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Carta del editor

El primer numero del volumen 45 del afio 2016 de la Revista
Colombiana de Quimica cuenta con la participacion de distintos
autores nacionales e internacionales. Las contribuciones provienen de
autores de Madrid (Espafia) y de Cali, Monteria, Bogota, Neiva,
Tunja, Medellin y Cartagena (Colombia). A continuacion se presenta
el contenido del niimero.

La seccion de Quimica Aplicada y Analitica cuenta con tres
articulos. En el primero se compar¢ la eficiencia de dos métodos de
extraccion (soxhlet con hexano y CO, supercritico) sobre pulpa de
Bactris gasipaes Kunth (chontaduro) y el efecto de la extraccion
sobre la composicion de los extractos; se encontrd que la extraccion
con CO, supercritico ofrece mayores rendimientos; de igual modo, el
chontaduro  contiene aceites insaturados que lo  hacen
nutricionalmente semejante al aceite de oliva. El segundo articulo
propone la cromatrografia en capa fina bidimensional y el analisis
estadistico multivariado como métodos de clasificacion de los
extractos etanolicos de algunas especies de la familia Lauraceae; se
concluye que esta metodologia no sélo permite diferenciar los
extractos obtenidos de distintas partes de la planta, sino que también
es posible diferenciar las distintas especies de donde se obtienen los
extractos. El ultimo articulo de esta seccion propone una definicion
de nanomaterial que facilite la normatividad y la regulacion en la
investigacion en este campo en Colombia; la definicion que se
presenta es la adoptada por el Consejo Nacional Asesor de
Nanociencia y Nanotecnologia, adscrito a la Red Colombiana de
Nanociencia y Nanotecnologia.

En la seccion de Fisicoquimica y Quimica Inorganica se presentan
también tres articulos. El primero de ellos verifica mediante datos
experimentales los coeficientes de la ecuacién Jones-Dole para
soluciones acuosas de NaNOj a distintas temperaturas, encontrandose
que el NaNOj; actia como un soluto formador de estructura del agua.
El segundo articulo de esta seccion estudia la sintesis de nanocristales
de CdS y ZnS, estabilizados con distintos ligantes, y su rol en la
cinética de degradacion de azul de metileno mediante fotocatalisis; se
encontrd que los nanocristales son eficientes para la remediacion de
aguas contaminadas con este colorante. Finalmente, el ltimo articulo
es un estudio tedrico de la solubilidad de sulfadiazina, sulfamerazina
y sulfametazina en mezclas binarias etanol + agua a 298,15 K
mediante el Método Extendido de Solubilidad de Hildebrand
(MESH). Se model¢ el sistema mediante polinomios de cuarto orden
y se obtuvieron desviaciones promedio menores al 3,0%, el caracter
predictivo de este modelo no dista mucho del que se obtiene
calculando directamente las propiedades estudiadas.

Editor’s letter (RICLQ) o

The first issue of volume 45 of 2016 of Revista Colombiana de
Quimica has the participation of different national and international
authors. The contributions come from authors from Madrid (Spain),
and from Cali, Monteria, Bogota, Neiva, Tunja, Medellin and
Cartagena (Colombia). Here are the contents of the issue, published
according to their subject.

The section of Applied and Analytical Chemistry has three articles. In
the first one the efficiency of two extraction methods (soxhlet with
hexane and supercritical CO,) of Bactris gasipaes Kunth (peach
palm) pulp and the effect of extraction on the composition was
compared; it was found that supercritical CO, extraction offers higher
yields; likewise peach palm contains unsaturated oils that make it
nutritionally similar to olive oil. The second article proposes two-
dimensional thin layer chromatography and statistical multivariate
analysis as methods to classify ethanol extracts of some species of the
Lauraceae family; it is concluded that this methodology not only
differentiates the extracts obtained from different parts of the plant, it
also differentiates the various species from which the extracts are
obtained. The last article of this section proposes a definition of
nanomaterial to facilitate standardization and regulation of research
in this field in Colombia; the definition presented is the one adopted
by the National Advisory Council of Nanoscience and
Nanotechnology, attached to the Colombian Network of Nanoscience
and Nanotechnology.

The section of Physical Chemistry and Inorganic Chemistry also
contains three articles. The first one verifies by experimental data the
coefficients of the Jones-Dole equation for NaNO; aqueous solutions
at different temperatures and concludes that NaNO; acts as a
structure-forming solute. The second article in this section studies the
synthesis of CdS and ZnS nanocrystals stabilized with various
ligands, and their role in the kinetics of degradation of methylene
blue by photocatalysis; it was found that the nanocrystals are efficient
for remediation of waters contaminated with this dye. Finally, the last
article is a theoretical study of the solubility of sulfadiazine,
sulfamethazine, and sulfamerazine in binary mixtures of ethanol +
water at 298.15 K using the Extended Hildebrand Solubility Method
(EHSM). The system was modeled by fourth order polynomials and
average deviations under 3.0% were obtained; the predictive nature
of this model yields data similar to that obtained by evaluating
directly the studied properties.
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soxhlet e extracao com

por extga.ccién con CO, |extraction CO, supercritico
supercritico
Resumen Abstract Resumo

Se determind el efecto de dos métodos de
extraccion  sobre el  rendimiento y
composicion de extractos lipidicos de pulpa
de chontaduro (Bactris gasipaes Kunth),
cosechados en cuatro localidades del pacifico
colombiano. Los métodos de extraccion
fueron soxhlet con hexano y extraccion por
fluido supercritico con CO, (EFS CO,) a
26,890 MPa y 330 K.

Para los cuatro ecotipos estudiados, los
resultados muestran un mayor rendimiento de
extraccion por el método EFS CO,
(4,03-8,28% p/p) en comparacion al método
soxhlet (1,5-2,73% p/p). La caracterizacion
de los lipidos de los diferentes ecotipos,
realizada a través de cromatografia de gases
con detector de ionizacion de llama (FID),
muestra un alto contenido de acidos grasos
insaturados, similar al aceite de oliva y otras
oleaginosas: 36,23-51,89% p/p de acido
oleico, 2,38-8,82% p/p de acido linoleico, y
0,22-1,58% p/p de acido linolénico, no
presentando diferencias significativas de
dichos contenidos para ambos métodos. El
contenido de lipidos del fruto de chontaduro,
corroboran su potencial como una muy buena
fuente de acidos grasos esenciales.

The efficiency and composition of lipid
extracts of peach palm pulp (Bactris gasipaes
Kunth), harvested in four different locations in
the Colombian Pacific region, were evaluated
by two different extraction methods. Soxhlet
extraction method with hexane as a solvent,
and superecritical fluid CO, extraction method
(SFE CO,) at 26,890 MPa and 330 K were
tested.

Results showed a higher efficiency for the
SFE CO, method (4.03-8.28% w/w) as
compared to the soxhlet method (1.5-2.73%
w/w) for four ecotypes or crops. Furthermore,
the lipids characterization of the different
ecotypes, performed by gas chromatography
with a flame ionization detector (FID),
showed a high content of unsaturated fatty
acids, olive oil-like, with 36.23-51.89% w/w
oleic acid, 2.38-8.82% w/w linoleic acid, and
0.22-1.58% w/w linolenic acid. The lipid
content of peach palm fruit corroborate its
potential as a very goodsource of essential
fatty acids.

Determinou-se o efeito de dois métodos de
extra¢do sobre o rendimento e a composi¢ao
dos lipidios da polpa de pupunha (Bactris
gasipaes  Kunth), colhidas em quatro
localidades da regido do pacifico colombiano.
Foram avaliadas as diferengas entre os
métodos de extragdo soxhlet com hexano e
extragdo por fluido supercritico com CO,
(EFS CO,) a2 26,890 MPa e 330 K.

Para os quatro ecétipos estudados, os
resultados mostram aumento de rendimento
de extragdio pelo método CO, EFS
(4,03-8,28% p/p) em comparagdo com O
método soxhlet (1,5-2,73% p/p). Além disso, a
caracterizagdo dos lipidios dos diferentes
ecotipos usando cromatografia em fase gasosa
com detetor de ionizacdo de chama (FID),
mostra um alto conteudo de 4cidos graxos
insaturados, similar ao azeite de oliva e outras
oleaginosas, com 36,23-51,89% p/p de acido
oléico, 2,38-8,82% p/p de acido linoléico e
0,22-1,58% p/p de acido linolénico, ndo
apresentando diferencas significativas de tais
conteudos para ambos métodos. Além disso, o
conteido dos lipidios da fruta pupunha
corroboram o seu potencial como uma boa
fonte de 4cidos graxos essenciais.

Palabras clave: chontaduro, fluidos
supercriticos, soxhlet, Bactric gasipaes Kunth.

Keywords: peachpalm, supercritical fluids,
soxhlet, Bactric gasipaes Kunth.
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Restrepo, J.; Estupiiian, J. A.; Colmenares, A. J.

Introduccion

El chontaduro o pejibaye (Bactris gasipaes Kunth) es una especie de
palma nativa del tropico calido himedo de América Latina, integrada
al desarrollo social de los pobladores de la Amazonia, y de la region
pacifico colombiana. Esta especie, cuyo fruto hace parte de la dieta
urbana y rural de la regidn, tiene un gran potencial en el mercado
internacional, tanto en Europa como en Estados Unidos (/), debido a
sus propiedades nutricionales y funcionales y su utilidad en la
industria cosmética (/, 2).

Teniendo en cuenta los resultados de estudios publicados
anteriormente (2), relacionados con la fraccion lipidica de esta
especie de palma, el perfil de acidos grasos saturados e insaturados
del chontaduro es comparable con algunas especies de importancia
comercial como la oliva y otras oleaginosas. Por tanto, esta especie
de palma representa una alternativa relevante para la produccion
agricola de la zona del litoral pacifico.

Para la extraccion de estos lipidos pueden ser implementados
diferentes métodos, que requieren de un disolvente como agente de
extraccion: las técnicas que utilizan compuestos organicos (soxhlet)
y la extraccion con CO, supercritico. Estas técnicas estan disefiadas
para extraer eficientemente triglicéridos y otros lipidos no polares de
los alimentos que tienen bajo contenido de humedad (3). La
extraccion por fluidos supercriticos, principalmente con didxido de
carbono, estda siendo aplicada actualmente a muchos productos
vegetales (4), observandose numerosas ventajas con respecto a los
métodos convencionales de extraccion: seguridad ambiental (no es
toxico, ni inflamable, ni corrosivo y es selectivo), bajo costo, baja
temperatura critica (304,1 K) y una presion critica moderada,
relativamente fécil de alcanzar (5-7).

Considerando lo anterior, es necesario explorar métodos de
extraccion alternativos que puedan ofrecer mayores beneficios y
reduzcan los impactos negativos sobre el producto final y el
ambiente. Por esta razon, se planteé como objetivo principal de esta
investigacion, comparar la eficiencia de extraccion y el perfil lipidico
de los extractos obtenidos de diferentes ecotipos de chontaduro,
obtenidos por los métodos de extraccion con fluido supercritico de
CO, y soxhlet.

Materiales y métodos

Toma de muestras

Se trabajo con la pulpa de frutos de cuatro ecotipos de chontaduro,
pertenecientes a dos variedades denominadas B.g. var chichagui
(silvestre), nativa del departamento del Cauca y B.g. var gasipaes
(cultivada), proveniente de las costas vallecaucanas y narifienses (8).
Los frutos fueron cosechados en su madurez de consumo comercial
después de cuatro meses de iniciada la floracion.

La clasificacion botanica de los especimenes fue realizada en la
seccion de Botanica del Departamento de Biologia de la Universidad
del Valle. El primer ecotipo, denominado rojo cauca (RC), pertenece
a la variedad silvestre. Los otros tres ecotipos, denominados rojo (R),
amarillo (A) y verde costefio (V), son representantes de la variedad
cultivada. En esta ultima variedad, el nombre “costefio” hace
referencia al lugar de procedencia de estos ecotipos, a saber, la costa
vallecaucana y narifiense.

Tabla 1. Caracteristicas fisicas de los cuatro ecotipos de Bactris gasipaes (chontaduro) estudiados

B.g. var B B >
. .g. var .g. var .g. var
Helle | chichagud \ ®) ) @) \ ™
®RO) gasip gasip gasip
Masa (g) 73,81+ 0,31 56.88 £ 0,35 69.02 £ 0,98 79.8710.29
Didmetro (cm) | 4.20+0.20 3,73£0.15 4201025 404£0,17
Longitud (cm) | 4.60%0,19 420£0,18 4601023 4804020

En la Tabla 1 se muestran algunas caracteristicas fisicas de los cuatro
ecotipos de Bactris gasipaes estudiados, destacandose el peso, el
didmetro y la longitud promedio.

Tratamiento de la muestra

Los frutos cosechados en racimos de las cuatro variedades fueron
desgranados, lavados y cocinados por separado durante 60 min. La
coccion de los frutos se realizd con el proposito de eliminar los
factores antinutricionales como los inhibidores de tripsina presentes
en el fruto del chontaduro (9).

Posteriormente, se les retird la cascara y se extrajo la semilla. Por
ultimo, el mesocarpio obtenido se someti6 a secado durante 15 h a
35 °C, y para la obtencion de la harina, se molieron las muestras
hasta un tamafio de particula de 0,4 mm. El contenido de humedad
de las muestras secas fue determinado por secado a peso constante
desde 95 a 100 °C, a 13,3 kPa de presion.

Extraccion soxhlet

Para la extraccion soxhlet se tomaron 2 g de muestra preparada de
cada ecotipo y se empled hexano (300 mL) como disolvente. El
reflujo se mantuvo durante 8 h con el fin de garantizar la extraccion
total del aceite. El disolvente recuperado se re-destild por
rotaevaporacion a 60 °C para ser utilizado nuevamente (/0).

