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RESUMEN

El meropenem es un antibiético de ultima linea, su descarga al ambiente tiene potenciales
efectos negativos, en este trabajo, se estudié la degradacion de meropenem por
fotocatalisis heterogénea con el objetivo de brindar una alternativa a la gestion ambiental
de estos contaminantes. Se traté agua sintética con concentracién inicial de meropenem
de 100 mg/L a tres niveles de pH, 4,0; 5,7 y 7,9. A condiciones de pH 5,7 se alcanzaron
los mejores resultados de degradaciéon del meropenem llegando a 81,51 % en 40 min. Se
prepararon discos de fibra de vidrio con TiO2z nanoparticulado (anatasa 99 %),
inmovilizado con silicona. El potencial de reutilizacién de los discos se evalu6 durante 5
ciclos de uso; se determiné que el material puede reutilizarse por 4 ciclos consecutivos
sin perder su eficiencia, posterior al quinto ciclo, el disco fue regenerado sometiéndola a
ultrasonido por 15 min sumergida en solucién de H202 al 1 %; los discos regenerados
recuperaron su actividad fotocatalitica. La degradacién de meropenem por fotocatalisis
heterogénea siguié una cinética de pseudo-primer orden (k = 0,043 min't). Las mejores
condiciones de tratamiento por fotocatalisis heterogénea permitieron una mineralizacion
del contaminante (meropenem) de 29,63%, dichos resultados abren la posibilidad de

aplicar estos procesos como complementos a los tratamientos convencionales.

PALABRAS CLAVE:

e MEROPENEM
e FOTOCATALISIS HETEROGENEA

e DIOXIDO DE TITANIO INMOVILIZADO
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ABSTRACT

Meropenem is a last line antibiotic, it is discharge into the environment has negative
effects, in this work, the degradation of meropenem by heterogeneous photocatalysis was
studied with the purpose of providing an alternative to the environmental management of
those pollutants. Synthetic water containing an initial concentration of 100 mg/L of
meropenem was treated at three pH levels, 4.0; 5.7; 7.9. The pH 5.7 allowed the best
degradation of meropenem, 81.51% in 40 minutes. For the photocatalytic process,
fiberglass discs with nanoparticulate TiO2 (anatase 99%) immobilized with silicone were
prepared. The reusing potential of the discs was evaluated during 5 cycles of use; for the
first cycle, it was determined that the material can be reused for 4 consecutive cycles
without losing its efficiency. After the fifth cycle, the disc was regenerated with a 1% H20:2
solution and ultrasound treatment for 15 min; the regenerated discs recovered its
photocatalytic activity. The degradation of meropenem by heterogeneous photocatalysis
followed a pseudo-first order kinetics (k = 0.043 min). The best conditions for the
heterogeneous photocatalytic treatment allowed mineralization of the pollutant
(meropenem) of 29.63%; these results open the possibility of applying these processes

as complements to conventional treatments.

KEY WORDS:

e MEROPENEM
e HETEROGENEOUS PHOTOCATALYSIS

e |IMMOBILIZED TITANIUM DIOXIDE



CAPITULO |

INTRODUCCION
1.1. Antecedentes

La presencia de antibiéticos en agua es una importante problematica actual, no
solo por su persistencia en el ambiente sino también por implicaciones severas que
pueden tener sobre la salud humana en el mediano y largo plazo. La penicilina fue
descubierta en 1928 por Alexander Fleming y este descubrimiento fue, probablemente,
el cambio més importante en la medicina del que se tenga conocimiento, pues permitié
el combate efectivo de infecciones. Varios antibiéticos se produjeron y su aplicacién en
la mayoria de los casos tuvo éxito, sin embargo, en el uso masivo e irresponsable,
desembocé en la aparicién de cepas resistentes. En una entrevista al The New York
Times en 1945, el mismo Alexander Fleming advirti6 que el uso inapropiado de la
penicilina podia derivar en la seleccion de "formas mutantes" resistentes de
Staphylococcus aureus que podrian causar infecciones mas serias en el hospedero u
otra gente que estuviera en contacto con el hospedero y esto podria transmitir el
microorganismo resistente. Dentro de los siguientes 10 afios, tal prediccién se cumplié
(Rosenblatt-Farrell, 2009). Al uso de antibidticos para fines terapéuticos humanos, se
sumo su uso para fines de produccion animal al punto que, en algunos paises como Chile,
el uso de ciertos antibidticos en la acuacultura llegd a ser 10 veces superior que para uso
humano (Cabello, 2006). Al entrar en contacto comunidades bacterianas con antibidticos,

las bacterias susceptibles son eliminadas mientras que las resistentes sobreviven. Estas
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bacterias poseen genes de resistencia que pueden ser transmitidos a nuevas
generaciones de bacterias, lo que se conoce como una transferencia vertical. Sin
embargo, también se puede producir una transferencia horizontal, cuando existe
transferencia de genes entre bacterias con independencia de todo mecanismo de
reproduccion (Oromi-Durich, 2000). El agente crucial que permite el movimiento tanto de
antibioticos como de bacterias con genes de resistencia de origen humano o animal es
el agua, por tanto, es necesario disponer de métodos de tratamiento eficientes para
eliminar antibiéticos y/o bacterias resistentes. Obviamente, al ser antibiéticos los
contaminantes del agua, procesos bioldgicos son ineficientes para degradar estas
sustancias y son necesarias otras alternativas. Los antibioticos son un tipo de los
llamados contaminantes emergentes y todos los tratamientos que se consideran para
degradar estos contaminantes estan basados en los procesos de oxidacién avanzada
(POASs) (Salimi et al., 2017). Los POAs son sistemas en los cuales se generan radicales
hidroxilos (*OH), que son agentes con alta capacidad oxidante. Esta generacion puede
ser aprovechada para la remocion de contaminantes de dificil degradacion que estan
presentes en aguas residuales. Estos radicales permiten oxidar, e incluso mineralizar,
compuestos organicos persistentes, como compuestos farmacéuticos, pesticidas,
solventes, colorantes textiles, entre otros. Si bien se conocen distintos tipos de POAs,
algunos de los procesos que han sido motivo de especial atencién en el Ultimo tiempo
son aquellos que usan radiacion ultravioleta y/o visible en combinacién con
fotocatalizadores solidos insolubles (fotocatalisis heterogénea), pues requieren menos

reactivos y es posible separar con relativa facilidad los fotocatalizadores. Existen estudios
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previos en los que se ha aplicado exitosamente la fotocatalisis heterogénea para la

remocion de antibioticos, algunos de los cuales se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1
Resumen de algunos estudios de aplicacion del proceso de fotocatalisis heterogénea
para la remocion de antibiéticos

Ciprofloxacino Nanoparticulas de 100 % remocién en 45 (Silva et al.,
TiO2 (1g/L), UVA (1,6-1,7 mW/cm?) min de reaccion 2016)
Sulfametoxazol Nanoparticulas de 100 % remocion (Mahmoud,
TiO2 (Degussa P25), Rastogi &
uvC Kimmerer, 2017)
Sulfametoxazol TiO2 s6lido, UV (40W; 366 nm) 100 % remocién (Mahmoud et al.,
2017)
Amoxicilina, TiO2 (1 g/L), UVA (365 nm), Completa remocion en (Elmolla &
Ampicilina [H202]=100 mg/L, pH 5 30 min Chaudhuri, 2010)

Los esfuerzos actuales estdn enfocados en hacer mas eficientes los procesos

fotocataliticos heterogéneos y hacerlos aplicables en distintos escenarios.

1.2. Planteamiento del problema

1.1.1. Nivel Macro

Uno de los mayores descubrimientos del siglo XX corresponde al de los
antibioticos, que permitieron el desarrollo de la medicina humana y veterinaria. Los
antibioticos son usados para el control de infecciones bacterianas y permiten combatir
muchas enfermedades para mejorar las condiciones de la vida humana y animal. Sin
embargo, su uso masivo ha determinado que estos compuestos sean liberados al
ambiente, de manera continua, a través de los efluentes hospitalarios y domésticos, como

consecuencia de su presencia en las excreciones (orina y heces). Los antibiéticos pueden
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encontrarse en tales excreciones debido a que, en muchos casos, son parcialmente
metabolizados. Efluentes que contienen antibiéticos también pueden provenir de
industrias farmacéuticas o actividades ganaderas. Si no se trata adecuadamente estos
efluentes, los antibiéticos pueden llegar a cuerpos de agua y provocar impactos
ambientales asociados con la destruccion de microorganismos naturales y el desarrollo

de bacterias con resistencia a estos compuestos. (Carvalho & Santos, 2016).

Los antibidticos han sido reconocidos recientemente como una clase de
contaminantes emergentes. Las concentraciones de antibidticos, generalmente
observadas en el ambiente, se encuentran en el rango de los nanogramos por litro de
agua (ng/L) o kilogramos de suelo (ng/kg), con concentraciones mayores en efluentes
provenientes de areas con alta presion antropogénica como las de hospitales, de plantas
de tratamiento de aguas municipales o haciendas ganaderas (Grenni, Ancona, & Barra

Caracciolo, 2018).

Investigaciones recientes han reportado la presencia de este tipo de
contaminantes en efluentes de plantas de tratamiento de aguas municipales, efluentes
hospitalarios, agua subterranea, agua de rios y lagos, en paises como Alemania, Reino
Unido, Espafa y Francia (Carvalho & Santos, 2016), China, Canada, Estados Unidos y
Kenia (Yang et al., 2018), Iran (Mirzaei et al., 2018). También se ha reportado presencia
de antibidticos en agua potable en Francia, Italia, Holanda, Portugal, Rumania y Espafia

(Carvalho & Santos, 2016).

La presencia de antibiéticos en los cuerpos de agua se debe a descargas de aguas

residuales no tratadas o deficientemente tratadas (Rizzo et al., 2013). Generalmente, las
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Plantas de Tratamiento de Aguas Residuales (PTAR) son disefiadas para eliminar sélidos
suspendidos, contaminantes organicos biodegradables y nutrientes (Alexander, Karaolia,
Fatta-Kassinos & Schwartz, 2015), y se subestiman otros contaminantes no
biodegradables que estan presentes en concentraciones menores o incluso traza.
Ademas, es importante destacar que los antibiéticos no se pueden degradar
completamente por tecnologias como la de lodos activados u otros métodos biolégicos,
e incluso pueden afectar negativamente a los tratamientos precisamente por su caracter
antibiotico. Por tanto, no es extrafio que estos contaminantes sean encontrados después

de tratamientos biol6gicos (Tran et al., 2016).
1.1.2. Nivel Meso

La presencia de antibidticos en el agua, especialmente del grupo de los
betalactamicos, puede tener serias implicaciones ambientales, pues estos pueden
producir una respuesta evolutiva por parte las bacterias presentes en el medio y se

generaria un nivel de inmunidad a los antibiéticos denominada resistencia bacteriana.

Cuando una bacteria desarrolla resistencia a los antibiéticos de ultima generacion,
como el meropenem o imipenem, este organismo se vuelve inmune a antibidticos
betalactamicos, y es considerada una “super bacteria”. Un ejemplo reportado es la
Klebsiella pneumoniae, que es una bacteria Gram negativa de la familia
Enterobacteriaceae, capaz de producir KCP-2-B-lactamasa, enzima que desactiva los
antibioticos B-lactamicos. Este es uno de varios mecanismos de resistencia a los
antibiéticos que las bacterias desarrollan y que se explican con mucho detalle en el

trabajo de Peleg & Hooper, (2010). Las infecciones causadas por este tipo de bacterias
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resistentes son la principal amenaza y desafio para la salud publica (Khan, Sharma,

Faheem, Bisht, & Khan, 2017).

Se ha demostrado que los POAs son muy eficientes tanto para degradar
antibiéticos como para eliminar bacterias resistentes, razén por la cual son tratamientos
apropiados para evitar la contaminacion de cuerpos de agua (Alexander, Knopp, Dotsch,
Wieland, & Schwartz, 2016). De hecho, recientemente se ha demostrado que POAs son
efectivos para la eliminacion tanto de bacterias susceptibles como de bacterias
resistentes a los antibioticos sin que se observe una diferencia en el grado de inactivacion

de estos microorganismos (Giannakis, Le, Entenza & Pulgarin, 2018).
1.1.3. Nivel Micro

El meropenem forma parte del cuadro de medicamentos basicos del Ecuador y se
supone gue su uso se da solamente bajo prescripcién y vigilancia médica en hospitales,

en casos de infecciones graves.

