS
o 2012060410
4
70
£ w
2
2 50
Qo
& . 1
S 40
@
o
30
20
10
0205 377 490 577 850 10.14 1504 1742 1993 2253
0 5 10 15 20
Time (min)

20120604104 #179 RT: 430 AV: 1 NL: 4.33€8
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
260.16

400000000
350000000
300000000

250000000

Intensity

200000000
150000000
100000000

OOONT  saing . AN
08 21812

0 282.15 344.12 394,59 42419 47230

150 200 250 300 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.17. Identificacion del compuesto N21; Férmula: C6H,;NO, (propranolol); (m/z)" = 260.16451.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
3.16 NL:
100 l 1.00E6
miz=
%0 333 276.66725-
357 277.66725
- | MS
ﬁ 2012060410
4
70

374

40
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10- | 1238 14 1790 1752 2217 |2260

\ 748 347
060 I 427 \ 10.87 f m« ¥ k,‘ wow \
0 'Ji nxl\ : 1 1' TR T l‘ ol lf.l‘[l\”/y¢‘1v [ﬂ \»‘ 'A X f‘/.':._._l-~.!_lll._' J
0 5 10 15 20
Time (min)
20120604104 #132 RT; 316 AV: 1 NL: 6.38E6
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00]

276.16

6000000
5500000
5000000
4500000
4000000
3500000
3000000

21409

Intensity

2500000 | 158,00
1500000 | | 173.03

1000000
26598 | 30815 332.19

500000
O“LL. 239.98 1 | 39128 42738 47230

150 200 250 300 350 400 450 500
m'z

Grdfico 6.18. Identificacion del compuesto N22; Férmula: C1H,,NO3; (m/z)" = 277.16725.

28228

199.03
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
239 NL:
100 ' 2 42E6
miz=
20 293 66998-
294.66998
MS
90 2012060410
4
70
g
g 251
3 50 '
Q
>
& 40
@
o
5
20 5.86
' I
10 268 | 2258
034 | 311 ggq 1087 1120 1495 1740 4957 Moan,
0T N, gt st e SIS i St |
0 3 10 15 20
Time (min)
20120604104 #100 RT; 239 AV: 1 NL: 3.17E6
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
214.09
2500000
: 158.00
g : 29417
gwooooo | 1173.03
1000000 310.16
19903
500000 276.16 326.16
~ 26598 | | 350.16
, 235.00 l { 391.28 412.30
o]x 1 l 5 i Lol LA L LAJLIL AA_'L 1 427.38 .
150 200 250 300 as0 400 450 500
mz

Grdfico 6.19. Identificacion del compuesto N23; Férmula: CisH,3NO,; (m/z)" = 294.16998.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua destilada

RT: 0.00 - 25.00
374 NL:
100 3.49E5
mz=
90 31067272
311.67272
MS
90 2012060410
70 3
- 23
f @
€
2 s |
g 11.69
S 40
2 40
o
ol | | |
: \
20 222
1 ‘ 514 4 ' ’
10019 ¥ walkd
0 i il L‘l“ht
0 5 10

Time (min)
20120604104 #99 RT: 236 AV: 1 NL 3.12E6
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00]
21409

1800000 294.17

310.16

600000 199.03
E 276.16 32616 350 16
400000 266.14 | g

200000 239.98 i 39128

0 il Juld, AR | Nodll | O A2t3s  4r2%

150 200 250 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.20. Identificacion del compuesto N24; Férmula: CisH,4NOs; (m/z)" = 311.17272.
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Capitulo 6. Anexos

6.2.2. Analisis en agua de mar

I. Fotolisis directa, luz Vis

RT: 0.00-24.99
458 NL

100 234 4 51E8

TIC MS
90 | 243 2012060410
217 5

80

70

40

Relative Abundance
8

262
2081 2008
20 2069
4 19.72 { .,
T il "W 2268

10 \ 1455
0.19 501 552 10.83 Siriias

0 5 10 15 20
Time (min)

Grdfico 6.21. MS-TIC para una alicuota tomada a t;;.,q =60 min.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz visible; agua de mar

RT: 0.00 - 24.99
458 NL:
100 3.42E8
miz=
80 259 66451-
260.66451
MS
80 2012060410
5
70
f @
€
2 s0
Q
2 ]
2 40
@
o
30
20
10
o 067 248 1499 576 839 10.35 12.11 1509 1615 1854 2252
0 5 10 15 20
Time (min)

20120604105 #191 RT: 458 AV: 1 NL: 3.24E8
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
260.16

300000000

250000000 -

200000000

Intensity

150000000

100000000

50000000

24215
WS 213

282.15 320.13 380.11 402.10 460.05 49598

150 200 250 300 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.22. Identificacion compuesto N21; Férmula: C;6H,;NO, (propranolol); (m/z)* = 260.16451.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz visible; agua de mar