Extracciéon con CO, supercritico

Para el proceso de extraccion de los lipidos de la harina de
chontaduro con CO, supercritico, se pesaron 2 g de la muestra y se
utilizé una unidad de extraccion disefiada en la Universidad del Valle
(11). Esta unidad consta de un cilindro (A) cargado con CO,, y una
bomba térmica para alcanzar la presion supercritica (VAP). Una vez
esta presion fue ajustada, el gas pasod a través de un serpentin
sumergido en un bafio térmico (BT1) donde se establecio la
temperatura supercritica (330 K). Posteriormente, se hizo fluir el
dioxido de carbono supercritico hacia una celda de extraccion (D)
donde se depositd previamente la muestra preparada.

Rev. Colomb. Quim. 2016, 45 (1), 5-9.



Estudio comparativo de las fracciones lipidicas de Bactris gasipaes Kunth(chontaduro) obtenidas por extraccion soxhlet y por extraccién con CO, supercritico

En la etapa de fraccionamiento por cambios de presion, después de la
eliminacion de CO,, se recuperaron los acidos y se obtuvo una
fraccion lipidica que posteriormente fue esterificada, tal como se
muestra en la Figura 1 (/2). Las condiciones dptimas de operacion de
la unidad de extraccioén con fluido supercritico (EFS) utilizando CO,,
fueron 330 K de temperatura, 26,890 MPa de presion, en un modo
estatico durante 45 min (13).

Fraccionamiento

Alimentaciéon Presurizacion Calentamiento Recoleccion

Figura 1. Diagrama de la unidad de extraccion por fluido supercritico (EFS) con CO,. A: Cilindro de CO,; IP: Manometro;
B: Filtro; BT1: Bafio Térmico; VM: Valvula Micrométrica; V: Valvula; D: Celda de Extraccion; F: Vaso de Fraccionamiento; E:
Vaso de Recoleccion; G: Medidor de Flujo; VAP: Vaso a alta presion. Tomado de (12).

Analisis cualitativo y cuantitativo de los acidos grasos

Los extractos obtenidos tanto por Soxhlet como por EFS CO, fueron
esterificados con metanol y trifluoruro de boro (/4). Los &cidos
grasos en los aceites fueron identificados por cromatografia de gases
acoplada a espectrometria de masas (Shimadzu® , modelo GCMS-
QP2010-Ultra, USA) y con helio como gas de arrastre. La
fragmentacion se llevo a cabo por impacto electronico (IE) a 70 eV,
en modo scan entre 2 y 1024 unidades de masa (m/e-). Los espectros
de masa obtenidos para todos los compuestos fueron comparados con
los espectros de masas de la base de datos del instrumento (75).

La determinacion de los aceites se realizd por cromatografia de
gases con detector de ionizacion de llama (FID) Varian®, modelo
3400. Se utilizé una columna capilar de silica fundida Agilent® J&W
DB-WAX (30 m x 0,25 mm x 0,25 um) con polietilenglicol como
fase estacionaria.

En el momento de la preparacion tanto de estandares como de
muestra problema, la cuantificacion se hizo con base en la relacion
entre areas de cada sefial y el estandar interno (acido trietanoico:
C13:0). Los resultados reportados para la concentracion de los aceites
son el promedio del andlisis realizado por triplicado. Las condiciones
cromatograficas fueron: temperatura de inyector 230 °C; temperatura
de detector 270 °C; temperatura de horno 40 °C a 120 °C (5 °C/min),
120 °C (5 min), de 120 °C a 190°C (a 5 °C/min), 190 °C (4 min), de
190 °C a 280 °C (a 10 °C/min) y 280 °C (2 min); gas de arrastre,
helio a 0.083 MPa ; modo split; relacion de split, 1:50; volumen de
inyeccion 1 pL.

Calculo del rendimiento

Analisis estadistico

Donde Y: rendimiento de extraccion (p/p), E: extracto obtenido (g),
MP: cantidad de materia prima (g).

Los resultados obtenidos por triplicado de rendimiento de extraccion
y el contenido del producto lipidico, se presentaron como la media +
la desviacion estandar. Se compar6 el rendimiento de extraccion para
los dos métodos de extraccion y los ecotipos de chontaduro,
determinando las diferencias significativas (p < 0,05) por medio de un
analisis de varianza (ANOVA) utilizando el software IBM® SPSS
Statistics 19.0.

Resultados y discusion

El rendimiento de la extraccion se determind mediante la siguiente
ecuacion [1]:

Y(p/p) = — x 100 [1]

El contenido de humedad de las muestras secas de los cuatro ecotipos
fue en promedio de 4,5% p/p, con desviacion estandar de + 0,4 p/p.
De acuerdo con los resultados de porcentajes de extraccion obtenidos
por cada método, reportados en la Figura 2, los rendimientos de
extraccion para cada ecotipo de chontaduro son mucho mas altos en la
extraccion EFS comparados con los obtenidos con la extraccion
soxhlet.

Al comparar el rendimiento de los extractos obtenidos por ambos
métodos, se encuentra que para el ecotipo B.g. var chichagui (RC),
hubo una mayor cantidad de extracto (52% p/p mas) por EFS CO,
respecto al método Soxhlet. Para los ecotipos de la variedad cultivada
(B.g. var gasipaes) el método de EFS CO, presentd un porcentaje de
rendimiento superior (alrededor del 220% p/p) respecto al método
soxhlet.

Rendimiento de Extraccion (%)

B.g. var chichagui (RC) B.g. var gasipaes (R)  B.g. var gasipaes (4)  B.g. var gasipaes (V)
Ecotipo

®mEFS CO2 Extraccién Soxhlet

Figura 2. Rendimientos de extraccion (p/p) para cada ecotipo, por los métodos de EFS CO, y soxhlet.
Diferencia significativa entre tipo de extraccion P < 0,05 (a). No existe diferencia significativa entre eco-
tipos para el método EFS CO, (*) y soxhlet (*4).

Estas diferencias significativas en el rendimiento de extraccion entre
ambos métodos (p < 0,05) se muestran en la Figura 2. Se puede
observar que las diferencias entre los diferentes ecotipos para un mismo
método de extraccion no son significativas, lo que demuestra que la
cantidad de 4cidos grasos presentes en los diferentes ecotipos
estudiados son similares.

La diferencia en el rendimiento en cuanto al método de extraccion se
puede explicar por la alta difusion, alta solvatacion, baja viscosidad y
baja tension superficial del CO, superecritico.
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Esto permite una buena dinamica y penetrabilidad del disolvente en
la fraccion lipidica, aumentando su solubilidad, incrementando la
eficiencia del método EFS CO, respecto a la extraccion soxhlet con
hexano (/6). Entonces, la EFS con CO, es un método mas eficiente,
pues se obtiene un aceite que no requiere de operaciones secundarias
de purificacion, ademas, precisa un tiempo de extraccion menor a 45
min, comparado con las 8 h del método soxhlet. También, presenta
ventajas frente a la extraccion con hexano, como por ejemplo, el bajo
costo del CO,, y la baja temperatura de extraccion, que evita la
degradacion térmica de los acidos grasos, permitiendo conservar el
aroma caracteristico del fruto en su estado inicial (/7).

Por otro lado, la Tabla 2 muestra los porcentajes de acidos grasos
saturados e insaturados obtenidos en la extraccion para cada ecotipo,
por ambos métodos. Por los dos métodos de extraccion se obtiene un
aceite con porcentajes similares de 4cidos grasos saturados e
insaturados, independientemente del rendimiento de extraccion.
Ademas, se puede observar que para ambos métodos de extraccion, el
acido oleico (4cido graso insaturado) se encuentra en mayor
proporcion para tres ecotipos (45,06-51,89% p/p), excepto para el
ecotipo B.g. var gasipaes (A), que tiene mayor contenido de 4cido
palmitico (acido graso saturado: 39,87-40,84% p/p).

Respecto a la concentracion de acidos grasos, se encontraron para
todos los ecotipos estudiados: acido palmitoleico (monoinsaturado)
7,95-11,52% p/p, acido linoleico (presenta dos insaturaciones)
2,38-8,82% p/p y acido linolénico (presenta tres insaturaciones)
0,22-1,58% p/p. La composicion de acidos grasos saturados evidencia
que el palmitico (34,04-40,84% p/p) fue el mas abundante en los
cuatro ecotipos analizados. En orden de concentracion siguen: acido
estearico (0,96-1,64% p/p), acido miristico (0,11-0,15% p/p) y por
ultimo el 4cido laurico (0,01-0,03% p/p) para todos los ecotipos.

Los analisis cromatograficos del extracto lipidico del Bactris
gasipaes revelan una composicion de acidos grasos insaturados,
equiparable al aceite de oliva y otras oleaginosas comerciales, en
cuanto al contenido de los acidos oleico, linoleico y linolénico (I§).
Estos aceites son esenciales para la nutriciéon, el crecimiento, el
desarrollo hormonal y la disminucion del colesterol (19).

La alta composicion de acidos grasos insaturados respecto a los
saturados, hace del chontaduro (Bactris gasipaes) un fruto de gran
valor nutricional, comparable a otras oleaginosas. Por esta razon, se
considera que la explotacion a escala industrial y doméstica de este
fruto es una alternativa que se deberia considerar.

Conclusiones

Los porcentajes de aceite extraido de cada ecotipo estudiado de
Bactris gasipaes, evidencian que la extraccion con CO, supercritico
tiene un rendimiento significativamente mayor que el método
Soxhlet utilizando hexano como disolvente, pues permite una mayor
eficiencia en la extraccion de 4cidos grasos, ademas de una
reduccion del tiempo en la operacion.

Se resalta la importancia del chontaduro como producto natural con
buen contenido de acidos grasos, principalmente el acido graso
insaturado oleico que se encuentra en mayor proporcion para los
ecotipos B.g. var chichagui (RC), B.g. var gasipaes (R) y B.g. var
gasipaes (V). Asi mismo, el fruto del chontaduro (Bactris gasipaes)
presenta un gran valor nutricional por el contenido de los acidos
grasos poli-insaturados linoleico y linolénico.
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Clasificacion de
extractos etandlicos de
especies de la familia
Lauraceae por
cromatografia en capa
fina bidimensional y
analisis estadisticos
multivariado

CCD-2D/ PCA-cluster

Classification of
ethanolic extracts from
Lauraceae species by
two-dimensional thin
layer chromatography
and multivariate
statistical analyses
2D-TLC/PCA-cluster

Classificacao de
extratos etanolicos de
espécies da familia
Lauraceae utilizando
cromatografia em placa
fina bidimensional e
estatistica multivariada
CCD-2D/PCA-cluster

Resumen

Abstract

Resumo

Se caracterizaron los extractos etandlicos de
hojas y cortezas de 13 especies de la familia
Lauraceae mediante cromatografia en capa
fina de dos dimensiones (2D-CCD). Los datos
posteriores se analizaron mediante técnicas de
analisis estadistico multivariado (cluster y
analisis de componentes principales (PCA)).
Lo anterior permitié hacer una distincion entre
los extractos obtenidos de diferentes partes de
la planta (hojas y cortezas). Se observo,
ademas, que la metodologia usada es capaz de
diferenciar entre extractos obtenidos a partir
de especies de Lauraceae y los de otras
familias de plantas.

Leaves and barks ethanolic extracts from 13
Lauraceae species were characterized through
two-dimensional thin layer chromatography
(2D-TLC). The subsequent data was analized
through multivariate statistical ~analysis
techniques (cluster analysis and principal
components analysis (PCA)). This allowed to
do a distinction between extracts obtained
from different parts of the plant (leaves and
bark). In addition, it was observed that the
implemented methodology is able to
differentiate between extracts obtained from
Lauraceae species and some obtained from
other plant families.

Caracterizaram-se o0s extratos etandlicos de
folhas e casca obtidos a partir de espécies da
familia Lauraceae por cromatografia em
camada fina em duas dimensdes (2D-CCF).
Os dados obtidos foram analisados utilizando
técnicas de andlise estatistica multivariada
tipo andlise de cluster e andlise de
componentes principais (PCA). As técnicas
estadisticas permitiram fazer uma distin¢do
entre os extratos obtidos a partir de diferentes
partes da planta (folhas e casca). Além disso,
observou-se que o método utilizado é capaz
de diferenciar entre os extratos provenientes
de espécies de Lauraceae daqueles obtidos a
partir de outras familias de plantas.

Palabras clave: cromatografia en placa
delgada bidimensional (CCD-2D), PCA,
conglomerados, Lauraceae, perfil metabolico,
diversidad quimica.

Keywords: two-dimensional thin layer
chromatography (TLC-2D), principal
components analysis (PCA), Lauraceae,
metabolic profile, chemical diversity.

Palavras-Chave: cromatografia em camada
fina em duas dimensodes (2D-CCF), analise
de componentes principais (PCA), Lauraceae,
perfil metabolico, diversidade quimica.
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Clasificacion de extractos etanélicos de especies de la familia Lauraceae por cromatografia en capa fina bidimensional y analisis estadisticos multivariado CCD-2D/ PCA-cluster

Introduccion

La familia Lauraceae esta conformada por 2500 a 3500 especies,
distribuida en alrededor de 50 géneros (/). Esta familia se constituye
como una de las familias mas grandes y diversas de angiospermas
basales (2). Tal diversidad y cantidad plantea un reto desde el punto
de vista sistematico, de ahi que muchos especimenes permanezcan en
los herbarios sin ser totalmente determinados o incluso con
determinacion incorrecta (3). Cuando no se cuenta con una plena
identificacion de los especimenes, plantear estudios de tipo
fitoquimico de especies de esta familia puede presentar varios
problemas (duplicacion de trabajos o resultados poco relevantes y
novedosos).

Por tanto, es necesario contar con métodos rapidos y econdomicos
que permitan hacer clasificaciones confiables de extractos antes de
iniciar estudios fitoquimicos profundos. Por ello, se escogid la
cromatografia en placa delgada bidimensional en el tiempo fuera de
linea (CCD-2D in time off line) para la obtencion y clasificacion de
perfiles metabolicos de extractos etandlicos de cortezas y hojas
obtenidos de diferentes especies y géneros de la familia Lauraceae.

La cromatografia en dos dimensiones tuvo un renacer a mediados de
la década de los ochenta cuando se demostrd que esta técnica posee
un alto numero de spor que incluso puede superar al HPLC
convencional (4).