En Ecuador, la contaminacion del agua con antibiéticos podria presentarse en
sectores agricolas, ganaderos, farmacéuticos y centros hospitalarios, pues condiciones
de manejo de aguas residuales en estos sectores asi lo sugieren. Las plantas de
tratamiento existentes, tanto para aguas residuales domésticas como para efluentes
industriales, son esencialmente de tipo biologico, con las limitaciones que ello implica
para la remocién de contaminantes no biodegradables. La problematica de la liberacion
de antibidticos al ambiente no ha sido abordada apropiadamente y son escasos los

estudios al respecto en Ecuador. La legislacion ecuatoriana no contempla limites para la
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descarga de antibidticos a cuerpos de agua, lo que ocasiona que la industria solo cumpla
con la normativa nacional vigente en la tabla 8 del libro VI del Texto de legislacion

secundaria (Acuerdo Ministerial N°097, 2015).

Por otra parte, es necesario sefialar que en el Ecuador existen muchos sectores
en los cuales las descargas de efluentes industriales y domésticos no cuentan con plantas

de tratamiento de aguas residuales (PTAR).

1.1.4. Justificacioén

El meropenem es un antibiético de ultima generacion, utilizado en el tratamiento
de infecciones muy severas como casos de meningitis causada por bacterias e
infecciones intra abdominales, entre otras. En el Ecuador, el meropenem pertenece al
grupo de medicamentos esenciales anti infecciosos de uso sistémico (Acuerdo Ministerial

N°152, 2011).

El avance de las tecnologias en quimica analitica ambiental ha permitido
determinar la presencia de diversos compuestos quimicos organicos en cuerpos de agua,
muchos de los cuales se han asociado con efectos adversos sobre la salud y el medio
ambiente. Otros compuestos aun son poco conocidos en lo referente a sus efectos en el
ambiente y se caracterizan por su estabilidad. Este grupo de compuestos son
denominados contaminantes emergentes (Gogoi et al.,, 2017). Los antibiGticos
pertenecen a esta grupo de contaminantes; su presencia ha sido reportada en agua

potable, cuerpos de agua superficiales, subterraneas y efluentes de plantas de
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tratamiento de agua municipal y hospitalaria en Europa, Asia y Norte América (Carvalho

& Santos, 2016; Mirzaei et al., 2018; Yang et al., 2018).

La presencia de antibiéticos en el agua y, por consiguiente, su llegada al suelo, es
determinante para la seleccién de bacterias resistentes a los antibiéticos, asi como la
transferencia horizontal y vertical de genes de resistencia (Oromi-Durich, 2000). Esto
puede ocasionar serios problemas epidemioldgicos en el corto plazo y se pronostica que
para el 2050, infecciones debidas a bacterias resistentes seran la principal causa de
muertes en el mundo (Rao et al., 2016). ¢, CoOmo evitar que las bacterias ganen resistencia
a los antibidticos tan rapido? Es reconocido que el agua es el agente crucial para que las
bacterias ganen resistencia (Baquero, Martinez, & Cantén, 2008), por tanto, cualquier
estrategia para combatir esta problematica deberia incluir un manejo apropiado de las
aguas residuales domésticas e industriales que contengan antibiéticos y/o bacterias con
genes de resistencia. Los tratamientos convencionales de aguas residuales no son
eficientes para remover antibiéticos del agua, de hecho, se cree que facilitan el contacto
de bacterias con antibiéticos y pueden promover la aparicion de bacterias resistentes
(Rizzo et al., 2013).Por otro lado, existen investigaciones desarrolladas en las cuales se
demuestra la eficiencia de los POAs en la remocion de diversos contaminantes
resistentes a tratamientos convencionales como colorantes textiles (Jaime-Acufa,
Villavicencio, Petranovskii, & Raymond-Herrera, 2016), pesticidas (Gomez, Leal-
Marchena, Renzini, Pizzio, & Pierella, 2015), compuestos farmacéuticos (Olvera-Vargas,
Oturan, Buisson & Oturan, 2016), antibidticos betalactamicos como amoxicilina

(Kanakaraju, Kockler, Motti, Glass, & Oelgemoller, 2014). Referido al meropenem, son
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escasos los trabajos cientificos en el campo de tratamiento de aguas y no se encontraron
trabajos de investigacion que muestren la viabilidad y las condiciones de tratamiento de
meropenem con un proceso de fotocatalisis con TiO2 inmovilizado en fibra de vidrio con

silicona.

En Ecuador, la problematica referida a la presencia de antibiéticos en cuerpos de
agua no parece ser menor; de los pocos estudios disponibles destaca el trabajo de
Voloshenko-Rossin et al. (2015), quienes determinaron concentraciones de
medicamentos en la cuenca del rio Esmeraldas. Estos autores encontraron en el rio
Manchangara (parte de la cuenca del rio Esmeraldas) altas concentraciones de algunos
contaminantes emergentes: 830 pg/L de carbamazepina, 124,5 pg/L de metabolitos de

carbamazepina, 5597 pg/L de cafeina, 560,0 pg/L de benzoilmetilecgonina, entre otros.

Finalmente, el desarrollo de estos estudios abre la posibilidad de combinar los
POAs con los tratamientos convencionales, con la finalidad de realizar un desarrollo
integro y presentar una mejora tecnoldgica de los procesos de depuracién de aguas
residuales, para contribuir asi, a una gestion integral de los contaminantes emergentes

dentro del pais.

1.3. Objetivos

1.1.5. General del proyecto

Estudiar la degradacion del meropenem en agua sintética al aplicar el proceso de

fotocatalisis con TiO2 inmovilizado en fibra de vidrio con silicona bajo irradiacion UV a
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escala de laboratorio, con la finalidad de determinar la posibilidad de aplicar procesos de

oxidacion avanzada en la gestion ambiental de antibidticos en agua.
1.1.6. Objetivos especificos del proyecto

e Determinar el valor de pH que permitan obtener la mayor degradacion de
meropenem al aplicar un proceso de fotocatalisis con TiO2 inmovilizado en fibra de
vidrio con silicona.

e Estudiar el proceso de adsorcion de meropenem sobre el soporte desarrollado
para TiOo.

e Determinar el grado de biodegradabilidad y mineralizacion alcanzados en la
degradacion del meropenem después de aplicar el mejor tratamiento de oxidacion
estudiado.

e Determinar la viabilidad técnica del proceso de degradacién de meropenem en
presencia de luz visible.

e Determinar el grado de reutilizacion del material producido y su factibilidad de

regeneracion
1.4. Alcance

El presente trabajo estd enfocado en la aplicacion de la fotocatélisis con TiO2
inmovilizado en fibra de vidrio con silicona, con la finalidad de oxidar y mineralizar
meropenem en el agua, como una alternativa tecnoldgica, aplicada a la gestion ambiental
de los desechos liquidos. Este estudio fue desarrollado a escala de laboratorio en las

instalaciones técnicas del Departamento de Ciencias Nucleares de la Facultad de
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Ingenieria Quimica y Agroindustria de la Escuela Politécnica Nacional (EPN). Las
variables a estudiar fueron la concentracién del meropenem en las muestras de agua y
el pH de tratamiento. Las reacciones de degradacion de meropenem fueron promovidas
por radiacion UV en presencia del fotocatalizador con TiOz inmovilizado. Con las mejores
condiciones de tratamiento se determinaron los efectos en la remocion de la carga
contaminante como Demanda Quimica de Oxigeno (DQO) y Carbono Organico Total

(COT).
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CAPITULO I

MARCO TEORICO

2.1. Antibi6ticos

En 1928, Alexander Fleming descubrido que las esporas del hongo Penicillium
notatum tenian un efecto bactericida frente a cultivos de estreptococos. Se conoce como
antibiotico a un principio activo capaz de combatir infecciones bacterianas, que elimina
e/o impide el crecimiento de microorganismos. Los antibioticos pueden ser producidos
por organismos vivos, como en el caso de la penicilina, u obtenidos sintéticamente como

el levofloxacino (Scholar, 2007; Vardanyan & Hruby, 2016).

2.1.1. Clasificacién de los antibiéticos

Los antibidticos pueden ser clasificados segun su estructura molecular base en:
aminoglucosidos, macrdlidos, quinolonas, sulfonamidas, tetracilinas, beta-lactamicos,
entre otros (Vardanyan & Hruby., 2016). Los betalactamicos son los antibiéticos de mayor
espectro y los que han demostrado generar mayor resistencia bacteriana por su uso

inadecuado.

En la Figura 1, se muestra la estructura base de los grupos de antibiéticos mas

comunes (Scholar, 2007; Rodriguez-Herrera et al., 2019).
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Figura 1. Estructuras base de antibioticos: (a) aminoglucésidos,
(b) quinolonas, (c) sulfonamidas, (d) tetracilinas, (e) Eritromicina
(Macrdlidos).

Fuente: (Vardanyan & Hruby., 2016)

Un grupo especial de antibiéticos son los betalactamicos, los cuales son derivados
de la penicilina. Estos se caracterizan por poseer en su estructura un anillo betalactamico
y se subdividen, a su vez en: penicilinas, cefalosporinas, clavulanatos y carbapenémicos
En la Figura 2 se muestra el anillo betalactamico y la estructura base de los distintos

grupos de antibidticos betalactamicos.
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Figura 2. Estructura base de antibiéticos betalactamicos: (a) anillo betalactamico, (b)

grupo penicilina, (c) grupo cefalosporina, (d) grupo clavulanato, (e) grupo carbapenem
Fuente: (Vardanyan & Hruby., 2016)

2.1.2. Antibiéticos carbapenémicos

Los carbapenémicos pertenecen a los antibioticos betalactamicos y poseen una
estructura similar a la penicilina, pero en contraste con esta, poseen un &tomo de carbono
en lugar de un atomo de azufre en la posicion 1 del compuesto ciclico, junto al anillo
betalactamico, como se puede observar en la Figura 2. En la actualidad, estos antibiéticos
son utilizados para tratamientos de Ultima linea y sus principales representantes son:
imipenem, meropenem Yy ertopenem. La farmacocinética de los carbapenémicos,
especialmente del imipenem, se complica por su rapida eliminacion via renal, por lo que
es necesario combinarlos con otros farmacos como la cilastatina, con la finalidad de evitar
su eliminacion antes de ejercer su accion farmacologica. Esto no es requerido para el
meropenem y ertopenem. El grupo carbapenem tiene un amplio espectro antibacteriano
gue cubre la mayoria de los cocos y bacilos Gram negativos y Gram positivos, aerobios

y anaerdbicos (Scholar, 2007; Woerther et al., 2018; Zhu et al., 2018).
2.1.3. Quimica del Meropenem

El meropenem es un antibiético carbapenémico, resistente a la dehidropeptinasa,
generada por el sistema renal humano (Scholar, 2007). EI meropenem es usado como

antibiético de ultima generacion, cuando antibidticos de generaciones mas bajas son
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ineficientes. Su condicion de resistencia a la B-lactamasa lo convierte en el antibiotico
mas eficiente contra bacterias resistentes cuyo mecanismo de resistencia se basa en
estas enzimas (Kongthavonsakul et al., 2016). Adicionalmente, se caracteriza por poseer
un amplio espectro de accion sobre bacterias Gram positivas, Gram negativas,
Pseudomona aeruginosa y patdgenos aerobios (Yokoyama et al., 2017). Respecto a su
comportamiento acido-base, los valores determinados de las constantes de acidez
corresponden a pKa:r 2,9 - 3,1y pKaz 7,3 - 7,5, en los grupos funcionales indicados en

la Figura 3 (Cubuk Demiralay, Koc, Daldal, Alsancak & Ozkan, 2014).

S
HeC %

Figura 3. Molécula de meropenem
Fuente: (USP, 2016)

El meropenem posee un anillo B-lactama, el cual actta por adhesion en la pared
celular de las baterias para interrumpir la produccion de peptidoglicanos (componentes
de la pared celular), lo cual provoca la destruccion de la estructura que protege al
microorganismo. Sin embargo, a pesar de su amplio espectro de accion, se han

encontrado bacterias resistentes a estos farmacos como Klebsiella pneumoniae, capaz
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de generar la enzima carbapenemasa, que inactiva la accién terapéutica de antibiéticos

carbapenémicos (Munson, Huband, Castanheira, Fedler, & Flamm, 2017).

2.1.4. Bacterias resistentes a antibidticos e implicaciones ambientales

Un problema de salud publica de gran interés y preocupacion es la generacion de
resistencia bacteriana. Esta es una respuesta evolutiva por parte de bacterias causada
por el contacto de estas con antibioticos presentes en el agua. Existen diversos
mecanismos mediante los cuales una bacteria puede manifestar la resistencia a
antibioticos (Peleg & Hooper, 2010), mismos que son descritos con gran detalle en la
literatura cientifica. Uno de los mecanismos de resistencia bacteriana es la produccion
de enzimas capaces de inactivar los antibiéticos (Vassilara et al., 2017), como es el caso
de Pseudomona aeruginosa. Esta bacteria es la causante de brotes epidemiol6gicos
reportados en Espafa y se ha encontrado que es capaz de generar enzimas como [3-

lactamasa y metalo-B-lactamasa (Jimeno, Alcalde, & Blazquez, 2011).