RT: 0.00 - 24.99
262 NL:
109 7 48E5
miz=
90 276.66725-
277.66725
MS
- 2012060410
| 5
70
&
B
3 50
2 3 S0
S 40 “ i 2252
@ (508 1 5,52
30 \sse
! B S 1388 1409 1434 17.28
2 | 827 s1.09 1361 |17.43 2226 2260
’ i 22210
10 217 | "‘4“5 toae | M q, 1982 23.20
_ ) -c,4, T Wf‘ fdf, o 4«1{ tw
0 u_.LJl_._kl --,.,----.* m
5 10 15 20
Time (min)

20120604105 #110 RT; 262 AV: 1 NL: 5.57E6
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00]
5500000 |

5000000

216.92

262.92

226.95

32087 34287 38886 41086

31284 | 35290 448.8? N

252.89

200 250 300 350 400 450 500
m'z

Grdfico 6.23. Identificacion del compuesto N22; Férmula: CisH,,NO3; (m/z)" = 277.16725.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz visible; agua de mar

RT: 0.00 - 24.99
356 NL:
100 6.00E7
352 miz=
90 234.68039-
235.68039
MS
%0 2012060410
5
70
S
€
2 s
s
3 40
@
o
5
20
10
5 133245 597 501 709 1004 1211 1511 1639 1888 2252
0 5 10 15 20
Time (min)
20120604105 #149 RT: 356 AV: 1 NL: 561E7
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
235.18
55000000
50000000
45000000
40000000
35000000
g 30000000
£ 25000000
20000000
15000000
10000000
5000000 i 21409
6 1 158.03 257.16 276.16 34918 39128 42422 46935
150 200 250 300 50 400 450 500

mz

Grdfico 6.24. Identificacion del compuesto N29; (m/z)" = 235.18.

Pagina | 90



Capitulo 6. Anexos

Il. Fotdlisis directa, luz UV

RT: 0.00 - 25.00
255 NL
1007 ,¢q| 454 5 80E8
2.46 TIC MS
" 2.33 ' 201203020
: ; :
80 228
70
§ o
2 50
Q
2
B 40
<)
o
30 273
‘ 6.36
20 | 791
10 \ | 14 16
0.13
i ) 811 1102 1414 | 1537 1732 1881 2488
5 "
0 5 10 15 20 25

Time (min)

Grdfico 6.25. MS-TIC para una alicuota tomada a t;,,4-15 min.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz ultravioleta; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
519 NL:
100 6.51E6
miz=
20 259 66451-
260.66451
MS
80 201203020
7
70
L
b
2 s
Q
£ 3
@ 40
@
o
]
20 689
10
238 261 [ 7
076 g 22/ ) % 1038 1139 1265 1520 2224 2247
0 5 10 15 20 25
Time (min)

2012030207 #551 RT: 519 AV: 1 NL 6.25E6
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
260.16

i

- 17308
4500000
4000000

21409

il

2500000
256.26

19509 45334 47533

227118 | 27317 30020 33805 39128 42738 | | 499.06

50 200 250 300 as0 400 450 500
m'z

Grdfico 6.26. Identificacion del compuesto N21; Férmula: C6H,;NO, (propranolol); (m/z)" = 260.16451.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz ultraviolete; agua de mar

RT: 0.00-25.00
5.37 NL:
100 ‘ 251E6
5.34 miz=
90 276.66725-
27766725
MS
80 201203020
7
0 541
f @
2 275
532
S 40
@
o
50
ot
o 5.49
259 | 391 || 223
£ 833 888 10.15 1; 1439 1545 1692 18.20
o i 2“ “!&“. ! A <~_,4—-—--—r,- 2 T _a ‘ ’ T-g A~‘32..39
0 5 10 15 20 25
Time (min)

2012030207 #291 RT: 275 AV: 1 NL 9.73E6
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
216.92

9000000 |

206.89

Intensity

173.08
3000000

‘ 196.87 27488
2000000 226.95 a24.81 392.80

J 284,91 34287 {402.32 46078

252,89 378,83 ; 44073 468 82

LU g ) Jl‘l ; ﬂllﬂ RN 1

o:{ «J_‘Aij..JJInL‘.J]‘JAli st dtl

150 200 250 300 350 400 450 500
m'z

1000000-{1

Grdfico 6.27. Identificacion del compuesto N22; Férmula: CisH,,NO3; (m/z)" = 277.16725.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz ultraviolete; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
395 NL:
100 7.00E7
m/iz=
90 226,67569-
22767569
MS
o 201203020
454 7
70
g 456
60 |
£ |
3 50
2 3
g 40
@
2 2.73
30 |
20
10~
0. 298] | |\537 637 897 1066 1421 1532 1873 2300 2448
0 2 10 15 20 25
Time (min)

2012030207 #415 RT: 395 AV: 1 NL: 6.57E7
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
227.18
65000000
60000000

55000000

50000000
45000000
40000000
35000000
30000000
25000000 -
20000000
15000000
10000000
5000000

Intensity

249.16 45334
47533

214.09
T L | 21414 29316 37225 39025 43724 | | 48126
150 200 250 300 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.28. Identificacion del compuesto N25; (m/z)" = 227.18.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz ultravioleta; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
454 NL:
100 2.11E8
miz=
90 452.84424-
‘ 453 84424
MS
%0 | 201203020
7
70
£ o
g
2 50
a
£ .3
S 40
@
o
20
20
107 3.96
p 227 | 488 584 834 1102 1416 17.20 2084 2475
0 5 10 15 20 25
Time (min)

2012030207 #479 RT: 454 AV: 1 NL: 1B84E8
T: ETMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
45334

180000000
160000000
140000000
120000000 47533

100000000

Intensity

80000000

60000000

227.18

40000000 47833

20000000
213.18

0 163.64 | {238.16 27585 32628
150 200 250 300 350 400 450 500
m/z

Grdfico 6.29. Identificacion del compuesto N26; (m/z) = 453.34.