Para que un proceso cromatografico pueda ser considerado
bidimensional o multidimensional, debe cumplir con dos condiciones:

1. Los mecanismos de separacion aplicados deben ser ortogonales.
2. La resolucion obtenida en la primera dimension no se debe perder
en las siguientes dimensiones (5).

La cromatografia 2D en el espacio corresponde a la técnica que
fisicamente es desarrollada en dos dimensiones (6, 7). La Figura 1,
muestra de forma resumida las diferentes divisiones que se pueden
tener de la cromatografia bidimensional.

- [Corte de corazén
En linea-

2D en el tiempo - _Cromatografia total

'Fuera de linea
Cromatografia
bidimensional | ]
(2D) ~ Cromatografia en placa
2D en el espacio — delgada (CCD)

. Gel (gel de electroforesis)

Figura 1. Clasificacion de la cromatrografia bidimensional

Es evidente que la cromatografia bidimensional con todas sus
variantes se convierte en una poderosa herramienta de separacion de
mezclas complejas cuyas ventajas podemos enumerar a continuacion:

+ La CCD-2D es, realmente, la tUnica cromatografia en dos
dimensiones.

* En la segunda dimension existe un nimero ilimitado de lugares o
puntos (spots) para desarrollar el segundo proceso de separacion.

Rev. Colomb. Quim. 2016, 45 (1), 10-14.

* Todos los compuestos separados en la primera dimension son
necesariamente sometidos a una segunda separacion en la segunda
dimension (cromatografia total).

* La metodologia puede ser simple, no necesariamente requiere de
equipos sofisticados y costosos.

* Los platos se emplean solo una vez y no se necesitan tediosos
procesos de limpieza (Clean-up).

« Las placas desarrolladas pueden ser archivadas de forma permanente
para futuras revisiones y analisis.

* Los componentes de la fase moévil empleados en la primera
dimension se evaporan y no interfieren en el segundo proceso de
separacion.

* Se emplean multiples sistemas de deteccion (quimicos, fisicos y
biologicos) que pueden ser universales o altamente especificos.

* Los resultados visuales son facilmente presentados.

En general, la cromatografia en placa delgada bidimensional se ha
empleado para realizar screening de extractos de plantas, hacer
chequeo de estabilidad de los compuestos durante el proceso
cromatografico, separar mezclas complejas que pueden contaminar
columnas, investigar la presencia de adulterantes y para el
reconocimiento de especies de plantas (quimiotaxonomia) (8).

Materiales y métodos

Material vegetal

Los extractos fueron obtenidos por maceracion de cortezas y hojas secas
y molidas (80-100 g) con 3 x 250 mL etanol del 96% v/v de diferentes
especies y géneros pertenecientes a la familia Lauraceae, las muestras
vegetales fueron tomadas de individuos (arboles) adultos en diferentes
regiones de la geografia colombiana entre los aflos 2010 y 2012. En la
Tabla 1, se detallan los tipos de extractos y especies que se incluyeron
en este estudio.

Cromatografia CCD-2D in time off line

Cada extracto libre de solvente (10 mg) fue solubilizado en una
mezcla CHCI3: MeOH (1:1) (1 mL); alicuotas de 5 pL de estas
soluciones fueron sembradas en una esquina (a 1 cm de cada lado) de
un cromatofolio (silica gel 60 F 254 366 Merck como fase
estacionaria) cuadrado de 10 cm de lado. Una vez evaporado el
solvente se realizo el desarrollo de la cromatografia en la primera
dimension, empleando como fase movil diclorometano:acetona (95:5).
Posteriormente se dejo evaporar la fase movil y se realizo el desarrollo
en la segunda dimension empleando como fase movil hexano:acetato
de etilo (50:50). Al finalizar el desarrollo en la segunda dimension, se
dejo evaporar el solvente y las placas fueron observadas bajo luz UV
(254 y 365 nm) con el fin de determinar la fluorescencia que
produjeron los diferentes compuestos separados e indicar su presencia
con una marca. Posteriormente, estas mismas placas fueron reveladas
con vapores de I, y se marcaron las manchas observadas. La Figura 2
ilustra mediante fotografias el procedimiento seguido.
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Tabla1. Lista de extractos incluidos en el presente estudio

No. Extracto-cédigo | Especie Lugar de colecta Coordenadas

1- WD 123H Aniba robusta La Vega, Cundinamarca N 04°55” 49,9 W 74°19° 13,8”
2- WD 123C Aniba robusta La Vega, Cundinamarca N 04°55’49,9” W 74° 19’ 13,8”
3- WD 116H Ocotea longifolia Leticia, Amazonas S 04°11° 37,0 W 69° 56’ 24,0
4-WD 116C Ocotea longifolia Leticia, Amazonas S 04°11° 37,0 W 69° 56’ 24,0”
5- WD 67H Endlicheria paniculata Santa Barbara, Santander N 06° 56’ 28,6 W 72° 54’ 24,5
6- WD 67C Endlicheria paniculata Santa Barbara, Santander N 06° 56° 28,6”” W 72° 54’ 24,5
7- WD 100H Persea perseiphylla Puerto Lopez, Meta N 04°05° 19,9 W 73° 04’ 04,9
8- WD 100C Persea perseiphylla Puerto Lopez, Meta N 04°05° 19,9 W 73° 04’ 04,9
9- WD 73H Nectandra membranacea Nocaima, Cundinamarca N 05° 02’ 35,5 W 74° 22’ 25,7
10- WD 73C Nectandra membranacea Nocaima, Cundinamarca N 05° 02’ 35,5 W 74° 22’ 25,7
11- WD 120H Ocotea heterochroma Tenjo, Cundinamarca N 04° 48’ 27,3 W 74° 07’ 57,8
12- WD120C Ocotea heterochroma Tenjo, Cundinamarca N 04° 48’ 27,3 W 74° 07’ 57,8
13- WD 60H Cinnamomun triplinerve Santa Barbara, Santander N 06° 58° 07,9 W 72° 55” 00,2
14- WD 60C Cinnamomun triplinerve Santa Barbara, Santander N 06° 58’ 07,9 W 72° 55 00,2’
15- WD 66H Cinnamomun cinnamomifolium Santa Barbara, Santander N 06° 56’ 28,5 W 72° 54’ 23,8’
16- WD 66C Cinnamomun cinnamomifolium Santa Barbara, Santander N 06° 56’ 28,5 W 72° 54’ 23,8”
17- WD 99H Nectandra reticulata Puerto Lopez, Meta N 04°05° 19,9 W 73° 04’ 04,9
18- WD 99C Nectandra reticulata Puerto Lopez, Meta N 04°05° 19,9 W 73° 04’ 04,9
19- WD 93H Rhodostemonodaphne laxa Acacias, Meta N 03°58’ 14,8 W 73° 46’ 23,0
20- WD 93C Rhodostemonodaphne laxa Acacias, Meta N 03°58’ 14,8 W 73° 46’ 23,0”
21- WD 63H Nectandra sp. Santa Barbara N 06°57° 40,5 W 72° 54 47,1
22- WD 63C Nectandra sp. Santa Barbara N 06° 57° 40,5 W 72° 54’ 47,1
23- WD 56H Endlicheria arenosa Leticia, Amazonas S04°11° 37,07 W 69° 56° 24,2”
24- WD 56C Endlicheria arenosa Leticia, Amazonas S 04°11° 37,0 W 69° 56’ 24,2
25- WD 64H Endlicheria oreocola Santa Barbara, Santander N 06° 57 40,3 W 72° 54’ 46,9
26- WD 64C Endlicheria oreocola Santa Barbara, Santander N 06° 57° 40,3 W 72° 54’ 46,9’
27- WD 67C-2 Endlicheria paniculata (segundo muestreo)| Santa Béarbara, Santander N 06° 56’ 28,6” W 72° 54° 24,5”
28- WD 126 Piper sp. (muestra control) Nocaima, Cundinamarca N 05°02° 35,5 W 72°22° 25,7

Figura 2. Proceso (CCD-2D) de los extractos etandlicos de corteza y hojas de Lauraceae. A Desarrollo en la primera dimension.

B Desarrollo en la segunda dimension. € Fluorescencia observada a 254 nm. D Placa con marcas de las manchas observadas a 254 y 366 nm y vapores de I,
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Registro de datos

Las placas fueron divididas en una cuadricula de 18 x 18, asignando a
cada casilla un cédigo. Cuando se encontr6 en la casilla una marca
con los revelados (UV o I,), se asigné un valor de uno; a las casillas
sin manchas se les asign6 un valor de cero. En el caso de que una
mancha quedara en la interseccion de dos o mas casillas, se asigno el
valor de uno a cada una de las casillas comprometidas, y si sobre una
misma casilla se identificaban dos manchas se asigno el valor de dos.

Tratamiento y analisis de datos

Con los datos obtenidos a partir de la cuadricula se construy6 una
matriz que incluia como variable independiente la especie y como
variables dependientes cada uno de los codigos con los que fueron
identificadas las casillas de la cuadricula. De esta forma, resulté6 una
matriz de 28 x 109. Aunque las placas fueron divididas en 324
casillas solo se tuvieron en cuenta las casillas en las que se detectaron
manchas. Esta matriz fue sometida a analisis estadistico multivariado
(PCA y conglomerados) empleando el software Minitab 16.

Resultados y discusion

La Figura 3 muestra el analisis PCA de los datos obtenidos. En este
grafico es posible observar el agrupamiento de los extractos de hojas
al lado izquierdo y los extractos de corteza al lado derecho; las
muestras identificadas como WD 67C y WD 67C-2 se ubican muy
cerca una de la otra y la muestra control WD 126 se ubica alejada de
las demas en la parte superior del grafico. Para este andlisis, el 67,7 %
de la varianza esta explicada por las cinco primeras componentes
calculadas.

15 WD"XH
Piper sp.
10
23
=
-}
=1
2 51
£
=
bt WD
= . v e E. paniculata
E ool osm— SR A @ e
] ® MO e
@z WD & b .
WD 93C
* *
.5.
-15 -10 5 0 5

Primer componente

Figura 3. Biplot obtenido del analisis de componentes principales (PCA) a partir de los datos obtenidos por el
meétodo de cuadricula

En el andlisis de conglomerado, empleando método de agrupacion
unica y distancia euclideana, (Figura 4) es atin mas clara la separacion
entre muestras identificadas con niimeros pares e impares (cortezas y
hojas). También se observa como las muestras 6 y 27 forman un
conglomerado que tiene el mayor grado de similitud entre todas las
muestras analizadas (alrededor del 80%) y la muestra 28
correspondiente a WD 126, forma un tnico grupo, que aunque no es la
mas disimil de todas, tiene una similitud con las demés muy baja entre 0
y 10% aproximadamente.
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Figura 4. Analisis de conglomerados de extractos etandlicos de especies de la familia Lauraceae empleando el
meétodo de cuadricula

La separacion observada entre los extractos de hojas y corteza en la

mayoria de las especies incluidas en este estudio, justifica la
realizacion de estudios fitoquimicos por separado, sobre todo para
estos dos organelos. El hecho de que los extractos de corteza de la
misma especie (E. paniculata), colectados en diferentes ocasiones, no
tengan una similitud del 100% indica que existe variacion de los
metabolitos en funcion del tiempo de colecta, probablemente debido a
cambios ambientales o estados de fenoldgicos de las plantas. De aqui
que al plantear estudios fitoquimicos de una especie se deben proponer
repeticiones en el tiempo de los respectivos muestreos.
El método de analisis de datos implementado permite hacer una
clasificacion de los extractos en funcion del organelo del cual se
obtiene el extracto. La relativamente baja resolucion observada en los
resultados de los analisis estadisticos puede estar influenciada por el
hecho de que la informacion analizada fue tnicamente de tipo
cualitativo (caracterizacion de un extracto en un espacio
bidimensional) y no se incluy6 informacion de tipo cuantitativo.

Conclusiones

La caracterizacion de extractos mediante cromatografia en placa
delgada en dos dimensiones permite obtener perfiles metabolicos con
informacion util para hacer aproximaciones metabolomicas. También
funciona como criterio de seleccion de extractos para realizacion de
estudios fitoquimicos profundos o de actividad bioldgica.

Los bajos valores de similitud encontrados pueden ser interpretados
como altos valores de diversidad quimica, lo cual seguramente es a su
vez reflejo de la diversidad biologica de la familia Lauraceae,
acontecimiento que ha sido bien aprovechado con el proposito de
hacer aproximaciones quimiosistematicas de esta familia vegetal (9).
Esta diversidad, justifica la realizacion de estudios fitoquimicos
profundos de los extractos obtenidos de cada una de las especies
incluidas en este trabajo.

La posibilidad que ofrece la cromatografia multidimensional, de ser
acoplada con técnicas de espectrometria de masas, puede hacer esta
combinacion tan popular en trabajos de metabolémica como lo es la
cromatografia de gases o liquida acoplada a espectrometria de masas
(10).
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Resumen

Abstract

Resumo

Debido a la creciente producciéon y uso de
nanomateriales ~ para  actividades  de
investigacion y desarrollo en Colombia, es
necesario establecer una definicion del
término nanomaterial que facilite la toma de
decisiones en torno a iniciativas de caracter
regulatorio y de normatividad. Se presenta la
definicion de nanomateriales para Colombia
que ha adoptado el Consejo Nacional Asesor
de Nanociencia y Nanotecnologia adscrito a la
Red Colombiana de Nanociencia y
Nanotecnologia.

Due to the increasing production and use of
nanomaterials in research and development
activities in Colombia, it is necessary to
define the nanomaterial term in order to
facilitate decision-making process regarding
initiatives with a regulatory or normative
character.  This article presents the
nanomaterials definition that has been adopted
by the National Advisory Council for
Nanoscience and  Nanotechnology, a
Colombian Network of Nanoscience and
Nanotechnology.

Dada a crescente produgdo e utilizagdo de
nanomateriais para a  pesquisa e
desenvolvimento na Colombia, ¢é urgente
estabelecer uma definigdo do termo de
nanomaterial para facilitar a tomada de
decisdo sobre iniciativas na regulamentag@o e
as leis. E apresentada uma definicio de
nanomateriais para a Colombia que aprovou o
Conselho Consultivo Nacional de
Nanociéncia e Nanotecnologia ligado a Rede
Colombiana de Nanociéncia e
Nanotecnologia.