Al ser la resistencia bacteriana un problema reconocido a nivel mundial, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) publicé el afio 2017 un listado de bacterias
resistentes. En dicho listado se especificaron tres “super bacterias” (“superbugs” en
inglés) contra las cuales no se tiene un antibiético eficiente: Acinetobacter baumannii,
Pseudomonas aeruginosa, Enterobacteriaceae. Ademas, la OMS identificd bacterias de
alta resistencia a antibiéticos cefalosporinicos y fluoroquinonas: Enterococcus faecium,
Staphylococcus aureus, Helicobacter pylori, Campylobacter spp.,Salmonellae, Neisseria

gonorrhoeae (World Health Organization, 2017).
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A nivel hospitalario se han observado tendencias que claramente demuestran el
incremento en el nUmero de casos en los que se detectaron bacterias resistentes y que,
ademas, tuvieron implicaciones en la morbilidad y mortalidad en pacientes de hospitales
en Espafia. La Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica
(SEEIMC) en 2018 llevdé a cabo un estudio sobre la incidencia de infecciones con
bacterias resistentes en 82 hospitales en Espafa, los resultados obtenidos fueron 903
pacientes infectados con este tipo de bacterias y 177 pacientes fallecieron por la infeccion
en un lapso de 30 dias (Pastor, 2018). En hospitales de Inglaterra y Gales, se observo
un incremento en cultivos de Staphylococcus aureus resistentes a la meticilina (aislados

de sangre) desde 2 % en 1992 hasta 43 % el 2001 (Johnson, 2015).

A nivel de Latinoamérica, se evidencié la presencia de bacterias resistentes en
hospitales publicos y privados en las salas de cuidados intensivos; se encontraron cepas
correspondientes a Staphylococcus epidermidis resistente a oxacilina, S. aureus
resistente a oxacilina, Enterobacter cloacae resistente a cefotaxima, Acinetobacter
baumannii resistente a imipenem, K. pneumoniae resistente a cefotaxima (Villalobos

Rodriguez et al., 2011).

Se entiende que el incremento en el numero de bacterias resistentes a antibioticos
es inevitable, pero en la medida en que el desarrollo de resistencia a los antimicrobianos
sea un proceso mas rapido que el desarrollo de nuevos antimicrobianos, este problema

sera mas grave.
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2.2. Contaminantes emergentes

Contaminantes emergentes son sustancias quimicas de origen antropogénico o
biolégico, que son encontrados en el ambiente a nivel de trazas, y que pueden ser
inorgénicos u orgénicos. Los efectos de estos contaminantes sobre la salud humana,
ecosistemas acuaticos y la vida terrestre estan siendo estudiados y en algunos casos ya
se han demostrado efectos adversos. La gran mayoria de estos contaminantes no posee
una regulacion, lo cual dificulta su control. También es sabido que los tratamientos
convencionales de aguas residuales no son capaces de removerlos eficientemente y las

tecnologias para su analisis son complejas y costosas (Richardson, 2008).

Se han realizado diversas propuestas de clasificaciones de contaminantes
emergentes. Segun Thomaidis, Asimakopoulos & Bletsou, (2012), los contaminantes

emergentes pueden clasificarse en:

e Productos farmacéuticos y de cuidado personal - drogas ilicitas.

e Esteroides.

e Compuestos perfluorados y sus derivados

e Siloxano y almizcles

e Eteres de difenilo polibromados - alcanos policlorados - naftalenos policlorados
e Compuestos derivados de amonio cuaternario

e Edulcorantes artificiales

e Benzotriazoles — benzotiazoles

e Nanomateriales
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El meropenem es un compuesto farmacéutico cuya presencia puede generar
“super bacterias”. En las clasificaciones mas recientes de contaminantes emergentes, por
ejemplo, la planteada por Salimi et al. (2017), también se incluyen microorganismos. Por
tanto, bacterias resistentes a los antibioticos podrian considerarse como un tipo de

contaminante emergente.

En los ultimos afios se han estudiado intensamente los POAs como opciones para
la remocion de los contaminantes emergentes y se ha sugerido que podrian combinarse
con tratamientos convencionales (Gamal EI-Din, lkehata & Snyder, 2008; Rivera-Utrilla,
Sanchez-Polo, Ferro-Garcia, Prados-Joya, & Ocampo-Pérez 2013; Rodriguez-Narvaez,

Peralta-Hernandez, Goonetilleke & Bandala, 2017; Gogoi et al., 2017).
2.3. Procesos de Oxidacion Avanzada POAs

Como se menciond antes, los procesos de oxidacion avanzada (POAS) son
sistemas en los cuales se generan radicales hidroxilos (*OH) y han sido ampliamente
investigados como alternativas eficientes para eliminar contaminantes emergentes. Los
POAs aprovechan la generacion de *OH para que estos radicales, en virtud de su alta
reactividad y capacidad oxidante, degraden e incluso lleguen a mineralizar compuestos
organicos persistentes como medicamentos, pesticidas, solventes y colorantes textiles,
entre otros (Mirzaei, Chen, Haghighat, & Yerushalmi, 2017; Moreira, Boaventura, Brillas,
& Vilar, 2017; Gagol, Przyjazny, & Boczkaj, 2018). Los POAs pueden llevarse a cabo en

una sola fase (homogéneos) o con la participacién de al menos dos fases (heterogéneos).
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El proceso Fenton es el POA mas conocido y la generacién de *OH se da a partir

de la descomposicion de peréxido de hidrégeno (H202) catalizada por iones Fe?* en
medio &cido (tipicamente, pH 3,0) (Garcia-Segura, Bellotindos, Huang, Brillas, & Lu,
2016). Mediante el uso de agentes ligantes como el 4cido oxalico y el EDTA, entre otros,
se puede modificar el proceso Fenton para llevarlo a cabo a valores de pH cercanos al
neutro (Soares, Batalha, Souza, Boaventura, & Vilar, 2015). Tanto el proceso Fenton
como el Fenton modificado con agente ligante, son homogéneos. También existen los
procesos Fenton heterogéneos, en los que se utilizan minerales o sdlidos insolubles que
contienen hierro (Muruganandham, Yang & Wu, 2007), los POAs también incluyen

(Ameta, 2018):

e Procesos basados en ozono

e Procesos con microondas/H20:>

e Procesos con rayos gamma, rayos X y electrones acelerados
e Oxidacién con agua supercritica

e Oxidacién electroquimica

e Procesos de oxidacion catalitica seca

También se tienen POAs que estan basados o son mejorados por el uso de

radiacion ultravioleta (Ameta, 2018):

e Procesos H202/UV
e Procesos UV/H202/03
e Procesos foto-Fenton

e Fotocatélisis heterogénea
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En la siguiente subseccion se desarrollaran algunos aspectos teoricos de la

fotocatalisis heterogénea.
2.3.1. Fotocatalisis heterogénea

La fotocatalisis heterogénea es un tipo de POA que se fundamenta en la absorcién
de luz visible o radiacion ultravioleta (UV) por un material semiconductor como ZnO o
TiO2 con la consiguiente promocion de electrones de la banda de valencia a la banda de
conduccion (Babié, Curkovi¢, Ljubas, & Cizmié, 2017). En esencia, cuando los fotones
gue inciden en el semiconductor poseen una energia igual o mayor al ancho de banda
prohibida del material, se logra la promocion de un electrén de la banda de valencia hacia
la banda de conduccién (e-) y se origina un “espacio vacio” que se denomina hueco (h+)
y posee una carga positiva. Las moléculas de agua pueden adsorberse en la superficie
del material y reaccionar con los “huecos” de la banda de valencia con la consiguiente
generacion de *OH. Los fotones absorbidos producen la activacion superficial del
semiconductor y esto permite la catalisis de reacciones de 6xido-reduccion involucradas
en los procesos de remociéon de compuestos organicos persistentes (Elmolla &

Chaudhuri, 2010).
Las reacciones involucradas pueden resumirse de la siguiente manera:
Generacion del par hueco-electrén (h*/ e)
TiO2+ hv - e (TiO2) + h*(TiO2) (1)
Generacion de radicales *OH a partir del agua e iones hidroxilo

h*(TiO2) + H20 — TiO2 + H* + «OH )
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h*(TiO2) + HO - TiO2 + «OH 3)
Oxidacion del antibiético por accién de los radicales *OH

meropenem + *OH — productos de degradacion (4)
Generacion de radicales superéxido O+ a partir del oxigeno disuelto en el medio

e (TiO2) + O2 = TiO2 + O2* 5)

Elmolla & Chaudhuri (2010) consideraron que el pH tiene un importante papel en
la fotocatdlisis, pues materiales como el TiOz tienden a cargarse positivamente en medios
acidos y esto permitiria la adsorcion de contaminantes cargados negativamente como los
acidos carboxilicos. A un valor de pH de 6,4 se llega a un punto de carga cero en la
superficie del catalizador de TiO2 (anatasa 99,9%), y a valores de pH alcalinos, la
superficie se carga negativamente, lo que facilitaria la adsorcion de contaminantes

cargados positivamente, como las aminas.

El proceso de fotocatélisis puede llevarse a cabo con el material semiconductor
suspendido en el medio de reaccion, pero este método requiere una separacion posterior
del material. Por otro lado, si el material es soportado sobre una superficie se evitan
procesos de separacion complicados posteriores al tratamiento, lo que facilitaria incluso
la eventual reutilizacion del fotocatalizador. En la literatura cientifica se pueden encontrar
multiples reportes referidos a distintos materiales de soporte entre los que se cuentan
vidrio, fibra de vidrio, polimeros, pinturas, entre otros (Huang et al., 2017; Moreira et al.,

2016; Pinho et al., 2015). Es esencial que el material de soporte sea facil de manejar y
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gue las particulas del fotocatalizador sean retenidas de tal manera que su

desprendimiento sea minimo.

2.3.2. Propiedades del TiO2

Es un compuesto quimico que puede presentarse en diferentes formas cristalinas
como el rutilo, anatasa o brookita. Tanto la anatasa como la brookita son generalmente
consideradas como las formas cristalinas mas eficientes para llevar a cabo procesos de
fotocatalisis por sus propiedades semiconductoras (Chenchana et al., 2019). La anatasa
posee una red cristalina tetragonal, un punto de carga cero entre 5,5y 6,5 (Kosmulski,

2017) y un ancho de banda prohibida de 3,2 eV (Byrne, Subramanian & Pillai, 2018).

La brookita, por otro lado, posee un sistema cristalino ortorrémbico, un ancho de
banda prohibida de 3,4 eV. Entre los tres polimorfos del TiO2 mencionados, la brookita
tiene un rendimiento fotocatalitico superior debido a su mayor grado de apertura
estructural y profundidad moderada de electrones, lo que promueve la separacion del par
(h*/ e) (Park, Baek, Kim, & Lee, 2018); la brecha de 0,2 eV de la brookita le permite
promover electrones con incidencia de luz visible (Qi, Cheng, Yu, & Ho, 2017). La
actividad fotocatalitica de la brookita o rutilo se ve optimizada al mezclarse con anatasa.
Una de las mezclas més utilizadas es P25 degussa el cual es una mezcla de 80 %

anatasay 20 % rutilo (Byrne, et al., 2018).

La longitud de onda necesaria para activar al TiO2 debe ser menor a 390 nm, sin
embargo, la luz solar posee un 4 % de radiacion UV necesaria para activar este material,

por lo tanto, el TiO2 no tiene un buen desempefio al someterse a la accion de la luz del
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sol. En la Figura 4 se muestra el proceso de promocion de electrones de la banda de

valencia hacia la banda de conduccién (Qi, et al., 2017).

Radiacién 02
T~ UV <390 nm

S~ e WY Eanda de conduccion
. ~ 0y

Banda
™~ prohibida

Bl Banda de valencia H,0 JOH~

« OH

Figura 4. Esquema del mecanismo de la fotocatalisis en semiconductor
como el TiO2. Fuente: (Bak, Li, Nowotny, Atanacio, & Davis 2015)

2.3.3. Inmovilizacién de TiOz inmovilizado sobre fibra de vidrio

La inmovilizacion de TiO2 sobre fibra de vidrio fue lograda exitosamente en el
pasado. Para tal fin se uso silicona y se realizaron pruebas de degradacién catalitica con
el colorante Naranja Reactivo 84 (Llatance Guevara, 2017). Los resultados reportados
por Llatance Guevara (2017) demostraron que el TiO2 nanoparticulado podia ser
eficientemente inmovilizado, se tenian perdidas minimas por el lavado y se alcanz6 un
porcentaje de degradacion del colorante de aprox. 97 % en 60 min de reaccién. Ademas,
también se verifico la posibilidad de reutilizar el fotocatalizador inmovilizado, aspecto que
es muy conveniente dada la facilidad de separacion del fotocatalizador al terminar el
tratamiento. En este caso, la reutilizacion del fotocatalizador sin una disminucion

significativa en la degradacion del colorante Naranja Reactivo 84 estaba limitada a la
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utilizacion para dos ciclos de tratamiento. En un estudio posterior, Mena, Llatance,
Sandoval, Mufioz Bisesti, Vargas Jentzsch, (2018) propusieron la posibilidad de la

regeneracion de estos fotocatalizadores mediante exposicién a luz solar.