373.23 43533
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz ultravioleta; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
537 NL-
100 2 40E7
miz=
90 339,75989-
5% 340.75989
MS
0 201203020
7
70
§ o
€
3 so
(-]
2 3
3 40
@
o
.
20
10 1231 247 ik
ot 1821 262 1996 537 890 1292 1418 1834 19.35 2459
0 5 10 15 20 25
Time (min)

2012030207 #571 RT: 537 AV: 1 NL: 2.32E7
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
340.26

22000000
18000000
16000000
14000000
%12000000
£ 10000000
8000000
6000000~ 33125
40000003 17308 214.09

‘ 27673
2000000 351.25
ol L 2018 i 0815 | 135023 39105 45334 47533

|

- A e
T f T

150 200 250 300 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.30. Identificacion del compuesto N26; (m/z)" = 340.26.
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Capitulo 6. Anexos

Fotdlisis con luz ultravioleta; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
6.36 NL:
100 6.38E7
| miz=
90 386.74948-
387.74948
MS
80 201203020
7
70
£ W
b
2 s0
Q
> S
T 40
@
o
5]
20
10
P | 276 675 842 1275 14.16 1600 17.87 2094 2206
0 8 10 15 20 25

Time (min)

2012030207 #678 RT: 6.36 AV: 1 NL: 595E7
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00]

387.25

40923

5000000 173.08 36924
i Z‘L‘-°9A 242.18 30815 337.21 | 43231 453.34

150 200 250 300 350 400 450 500
mz

Grdfico 6.31. Identificacion del compuesto N27; (m/z)" = 387.25.
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Capitulo 6. Anexos

Ill. Fotocatalisis, luz Vis

RT: 0.00 - 25.00
241

Relative Abundance

100

90

80

70

40

20

10

226

NL:
4.14E8
TIC MS
2012060410
2
13.91
13.76 || 14-12
429 J
1367 |
[ 1491
1355 | |
1343 " 1510
J : 16.27 2037
1320 MM, 1896 b 2070
N N 4 )
13.10 O i VT
1262 / 12273
673 1146 ./ .
5 10 15 20 25
Time (min)

Grdfico 6.32. MS-TIC para una alicuota tomada a t;;.qq =10 min.
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
429 NL:
100 1.42E8
| miz=
%0 259.66451-
260.66451
1 MS
% 2012060410
2
70
3
g 80
2 50
0 3
=
8
g 40
o
30
20
10
0 28| 468 579 859 1247 1460 1577 2008 2254
0 5 10 15 20 25

Time (min)

20120604102 #179 RT:- 429 AV: 1 NL- 1.35€8
T: FTMS + p ESI Full ms [150.00-500.00)
260.16

130000000
120000000
110000000
100000000
90000000
80000000
70000000
60000000
50000000
40000000
30000000
20000000

10000000 P 24215
3 T 21812 282.15 350 14 380.11 43404 47222

150 200 250 300 350 400 450 500
m/z

Grdfico 6.33. Identificacion del compuesto N21; Férmula: C16H,;NO, (propranolol); (m/z)" = 260.16451.

Intensity
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Capitulo 6. Anexos

Fotocatdlisis con luz visible; agua de mar

RT: 0.00 - 25.00
2,62 NL:
100 3.40 1.23€6
\ miz=
90 276.66725-
| 277.66725
| MS
90 ‘ 2012060410
1 2
70 ‘
2w
b
2 s
2
S 40
@
o
30 _ 17.08 17.32 17 84
20 547 552 14.12 2082
’ " 5.86 1393 %
i A )
o 2%l I\ 629 12,69 QJ ﬂ' m,‘quwwwns"
_ il | N, 10.67 *““w
0_3_24‘;.._. ...... ot s U‘%‘J\"“ ‘ “th
0 5 10 15 20 25
Time (min)
20120604102 #133 RT; 318 AV: 1 NL: 6.45E6
T: FTMS + p ESI Full ms [150,00-500.00)
276.16
5500000 -
5000000
4500000
4000000
-é‘ssooooo ;
£ 3000000 214.09
2500000 20733
2000000
= 28228
1500000
‘500000 §1$ 0319509 26113 | 308.45
[ 21719 327.25 34918 39321 43724 48126
150 200 250 300 350 400 450 500

mz
Grdfico 6.34. Identificacion del compuesto N2; Férmula: CisH,,NO3; (m/z)" = 277.16725.
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