Palabras clave: nanomaterial, nanociencia,
nanotecnologia, ética, aspectos legales,
implicaciones sociales.

Keywords: nanoscience, nanotechnology,
ethics, legal aspects, social implications.
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Introduccion

La creciente incorporacion de nanomateriales en productos de
consumo hace necesaria la evaluacion de posibles riesgos para los
seres vivos y el ambiente. Aunque no se cuenta ain con un
conocimiento suficiente sobre los efectos causados por los
nanomateriales en la salud y en el ambiente, algunos estudios han
identificado factores fisicoquimicos involucrados con la toxicidad de
estas entidades (1-6).

Se considera que uno de los aspectos téxicos mas importantes de los
nanomateriales estd relacionado con la formaciéon de especies
reactivas de oxigeno, responsables de estrés oxidativo, que, a su vez,
pueden dar lugar a enfermedades como Parkinson, Alzheimer,
encefalopatia, entre otras. Adicionalmente, algunas pruebas
experimentales realizadas en animales registran patologias que van
desde dafios en tejidos hasta desarrollos tumorales, encontrando un
alto potencial de induccion a mesotelioma en ratas (7).

Ante los potenciales riesgos y efectos en medio ambiente y seres
vivos y para tareas regulatorias y de normatividad en relacion al uso
de nanomateriales, se requiere una definicion de nanomaterial que
incorpore propiedades y comportamientos diferenciales provenientes,
entre otros aspectos, de la escala a la que pertenecen.

Aunque todavia no existe un consenso global sobre la definicion de
nanomaterial o de ingenieria de nanoparticulas, son importantes los
estudios que se realizan en algunos paises, con y sin intencion
regulatoria, para delimitar y diferenciar a los nanomateriales respecto
a la contraparte de escala macroscopica (8-11). Por ejemplo, en el
caso especifico de las nanoparticulas, uno de los tipos de
nanomateriales mas significativos que forman parte de la propuesta
nanotecnologica, la bisqueda de una definicion se orienta a partir de
las novedosas propiedades que exhiben estas entidades por pertenecer
a una escala por debajo de los 100 nm (6).

Asi, teniendo en cuenta que en Colombia no se han realizado tareas
de elaboracion ni de adopcion de definiciones, orientadas a la
consolidacion de un marco normativo y regulatorio sobre el uso de
nanotecnologias y ante la necesidad de avanzar en esta direccion, el
Consejo Nacional Asesor de Nanociencia y Nanotecnologia adscrito a
la Red NanoColombia (72), de acuerdo a sus funciones, ha elaborado
una recomendacion en torno a la definicion de nanomaterial para ser
socializada y discutida. Lo anterior con el fin de motivar y despertar
interés y compromiso participativo en esta tarea de trascendental
importancia que se orienta a fortalecer el ideal de hacer de la
nanotecnologia en Colombia un factor de desarrollo y bienestar para
la sociedad.

Contexto y estado del arte sobre la
definicion de nanomateriales

La Organizacion Internacional para la Estandarizacion (ISO, por su
siglas en inglés), en su documento de especificacion técnica ISO/TS
27687 (13), establece la terminologia y las definiciones para nano-
objetos, nanoparticulas, nanofibras y nanoplatos, con el objeto de
crear un estandar unitario.
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Dentro de esta norma se hace referencia a: /) nanoescala, considerada
en el rango de tamafo aproximado entre 1 nm y 100 nm; i) nano-
objeto, material con una, dos o tres dimensiones externas en la
nanoescala, y iif) nanoparticula, nano-objeto con las tres dimensiones
externas pertenecientes a la nanoescala. Igualmente, se definen las
nanofibras, nanotubos, nanorodillos, nanoalambres (objetos con
relaciones de aspecto longitud/radio mayores a 1), nanoplatos y puntos
cuanticos, considerados como nano-objetos.

Del mismo modo, con propositos regulatorios, la Comision Europea
publico una recomendacion sobre la definicion de nanomaterial
conocida como Definicion CE (/3). Esta definiciéon involucra
materiales que han sido incidental o naturalmente manufacturados,
ademas de establecer un criterio de distribucion de tamafio. La
definicion establece que “por «nanomaterial» se entiende un material
natural, secundario o fabricado que contenga particulas sueltas o
formando un agregado o aglomerado y en el que el 50% o mas de las
particulas en la granulometria numérica presente una o mas
dimensiones externas en el intervalo de tamafios comprendido entre 1
y 100 nm. En casos especificos y cuando se justifique por
preocupaciones de medio ambiente, salud, seguridad o competitividad,
el umbral de la granulometria numérica del 50% puede sustituirse por
un umbral comprendido entre el 1 y el 50%” (9). Esta definicion se
cred para ser utilizada en una futura legislacion, con el objeto de
identificar materiales para los que puedan aplicarse disposiciones
especiales, entre las que cabe mencionar el etiquetado de alimentos.

Adicionalmente, diferentes paises de la Unién Europea han
incorporado instrumentos regulatorios y decretos en torno a
definiciones de nanomateriales. Francia, por ejemplo, en el decreto
No. 2012-232 (I/4) del entonces denominado Ministerio de la
Ecologia, del Desarrollo Sostenible, de los Transportes y de la
Vivienda de Francia, mantiene la definicion CE, salvo que restringe el
término de sustancia con estatus nanoescalar a las que resultan de
manufactura intencional.

En la definicion hecha en Suiza, se establece una distribucion de
tamafio sobre el 1% de las nanoparticulas cuando estan dispersas o
como agregados o aglomerados; nanoestructuras como nanotubos de
carbono de pared simple y fullerenos son clasificados como
nanomateriales aunque posean una de sus dimensiones por debajo de 1
nm. Si la distribucion del tamafio de particula no es conocida, entonces
cualquier material con un tamafio de grano promedio de menos de 500
nm serd clasificado como un nanomaterial. En esta definicién se
acogen elementos de la norma CE y la guia 30 de 2008 de la ISO (15).
Un aspecto interesante en esta definicion es que el rango de tamafio no
esta limitado entre 1 y 100 nm, intervalo que caracteriza a la mayoria
de las definiciones.

Por su parte, en los Estados Unidos aun no se ha establecido una
definicion de  nanomaterial  juridicamente  vinculante. La
Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en
inglés) ha establecido una guia que pretende establecer cuales son los
aspectos a considerar para evaluar si los productos regulados por la
FDA provienen de aplicaciones de nanotecnologia (/6). Esta norma se
orienta hacia la dimension de las particulas y las propiedades y
fenomenos que dependen de dicha dimension. En la guia se considera
“que el marco actual para valoracion de la seguridad es lo
suficientemente robusto y flexible para que sea apropiado para una
variedad de materiales, incluidos los nanomateriales”. Entonces, esta
guia no establece definiciones regulatorias, pero si propone parametros
para que la industria pueda identificar cuando se deben considerar
implicaciones potenciales con estatus regulatorio, de seguridad o
impacto en la salud publica.
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Como criterios para establecer si un producto regulado por la FDA
involucra aplicaciones de la nanotecnologia, la guia considera que: i)
El material o producto final sea disefiado para tener al menos una
dimension externa o estructura superficial en el rango de la
nanoescala (aproximadamente entre 1 y 100 nm). Aunque en esta
consideracion se menciona el rango de escala de 1 a 100 nm, también
se subraya que algunos materiales o productos finales pueden exhibir
propiedades o fendmenos atribuibles a tamafios fuera del rango
mencionado y que resultan relevantes para evaluaciones de seguridad,
calidad, impacto en salud y estatus regulatorio de productos, entre
otros. Por otra parte, el término disefiado se utiliza para “distinguir
productos que han sido deliberadamente manipulados por aplicacion
de la nanotecnologia a partir de productos que contienen materiales
que naturalmente ocurren en el rango de la nanoescala”. i) El
material o producto final sea disefiado para exhibir propiedades o
fenémenos, incluyendo propiedades fisicas, quimicas o efectos
bioldgicos que son atribuibles a su dimension o dimensiones, aunque
esas dimensiones estén fuera del rango de la nanoescala, hasta 1 pum.

También en Norteamérica, el ente regulador de Canad4, Health
Canada, partiendo de la legislacion existente y marcos regulatorios,
se han hecho esfuerzos para proteger la salud y mitigar el potencial
riesgo del uso de nanomateriales. En el afo 2011 publico su
declaracion de politicas concernientes a la definicion de nanomaterial
(17). Esta declaracion tuvo como objetivos: establecer mecanismos
de trabajo para identificar a los nanomateriales; recoger informacion
y establecer inventarios internos sobre sustancias reguladas,
productos y cualquier material componente, ingrediente o dispositivo
que sea nanomaterial; soportar comunicaciones de apoyo sobre
nanomateriales con la comunidad e interesados. De manera que
Health Canada considera como nanomaterial “cualquier sustancia o
producto manufacturado (que incluye procesos de disefio y control de
la materia), y cualquier componente material, ingrediente, dispositivo
o estructura si pertenece a la nanoescala (1 a 100 nm, inclusive) al
menos en una de sus dimensiones, o tiene estructura interna o
superficial en la nanoescala o es mas pequefio o mayor que la
nanoescala en todas las dimensiones y exhibe una o mas propiedades
y fendomenos de la nanoescala”. Es importante sefialar que por
propiedades se entienden las atribuibles al tamafio y sus efectos y que
son distinguibles de las propiedades quimicas o fisicas de atomos o
moléculas individuales y del material a macroescala. Es decir:
composicion, pureza, morfologia, integridad estructural, actividad
catalitica y foto-catalitica, distribucion de tamafio, propiedades
eléctricas/mecéanicas/Opticas, relacion superficie-volumen, reactividad
quimica, forma, solubilidad, dispersion, aglomeracion, agregacion.

En el afio 2011, Australia incorporo el primer programa regulatorio
para nanomateriales industriales (/8). En este se incluyen los
siguientes elementos: 7) los nanomateriales que son intencionalmente
producidos, con propiedades diferenciales unicas (referidas a
propiedades quimicas y/o fisicas diferentes a las que exhiben los
materiales fuera de esta clasificacion impuesta por la escala, tales
como incremento en la reactividad quimica, conductividad, etc); ii)
con rangos tipicos entre 1 y 100 nm; #ii) confinados en una, dos o tres
dimensiones a la  nanoescala  (nano-objetos); iv)  son
nanoestructurados (se incluyen los agregados y aglomerados) y
finalmente, v) el material incluye 10% o mas en numero de particulas
que cumplen con la definicion.

De manera similar, paises asiaticos como Corea, Taiwan y China,
quienes juegan un papel muy importante en la produccion y
comercializaciéon de nanomateriales para manufactura de productos
nanoestructurados, incorporan en la definicion de nanomateriales la
condicion de escala de tamaiio entre 1 y 100 nm.
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Como se puede observar, la mayoria de definiciones para
nanomateriales alrededor del mundo cubren el rango de 1 a 100 nm.
Este rango, aplicado a una dimensioén define los nanoplatos, a dos
dimensiones los nanoalambres, nanotubos y nanorodillos, y a tres
dimensiones las nanoparticulas. Sin embargo, se ha demostrado que
existen diferencias en el comportamiento quimico y en el tamafio
mencionado (puede aumentar o disminuir). Asi mismo, una gran parte
de las definiciones no tienen en cuenta aspectos culturales,
medioambientales o sociales, entre otros, que pueden condicionar el
significado de lo que es un nanomaterial. Cabe anotar que existe un
acuerdo generalizado sobre la conveniencia de inscribir una
definicion de nanomaterial en el contexto de la “nano-
ingenieria” (19).

Ahora bien, en América latina, desde hace unos afios se estan
llevando a cabo reuniones regionales sobre la evaluacion de
potenciales riesgos del uso de nanomateriales y la necesidad de contar
con una legislacion coherente sobre este particular. En la Segunda
Conferencia Internacional sobre la Gestion de Productos Quimicos
del SAICM 2009, se propuso como aspecto estratégico el desarrollo
de normatividad para las nanotecnologias. En la resolucion 11/4 del
mismo evento, se invitd a elaborar un informe sobre las
nanotecnologias y productos nanofacturados, por ser un aspecto de
gran importancia para los paises emergentes y en desarrollo. En la
reunién de Panama del afio 2011 en el marco de la tercera reunion
regional de América Latina y el Caribe del SAICM, se adoptd la
resolucion que “reconoce que la produccion y el uso de
nanomateriales estd aumentando rdpidamente en muchos de los
paises de la region, a pesar de la falta de informacion adecuada sobre
los riesgos para la salud humana y el medio ambiente, y de la
ausencia de un marco legal/reglamentario nacional o de un marco
normativo global” (20).

Es importante sefialar que la viabilidad para el desarrollo de la
normatividad y regulacion en nanomateriales exige nomenclatura y
metrologia estandarizadas, en las que se deben adoptar terminologias
y definiciones apropiadas. La ausencia de este consenso y claridad en
la definicién de nanomaterial, ademds de otros aspectos relacionados
con nanotecnologia, esta siendo reconocida en algunos paises de la
region (21). La resolucion 11/4 del SAICM 2009 también establece
que en la legislacion ambiental del Uruguay “la normativa especifica
sobre sustancias y residuos peligrosos en general es incipiente y
heterogénea. Existen vacios reglamentarios y dificultades de
definicion y alcance de la misma. No existe normativa especifica que
se refiera a nanomateriales, nanoproductos, o sus residuos”. Sin
embargo, y tratando de definir nanomaterial, el Consejo Sectorial
Tripartito de Bio y Nanotecnologia de Uruguay aclara que los
productos nanoestructurados presentan modificaciones estructurales a
escala nanométrica, tanto en la forma como en la configuracion o la
pérdida de cristalinidad.