2.4. Marco Legal

El estado ecuatoriano, establece que es un derecho vivir en un ambiente libre de
contaminacion, para dicho proposito los distintos organismos de control han establecido
normas, leyes generales y lineamientos de proteccidon especialmente del recurso hidrico.
Sin embargo, en el Ecuador no existe una legislacion especifica para la descarga de

antibioticos y otros compuestos farmacéuticos.

Entre las principales leyes y normas cabe destacar:

El Cédigo Organico del Ambiente en el articulo 191 establece que la autoridad
ambiental debe monitorear de manera continua el cumplimiento de las normas técnicas

de calidad de agua aire y suelos. (Ley 0, 2017).

El Ministerio de Ambiente mediante el Acuerdo Ministerial 097 Anexo al libro VI
(Norma de calidad ambiental y descarga de efluentes: recurso agua del TULMAS)
establece criterios maximos de descarga de contaminantes a servicio de alcantarillado, a
cuerpos de agua, estuarios o al mar, con la finalidad de proteger los ecosistemas e
interacciones con las comunidades en relacién con el agua como recurso. Ademas,

determina obligaciones de los emisores (Acuerdo Ministerial N°097, 2015).

Ley Orgéanica de recursos hidricos usos y aprovechamiento del agua en su articulo

79, busca controlar, sancionar y prevenir la contaminacion del agua (Ley 650, 2015).
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Ley Organica de Salud Registro Oficial 423, en su articulo 104, especifica que los
establecimientos industriales deben tratar sus aguas contaminadas y residuos toxicos

producto de las actividades que llevan a cabo (Ley 67, 2006).
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CAPITULO Il

METODOLOGIA
3.1. Inmovilizacién del TiO2 sobre fibra de vidrio y su caracterizacion

Para los estudios de degradacion, se prepararon discos de fibra de vidrio sobre los
cuales se inmoviliz6 TiO2 nanoparticulado (anatasa 99 %). La inmovilizacion del TiO2 se
realiz6 con silicona liquida, de acuerdo con la metodologia descrita por Llatance Guevara

(2017), la cual se divide en una fase de lavado y posteriormente en una fase de

impregnacion.
3.1.1. Lavado

Para la preparacion del material de soporte se procedio a cortar discos de fibra de
vidrio con didmetro exterior de 8 cm y diametro interior de 2 cm, tal como se ilustra en la

Figura 5.
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Figura 5. Dimensiones del disco de fibra de vidrio
utilizado para inmovilizar el TiO2 con silicona.
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Los discos de fibra de vidrio fueron lavados con la finalidad de remover cualquier
residuo de grasa u otras impurezas de su superficie y, de esta manera, facilitar la

adherencia de la silicona.

En un vaso de precipitacion de 500 mL se afiadieron 30 mL del alcohol al 50 %
vlv, se sumergio el disco de fibra de vidrio y se sometid a sonicacion en un bafio
ultrasénico por 5 min. Posteriormente, se seco el disco limpio por 24 h a 100 °C en una

estufa modelo 55-standard (Ecocell).

Una vez secos los discos, se procedi6é a realizar un control de los pesos en una
balanza analitica CX220 (Citizen), con la finalidad de asegurar que los discos tuvieran un
peso de 1,8 £ 0,2 g. En la Figura 6 se presenta una fotografia de los discos de fibra de

vidrio lavados.

Figura 6. Fotografia de discos de fibra de vidrio
limpios y secos usados para inmovilizar TiO2 con silicona.
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Realizado el control de pesos de los discos de fibra de vidrio, se procedio a
identificarlos con su peso y guardarlos en sobres de aluminio para su posterior

impregnacion con TiOz2.
3.1.2. Impregnacion

En un vaso de precipitacion de 500 mL, se pesaron 0,75 g de silicona liquida, se
afadieron 15 mL de alcohol al 96 % v/v y se agitdé hasta disolucion total de la silicona.
Luego se agregaron 0,25 g de TiO2 nanoparticulado anatasa 99 % y se agito la mezcla

por 5 min.

Posteriormente, el total de la suspensién de silicona y TiO2 fue esparcida sobre el
disco limpio e identificado, de la manera mas uniforme posible. Este procedimiento se
aplico para cada disco. Como paso final, los discos con TiO2 fueron secados a 80 °C por
24 h. Después del secado, se procedié a controlar y registrar los pesos de los discos con
TiO2 inmovilizado. En la Figura 7 se presenta una fotografia del disco de fibra de vidrio

sin el TiO2 y el resultado luego de la impregnacion.

Figura 7. Fotografia de discos de fibra de vidrio:
(a) sin TiOz, y (b) después de la impregnacion y el secado
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3.1.3. Determinaciéon del Punto de Carga Cero (pHzc)

Para determinar el punto de carga cero de los discos de fibra de vidrio con TiO2
inmovilizado, a 150 mL de agua destilada se agregd una solucion 0,1 M de HCI hasta
alcanzar un valor de pH de 1,5, mismo que fue medido con un pHmetro HI 2550
(Hanna®). A continuacion, 50 mL de la solucion a pH 1,5 fueron colocados en tres
matraces Erlenmeyer y se colocé un disco con TiO2 inmovilizado dentro de cada matraz.
Se cubrieron los matraces con papel aluminio y fueron sometidos a agitacion por 48 h.
Finalizada la agitacion, se procedio a medir el pH final del liquido al interior de cada
matraz. Se repitié el procedimiento para soluciones acuosas cuyos valores de pH fueron
ajustados a 2,5; 5,0; 7,0; 9;5; 10,5. Las soluciones acuosas con valores de pH alcalino

fueron obtenidas por adiciéon de una solucién 0,1 M de NaOH.

Con los datos obtenidos, se grafico el pH final vs. pH inicial y se obtuvieron dos
curvas: 1) de pH inicial, que simplemente corresponde a una recta, pues los valores de
pH inicial y final son los mismos, y 2) de pH final, que resulta de graficar pH final vs. pH
inicial. El punto de carga cero corresponde al valor de pH en el cual se corta la recta de

pH inicial, con la curva de pH final (después de 48 h de agitacion) (Cevallos Cueva, 2016).

3.1.4. Caracterizacién microscépica del material

El material resultante de la inmovilizacion del TiO2 sobre fibra de vidrio fue
sometido a mediciones por microscopia electronica de barrido con un equipo IT300 (JEOL
®). Se utilizé un detector LVSED (Low Vacuum Secondary Electron Detector), una

corriente de aceleracion de 15,0 Kv y una presion de 55 Pa. Se aplicaron aumentos de
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750x%, 1600x, 5500x, 6000x y 8000x. La distancia de trabajo para 750x, 5500x, 6000x,
8000x fue 10,3 mm, mientras que para 1600x fue 10,4 mm. Adicionalmente, para una
medicion adicional con aumento de 2300x, se prob6 un detector BED-S (Backscattered
Electron Detector) con una corriente de aceleracion de 10 kV, distancia de trabajo de 13,7

mm y una presion de 43 Pa.

Para todos los casos, con la finalidad de evitar la saturacion de las imagenes, se
coloco la muestra sobre una banda de grafito, lo que permitié obtener imagenes de buena

calidad y con baja interferencia.
3.2. Metodologia de analisis quimico del meropenem

El analisis quimico del meropenem fue realizado por HPLC. Se utiliz6 un equipo
HPLC Agilent Technologies 1120 compact LC equipado con una columna Eclipse Plus

(Zorbax ®) C-18 de 4.6 mm x 150 mm con tamano de particula 5 pm.

El método analitico aplicado fue el propuesto por The United States Pharmacopeia
39 NF 34. Para la preparacion de la fase movil del método cromatografico, se tomaron
18,8 mL de hidroxido de tetrabutilamonio (HTBA )20 % (Merck®) lote S0783559 y se
diluyeron con agua MilliQ® hasta 700 mL; posteriormente se procedid a ajustar el pH de
la solucion a 7,5 £ 0,1 con acido fosférico (85 %, Fisher®) diluido al 10 %. Una vez
ajustado el pH de la solucion, se completé el volumen hasta 750 mL con agua MilliQ®. A
la solucién anterior se afiadieron 100 mL de metanol grado HPLC (LiChrosolv, Merck®)
y 150 mL de acetonitrilo grado HPLC (LiChrosolv, Merck®), y se filtro a través de una

membrana con tamafio de poro 0,45 um. La fase movil fue desgasificada antes de
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utilizarla. El detector, las condiciones y caracteristicas mas importantes del método

cromatografico se detallan en la Tabla 2.

Tabla 2
Detector, condiciones y caracteristicas del método cromatografico para determinacion
de meropenem

Detector UV 300 nm
Volumen de inyeccién 20 pL
Velocidad de flujo 1,5 mL/min
Columna C18 de 15 cm
Tiempo de retencién 3 min
Tiempo total de corrida 5 min

Para la preparacion de la solucion del patron y de las aguas sintéticas, se utilizé
un patron de Meropenem adquirido de Chongging Tlandi Pharmaceutical lote
S0820170601 de 71,6 %. Se pesaron 34,9 mg de patrén de meropenem y se diluyeron
con agua MilliQ® hasta 25 mL en un matraz aforado. A continuacion, se tomaron 5 mL
de esta solucion y se diluyeron con agua MilliQ® hasta 50 mL, lo que permitié obtener

una solucion patron de 100 mg de meropenem/L.
3.3. Determinacién del limite de deteccién (LD) y cuantificacion (LQ)

Para determinar de manera confiable la concentracién de meropenem durante los
estudios de degradacion, se procedid6 a calcular los limites de deteccion (LD) y
cuantificacion (LQ) para conocer de manera precisa el rango de confiabilidad del método

analitico.
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3.3.1. Linealidad y determinacion de pendiente, ordenada al origen y sus

desviaciones estandar

Para la determinacion del LD y LQ, se procedi6 a preparar una curva de calibracién
con las concentraciones de meropenem de 0,00; 0,10; 0,50; 1,00; 1,50; 1,75; 2,00 mg/L.

Las mediciones en el equipo HPLC se realizaron por duplicado.

Con los resultados obtenidos, se procedio a realizar la regresion lineal, la cual
debia tener al menos un coeficiente de correlacion de 0,999 para asegurar una calidad

analitica apropiada.

Para determinar los parametros de la curva de calibracion se utilizo la metodologia
propuesta por Skoog, West, Holler & Crouch, (2017). Para una ecuacion y = Ax + B; la

pendiente viene dada por la siguiente ecuacion:

Quy _ T~ D)% - T)

A= — EC.1
Qxx =1 (X —X)? (EC-D

Para determinar la ordenada al origen se utilizé la ecuacion EC.2

B=Y—-4X (EC.2)

Donde:

X; es la concentracion de cada uno de los patrones de calibrado
X es el promedio de las concentraciones de calibrado

Y; es la respuesta experimental de cada patrén

Y es el promedio de las respuestas experimentales



34

Para el célculo de las desviaciones estandar de la pendiente (S,) y la ordenada al

origen (Sg) se utilizaron las ecuaciones EC.3y EC.4.

Sy =L (EC.3)
Qxx
1 X2
Sp = Sy/x E+Q_ (EC.4)
XX

El parametro Sy,x es la desviacion estandar de los residuos en la regresion lineal y

viene dado por la ecuacién EC.5:

~\ 2
/ m (v, — 7
Sysx = % (EC.5)

Donde:

Y es la respuesta calculada mediante la ecuacion de la recta obtenida, (m-2) son
los grados de libertad, m son el nimero de datos disponibles y 2 corresponde al nimero

de parametros determinados en la regresion lineal (pendiente y ordenada al origen).
3.3.2. Determinacién de la sensibilidad analitica.

La sensibilidad de la calibracién (SEN) corresponde a la pendiente obtenida por el
método de minimos cuadrados, este pardmetro muestra la variacion que puede sufrir la

variable de respuesta al variar la concentracion del analito (Skoog, et al 2017).

SEN = A (EC.6)
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Por otro lado, la sensibilidad analitica (y) es un pardmetro que permite relacionar

el ruido instrumental con la sensibilidad de calibracion.

SEN
Y= S (EC.7)
Y
by (Y —Y)?
S, = i=14j=1\"1) l EC.8
v j s (EC.8)
Donde:

p es el numero de niveles de concentracion estudiados

r es el numero de réplicas de cada punto

Y;; es el valor de la respuesta correspondiente a cada nivel y réplicas

Y, es el promedio de las respuestas de las réplicas para cada nivel de concentracion.
3.3.3. Limite de deteccidon y cuantificacion

El limite de deteccion (LD) es la concentracion minima que puede detectarse de

manera segura por el método, esta se calculé mediante la ecuacion EC.9.