En Colombia, donde ya se estan produciendo avances en
investigacion y desarrollos en nanotecnologia, ain no se han
realizado tareas de construccion o adopcion de una definicion de
nanomaterial que pueda servir de soporte para definir los
lineamientos que permitan la elaboracion de una legislacion sobre
esta materia. Como respuesta a esto, recientemente fue creado el
Consejo Nacional Asesor de Nanociencia y Nanotecnologia adscrito a
la Red Colombiana de Nanociencia y Nanotecnologia, el cual tiene
dentro de sus funciones la preparacion de recomendaciones que
sirvan de apoyo a las tareas de elaboracion y adopcion de
definiciones, normatividad y demas aspectos relacionados con la
nanociencia y nanotecnologia en Colombia. Adicionalmente, a finales
del afio 2014 fue creado el Comité Técnico de Normalizacion 243-
Nanotecnologia del ICONTEC, orientado a atender las tareas de

normalizacién en materia de nanotecnologia.
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Justificacion para una definicion de
nanomateriales

El uso creciente de nanomateriales en productos de consumo como
cosméticos, aditivos para la industria automotriz y de la construccion,
textiles, productos agroindustriales y alimentos, entre muchos otros,
esta obligando a las sociedades a involucrarse en los diferentes
escenarios sobre los que se construye esta era de transicion hacia la
nanoescala. Los efectos y las respuestas que puedan presentar los
nanomateriales dispersos en el ambiente resultan muy dificiles de
evaluar, debido, entre otros aspectos, al ciclo de vida y cambios
estructurales y de composicion dependientes de las condiciones en que
se encuentren inmersos. Estos cambios y la modificacion en la
superficie, que es una de las vias de interaccion, altera drasticamente
sus efectos ecotoxicos.

Los estudios realizados hasta ahora no han sido suficientes para
establecer rutas de prediccion sobre el comportamiento de los
nanomateriales cuando son liberados en el ambiente; por ejemplo, las
nanoparticulas metalicas con propiedades oxidativas o reductivas
pueden ser citotoxicas y genotoxicas (22-24). Por lo anterior, se
recomienda acudir al principio de precaucion para reducir factores de
riesgo por exposicion, mientras se alcanzan los niveles adecuados de
conocimiento que garanticen un uso seguro y responsable.

Este impacto potencial que los nanomateriales pueden producir en el
ambiente y en los seres vivos plantea la urgente necesidad de
establecer, dentro del mayor consenso posible, un marco regulatorio y
normativo. Para que una iniciativa de esta naturaleza pueda llevarse a
cabo, se requiere contar con los términos y definiciones que deben ser
adoptados para la elaboracion de los correspondientes instrumentos
legales y reglamentarios. Una de estas definiciones requeridas, es
precisamente la de nanomateriales.

Contar con una definicion de nanomateriales, asi como de otros
términos relacionados con la nanotecnologia, es de primordial
importancia para el desarrollo de un pais. A manera de ilustracion,
resulta pertinente mencionar el uso de nanotecnologias en el sector
agricola y de alimentos. La reunién conjunta de expertos de la
Organizacion de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la
Agricultura (FAO por sus siglas en inglés) y la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), acerca de las consecuencias de la aplicacion de la
nanotecnologia en los sectores alimentario y agropecuario (25), fue
motivada por el hecho de que en algunos paises ya se comercializan
nanometeriales en alimentos procesados y en materiales de embalaje,
y otros productos se hallan en fase de investigacion y desarrollo y
algunos pueden llegar pronto al mercado. A la vista de semejante
progreso, cabe prever que en los proximos afios los productos
alimentarios derivados de la nanotecnologia estén cada vez mas al
alcance de los consumidores en todo el mundo. En esta reunion se
reconocid la necesidad de contar con definiciones claras y
armonizadas a nivel internacional y de establecer procedimientos para
la clasificacion de nanoestructuras que sirvan de ayuda a los gestores
de riesgo.

Las propiedades diferenciales que hacen de los nanomateriales
manufacturados novedosos y tUnicos, las cuales se intentan ajustar
dentro de una definicion, son también las propiedades que resultan
relevantes para la evaluacion de riesgos.
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En el afio 2008 el Consejo Internacional de Gobernabilidad del Riesgo
(IRGC) de la Union Europea presentd un informe sobre la aplicacion
de la nanotecnologia a los alimentos y cosméticos que destaca la
complejidad de la terminologia, en donde la comunicacion de los
riesgos de la nanotecnologia y los nanomateriales se ve ampliamente
desfavorecida por una falta de acuerdo sobre las definiciones, que
puede dar lugar a informaciones erroneas e incoherentes (26). Lo
anterior produjo que a partir del 13 de diciembre de 2014 se apliquen
en Espafia los nuevos requisitos de etiquetado de los “nanomateriales
artificiales” sobre la base de la definicion establecida para
nanomaterial artificial en este reglamento de la Unién Europea.
Adicionalmente, el reglamento de la IRGC establece que “la libre
circulacion de alimentos seguros y saludables es un aspecto esencial
del mercado interior y contribuye significativamente a la salud y el
bienestar de los ciudadanos, asi como a sus intereses sociales y
econdmicos” y que “para lograr un alto nivel de proteccion de la salud
de los consumidores y garantizar su derecho a la informacion, se debe
velar por que los consumidores estén debidamente informados
respecto a los alimentos que consumen. Las decisiones de los
consumidores pueden verse influidas, entre otras cosas, por factores
sanitarios, econdmicos, medioambientales, sociales y éticos” (27).

En cuanto a la definicién, el reglamento establece que un
nanomaterial  artificial es  cualquier material  producido
intencionadamente que tenga una o mas dimensiones del orden de los
100 nm o menos; que esté compuesto de partes funcionales
diferenciadas, internamente o en superficie, muchas de las cuales
tengan una o mas dimensiones del orden de 100 nm o menos. Se
incluyen estructuras, aglomerados o agregados, que tengan un tamafo
superior a los 100 nm, pero conservando propiedades que sean
caracteristicas de la nanoescala. Entre las propiedades caracteristicas
de la nanoescala figuran: 7) las relacionadas con la gran superficie
especifica de los materiales considerados, y/o ii) las propiedades fisico
quimicas especificas que son distintas de la forma no nanotecnologica
del mismo material.

Ensayos y métodos de medicion para
implementacion de una definicion de
nanomateriales

Con el fin de contribuir en las definiciones y criterios para establecer
marcos regulatorios y cientificos sobre nanomateriales, actualmente se
realizan una serie de ensayos de tipo quimico, bioldgico y fisico con
materiales nanoestructurados (28). Tal como lo establecid la
Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Economico (OECD,
por sus siglas en inglés), los diferentes ensayos que se utilizan para
pruebas en sustancias quimicas convencionales no son en todos los
casos adecuados para evaluar propiedades y efectos de los
nanomateriales (29). Por lo tanto se estan investigando métodos que
tengan la capacidad para caracterizar nanomateriales pristinos, los
cuales son requeridos para una implementacion de la definicion de
nanomateriales (30). Asi, por ejemplo, la medicion del numero de
particulas coloidales basada en la distribuciéon de tamafio, como lo
requiere una definicion que incluya la granulometria, resulta
problematica debido a polidispersidad tipica de las dispersiones
coloidales. Por otro lado, la preparacion de las muestras para su
caracterizacion debe garantizar la estabilidad suficiente (en contra de
la tendencia a la aglomeracion y agregacion) durante el tiempo y
procedimientos requeridos.
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Para configurar las metodologias de validacion y control de calidad
se requieren materiales de referencia que cumplan con algunas
condiciones como la homogeneidad y estabilidad de sus propiedades
y valores asignados. El Comité ISO, dedicado a tratar con materiales
de referencia, define: “Un material suficientemente homogéneo y
estable con respecto a una o mas propiedades especificas, las cuales
han sido establecidas para ser adecuadas en el uso previsto en un
proceso de medicion” (15).

Garantizar las condiciones que definen el material de referencia
resulta todo un reto dentro del contexto nanoescalar. Esto plantea una
relacion sinérgica entre la validacion y control de calidad con los
avances sintéticos relacionados con la produccién homogénea y
estable de nanomateriales.

Definicion de nanomaterial
del Consejo Nacional Asesor

En busqueda del consenso requerido tanto a nivel local como global,
y atendiendo a los principales componentes presentes en las
diferentes definiciones y consideraciones que han sido presentadas en
este documento, el Consejo Nacional Asesor (CNA) adopta la
siguiente definicion para nanomaterial:

Material natural o artificialmente sintetizado, manufacturado o
fabricado que exhibe propiedades, fenomenos o efectos biologicos
que son atribuibles a sus dimensiones hasta una escala limite de un
micrometro. En el caso especifico de materiales nanoparticulados, se
consideran asi cuando estos presenten una distribucion mayor al
10% de particulas inferiores o iguales a 100 nm en al menos una de
sus dimensiones. Ademds de esta clasificacion se incluyen los
materiales no necesariamente nanoparticulados pero que han sido
modificados a escala nanométrica en su conformacion o interfase
para dar lugar a un material con nuevas propiedades.

La divulgacion y estudio de esta definicion en toda la esfera social y
cultural del pais (sector publico y oficial, sector privado, academia y
sociedad civil), debe conducir a wuna discusion amplia y
fundamentada sobre todos los aspectos, problemas y preocupaciones
que trae como consecuencia la nanociencia y la nanotecnologia. La
adopcion de una definicidbn para nanomateriales resulta de
trascendental importancia habida cuenta de que lo que esta en juego
es la salud humana y la salud del ambiente, y todo lo que ello
significa. Esto debe generar una reflexion permanente acerca de las
relaciones entre ciencia, tecnologia y vida.
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Interacciones
moleculares de las
soluciones acuosas
diluidas de nitrato de

Molecular interactions
of aqueous sodium
nitrate solutions from
viscometric data

Interaccoes moleculares
de solu¢6es aquosas
diluidas de nitrato de
sodio a partir de dados

sodio a partir de datos viscosimétricos
viscosimetricos
Resumen Abstract Resumo

Se determinaron experimentalmente los
tiempos de flujo de soluciones NaNO; + H,O
en el intervalo de concentracion molal
0,0000-0,9996  (mol/kg). Se usé un
microviscosimetro automatico Anton Paar®,
modelo AMVn, a temperaturas desde 283,15
K hasta 318,15 K cada 5 K y presion
atmosférica de 0,101 MPa. A partir de los
datos obtenidos, se calcularon las viscosidades
dinamicas (), los coeficientes de viscosidad
A, By C de la ecuacion de Jones-Dole, dB/dT
y los parametros de activacion del flujo
viscoso (AG™, AH™* y AS™) a dilucién
infinita. Los coeficientes A, B y C resultaron
positivos al igual que dB/dT. De acuerdo con
el analisis del signo de este ultimo, el NaNO;
actia como un soluto formador de la
estructura del agua. Por otro lado, los
parametros de activacion del flujo viscoso a
dilucién infinita (AG™*, AH™* y AS™)
revelaron que el proceso de flujo viscoso es
endotérmico con un claro predominio de las
interacciones idn-solvente.

Flow times of aqueous sodium nitrate
solutions in the molal concentration interval
0.0000 to 0.9996 (mol/kg) were determined
by using an automatic microviscosimeter
AMVn Anton Paar® at temperatures ranging
from 283.15 K to 318.15 K every 5 K and
atmospheric pressure of 0.101 MPa. From the
data obtained, the dynamic viscosities (17), the
viscosity coefficients A, B, and C form the
Jones-Dole equation, dB/dT and the
activation parameters of viscous flow (AG™7,
AH™ and AS™) at infinite dilution were
calculated. The coefficients A, B, and C were
positive as well as dB/dT. On the one hand,
according to the sign analysis, sodium nitrate
acts as a structure-forming solute of the water.
On the other hand, the activation viscous flow
parameters at infinite dilution (AG™%, AH** y
AS™) revealed that the viscous flow process
is endothermic with a clear ion-solvent
interactions predominance.

Foram determinados experimentalmente os
tempos de fluxo de solugdes NaNO; + H,O na
gama de concentragdo molal 0,0000-0,9996
(mol/kg). Foi utilizado um microviscosimetro
automatico Anton Paar® modelo AMVn, a
temperaturas desde 283,15 K até 318,15 K
cada 5 K e a pressdao atmosférica de 0,101
MPa. A partir dos dados obtidos foram
calculadas as viscosidades dinamicas (17), os
coeficientes de viscosidade A, B, ¢ C da
equagdo Jones-Dole, dB/dT e os parametros
de activagdo de fluxo viscoso (AG™, AH™ ¢
AS*?) a diluigdo infinita. Os coeficientes A, B,
e C foram positivos, como dB/dT. De acordo
com a analise do signo deste ultimo, 0 NaNO,
age como um soluto formador da estrutura da
agua. Além disso, os parametros de ativacdo
do fluxo viscoso a dilui¢do infinita (AG™?,
AH™ y AS™) revelaram que o processo de
fluxo viscoso ¢ endotérmico com uma clara
predominancia de interagdes ion-solvente.

Palabras clave: mezclas binarias, viscosidad
dinamica, parametros de activacion,
Jones-Dole.

Keywords: binary mixtures, dynamic
viscosity, activation parameters, Jones-Dole.
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Introduccion

La viscosidad es una propiedad de transporte que consigue explicar
otros fendmenos y, por tanto, posee numerosas aplicaciones. Las
propiedades volumétricas y viscosimétricas de las soluciones,
especialmente aquellas que involucran sistemas electroliticos tales
como la densidad, la viscosidad, el coeficiente B, asi como los
parametros de activacion del flujo viscoso AG™, AH* y AS™ a
diluciéon infinita, juegan un papel sumamente importante en
numerosos procesos industriales y farmacéuticos, debido a que su
estudio proporciona informacion valiosa acerca de las interacciones
soluto-solvente en la solucion.

Por ejemplo, la viscosidad de una disolucion de un polimero es un
factor a considerar en la aplicacion de un recubrimiento, dado que, si
el recubrimiento se va aplicar con pistola de aspersion, se requiere
menor viscosidad que en el caso de la aplicacion con brocha. En
ambos casos, es necesario que la viscosidad se incremente
gradualmente y de forma adecuada a medida que el disolvente se
evapora.