(EC.9)

El limite de cuantificacion (LQ) es la concentracién minima que puede cuantificarse
de manera confiable por el método, este parametro se calculd mediante la ecuacion

EC.10.
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Sy/x

1
LD_lOT §+ (EC.].O)

1 N X2
m Qxx
3.3.4. Linealidad del método y curva de calibracién

El rango de linealidad del método analitico se verific6 con la preparacién de una
serie de soluciones patron de meropenem de 5, 10, 20, 40, 80, 100 mg/L y su posterior
medicién por duplicado en el equipo HPLC. Los resultados obtenidos fueron graficados
con la finalidad de determinar la linealidad del método. La ecuacion de la recta obtenida
fue utilizada como curva de calibracibn para la cuantificacion de muestras de

concentracion desconocida.
3.4. Degradacion del meropenem
3.4.1. Efecto del pH en la degradacion del meropenem

Para los estudios cinéticos, se prepararon soluciones de 100 mg/L de meropenem,
segun la recomendacion para preparar estandares de analisis de meropenem (USP,
2015). En un cristalizador de 5,5 cm de alto y 9 cm de diametro, se colocé un disco de
fibra de vidrio con TiOz inmovilizado, se afiadieron 25 mL de la solucion de meropenem
(100 mg/L) y se procedio a agitar a 200 rpm por 35 min mediante un agitador magnético
en ausencia de luz (Llatance Guevara, 2017). En esta etapa experimental, se considero,
COmMo una primera aproximacion, 35 min para asegurar que se alcanzara el equilibrio de
adsorcion, sin embargo, el estudio de cinética de adsorcion permitio determinar que ya a
los 10 min se alcanzaba dicho equilibrio. Luego se procedié a someter la solucién de

meropenem con el disco sumergido a la radiacion UV proveniente de una lampara de 8



37
W de potencia colocada a 5 cm de distancia del cristalizador, como se ilustra en el
esquema de la Figura 8. Cada ensayo fue realizado con un disco con TiO2 inmovilizado
nuevo. Los tiempos de reaccién ensayados fueron 0, 2, 5, 10, 20, 40 y 60 min, y cada
ensayo se realizo por duplicado. Las concentraciones de meropenem en las soluciones,
después de transcurridos los tiempos de reaccion previstos, fueron determinadas por
mediciones en el equipo HPLC. La degradacion del meropenem fue evaluada a valores
de pH de 4,0 (meropenem esté ionizado), 5,7 (punto de carga cero de los discos con TiO>
inmovilizado) y 7,9 (pH natural de la solucion acuosa de meropenem). Para determinar el
valor de pH que permitiera la mayor degradacién del meropenem, se planteé un disefio

experimental completamente al azar DCA.

Figura 8. Esquema del reactor de fotocatdlisis: (1) cobertor,
(2) Lampara UV, (3) Disco de TiOzffibra de vidrio, (4) barra magnética
de agitacién, (5) solucion de meropenem, (6) agitador, (7) camisa
de refrigeracién y (8) cristalizador removible.
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Para evaluar una posible fotdlisis y su potencial influencia en la degradacion del
meropenem, se expuso a la radiacion UV la solucion de meropenem con el valor de pH
gue producia la mayor degradacién y sin el fotocatalizador. Estos ensayos se hicieron

para los mismos tiempos de reaccién considerados en los ensayos con el fotocatalizador.

3.4.2. Mineralizacion y biodegradabilidad del meropenem

Una vez determinado el valor de pH que permitiera la mayor degradacion de
meropenem, se procedid a realizar el estudio cinético de la disminucion del Carbono
Organico Total (COT). Dado que este parametro permite determinar la concentracion de
carbono presente en forma de compuestos organicos en la solucidn, se constituye en un
buen parametro para determinar la eficiencia de los tratamientos, no solo en la
degradacion del meropenem, sino también de los productos de degradacion de este,
pues es una medida indirecta de la mineralizacién producida. Para determinar el COT se
utilizé el método estandar 5310: Total Organic Carbon (APHA, AWWA, & WEF. 2005), se

utilizé un equipo analizador de carbono modelo 50002 (SHIMADZU ®).

Complementario a las medidas de COT, se determiné la Demanda Quimica de
Oxigeno (DQO) al inicio como al final del tratamiento; se aplicé el método estandar 5220:
Chemical Oxygen Demand (APHA, AWWA, & WEF. 2005) con un equipo DR-2800

(HACH ®)

La biodegradabilidad tanto de la carga organica inicial como la remanente después
del tratamiento que permitio la mayor degradacion de meropenem, fue estimada

mediante la Demanda Bioquimica de Oxigeno (DBOs). Para la medicion de la DBOs se
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aplicé el método estandar 5210 D: Biochemical Oxygen Demand, y se utilizdé un equipo

EVO (VELP SCIENTIFICA ®)

El indice de biodegradabilidad es el cociente entre DBOs/DQO; cuando este valor
es menor a 0,4, la muestra es poco biodegradable (Méndez Novelo, Garcia Reyes,
Castillo Borges & Sauri Riancho, 2010). El uso de este criterio permiti6 comparar la

biodegradabilidad de las muestras antes y después de aplicarse el mejor tratamiento.
3.5. Adsorciéon del meropenem sobre el fotocatalizador

Para el estudio de adsorcion, se procedié a preparar una solucién de 20 mg/L de
meropenem ajustada al pH que permitié la mejor degradacion de meropenem en los
ensayos de degradacion. En un cristalizador de 5,5 cm de alto y 9 cm de diametro, se
coloco un disco de fibra de vidrio con TiOzinmovilizado, se afiadieron 25 mL de la solucion
de meropenem (20 mg/L) y se procedié a agitar a 200 rpm por 5 min en ausencia de luz.
Pasado este tiempo, se determind la concentracion de meropenem remanente en la
solucion mediante el equipo HPLC. Este mismo procedimiento se aplic6 para otros
tiempos de contacto de la solucién con el disco con TiO2 inmovilizado (10, 20, 30, 40 y
50 min) y se obtuvo una grafica de concentracién de meropenem en la solucién en funcién

del tiempo. De esta manera, se pudo establecer el tiempo de equilibrio de adsorcion.

Una vez determinado el tiempo de equilibrio de adsorcion, se procedi6 a realizar
ensayos de equilibrio de adsorcién con soluciones de meropenem con concentraciones
de 40, 50, 60, 70, 80, 100 mg/L, todas ajustadas al pH que permitié la mayor degradacion

de meropenem en los ensayos de degradacion. Se colocaron 25 mL de la solucion de
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meropenem y un disco de fibra de vidrio con TiOz inmovilizado en un cristalizador y se
sometié a una agitacion de 200 rpm, en ausencia de luz, por el tiempo de equilibrio de
adsorcion, previamente determinado. La concentracion de meropenem en la solucion
resultante fue medida en el equipo HPLC. Para cada ensayo se us6 un disco con TiO2

inmovilizado nuevo, y los ensayos se hicieron por duplicado para cada concentracion.

Para determinar la concentracion de meropenem adsorbido en el sélido (disco con

TiO2 inmovilizado) se utilizé la ecuacion EC.11 que se muestra a continuacion:

C,—Ce
ge = W"—V (EC.11)
adsorbente

Donde:

q.: €s la cantidad de meropenem adsorbido por unidad de masa del adsorbente (mg/g).
C,: es la concentracion inicial de la solucion de meropenem (mg/L).

Ce: es la concentracion de equilibrio de la solucion de meropenem (mg/L).

Waasorpente. €S la masa del adsorbente (g).

V: volumen de la solucién de meropenem (L).

Los datos de equilibrio de adsorcion fueron ajustados a las ecuaciones lineales de

los modelos de Langmuir y Freundlich (EC.12 y EC.13, respectivamente).
Modelo de Langmuir

Ce 1 Ce

= +
qe Ki(Gmax) (dmax)

(EC.12)
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Donde:

q.: €s la cantidad de meropenem adsorbido por unidad de masa del adsorbente (mg/g).
Ce: es la concentracion de equilibrio de la solucion de meropenem (mg/L).
K; . constante de Langmuir.

Qmax - Cantidad maxima de meropenem adsorbido por el sustrato (mg/g).
Modelo de Freundlich

n Ce

Ln q, :T+Lan (EC.13)

Donde:

q.: €s la cantidad de meropenem adsorbido por unidad de masa del adsorbente (mg/qg).
Ce: es la concentracion de equilibrio de la solucion de meropenem (mg/L).

n; Kf: son constantes propias del modelo de Freundlich.
3.6. Reutilizacion del fotocatalizador y regeneracion

Una posibilidad atractiva es la reutilizacion de fotocatalizadores (discos de fibra de
vidrio con TiO2 inmovilizado), razén por la cual se realizaron ensayos para verificar si
existia variacion en la degradacién de meropenem debido a la reutilizacién. Se llevaron
a cabo ensayos, por duplicado, de la degradacion de meropenem en cinco alicuotas de
25 mL de solucion con concentracion inicial de 100 mg/L. Dichas soluciones fueron
tratadas, de forma sucesiva, con el mismo disco de fibra de vidrio con TiOz inmovilizado.
Se considero cada tratamiento como un ciclo de reutilizacién. Para cada uno de los ciclos,

se determinaron las concentraciones de meropenem a distintos tiempos de reaccion: 0,
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5, 10, 20, 40 y 60 min. Esto permiti6 obtener y comparar las constantes de velocidad
correspondientes a la reaccion de degradacion del meropenem de los distintos ciclos. Se
realizaron andlisis estadisticos para comparar los porcentajes de degradacion de los

ciclos entre si.

Los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado usados en cinco ciclos
consecutivos fueron sometidos a un proceso de regeneracion que consisti6 en
sumergidos en una solucion de peroxido de hidrogeno al 1 % y sonicarlos por 15 min.
Posteriormente, se procedid a secarlos a 80 °C por 4 h. La verificacion de la eficiencia
del proceso de regeneracion se realizO mediante el uso de los discos regenerados y
secos para tratar una solucién de meropenem (100 mg/L). El tiempo de reaccion de
referencia fue 60 min, al cabo de los cuales se determinaron los porcentajes de
degradacion de meropenem alcanzados y se compararon estos resultados con los

obtenidos con discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado nuevos.

Una vez determinadas las mejores condiciones de la fotocatalisis heterogénea, se
procedié a realizar ensayos aplicando luz visible con la misma metodologia que los
ensayos en los que se aplico radiacion UV. Se determind la variacion de la concentracion
de meropenem después de 60 min de reaccién y se utilizé una lampara de xenoén de luz

visible con una potencia nominal de 35 W.
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CAPITULO IV

ANALISIS DE RESULTADOS

4.1. Analisis de resultados de la produccion de TiO2 soportado en fibra de vidrio

Se prepararon 115 discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado para todos los
ensayos considerados en este trabajo. Cada disco, después de ser lavado y secado, fue
pesado y, en ciertos casos, se removieron algunas fibras para asegurar que su peso se
encontrara en el rango de 1,8 = 0,2 g. Posteriormente, se realizé la impregnacion con
TiO2 y los discos volvieron a ser secados y se volvieron a pesar. Los resultados de estas
mediciones se presentan en el Anexo 1. Se obtuvo que los discos de fibra de vidrio con

TiO2 inmovilizado pesaron 2,0503 + 0,1661 g.

4.1.1. Determinacion del Punto de Carga Cero (pHzc)

De la aplicacion de la metodologia de Cevallos Cueva (2016), se determiné que el
pH al cual los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado no poseen carga es 5,68.

En la Tabla 3 se resumen los resultados experimentales:

Tabla 3
Valores de pH inicial y final de las soluciones empleadas para la determinacién del
punto de carga cero, pHzc de la fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado

pH1 pH 2 pH 3 Media
1,50 1,84 1,88 1,79 1,84
2,50 2,89 2,88 2,75 2,84
5,00 5,64 5,60 5,12 5,45
7,00 6,44 5,25 6,02 5,90
9,50 6,35 6,33 6,47 6,38

10,50 7,39 7,45 7,33 7,39
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En la Figura 9 se muestra la curva de pH final en funcion del pH inicial de las
soluciones acuosas equilibradas con los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado.
El valor de pH en el cual se corta la recta de pH inicial con la curva de pH final es el punto

de carga cero, en este caso, 5,68.

11

—&— pH Final
—— pH Inicial

pH Final

pH Inicial

Figura 9. Grafica de pH final en funcién del pH inicial de las
soluciones equilibradas con los discos de fibra de vidrio con TiOz2
inmovilizado, donde el valor de pH al que se intersectan las
curvas es el punto de carga cero (pHzc)

4.1.2. Morfologia de la fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado

Las imagenes obtenidas por microscopia electrénica de barrido, mostradas en la
Figura 10, evidencian particulas y aglomeraciones de particulas de TiO2 sobre las fibras

de vidrio.
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Figura 10. Imadgenes SEM de TiOx/fibra de vidrio inmovilizado con silicona,
(a) 750x; (b) 1600x; (c) 2300x; (d) 8000x

Las particulas de TiO2 soportadas sobre las fibras de vidrio presentaron cierta
aglomeracion y presentaron estructuras rectangulares de entre 200 y 424 nm. En la
imagen de la Figura 11 se muestran las mediciones de algunas de las particulas

soportadas sobre la fibra de vidrio.



46

<

No.2
424.5§nm No.3 Ro |
41543nm 200.47nm

x
No.5
307.51nm

'LVSED 15.0kV WD103mm  High-P.C.13.7
Titanium dioxide supported on fiberglass 0526 Nov 30 2018

Figura 11. Imagen SEM de TiOz/fibra de vidrio inmovilizado con silicona aumento 5500x

4.2. Método cromatografico para determinacion de meropenem en soluciones

acuosas

4.2.1. Linealidad y determinacién de la pendiente, ordenada al origen y sus

desviaciones estandar

Se prepararon soluciones de meropenem en concentraciones de 0,00; 0,10; 0,52;
1,05; 1,57; 1,83; 2,10 mg/L, por duplicado. Estas soluciones fueron inyectadas al equipo
HPLC y el pico atribuido al meropenem tuvo un tiempo de retencién de 3 min. Las areas

de este pico para las concentraciones de meropenem antes mencionadas se presentan
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en el Anexo 2. Estos resultados fueron usados para preparar la curva de calibracion del

método (Figura 12).

8x10°
7x10° /
6x10° 4 Area = 378 777[MER] - 2877 ./

R’ = 0,9999
5x10° -

4x10° -

3x10° -

>

Area (mUA*min)

2x10° - -

1x10° -

1 I 1 I 1 I 1 I 1
0,0 0,5 1,0 15 20 25

Concentracion de meropenem (mg/L)

Figura 12. Curva de calibracién para la cuantificacion de meropenem en el
equipo HPLC acoplado a detector UV (A= 300 mn). Columna C18, 150 mm;
fase movil: Solucion HTBA pH 7,5:metanol:acetonitrilo 75:10:15;
volumen de inyeccion 20 L

El coeficiente de correlacion muestra que la sefial debida al meropenem tuvo una
adecuada proporcionalidad con la concentracién. Para el célculo de la ordenada al origen
(A) y la pendiente de la recta (B), se utilizaron las EC. 1y 2, respectivamente. La Tabla 4
presenta los datos de la calibracion para obtener Qxr y Qxx del método cromatograéfico,

mismos que son necesarios para la determinacién de Ay B.



Tabla 4

Datos de la calibracion del método para la determinacion de Qxy Yy Qxx del método
cromatografico para la cuantificacion de meropenem

1 0,00 -1,03 0,00 -375 400,57 1,05 385 071,66
2 0,10 -0,92 34 923,50 -340 477,07 0,85 313 558,84
3 0,52 -0,50 192 151,00 -183 249,57 0,25 91 927,16
4 1,05 0,02 376 932,00 1531,43 0,00 34,40

5 1,57 0,55 575 743,50 200 342,93 0,30 109 502,22
6 1,83 0,81 676 052,50 300 651,93 0,65 243 116,15
7 2,10 1,07 772 001,50 396 600,93 1,15 424 635,04
X 1,03 0,00 375 400,57 0,00 0,61 223 977,92
) 7,18 0,00 2 627 804,0 0,00 4,25 1567 845,47

Mediante la EC. 1, se obtuvo A:

Qxy X (X, —X)(Y; —V) 156784547

A= — | —
Qxx X = X)? 4,25

= 368777

Mediante la EC. 2, se obtuvo B:
B =Y — AX = 375400,57 — 368777(1,03) = —2877,26

Las desviaciones estandar de la pendiente (S,), la ordenada al origen (Sg), asi
como la desviacion estandar de los residuos en la regresion lineal (Sy/x), se calcularon

con las ecuaciones EC.3, EC.4 y EC.5. La Tabla 5 presenta los datos de la calibracion

del método cromatografico pertinentes para la determinacion de Sy, Sg, Sy/x.

La aplicacion de la EC. 5 permitié obtener Sy /x:

m(%,-7)  |682E+07

— 5 = 238432

SY/X =
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Este parametro estima los errores aleatorios en direccion de la variable respuesta.

Tabla 5
Datos de la calibracion del método para la determinacion de S4, Sg, Sy,x del método

cromatografico para la cuantificacion de meropenem

1 0,00 -2 877,26 2877,26 8 278 614,84
2 0,10 35 778,87 -855,37 731 658,46

3 0,52 190 403,38 1747,62 3 054 159,35
4 1,05 383 684,03 -6 752,03 45 589 876,07
5 1,57 576 964,67 -1221,17 1491 257,23
6 1,83 673 604,99 244751 5990 296,01
7 2,10 770 245,31 1 756,19 3 084 191,66
X 1,03 375 400,57 0,00 9745 721,94
) 7,18E+00 2,63E+06 2,26E-10 6,82E+07

Después de calcular la desviacion estandar de los residuos en la regresion lineal,
se procedid a determinar la desviacion estandar de la pendiente con la ecuacién EC.3,
tal como se indica a continuacion:

_ Sy;x 238432
JQxx /425

A =1156,37

Como ultimo paso, se calculé la desviacion de la ordenada al origen con la

aplicacion de la EC.4:

1 X?
—+——=12384,32

=1 346,49
m  Qxx

Sp = SY/X
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4.2.2. Sensibilidad analitica

Para la determinacion de la sensibilidad analitica (y), se utilizaron las ecuaciones
EC.6, EC.7 y EC.8. La Tabla 6 presenta los datos de la calibracion del método

cromatografico pertinentes para la determinacion de y.

Tabla 6
Datos de la calibracion del método para la determinacién de y del método
cromatografico para la cuantificacion de meropenem

1 0 0
1 2 0 2 0
1 35 084 25 760
2 2 34 763 34 924 25 760
1 192 701 302 500
€ 2 191 601 S 302 500
1 374 921 4044 121
4 2 378 943 376932 4044 121
1 574 638 1222 130
e 2 576 849 TRES. 1222 130
1 676 308 65 280
6 2 675 797 676 053 65 280
1 772 509 257 556
v 2 771 494 e 257 556
Suma 11 834 696

Con la ecuacion EC.8 se procedio a calcular el parametro Sy como se muestra a

continuacion:

. W TE AL _ [118346% _
Y m—p 14 -7 '
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Una vez determinado el parametro Sy, y utilizando la ecuacién EC.7. se determiné

la sensibilidad analitica.

_SEN A _ 368777

22N A 20 ag362
Y=, T, T 130026

Este resultado indica que la pendiente de la regresion lineal es 283,62 veces mayor
al ruido instrumental, en otras palabras, la menor diferencia de concentracién que puede

apreciarse en el método analitico es y ~! correspondiente a 0,003 mg/L.
4.2.3. Limite de deteccion y cuantificacion

Para determinar el limite de deteccion (LD) y el limite de cuantificacién (LQ), se

utilizaron las ecuaciones EC.9 y EC.10, respectivamente:

o_agSx [1 1 X2 23832 1 1 103
Q=337 Izt 1t = 33368777 (3T 1a T s~ 002ma/
poqodx L 1 KA 238432 1 1 103

=0 T 0L T 368777 [3T1a T ags  006™ma/

Estos resultados indican que la concentracibn minima detectable de manera

confiable es de 0,02 mg/L, y la concentracion minima cuantificable es 0,06 mg/L.

4.2.4. Linealidad del método

La linealidad del método fue probada desde concentraciones de 0,10 hasta 100
mg/L, por duplicado. Las areas obtenidas para las concentraciones ensayadas se

presentan en el Anexo 2. Al graficarse los valores de area vs. concentracion (Figura 13),
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se observo un comportamiento lineal en todo el rango estudiado, lo cual ademas se

confirmé con un valor del coeficiente de correlacién (R?) de 0,9999. La ordenada al origen

fue de -45 544,72567 y la pendiente fue de 38 5071,4051.
4x10" /l
o | |
- 3x10" Area = 385 071[MER] - 45 545
= R = 0,9999
<
-
E 2x10"
4]
.g ] =
1x107 4 /
/.
l/-
0= — T Y T Y T Y T Y T
0 20 40 60 80 100

Concentracion de meropenem (mg/L)

Figura 13. Evaluacién de la linealidad del método cromatografico para
la determinacién de meropenem en el equipo de HPLC acoplado a
detector UV (A= 300 mn). Columna C18, 150 mm; fase movil:
Solucién HTBA pH 7,5:metanol:acetonitrilo 75:10:15; volumen de
inyeccion 20 pL

La ecuacion de la recta obtenida fue reordenada (Ecuacion EC.14) y luego

utilizada para el calculo de las concentraciones de las muestras.

Area,yestra + 45545
385071

[Meropenem] = (EC.14)
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4.3. Efecto del pH en la degradacién del meropenem

Para el estudio de la degradacion del meropenem, se propusieron tres niveles de
pH: 4,0; 5,7; 7,9. Después de determinar el comportamiento cinético de la degradacion
de meropenem a los valores de pH mencionados, se procedié a determinar el mejor

tratamiento.

Los experimentos tuvieron una duracion de hasta 60 min y se demostré que la
degradacion presenta un comportamiento cinético de pseudo primer orden hasta los 40
min. Posteriormente, el comportamiento cinético se desvio debido, probablemente, a
reacciones competitivas que involucran a los productos de degradacion. Esto se observa
para los tres niveles de pH estudiados, tal como es posible ver en el grafico de la Figura

14.

—a— pH 7,9
—e—pH 5,7
—da— pH 4,0

1,0

0.8

06

Desviacién
cinética del primer
orden

04

IMER]/MER],

Cinética de primer
orden

02 1

0 . , : , : T . T . T . ,
0 10 20 30 40 50 60

Tiempo (min)

Figura 14. Comportamiento cinético de la degradacién de meropenem
para tres niveles de pH. [MER]o y [MER] son las concentraciones inicial
y al tiempo de reaccién evaluado, respectivamente
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La solucion acuosa de 100 mg/L de meropenem tiene un pH de 7,9, razon por la
cual este pH se consideré como el “pH natural” de tal solucion. Ademas, este valor de pH
es superior al punto de carga cero de los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado.
La degradacion de meropenem a pH 7,9 alcanzé un valor de 81,05 % en 60 min de
reaccion. Por otro lado, también se realizaron ensayos al pH correspondiente al punto de
carga cero de los discos de fibra de vidrio con TiOz inmovilizado (pH 5,7) y por debajo de
este valor (pH 4,0). Para estos ensayos, después de 60 min de reaccion, se alcanzaron
degradaciones de 83,48 y 83,79 % para los valores de pH de 5,7 y 4,0, respectivamente.

Para los ensayos a los tres valores de pH considerados, se verificO orden de
reaccion con los resultados de concentracion hasta 40 min de reaccion, pues después de
este tiempo de reaccion se observd poca variacion en la concentracion de meropenem.
Este fendmeno puede ser atribuido, probablemente, a reacciones de oxidacion de
productos de degradacién que compiten con la degradaciéon del meropenem.

Las concentraciones de meropenem a distintos tiempos de reaccion para los
ensayos de degradacion fotocatalitica a los valores de pH de 4,0; 5,7 y 7,9 se presentan
en las Tablas A3.1-A3.3 (Anexo 3). A partir de estos resultados experimentales (Anexo
3) se verificd que la reaccion de degradacion fotocatalitica de meropenem sigue una
cinética de pseudo-primer orden y los valores de las constantes de velocidad fueron
0,042, 0,043 y 0,032 min? para los valores de pH de 4,0; 5,7 y 7,9 (pH natural),
respectivamente.

Las Figuras 15, 16 y 17 muestran el comportamiento cinético de la degradacion de
meropenem y el ajuste de los datos a una cinética de pseudo-primer orden a pH 4,0; 5,7;

y 7,9, respectivamente.
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Figura 15. Comportamiento cinético de degradacion del meropenem
mediante fotocatélisis heterogénea con el uso de los discos de fibra de
vidrio con TiO2z inmovilizado a pH 4,0: a) degradacion del meropenem

en 40 min, y b) linealizacion para la determinacion de los parametros

cinéticos de la degradacion fotocatalitica del meropenem
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Figura 16. Comportamiento cinético de degradacion del meropenem
mediante fotocatalisis heterogénea con el uso de los discos de fibra de
vidrio con TiO2 inmovilizado a pH 5,7: a) degradacion del meropenem

en 40 min, y b) linealizacion para la determinacion de los pardmetros

cinéticos de la degradacion fotocatalitica del meropenem.
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Figura 17. Comportamiento cinético de degradacion del meropenem
mediante fotocatélisis heterogénea con el uso de los discos de fibra de
vidrio con TiO2z inmovilizado a pH 7,9: a) degradacion del meropenem
en 40 min, y b) linealizacion para la determinacion de los parametros

cinéticos de la degradacion fotocatalitica del meropenem
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Los resultados de la degradacion del meropenem bajo los tres niveles de pH se

muestran en la Figura 18.
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Figura 18. Degradacion de meropenem a diferentes tiempos de
tratamiento de fotocatalisis con discos de fibra de vidrio con TiO2
inmovilizado a tres niveles de pH.