Del mismo modo, los resultados de los pardmetros derivados de la
viscosidad a menudo son usados en medicina y quimica farmacéutica
para predecir la absorcion y la permeabilidad de farmacos a través de
membranas biolégicas (I, 2). Es bien conocido que los datos
viscosimétricos 'y otros datos termodinamicos proporcionan
informacion valiosa con respecto a las interacciones moleculares en
solucion. Por tal razon, el estudio de las propiedades fisicoquimicas
de mezclas liquidas es esencial para contribuir a un mejor
entendimiento de la teoria del estado liquido.

La viscosidad es afectada por varios parametros: la masa molecular,
la forma y el tamafio de las moléculas, la concentracion, la
temperatura 'y las interacciones moleculares (hidrofilicas,
hidrofébicas, e interacciones idnicas), por tanto, el estudio de la
viscosidad de soluciones acuosas de electrolitos en funcion de la
temperatura y la composicion podria ayudar a comprender las
interacciones 16n-ion e idn-solvente (3). Algunos investigadores han
reportado viscosidades de electrolitos 1:1 y discuten los resultados en
términos de interacciones usando la ecuacion de Jones-Dole (4-6), de
manera que se empled esta ecuacion como modelo.

El propdsito de este estudio consistio en evaluar experimentalmente
la viscosidad y calcular sus propiedades derivadas, a fin de examinar
los cambios estructurales y discutirlos en términos de las
interacciones moleculares dominantes en las condiciones de estudio:
0,101 MPa y temperaturas desde 283,15 K hasta 318,15 K.

Materiales y métodos

Los reactivos empleados fueron nitrato de sodio (NaNO;) grado
analitico (99%) Sigma-Aldrich. El agua usada para preparar las
soluciones fue destilada dos veces y desgasificada hasta obtener una
conductividad menor de 2,0 uS/cm.

Las soluciones del sistema NaNO; + H,O, fueron preparadas en la
escala de molalidad 0,0000-0,9996 mol/kg, utilizando el método
gravimétrico, en recipientes de vidrio con tapa hermética, tomando
todas las precauciones necesarias para evitar la contaminacion de las
muestras y la pérdida de agua por evaporacion. Todas las medidas de
masa fueron realizadas en una balanza analitica marca Precisa ES
225 SM-DR con una incertidumbre de + 1x10” g.

Las densidades experimentales en la region de trabajo de las
soluciones acuosas de NaNOj se midieron con un densimetro digital
de tubo vibratorio Anton Paar® DMA 5000, en el intervalo de
temperatura 283,15-318,15 K y a la presion atmosférica 0,101 MPa.
La celda del DMA se calibr6 con aire seco y agua ultra pura a presion
atmosférica (7). Las muestras fueron termostatadas y controladas a +
0,001 K. La incertidumbre en el valor de la densidad determinada fue
de+0,2x 107 g/cm.

Las viscosidades de las diferentes mezclas binarias en la region de
trabajo se determinaron con un Microviscosimetro Automatico Anton
Paar® (AMVn) a presion atmosférica 0,101 MPa, en el intervalo de
temperaturas 283,15-318,15 K, cada 5 K. La temperatura en las
mediciones se controldé mediante un sensor Pt 100 con una resolucion
de £ 0,01 K. El principio de medicion del viscosimetro es la ley de
Stokes, ecuacion [1] (8), que arroja los tiempos de flujo y calcula
automaticamente la viscosidad absoluta, previa incorporacion de la
densidad de la muestra. La viscosidad se obtuvo con una
incertidumbre de + 0,001 mPa-s.

n=Kt(p,~p) [1]

En esta ecuacion p,, = 7,73000 g/cm? es la densidad de la esfera, t es
el tiempo de flujo, y K es la constante de calibracion (8), la cual se
obtuvo usando agua como liquido de calibracion y los datos de
viscosidad reportados por Riddick y Bunger (9). Se trabajo con un
angulo de inclinacion de 30° a todas las temperaturas.

Resultados y discusion

Los datos experimentales de la densidad del sistema NaNO; + H,O,
fueron ajustados por un procedimiento de minimos cuadrados
conforme a la ecuacion [2]

m h im  jm?
+gm’t S+ o+ 2]

c d e
p—a+bm+;+ﬁ+ﬁ+7 -

Donde p es la densidad de la solucion, m (mol/kg) es la molalidad
del NaNO; en la mezcla NaNO; + H,O, T es la temperatura absoluta,
o es la desviacion estandar y las letras minusculas desde a hasta j son
parametros ajustables. Los resultados de este ajuste se muestran en la

Tabla 1, estos permiten obtener densidades de la mezcla NaNO; +
H,0, con la desviacion estandar (o) especificada en dicha tabla.

Tabla 1. Parametros de las ecuaciones [2]y [4] para la densidad y la viscosidad dinamica del sistema NaNO3 + H0, con su desviacion estandar (), valida en el intervalo de 0,0000-0,99963 m (mol/kg) y a las temperaturas de 283,15;

288,15, 293,15; 298,15; 303,15, 308,15 y 313,15 K

Parametros a b ¢ d e f g h i j 0
Ee 2| p(gem) 0,19950541 0,13416800 | 5,15133x 10> | 6,5295x 10° | -101217,65800 | -61,7970653 | -7.45650x 10* 5524360 11369.482090 | -2,218913220 | 34305 x 10°
Ec 4 | n(mPas) 11,11454737 | -0,01848566 | -1,07712x 10" | 34269x 10* | -3,627100x 107 | -1,29189 x 10? | 336138 x 10° | -3.917650 x 10° 47608 x 10+
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A partir de los datos generados con la ecuacion [2], y con ayuda de

la ecuacion de la ley de Stokes (ecuacion [1] (§)), se evalud la
viscosidad dinamica, n (mPa's) del sistema NaNO; + H,0, a
diferentes temperaturas de trabajo, previa determinacion de la
constante de calibraciéon K (mPa-cm?/g).

Los valores encontrados de K son reunidos en la ecuacion [3].
K =1,261209955 — 0,00691505T + 0,00000979937T> [3]
con una incertidumbre de o =+ 0,00002482027 (mPa-cm®/g).

La viscosidad dinamica de las soluciones acuosas de nitrato de sodio
alcanzada (1), concuerda satisfactoriamente con la tendencia obtenida
por Isono (I0) n = f(m), en el intervalo de concentracion
0,0500-8,0000 m (mol/kg). Sin embargo, este trabajo, a diferencia del
elaborado por Isono (10), se enfocé de manera mas precisa en el
intervalo diluido 0,0000-0,99963 (mol/kg), para de esta forma poder
analizar mejor las interacciones moleculares que ocurren en solucion.
De igual forma, los datos experimentales para la viscosidad dinamica
del sistema NaNO; + H,0, fueron ajustados por un procedimiento de
minimos cuadrados con ayuda de la ecuacion [4].

_ a+bm+cT+dm?+eT3
T 1+fm+gm2+hT

(4]

Donde 7 es la viscosidad dinamica de la solucion, m (mol/kg) es la
molalidad del NaNO; en la mezcla NaNO; + H,O, T es la
temperatura absoluta, ¢ es la desviacion estandar y las letras
minusculas desde a hasta / son parametros ajustables. Los resultados
de este ajuste se muestran en la Tabla 1, junto a los resultados de
densidad y desviacion estandar (o).

A partir de las viscosidades dindmicas de la solucion obtenidas con
la ecuacion [4], se determino la viscosidad relativa (7,.) como la razén
de la viscosidad dinamica de la solucion respecto a la del solvente
puro (7,). Estas viscosidades, a su vez, se ajustaron usando un
procedimiento de minimos cuadrados con la ecuacion [5] de Jones—
Dole para soluciones electroliticas (/7).

n, = 1+ AcY? + Bc + Cc? [5]

Donde c es la molaridad (mol/L), A, también llamado coeficiente de
Falkenhagen, es una constante positiva que mide las interacciones de
largo alcance ion-ion (fuerzas de Coulomb), B es una constante que
tiene en cuenta la interaccion ion-solvente (/2) y el coeficiente de C
incluye todas las interacciones estructurales soluto-solvente y soluto-
soluto que no se toman en cuenta en los términos Ac'? y Bc (11). Las
constantes A, B y C son parametros de ajustables y T es la
temperatura en Kelvin. Los resultados de este ajuste se muestran en la
Tabla 2.

El hecho de que los coeficientes B y C sean mucho mayores que A
demuestra que las interacciones ion-solvente dominan el
comportamiento fisicoquimico de este sistema, mientras que, los
valores no nulos del parametro A indican que en estas soluciones
también se encuentran otro tipo de interacciones, que si bien no son
dominantes, juegan un papel determinante a la hora de definir las
propiedades de este sistema.
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Tabla 2. Coeficientes A, By C de viscosidad de la ecuacion de Jones Dole y dB /dT de las soluciones binarias en
funcion de la temperatura

TK) | ALPmol) [ B (L/mol) C(LmoP) | dB/dT
283,15 0,0003 0,0110 0,0289 0,00213
288,15 0,0004 0,0200 0,0279 0,00209
293,15 0,0021 0,0307 0,0251 0,00205
298,15 0,0038 0,0424 0,0205 0,00201
303,15 0,0051 0,0490 0,0233 0,00197
308,15 0,0067 0,0571 0,0176 0,00193
313,15 0,0094 0,0660 0,0168 0,00189
318,15 0,0106 0,0771 0,0091 0,00185

La dependencia del coeficiente B de viscosidad de la ecuacion
anterior, con respecto a la temperatura, fue expresada con una
ecuacion [6].

B = —2,591 + 0,0165T — 0,00003T? (6]

Los resultados de este ajuste, igual que los de dB/dT, se muestran
en la Tabla 2.

Debido a que el coeficiente B y dB/dT son positivos, podria
indicarse que en la solucion acuosa de nitrato de sodio se forman
agregados hidrofébicos y que el soluto esta fuertemente hidratado
(13), es decir, el NaNO; se comporta como un soluto formador
(cosmotropico) de la estructura del agua (/4, 15). Por otra parte, el
valor positivo del coeficiente C podria indicar el favorecimiento de
autointeracciones idnicas e interacciones entre iones de signo opuesto
no contempladas en los términos Ac'? Bc (I16). Esto reafirma la
interpretacion previamente atribuida a los parametros 4, B y C,
analizados conjuntamente.

Los datos de viscosidad también fueron examinados a través de la
teoria del estado de transicion de Eyring, donde un liquido esta
compuesto por moléculas distribuidas al azar, separadas por espacios
libres, que estan divididas, a su vez, por un gran nimero de pequeflas
unidades llamadas cavidades. Se supone que estas cavidades se
mueven con el volumen del liquido y que el salto de las moléculas
desde una cavidad hacia otra, bajo la acciéon de algin esfuerzo
cortante, causa el flujo de los liquidos. Durante este proceso, una
molécula s6lo puede moverse si esta en la cercania de una cavidad y
posee un exceso de energia libre para pasar a ella. La viscosidad
entonces es funcion del volumen y la temperatura (/7). En este
sentido, para un liquido puro se ha demostrado que se cumple la
siguiente ecuacion [7] (18).

Mo = () exp(8 ud*/RT) 7

Donde # es la constante de Planck, N, es el nimero de Avogadro, 1,
es la viscosidad del solvente en Pa‘s, V,° es el volumen molar del
solvente puro en m*/mol, R es la constante de los gases y Ay, es la
contribucion por mol del solvente de la energia libre de activacion del
flujo viscoso de la solucion.

Cuando una solucion fluye, tanto el soluto como las moléculas del
solvente se mueven bajo la fuerza de cizallamiento. Entonces, la
energia de activacion del flujo viscoso para la solucion (AG™),
cuando la concentracion del soluto tiende a cero (m,—0), se puede
escribir conforme a la ecuacion [8].
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AG*7 = XA 17 + XA pz” [8]

Donde X; y X, son las fracciones molares del solvente y soluto,
respectivamente. Auf;t como se define en la ecuacion anterior, incluye
cualquier cambio en la energia libre de activacion de las moléculas de
disolvente causados por la presencia del soluto, asi como la
contribucion del movimiento propia del soluto (/9). De acuerdo con
la teoria de Feakins (20), el coeficiente B de viscosidad estd
relacionado con AuY™ por la ecuacion [9].

VO _y» VO A ul*—A 0+
B - 1 2 + ( 1 ) ( :"12 Ml ) [9]
1000 1000 RT
Esta puede ser reorganizada de la siguiente manera, ecuacion [10].
A ps* = A pd* + 5 [10008 — (Vf — V§) [10]

DondeyV, =Zx;M/p es volumen molar parcial del solvente puro
(cm*mol) y V¥ es el volumen molar parcial estindar del soluto a
dilucién infinita. Los términos X; y M; denotan las fracciones molares
y el peso molecular del H,O (M,) y del NaNOj; (M,) respectivamente.
Los valores calculados de Al8F Ap? V9y VZson dados en la Tabla 3.

Tabla3, Valores de ener?ia libre de activacion del solvente, Auof y del soluto a dilucion infinita, Ay # volumen
molar del agua, V{ y volumen molar parcial a dilucion infinita del nitrato de sodio, V5°

TK | A (Jmol) |Aps* (kiimol) | V3 (em’fmol) | VS (cm¥/mol)
283,15 9,602 12,627 18,020 26,170
288,15 9.440 13,667 18,031 27,240
293,15 9,297 14,469 18,046 28,240
298,15 9,167 15,894 18,067 28,990
303,15 9,044 16,686 18,093 29,650
308,15 8,938 17,199 18,122 30,160
313,15 8.831 17,563 18,156 30,550
318,15 8,743 17,789 18,193 30910

Se puede observar en la Tabla 3 que los valores de Auzwson
positivos y mas grandes que A,u?ftlo que podria indicar que el nitrato
de sodio se comporta como un soluto formador de la estructura del
agua, como previamente se habia concluido. Por otra parte, los
grandes valores de Aus®* podrian ser consecuencia de las fuertes
interacciones ion-solvente en este sistema. En otras palabras, la
formacioén del estado de transicion es menos favorecida en presencia
del nitrato de sodio, es decir, la formacion del estado de transicion
podria estar acompaiiada por la ruptura y la distorsion de las fuerzas
intermoleculares en la estructura del solvente. En los estudios de
Rajagopal y Jayabalakrishnan (/9) y Mishra y Gautam (21) se
encuentran resultados similares para otros sistemas de estudio.