Para identificar el mejor tratamiento, se procedio6 a realizar un analisis de varianza
completamente al azar. Con el 95 % de certeza, se verificO que existieran diferencias

significativas entre los tres niveles de pH. La Tabla 7 resume los resultados del ANOVA.
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Tabla 7
ANOVA para el porcentaje de degradacion de meropenem debido al pH

Entre grupos 125,363 2 62,6815 17,13 0,0228
Intra grupos 10,9753 3 3,65843
Total 136,338 5

Los resultados estadisticos muestran que existe una diferencia significativa entre

los tratamientos, esto debido a que el estadistico F es mayor al estadistico P.

Para determinar la diferencia entre cada tratamiento se procedié a realizar una
prueba DMS (Diferencia Minima Significativa) al 95 %. La prueba de DMS compara las
medias entre los distintos tratamientos para determinar diferencias significativas entre si.

En la Tabla 8 se muestra un resumen de resultados de la prueba DMS.

Tabla 8
Resumen de los resultados de la prueba de DMS para el porcentaje de degradacion de
Meropenem por efecto del pH

7,9 2 71,62 X
4,0 2 81,10 X
5,7 2 81,51 X
Contraste Significativo Diferencia +/- Limites
4-57 -0,41 6,08708
4-79 * 9,485 6,08708
57-79 * 9,895 6,08708

Los resultados muestran que los tratamientos a pH 4,0 y 5,7 permitieron alcanzar
la mayor degradacién del meropenem, son estadisticamente iguales entre siy, a su vez,
son diferentes al tratamiento a pH 7,9. Con el tratamiento a pH 7,9 se alcanzé un menor

porcentaje de degradacion que con los tratamientos a pH 4,0 y 5,7. Esto puede deberse



60
a la repulsion entre el meropenem y la superficie del catalizador, ambos cargados
negativamente a este valor de pH (Giraldo-Aguirre, Erazo-Erazo, Florez-Acosta, Serna-

Galvis, Torres-Palma, 2015).

Los resultados del analisis de varianza se ilustran en el diagrama de cajas y bigotes
de la Figura 19. Se tomé como mejor tratamiento al llevado a cabo a pH 5,7, pues este
requiere menor cantidad de acido para el ajuste al pH de tratamiento que el
correspondiente a pH 4,0. Ademas, también seria necesario menor cantidad de base para
la neutralizacion antes de la descarga al alcantarillado publico, pues la normativa vigente

en el TULSMA establece un rango de pH para la descarga entre 6 y 9 (Acuerdo Ministerial

N° 097).
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Figura 19. Diagrama de cajas Yy bigotes para la degradacion de
meropenem alcanzada con tratamientos a diferentes valores de pH
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En la Tabla 9 se resumen los resultados de los estudios cinéticos para los
tratamientos con los distintos niveles de pH. Para los tratamientos a pH 5,7 y 4,0 se
observan valores similares de la constante de velocidad y el porcentaje de degradacién

alcanzado después de 40 min de reaccion.

Tabla 9

Resumen de resultados del estudio cinético de degradacién del meropenem por
fotocatalisis heterogénea con discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado a
diferentes valores de pH.

7,9 0,9792 0,032 71,62
5,7 0,9903 0,043 81,51
4,0 0,9928 0,042 81,10

Debido a que la radiacion UV podria ocasionar la fotdlisis del meropenem, se
verificé el grado de afectacion que la radiacion UV sola podia tener sobre la concentracion
de meropenem. Para esto, se usé una solucion con concentracion inicial de 100 mg/L de
meropenem a pH 5,7 y se la expuso a la incidencia de radiaciéon UV. Resultados de la
degradacion de meropenem por fotolisis y el proceso fotocatalitico con los discos de fibra
de vidrio con TiO2 inmovilizado, ambos a pH 5,7, son presentados en la Tabla A4.1
(Anexo 4). Se encontré que la constante de velocidad para la fotdlisis del meropenem es
0,019 mint y se alcanzé una degradacion del 66,44 % en 60 min, mientras que la
fotocatalisis con los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado tiene una constante
de velocidad de 0,032 min y se logra una degradacién de 83,48 % para el mismo tiempo

de reaccion. En la Figura 20 se presenta un grafico que muestra la degradacion de
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meropenem lograda en funcion del tiempo para la fotdlisis y el proceso fotocatalitico,

ambos a pH 5,7.

07 l—=—uv
e UVITIO,

Degradacién de meropenem (%)

0 10 20 30 40 50 60
Tiempo (min)

Figura 20. Degradacion del meropenem debida a la fotélisis (UV) y
a la fotocatalisis con los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado
(UVITiOz). La concentracion inicial de meropenem fue 100 mg/L y el pH 5,7.

Al ser el tratamiento llevado a cabo a pH 5,7, se considerd necesario verificar el
efecto de la adsorcion como factor que influye en la degradaciéon del meropenem, razon
por la cual se obtuvo la isoterma de adsorcion del meropenem sobre los discos de fibra
de vidrio con TiO2 inmovilizado. Asimismo, para este mejor tratamiento, se determino el
grado de mineralizacion del meropenem que puede ser alcanzado en 60 min y la

biodegradabilidad de la carga organica remanente después del tratamiento.
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4.4. Adsorcion del meropenem sobre el fotocatalizador

Para el estudio de la adsorcién del meropenem sobre los discos de fibra de vidrio
con TiOz inmovilizado, se procedi6 a determinar el tiempo de equilibrio con soluciones de
20 mg/L de meropenem a pH 5,7. Se determind la concentracion de meropenem en la
solucion para distintos tiempos de contacto con el disco: 0, 5, 10, 20, 30, 40 y 50 min. Los
resultados obtenidos (Tabla A5.1, Anexo 5) permitieron construir el grafico de
concentracion de meropenem en funcién del tiempo, que se muestra en la Figura 21. Se
puede observar cierta fluctuacion en los valores de concentracion de la solucién que son
atribuibles a variaciones no controladas entre discos, pues para cada tiempo de contacto

se utilizé un disco nuevo.
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Figura 21. Variaciéon de la concentracion de meropenem en la
solucién en funcion del tiempo de contacto con el disco de
fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado.

Los resultados indican que la concentracion de meropenem en la soluciéon en

contacto con el disco es constante después de aproximadamente 10 min. La
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concentracion de la solucién se estabiliza a un valor promedio de 19,25 mg/L, por lo que
puede indicarse que el tiempo de equilibrio es de aproximadamente 10 min. Este tiempo
es menor al tiempo empleado para asegurar la adsorcidn meropenem en los ensayos de
degradacion (35 min), lo que aseguré que efectivamente se pudo separar ambos

procesos en los mencionados ensayos de degradacion.

Una vez determinado el tiempo de equilibrio del meropenem en el catalizador se
procedio a determinar su modelo de adsorcion, para lo cual se equilibraron soluciones
con concentraciones iniciales de 40, 50, 60, 70, 80, 100 mg/L de meropenem con discos
de fibra de vidrio con TiOz inmovilizado. Cada ensayo se realiz6 con un disco nuevo y por

duplicado. En la Tabla A5.2 (Anexo 5) se resumen los resultados obtenidos.

En la Figura 22 se representa la cantidad de meropenem adsorbido respecto de la

concentracion de la solucién en equilibrio.
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Figura 22. Isoterma de adsorcion del meropenem sobre el
disco de fibra de vidrio con TiOz inmovilizado. 20°C; 200 rpm.
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Los resultados de los ensayos de adsorcion fueron ajustados a los modelos de
isoterma de Langmuir y Freundlich, para lo cual se utilizaron las ecuaciones EC.12 y
EC.13. Se observo el mejor ajuste con el modelo de isoterma de Langmuir, con un
coeficiente de correlacion de 0,9744. Por otro lado, para la isoterma de Freundlich se
obtuvo un coeficiente de correlacion de 0,7825. Las linealizaciones segun los modelos
de Langmuir y Freundlich de los resultados de adsorcién del meropenem sobre el disco
de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado, se muestran en forma grafica en las Figuras 23

y 24.
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Figura 23. Linealizacion segun el modelo de isoterma de Langmuir de
los resultados de adsorcion de meropenem sobre el disco de fibra de
vidrio con TiO2 inmovilizado.
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Figura 24. Linealizacion segun el modelo de isoterma de Freundlich
de los resultados de adsorciéon de meropenem sobre el disco de
fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado.

Para obtener las constantes de los modelos de Langmuir y Freundlich, se
consideraron las ecuaciones EC.12 y EC.13 y los resultados de las linealizaciones. De
esta manera se obtuvieron las ecuaciones EC.15 y EC.16, que incluyen los valores

numeéricos de las constantes antes mencionadas y que son presentadas en la Tabla 10.

Ce _ ! + ce EC.15

q. 0,0478(0,0511) = (0,0511) (EC.15)
LnCe

Ingq, = +Ln0,0131 (EC.16)

~ 3,8880
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Tabla 10

Constantes y coeficientes de correlacion de los modelos de isoterma de Langmuir y
Freundlich para la adsorcion de meropenem sobre discos de fibra de vidrio con TiO2
inmovilizado.

R2

Ke Omax (MQ/Q) R? Kt
(L/mg) (L/mg)
Disco con TiO- 0,9744 0,0478 0,0511 0,7825 10,0131 3,8880

4.5. Mineralizacion y biodegradabilidad

Se determind la variacion del COT con el tiempo para el tratamiento fotocatalitico
a pH 57, mismo que fue seleccionado como el mejor tratamiento. Los tiempos
considerados fueron 0, 2, 5, 10, 20, 40 y 60 min y los resultados se presentan en el Anexo

6.

La Figura 25 muestra un grafico en el que se compara la degradacion de
meropenem Yy la remocion de COT. El COT indica el contenido de carbono presente en
moléculas orgéanicas en la muestra de agua, en ese sentido, permite conocer la cantidad
de carbono que ha sido transformada a la forma inorganica mas estable (CO3), es decir,
mineralizada. En el grafico de la Figura 25, es posible observar que, si bien la degradacion
del meropenem después de 60 min de reaccion supera el 80 %, la mineralizacion llega a
29,63 % en ese mismo tiempo de reaccion. Esto significa que el meropenem se ha
transformado en productos de degradacion que siguen aportando al contenido de
carbono organico y solo una pequefia proporcién del meropenem degradado ha llegado
efectivamente a mineralizarse. Quedan productos de degradacion en solucion vy, junto al
meropenem que no reacciond, forman parte de la materia organica remanente después

del tratamiento.
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Figura 25. Degradacion de meropenem y remocién de COT debido
al tratamiento fotocatalitico con discos de fibra de vidrio con TiO2
inmovilizado a pH 5,7.

Se hicieron mediciones de DQO de la solucion de meropenem (100 mg/L) antes y
después del tratamiento fotocatalitico a pH 5,7. Se observd una disminucion desde 216
mg/L hasta 160 mg/L en 60 min de reaccion, lo que equivale a una disminucion del 25,75
% con respecto al valor inicial. También se realizaron ensayos de DBOs; como era
predecible, el DBOs antes y después del tratamiento fotocatalitico fue 0 mg/L. Esto se
explica por el hecho de que el meropenem es un potente antibiético y, obviamente,

elimina a las bacterias responsables de la biodegradacion. Si bien el tratamiento
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fotocatalitico fue muy eficiente en la degradacién del meropenem, la cantidad de
meropenem remanente fue suficiente para eliminar las bacterias en el ensayo después
del tratamiento. La concentracién minima inhibitoria (concentracidon mas baja a la cual un
antibiotico inhibe el crecimiento bacteriano) del meropenem varia entre 0,008 mg/L para
E. coli hasta 2,0 mg/L para P. aeruginosa (Andrews, 2001), misma que obviamente esta
muy por debajo de la concentracion lograda después del tratamiento fotocatalitico (aprox.
15 mg/L). Por tanto, se entiende que el antibiético meropenem elimind las bacterias del
inoculo utilizado en los ensayos de DBOs. La Tabla 11 presenta un resumen de las
mediciones de DQO, DBOs y COT vy la variacion observada de estos parametros debido

al tratamiento fotocatalitico.

Tabla 11

Resumen de los resultados de las mediciones de COT, DQO y DBOs antes y después
del tratamiento fotocatalitico con discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado a pH
57.

Antes del tratamiento 217 214 216
Después del tratamiento 163 157 160 25,75

Antes del tratamiento 0 0 0
Final 0 0 0 0

Antes del tratamiento 54,42 52,89 53,66
Después del tratamiento 37,86 37,65 37,76 29,63

* Valores promedio de las mediciones individuales de DQO (DQO 1y DQO 2), DBOs (DBOs 1y DBOs 2) y
COT (COT 1y COT 2).
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4.6. Viabilidad técnica del proceso de degradacion de meropenem en presencia de

luz visible

Se realizaron ensayos, por duplicado, con la finalidad determinar la viabilidad
técnica de degradar meropenem con los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado y
la aplicacion de luz visible en lugar de radiacién ultravioleta. Para estos ensayos se utilizd
una solucién de meropenem con concentracion inicial de 107,46 mg/L, misma que
también fue utilizada para evaluar la fotélisis del meropenem debida a la luz visible. El
tiempo de reaccion en todos los casos fue 60 min. Los resultados de los ensayos

mencionados se presentan en la Tabla 12.

Tabla 12
Degradacion de meropenem por fotocatalisis con discos de fibra de vidrio con TiO2
inmovilizado bajo accion de radiacién UV y luz visible.

Fotocatalisis con Radiacién UV 18,08 20,31 19,19
Fotocatalisis con LUZ visible 64,35 65,72 65,03
Fotolisis de meropenem 88,80

1 La concentracion inicial de meropenem fue 107,46 mg/L y el tiempo de reaccién fue 60 min para todos

los casos.

El meropenem pudo ser degradado por fotocatalisis con aplicacion de luz visible y
se obtuvo una degradacion del 39,48 % en 60 min. La fotdlisis de meropenem con luz
visible permitié una disminucion de la concentracion de 17,36 % en el mismo tiempo de
reaccion. Estos resultados permiten concluir que la degradacion fotocatalitica del
meropenem con luz visible es posible, pero con una eficiencia considerablemente menor

gue cuando radiacion UV es aplicada.
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4.7. Reutilizacién del fotocatalizador y regeneracion

Para determinar la posibilidad de reutilizar los discos de fibra de vidrio con TiO:2
inmovilizado, se llevaron a cabo ensayos, por duplicado, de la degradacién de
meropenem en cinco alicuotas de 25 mL de solucion con concentracion inicial de 100
mg/L y pH 5,7. Estos cinco ciclos de tratamientos tuvieron lugar de forma consecutiva y
con la utilizacion del mismo disco de fibra de vidrio con TiOz inmovilizado. Para cada ciclo
se procedio a medir las concentraciones de meropenem a diferentes tiempos de reaccion
(ver resultados en la Tabla A7.1, Anexo 7). De esta manera se elaboré el grafico de la
Figura 26, donde se muestra la variacion de la concentracion de meropenem con el

tiempo de reaccion para cada ciclo.
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Figura 26. Variacion de la concentracion de meropenem en la solucion
en funcion del tiempo para los cinco ciclos de tratamiento con los discos
de fibra de vidrio con TiO2z inmovilizado
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Los resultados de degradacion de meropenem sugieren que los discos de fibra de

vidrio con TiO2 inmovilizado podrian utilizarse para cuatro ciclos consecutivos sin afectar
la eficiencia del proceso y recién a partir del ciclo 5 se tendria una caida importante en
degradacion de meropenem. Se observdé que el porcentaje de degradacion de
meropenem en el ciclo 5 fue aproximadamente 12 % menor que cuando un disco nuevo

fue utilizado.

Cuando los discos utilizados en el ciclo 5 fueron sometidos a regeneracion con una
solucién de peroxido de hidrégeno al 1% y sonicacion por 15 min, fue posible alcanzar
porcentajes de degradacion similares a los correspondientes de los discos nuevos. La
Tabla 13 presenta porcentajes de degradacion de meropenem alcanzados con los discos
de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado en cada ciclo y después de la regeneracion.
También se presentan las constantes de velocidad para cada ciclo. Se puede notar que
el coeficiente de correlacion para el ciclo 5 es mucho menor al de los cuatro ciclos
anteriores, lo que sugiere una desviacién en la cinética de degradacién del meropenem

debido a una pérdida de eficiencia del fotocatalizador.

Tabla 13

Porcentajes de degradacion y constantes de velocidad obtenidos con discos de fibra de
vidrio con TiO2 inmovilizado en los cinco ciclos de tratamiento y después de la
regeneracion.

1 83,48 0,031 0,9255
2 83,36 0,036 0,9821
3 79,62 0,031 0,9520
4 81,32 0,031 0,9756
5 71,39 0,030 0,7478

Regeneracién 84,59 - -
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Para determinar si existieron diferencias en la degradacién entre los ciclos de
tratamiento, se procedié a comparar el porcentaje de degradacion alcanzado en cada

ciclo mediante un diagrama de cajas y bigotes (Figura 27).
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Figura 27. Diagrama de cajas y bigotes para los ciclos de uso del
material y la degradacion obtenida para cada ciclo.

Los resultados muestran que el ciclo 5 de tratamiento es claramente diferente e
inferior al resto de ciclos incluyendo la regeneracion. La disminucion en la degradacion
de meropenem en el ciclo 5 puede atribuirse a la adsorcion de productos de degradacion
del meropenem sobre la superficie del fotocatalizador y la consiguiente interferencia en
la degradacién del meropenem. Por otro lado, en el ciclo 3 se logré un porcentaje de
degradacion ligeramente inferior a los ciclos 1, 2y 4, lo cual podria atribuirse a variaciones

de peso entre discos.
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Para comprobar los resultados evidenciados en el diagrama de cajas y bigotes, se
procedié a realizar un analisis de varianza completamente al azar. Con el 95 % de
confianza, se verific6 que existieran diferencias significativas entre los ciclos de

tratamiento. La Tabla 14 resumen los resultados del ANOVA.

Tabla 14
ANOVA para el porcentaje de degradacion de meropenem en funcion a los ciclos de
reutilizacion de discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado.

Entre grupos 242,44 5 48,4879 22,41 0,0008
Intra grupos 12,9798 6 2,16331
Total 255,419 11

Se observa que el estadistico F es mayor al estadistico P, por tanto, se entenderia
gue, por lo menos, la degradacion de uno de los ciclos es diferente a la de los otros. Para
determinar el ciclo o los ciclos diferentes, se realizé la prueba DMS al 95 %. En la Tabla

15 se muestra un resumen de resultados de la prueba DMS.

Los resultados de la prueba de DMS muestra que el ciclo 5 es estadisticamente
diferente al resto de ciclos al 95% de confianza y esto corrobora lo observado en el
diagrama de cajas y bigotes. Respecto a la comparacién entre los restantes cuatro ciclos,
los resultados estadisticos sugeririan que existe diferencia en la degradacion entre el
ciclo 3 y los ciclos 1 y 2. Sin embargo, debe tomarse con precaucion estos resultados
pues, como se indicé con anterioridad, el peso de los discos mostré cierta variabilidad vy,
por tanto, esas diferencias estadisticas podrian deberse a variaciones en la cantidad de
TiO2 en los discos. Con esa consideracion, se confirmaria que la reutilizacion de discos

hasta el ciclo 4 no tendria efecto sobre la eficiencia del proceso. Adicionalmente, los
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resultados estadisticos confirmaron que es posible regenerar los discos y restaurar las

condiciones iniciales con el procedimiento propuesto.

Tabla 15

Resumen de los resultados de la prueba de DMS para el porcentaje de degradacion de
Meropenem por efecto de la reutilizacion de discos de fibra de vidrio con TiO>

inmovilizado.

5
3
4
2

1

Regeneracién

Contraste
1-2
1-3
1-4
1-5

1-Regeneracion

2-3
2-4
2-5

2-Regeneracion

3-4
3-5

3-Regeneracion

4-5

4-Regeneracion

5-Regeneracion

N N N N DN

2

Significativo

71,39
79,62
81,32
83,36
83,48
84,59
Diferencia
0,65
4,38
2,69
12,61
-0,58
3,73
2,04
11,96
-1,24
-1,69
8,23
-4,96
9,92
-3,28
-13,20

X
X
XX

X

X

X

+/- Limites

3,59897
3,569897
3,59897
3,569897
3,59897
3,59897
3,59897
3,59897
3,59897
3,59897
3,59897
3,569897
3,59897
3,59897
3,59897



76

CAPITULO V

CONCLUSIONES

5.1. Conclusiones

Se estudi6 la aplicacion de un proceso fotocatalitico heterogéneo para la
degradacion del antibiético meropenem en agua. Para esto se inmovilizé TiO2 sobre fibra
de vidrio con ayuda de silicona liquida. La aplicacion de radiacion UV en presencia del
fotocatalizador inmovilizado (TiO2) fue efectiva en la degradacion de meropenem y puede

ser un complemento en la gestion ambiental de meropenem en agua.

La degradacion del meropenem en agua mediante un proceso fotocatalitico con
TiO2 inmovilizado sobre fibra de vidrio y con aplicacion de radiacion UV siguid una cinética
de pseudo-primer orden. Se determiné que la mayor degradacion de meropenem tuvo
lugar a valores de pH de 4,0 y 5,7, este Ultimo corresponde al punto de carga cero de la
fibora de vidrio con TiO2 inmovilizado. Dado que no se presentaron diferencias
significativas en la degradacién a los dos valores de pH mencionados, se selecciono el
pH 5,7 como el mejor tratamiento, pues menores cantidades de reactivos (acido y base)
serian requeridos para llevarlo a cabo en una eventual aplicacion practica. El proceso
fotocatalitico con TiO2 inmovilizado en fibra de vidrio a pH 5,7 permitid6 alcanzar una

degradacion de meropenem de 81,51 % en 40 min de reaccién.

El meropenem puede degradarse por sufrir fotélisis por accion de la radiacion UV.
Se observé que la aplicacion de radiacion UV permitié alcanzar una degradacion del

66,43% del meropenem en 60 min, mientras que la degradacion debida al proceso
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fotoquimico con TiO2 inmovilizado sobre fibra de vidrio permitié alcanzar una degradacion

de 83,48 % para el mismo tiempo de reaccién y al mismo valor de pH (5,7).

La degradacién del meropenem también se puede llevar a cabo por aplicacién de
luz visible. La degradacién de meropenem alcanzada en 60 min de reaccion con el TiO2
inmovilizado sobre fibra de vidrio y aplicacion de luz visible fue del 39,48 %, mientras que
la fotdlisis (solo aplicacion radiacion visible, sin fotocatalizador) permitié alcanzar una
degradacion del 17,36 % en el mismo tiempo de reaccion. Evidentemente, es posible
degradar el meropenem con el fotocatalizador de TiO:z y aplicacion de luz visible, pero la

velocidad de reaccion es notablemente mas lenta que cuando se aplica radiacion UV.

A partir de los ensayos de adsorcion del meropenem sobre los discos de fibra de
vidrio con TiO2 inmovilizado que fueron utilizados en este trabajo, se determindé que el
tiempo de equilibrio de adsorcion fue aproximadamente 10 min. Ademas, se encontro que
la adsorcion del meropenem sobre los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado

mostraron un mejor ajuste al modelo de Langmuir que al de Freundlich.

El tratamiento fotocatalitico con el TiO2 inmovilizado sobre fibra de vidrio a pH 5,7
(el mejor tratamiento) permitid una remocion de 29,63% de COT en 60 min de reaccion.
Esta remocion de COT se puede asociar a la mineralizacion de meropenem lograda con
el tratamiento. Ademas, se observd una reduccion de la DQO de 25,75 %, también
después de 60 min de reaccién. La biodegradabilidad, medida mediante el ensayo de
DBOs, no mostr6 mejoras. La DBOs se mantuvo en 0 mg/L después del tratamiento
debido a que la actividad antibidtica del meropenem remanente fue suficiente para

eliminar los microorganismos del in6culo utilizado en esta medicion. Por tanto, futuros
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trabajos tendrian que enfocarse en estrategias para degradar/remover el meropenem

remanente en solucion.

Los discos de fibra de vidrio con TiO2 inmovilizado pueden ser reutilizados. Se
evaluo la reutilizacion de los discos con tratamientos de 60 min y se observé una caida
notable en la degradacién del meropenem (aprox. 12%) recién en el ciclo 5 de
tratamiento, es decir, en la cuarta reutilizacion del disco. Sin embargo, el disco de fibra
de vidrio con TiO2 inmovilizado después del ciclo 5 de tratamiento, pudo ser regenerado
mediante un proceso de limpieza que implicé el uso combinado de una solucion de H20:
al 1% y sonicacion por 15 min. Este disco regenerado permitié alcanzar un porcentaje de

degradacion similar al de un disco nuevo.
5.2. Recomendaciones

Estudiar el uso de filtros de carbén activado como complemento al proceso de
fotocatalisis heterogénea con la finalidad de remover el remanente de meropenem en el
agua tratada, debido a que la concentracién residual de este contaminante adn tiene

actividad antibittica.

Estudiar el uso de H202, combinados con la fotocatalisis heterogénea como mejora
al proceso, o el estudio de otros métodos de oxidacion avanzada como oxidacion con

0zono y sus combinaciones.
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