La energia libre de activacién del flujo viscoso (AG™) para la
solucion cuando la concentracion del soluto tiende a cero (m,—0)
fue calculada con ayuda de la ecuacion [11].

AG™* = X1 Aud* + X, AuS™ [11]
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Los valores de la entalpia de activacion (AH**) y la entropia de
activacion (AS™), cuando la concentracion del soluto tiende a cero,
fueron calculados usando la ecuacion fundamental [12].

A G** = AH** — TAS™* [12]

Aqui los valores de AH™ y AS™ fueron determinados usando un
procedimiento de regresion lineal a partir de la Figura 1 de AG™ en
funcion de T. Los resultados se muestran en la Tabla 4, e indican que
estos parametros son independientes de la temperatura.

Los valores de AH™, para el sistema de estudio son positivos, lo que
podria indicar que el proceso del flujo viscoso es endotérmico. Esto
implica que dicho proceso no es favorable termodindmicamente y es
necesario hacer un trabajo sobre el sistema para romper la barrera
energética en el proceso de flujo.

Los valores positivos de la variacién de entropia de activacion AS™*
muestran que las especies que forman el estado activado son mas
desordenadas que en el estado inicial, este ultimo mas estructurado.
Este comportamiento se ha observado en otros sistemas de estudio
(22-25).
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940 |

5930 |
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8,60 —
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Figura 1. Regresion lineal de AG™ en funcion de la temperatura (T)

Tabla 4. Parametros de activacion de jugo viscoso del NaNOj; a dilusion infinita

T)  [283,15] 288,15 | 293,05 | 29815 | 303,15 | 30815 | 313,15 | 318,15
A (Kimol) 16482
45%% (kl/mol X) 00244
R 09918
Conclusiones

En este trabajo se reportan las viscosidades y densidades
experimentales del sistema NaNO; + H,O, en la region diluida
(0,0000-0,9996 mol/kg), a las temperaturas desde 283,15 hasta
318,15 K, cada 5 K y a 0,101 MPa. Los coeficientes A, B 'y C del
sistema NaNO; + H,O son positivos en todo el intervalo de
concentracion a todas las temperaturas de estudio.
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Los valores de los coeficientes B y C resultan ser mucho mayores que
el coeficiente A, lo que indica un claro predominio de las interacciones
ion-solvente. Adicionalmente los valores de dB/dT son positivos a lo
largo de todas las isotermas y composiciones de NaNOj, hecho que
indica que el nitrato de sodio actlia como un soluto formador de la
estructura del agua.

Por otro lado, cuando (m,—0), los valores de los parametros de
activacion son positivos. El signo de AG™ evidencia una dificultad
mayor en el movimiento de los iones de la sal para desplazarse a
través del disolvente, de ahi que se necesite mayor energia para saltar
de una posicion de equilibrio a la otra. Finalmente, el signo positivo de
AH* 'y AS™ implicaria que dicho proceso no es favorable
termodinamicamente y ademas sugiere que las especies en el estado de
transicion presentan una estructura mas desordenada que las especies
en estado activado.
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Nanocristales para
degradacion de un
colorante contaminante

Nanocrystals for the
degradation of a
pollutant dye

Nanocristais para a
degradacao de um
corante poluente

Resumen

Abstract

Resumo

La fotoestabilidad de nanocristales (NCs) del
grupo II-VI, como CdSe se aprovecha en
procesos de fotocatalisis. Sin embargo, el
contenido de metales toxicos limita su
aplicacion en el ambiente en la remediacion
de residuos de las industrias textiles, de pieles
y de papel. Se compar¢ la accion catalitica de
CdS y ZnS, estabilizadas con dodecil sulfato
de sodio y éacido etilendiaminotetraacético,
respectivamente, para el  tratamiento
fotocatalitico del colorante azul de metileno
(AM) con radiaciéon UV. Las dos clases de
NCs presentaron bandas de absorcion
desplazadas hacia 500 nm y bandas de
emision fluorescente a 430-440 nm. Estas
caracteristicas opticas se atribuyen al tamafio
(20-50 'y 100-150 nm), confirmado por
microscopia electronica. La degradacion del
AM por NCs alcanz6 rendimientos del 92% y
77% para ZnS y CdS respectivamente,
mediante la produccion fotocatalitica de
radicales hidroxilos capaces de participar en
procesos redox. En conclusion, NCs se
aprecian como catalizadores eficientes para la
remediacion de AM, un colorante aromatico
heterociclico de amplio uso industrial.

The photo-stability of nanocrystals (NCs) in
II-VI group such as CdSe is used for photo-
catalytic processes. The presence of toxic
metals limits their implementation in
environmental applications such as synthetic
dyes treatment, which are found in textile,
leather, and paper industries. NCs ZnS and
CdS, stabilized in the presence of
ethylendiaminetetraacetic acid and sodium
dodecyl sulfate, respectively, were compared
in the photo-catalytic treatment of methylene
blue (MB), under UV light. The two kinds of
NCs showed absorption bands displaced
towards 500 nm and fluorescent emission
bands around 430 nm. These optical
properties are attributed to nano size as
observed by scanning electron microscopy
(20-50 and 100-150 nm). MB degradation by
NCs reached yields up to 92% and 77% for
ZnS and CdS, respectively, due to the photo-
catalytic production of hydroxyl radicals
capable of participating in redox processes. In
conclusion, NCs catalyzed the remediation of
MB, a heterocyclic aromatic dye of broad
industrial use.

A fotoestabilidade do nanomateriais (NCs) do
grupo II-VI como CdSe ¢é usada em processos
de fotocatalise. Mas a presenga de metais
toxicos limita sua implementac¢do no ambiente
para remediar os residuos das industrias
téxteis, de couro e de papel. Foi comparada a
acdo catalitica de ZnS e CdS, estabilizados na
presenga de dodecil sulfato de sédio e acido
etilenodiamino tetra-acético, respectivamente,
para o tratamento fotocatalitico de azul de
metileno (AM) com radiacdo UV. Os dois
tipos de NCs mostraram bandas de absorg@o
perto de 500 nm e bandas de emissdo
fluorescente a  430-440 nm.  Estas
propriedades  Opticas sdo atribuidas ao
tamanho (20-50 y 100-150 nm) confirmado
por microscopia electronica. A degradagdo do
AM por NCs alcangou rendimentos de 92% e
77% para ZnS e CdS respectivamente, através
da produgdo fotocatalitica de radicais
hidroxilo capazes de participar em processos
redox. Em conclusdo NCs sdo vistos como
catalisadores eficientes para a remediacdo de
AM, um corante de amplia utilizagdo
industrial.

Palabras clave: nanoparticulas
semiconductoras, fotocatalisis, degradacion
de contaminantes, azul de metileno,

aguas residuales.

Keywords: semiconductor nanoparticles,
degradation of pollutants, methylene blue,
photocatalysis, wastewater.
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Introduccion

Los nanocristales semiconductores (NCs) son materiales que por su
tamafio poseen propiedades optoelectronicas no disponibles en
materiales macroscopicos de igual composicion. Desde la primer
sintesis de puntos cuanticos en Bell Laboratories en 1983 (/), los
NCs, constituidos por un semiconductor como material inorganico,
estan transformando los materiales funcionalizados y los dispositivos
nanotecnologicos (2). Los NCs presentan densidad de estados
electronicos andlogos a los atémicos (3, 4) y despliegan transiciones
electronicas discretas, permitiendo la modulacion de la emision
fluorescente y del perfil de excitacion, mientras ofrecen una foto-
estabilidad excepcional, entre otras caracteristicas (5, 6). Ademas, el
area superficial de los NCs posibilita modificaciones segun distintas
reacciones quimicas disponibles para una extensa aplicacion en
determinaciones bioldgicas, sistemas terapéuticos, sensores y
sensibilizadores en celdas solares (7).

El interés por los NCs de compuestos II-VI, que incluyen el
selenuro de cadmio (CdSe) y el sulfuro de cadmio (CdS), esta
relacionado con la propiedad de fluorescencia, su facil preparacion y
la brecha energética mayor a 2,5 eV (8-10). Sin embargo, el uso de
nanoestructuras de CdSe en el ambiente es limitado debido a la
presencia del cadmio, un metal toxico. Se recurre, entonces, a los
NCs de ZnS, con una brecha energética entre 2,8 a 4,1 eV (11, 12).

La sintesis de NCs requiere identificar las moléculas precursoras
apropiadas y su concentracion para producir especies moleculares o
atdbmicas que contribuyan a la nucleacion y crecimiento de la
nanoestructura. También, es necesario identificar el tipo de agente
estabilizante que pueda prevenir la captura de las especies activas
formadas en las trampas superficiales (/3, /4). La obtencion de NCs
solubles en agua requiere de un agente estabilizante como el dodecil
sulfato de sodio usado para la preparacion de NCs de ZnS. A pesar
del éxito del método para producciéon de NCs de calcogenuros, en el
caso de CdS se requiere la aplicacion de radiacion y o ultrasonido
para su sintesis con el mismo agente estabilizador (15).

Ahora bien, una de las formas de remocion de contaminantes en
efluentes industriales, una medida de prevencion de la contaminacion
ambiental, estd basada en NCs que participan en procesos de
absorcion de energia con longitudes de onda iguales a la brecha
energética, para promover electrones de la banda de valencia a la
banda de conduccion, dejando huecos libres en la banda de valencia.
La fotocatélisis se fundamenta en esta separacién de cargas para
formar pares electron/hueco capaces de migrar a la superficie del
semiconductor donde pueden reaccionar directamente con grupos
hidroxilo y generar radicales libres en el sistema que, a su vez,
participaran en reacciones redox o podran oxidar especies adsorbidas
(16).

Los radicales libres hidroxilo (*OH) son oxidantes eficientes de
substratos organicos en procesos de oxidacion avanzados, lo que los
hace potencialmente atractivos para degradar contaminantes que se
encuentran en efluentes industriales (/7). Revisiones sobre
aplicaciones ambientales de nanoestructuras de CdS y ZnS son
ofrecidas por Fresno (/8), Hoffman et al. (/9), y mas recientemente,
por Durén-Alvarez et al. (20).

Las aguas residuales generadas en procesos de fabricacion de
textiles, pieles y papel contienen residuos de los colorantes y
pigmentos utilizados y, para su tratamiento, se aplican procesos
bioloégicos y de oxidacion electroquimica (27, 22). De estos
colorantes, destaca el azul de metileno (AM), un compuesto
aromatico heterociclico y catidnico, debido a su potencial
carcindgeno (23, 24).
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En ese sentido, el desarrollo de nanomateriales no toxicos puede
contribuir a la limpieza del ambiente mediante el tratamiento de aguas
residuales que contengan colorantes. En el presente trabajo se
sintetizaron estructuras de ZnS estabilizadas con dodecil sulfato de
sodio y se compararon con estructuras de CdS estabilizado con EDTA,
reactivos disponibles en laboratorio no especializados. Los NCs
obtenidos se utilizaron como fotocatalizadores para una remediacion
reactiva basada en la reduccion del colorante azul de metileno en
procesos independientes de degradacion desarrollados bajo irradiacion
con una lampara UV.

Materiales y métodos

Reactivos

Sulfuro de sodio (Na,S-9H,0) al 98% de pureza y acido
diaminoetanotetraacético (EDTA) al 99-100% p/p se adquirieron en
Panreac; acetato de cinc [Zn(CH;COO-),] al 98% p/p de pureza,
sulfato de cadmio (CdSO4) al 99% p/p de pureza y acido clorhidrico
(HCI) al 37% p/p de pureza se adquirieron en Merck; dodecil sulfato
de sodio al 99% p/p de pureza, etanol 95% v/v y azul de metileno
(AM) 95% p/p de pureza se compraron en Sigma-Aldrich. El agua tipo
I se obtuvo de un sistema de purificacion EDM Millipore simplicity™
Water Purification System, SIMS60000.

Sintesis de NCs de ZnS Y CdS

NCs de ZnS se sintetizaron mediante una reaccion coloidal simple de
acetato de cinc (Zn(CH;COO),2H,0) y sulfuro de sodio
(Na,S-XH,0), en presencia de dodecil sulfato de sodio actuando como
un agente estabilizador de coordinacion aniénico (25). El
procedimiento consistio en mezclar el acetato de cinc (0,837 g) y SDS
(2,100 g) disueltos en agua tipo I (100,0 mL). Se adicioné HC1 0,10 M
para ajustar el pH de la solucion a 6,0. Por separado, se prepar6 la
solucion de Na,S (1,240 g) en 60,0 mL de agua tipo I. Esta solucion se
adiciono gota a gota a la solucion de cinc bajo agitacion vigorosa (600
rpm) a 70 °C, observandose formacion de turbidez. Después de una
hora de reaccion, la solucion se dejo a temperatura ambiente por 30
min. Los NCs de ZnS se separaron mediante centrifugacion a 6000
rpm por 30 min, después se lavaron tres veces con agua desionizada,
finalmente la muestra se seco a 90 °C por 24 h. La reaccién quimica se
presenta en la ecuacion [1], (26).

Zn(CH;C00), + Na,S — ZnS + 2CH,COONa [1]

Los NCs de CdS se sintetizaron a partir de una solucion 0,05 M de
CdSO, (0,521 g) en 50 mL de etanol que se mezcldé equimolarmente
con Na,S (0,196 g) y EDTA 0,02 M bajo agitacion continua a 600
rpm, durante 3 h resultando en una solucion turbia de color amarillo,
esta solucion se dejo en reposo durante 12 h. El solido se obtuvo por
centrifugacion y se lavo con etanol 50% v/v, seguido de agua tipo I
tres veces como método de limpieza. Los NCs de CdS de color
amarillo-naranja se secaron a 60 °C en un horno durante 8 h (27). La
reaccion quimica se presenta en la ecuacion [2] (28).

€dS0,+ Na,S — CdS + Na,S0, 2]
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Caracterizacion de los materiales nanoestructurados

Los NCs obtenidos en el paso previo se dispersaron en etanol por
ultrasonido en un instrumento Cole-Parmer (Modelo 08895-59 de
potencia 110W) e inmediatamente se tomaron sus espectros de
absorcion UV-Vis en un espectrometro Thermo Scientific™
GENESYS 10S UV-Vis, en el rango de longitud de onda de 250-550
nm con velocidad de barrido 2 nm/s, utilizando celdas de cuarzo que
contenian 1,5 mL de la dispersion. Los espectros de absorcion fueron
utilizados para establecer las propiedades Opticas de los
nanomateriales obtenidos.

Los espectros de fluorescencia de las dispersiones mencionadas se
registraron en el fluérometro Fluorolog-3 FL3-22 de Horiba.
Presentaron una longitud de onda de excitacion de 350 nm en el
rango 400-600 nm, con velocidad de escaneo de 1 nm/s y amplitud 3
nm X 3 nm, a temperatura de 20 °C. Las micro imagenes se
obtuvieron con un microscopio electronico de barrido (SEM) FEI
modelo Quanta™ 450 FEG, después de tomar la muestra diluida,
depositarla sobre papel de filtro y mantenerla ajustada con cinta de
carbon conductivo.

Evaluacion de la capacidad fotocatalitica de los NCs

La degradacion de AM por los NCs de ZnS y CdS se desarrollé en un
reactor de vidrio a temperatura ambiente con irradiacion de una
lampara UV GL-58 (potencia 6 W). Esta lampara se ubico a 12 cm
sobre 10,0 mL de la solucion del colorante (50,0 mg/L) con agitacion
continua, mediante un agitador magnético a 500 rpm.

Los NCs de concentracion 10,0 mg/L se dispersaron en un bafio de
ultrasonido por 10 min. Después se adicionaron al reactor y cada 30
min se obtuvo 1,0 mL de muestra para un periodo total de 2 h. El
espectro UV-Vis se registré inmediatamente y se calculd la eficiencia
de fotoreaccion por el decremento de intensidad a la longitud de onda
(640 nm). La eficiencia de decoloracion se calculé conforme a la
literatura, segun la ecuacion [3] (29).

D(%) =C°C—‘ch* 100

Donde C, y C, son las concentraciones de AM al inicio y
transcurrida la reaccion bajo irradiacion, respectivamente.

Como control, se llevo a cabo la degradacion de AM bajo las
condiciones mencionadas, sin agregar los NCs. Esto con el proposito
de asegurar que, en este caso, la fotorreaccion se desarroll6 por la
formacion de pares de electron/hueco (e—h+), inducida por la
radiacion UV absorbida por el medio de reaccion, sin la mediacion de
nanoestructuras.

Resultados y discusion

Caracterizacion de los NCs de CdS y ZnS

Las Figuras la y 1b presentan los espectros de absorcion UV-Vis de
los NCs de CdS y ZnS obtenidos en forma de polvo, que se
dispersaron en etanol mediante ultrasonido.
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0 LY
0 400 600
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Figura 1. Espectro UV-Vis de los NCs sintetizados. a) CdS. b) ZnS

Los NCs de CdS se encuentran rodeados de EDTA, tensoactivo que
sirvid para prevenir la aglomeracion de semillas de cristales de
cadmio. Después de la excitacion dOptica de electrones, en el espectro
se observa un corrimiento a la region azul de la banda de absorcion,
que se establecid a 379 nm. La banda energética se determind
graficamente de la energia minima (hv) de los fotones que son
absorbidos por el semiconductor, en la region donde la absorbancia
cambia linealmente, para cada caracteristica espectral por separado
(30).

Primero se obtuvo la ecuacion de la linea y se estimo el valor de la
longitud de onda de corte desde la interseccion de la linea tangente de
la banda en la region lineal con el eje de la longitud de onda a la
absorbancia cero, utilizando la ecuacién de ajuste lineal de la curva
calculada en la Figura la. La banda energética se establecio al
sustituir el valor de la absorcion en la ecuacion 4 (31).
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Er =2 [4]

Se observo una absorcion a la longitud de onda correspondiente a la
energia de la brecha energética. Asi, la absorcion en el borde de la
banda de conduccion se calculd a 379 nm, trazando una linea
imaginaria desde la region descendiente del espectro que se
intercepta con la linea base (Tabla 1), que corresponde a una brecha
energética de 3,27 eV (32).

Tabla 1. Longitud de onda (nm) y brecha energética de los NCs obtenidos

Material Longitud de onda (nm) | Brecha energética (eV)
NCs CdS 379 327
CdS material macroscépico | 520 2,86
NCs ZnS 330 3,75
ZnS material macroscopico | 355 3,50

De la literatura, la banda de valencia se ha asignado a los estados 3p
del azufre y la banda de conduccion a los estados Ss del cadmio (33).
Comparando con la brecha energética del material macromolecular
CdS, reportado a 520 nm (2,38 eV), se presentd un corrimiento hacia
la region azul, debido al confinamiento electronico en estos
nanomateriales (34).

Ademas, aparece un hombro calculado a 495 nm aproximadamente
(2,5 eV), que corresponde a un valor ligeramente superior a la banda
energética de 2,38 eV (520 nm) de material CdS (35), que en el caso
de capas delgadas de CdS se explica por la presencia de defectos
cristalinos incluyendo limites de grano y dislocaciones (36).

Para los NCs de ZnS, se form6 una dispersion coloidal estable en el
medio de reaccidbn que, en presencia de SDS, permitio la
estabilizacion de las nanoestructuras. Siguiendo el procedimiento de
analisis descrito en la Figura la, se establecié que los NCs de ZnS
presentaron una brecha energética a 330 nm (3,75 eV) a partir de la
ecuacion de ajuste lineal que se encuentra en la Figura 1b. Este valor
resulta mayor al asignado para el material macroscopico ZnS de 3,5
eV (37, 38). Para NCs de ZnS sintetizados a partir de la sal de sulfuro
de sodio origina nano materiales con una brecha energética de 3,55
eV, mientras que el material producido a partir de tioacetamida
presenta una brecha energética de 3,72 eV segun la literatura (39).

Por otro lado, la Figura 2 presenta los espectros de emision
fluorescente de los NCs preparados en el laboratorio. El espectro de
emision fluorescente de NCs de CdS, aplicando una longitud de onda
de excitacion de 350 nm, consistié en dos bandas amplias: la primera
centrada a 396 nm con un hombro a 431 nm y la segunda a 528 nm.
Estos valores sugieren la formacion de una nanoestructura del
semiconductor CdS, no obstante, el hombro sugiere la presencia de
aglomerados que producen una ampliacion de la fluorescencia
excitonica y la segunda fluorescencia, por electrones atrapados que se
liberan a 514 nm debido a transiciones electronicas de la banda de
conduccidn a un nivel aceptor en vacantes originadas por los iones de
azufre intersticiales (40, 41). Es importante notar que la baja
intensidad de esta Gltima emision podria resultar de una cobertura
suficiente del agente estabilizador, que elimina parcialmente las
trampas de electrones en la superficie (42).
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Figura 2. Espectros de emision fluorescente de NCs de CdS y ZnS

En el caso de los NCs de ZnS, las dos bandas amplias caracteristicas
de los semiconductores se observaron a 440 y 570 nm, usando una
longitud de onda de excitacion de 350 nm. Sin embargo, la emision
por defectos para NCs de ZnS se referencia entre 423-438 nm, por lo
tanto, la pequefla banda a 570 nm, si se compara con la intensidad de
la emision excitonica, puede ser causada por la contaminacion con
otro tipo de atomos metalicos (43).

La Figura 3 muestra las microimagenes de los NCs de CdS y ZnS
obtenidas por SEM. A partir de estas se establecio el tamafio promedio
en el régimen nanoscopico de 20-50 nm para los NCs de CdS, por lo
tanto, su actividad no se ve afectada por el efecto cuantico observado
en nanoparticulas de didmetro menor al radio de Bohr. Los NCs de
ZnS en la Figura 3b se aprecian en conglomerados. Aunque el tamafio
de los elementos individuales no es claramente observado a partir de
las microimagenes, se estim6 en 100-120 nm.

Figura 3. SEM micro imagenes de a) CdS y b) ZnS

Evaluacion de la actividad fotocatalitica de los NCs

Una vez caracterizados los NCs de CdS y ZnS, se investigd el uso
potencial como fotocatalizadores activados por luz UV. Para ello, se
desarroll¢ la fotodegradacion del AM (Figura 4).
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El proceso de transformacion catalitica del AM se desarrollo en la
presencia de los NCs por separado a diferentes tiempos y se realiz6 el
seguimiento de la disminucion de la banda de absorcion del colorante
a 640 nm en el espectro visible. A medida que se incrementd el
tiempo de exposicion, se observo la reduccion gradual de la banda
caracteristica, que indica la reaccion de coloracion del AM.
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Figura 4.Degradacion de AM en presencia de diferentes catalizadores. a) Eficiencia de
degradacion y b) Relacion de velocidad para la reaccion de primer orden aparente .

La eficiencia de degradacion del colorante AM alcanzd hasta un
92% para los NCs de ZnS y 77% para CdS. El porcentaje de
degradacion aument6 en la medida que el tiempo de exposicion a luz
UV se incremento. El blanco mostré que las moléculas de AM fueron
degradadas hasta un 30% en ausencia del catalizador conservando
condiciones de irradiacion similares a los experimentos.

Para el sistema de ZnS también se observo que la actividad catalitica
se detiene después de 90 min de reaccion. Esto puede atribuirse a un
envenenamiento de la superficie de los NCs, teniendo en cuenta que
en el experimento se mantuvo una relacion baja entre la
concentracion de catalizador y la concentracion del colorante.

El valor maximo para la degradacion de AM, que alcanzé un 92% en
presencia de NCs de ZnS, es comparable al obtenido con
nanoestructuras de 6xido de cobre y 6xido de zinc que alcanza el 95%
(44) y 100%, respectivamente (45).

Rev. Colomb. Quim. 2016, 45 (1),27-33.

A partir de los datos obtenidos, se establecio la velocidad de
reaccion fotocatalitica siguiendo el modelo cinético ejemplificado por
la trasformacion de un contaminante aromatico policiclico, el
benzofurano, que sigue la cinética de reaccion descrita en la ecuacion

5 (46).

I =kt [5)

Donde kj es la constante de velocidad de una reaccion de primer
orden aparente y depende de la concentracion (C) de AM. Cy
representa la concentracion inicial de AM. La constante de velocidad
aparente se observa en la Figura 4b con valores de 0,011 min~! y
0,026 min'l, los cuales representan la fotoactividad catalitica para
NCs de CdS y ZnS, respectivamente.

El mecanismo de la reaccion fotocatalitica se asocia con la
excitacion de las nanoestructuras, por su condicion de
semiconductores, en presencia de luz UV de 350 nm, que
corresponde a energia cercana a la brecha energética; esta excitacion
permite la liberacion de electrones (47). Las reacciones quimicas
involucradas se describen en las ecuaciones 6 a 14:

Interaccion del AM con las NCs (adsorcion)
NCs+ H,0 & H* + OH™ < NCs — (H,0 & H* + OH )44, [6]
NCs + AM & NCs — (AM) 445 [7]
NCs + Ozac < NCs — (OZ)ads [8]
Formacion de los pares electron - hueco
NCs + hv > NCs(e g¢c + h'gy) [9]
Formacion de especies oxigenadas reactivas
OZ(ads) + e -0, [10]
05~ + HY - HO; [11]

(H,0 & HY + OH )gqs + h* gy » HY + HO" [12]

Degradacion de AM
Oxidacion de AM por los radicales hidroxilo

AM —H + HO* - AM* + H,0 - PD [13]
Oxidacion directa de AM por reaccion con los huecos
AM —H + h*py - AM* + H,0 - PD [14]
PD: productos de degradacion.

Estos electrones interactiian con una molécula de agua en presencia
de un oxidante, como el oxigeno disuelto, produciendo radicales
libres oxhidrilo (OHe), que son altamente reactivos y se pueden usar
en la degradacion de las moléculas anidnicas de AM (48).
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Conclusiones

Se obtuvieron NCs de CdS y ZnS utilizando reactivos quimicos
disponibles y bajo las condiciones de sintesis que se encuentran en un
laboratorio no especializado. Se encontré que las nanoestructuras
poseen caracteristicas que les permiten actuar como fotocatalizadores
para la degradacion del AM hasta un 92%. Sin embargo, a los 90 min
de reaccion para CdS y ZnS, respectivamente, se detuvo la actividad
catalitica, debido probablemente a envenenamiento de la superficie de
los NCs, o por disminucion de los radicales libres disponibles.
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Extended Hildebrand
solubility approach
applied to some
structurally related
sulfonamides in
ethanol + water

Método extendido de
Hildebrand en la
estimacion de la
solubilidad de
algunas sulfonamidas
estructuralmente

Método ampliado de
Hildebrand na
estimacao da
solubilidade da
algumas sulfamidas
estruturalmente

mixtures relacionadas en relacionadas em
mezclas etanol + agua | misturas do etanol +
agua
Abstract Resumen Resumo

Extended Hildebrand Solubility Approach
(EHSA) was applied to evaluate the solubility
of  sulfadiazine, sulfamerazine, and
sulfamethazine in some ethanol + water
mixtures at 298.15 K. Reported experimental
equilibrium solubilities and some fusion
properties of these drugs were used for the
calculations. In particular, a good predictive
character of EHSA (with mean deviations
lower than 3.0%) were found by using regular
polynomials in order four correlating the
interaction parameter W with the Hildebrand
solubility parameter of solvent mixtures
without drug. The predictive character of

Se aplico el Método Extendido de Solubilidad
de Hildebrand (MESH) al estudio de la
solubilidad de sulfadiazina, sulfamerazina y
sulfametazina en mezclas binarias etanol +
agua a 298,15 K. Se utilizaron valores
reportados de solubilidad en equilibrio y
algunas propiedades fisicoquimicas de fusion
de estos compuestos. Se obtuvo una adecuada
capacidad predictiva del MESH (con
desviaciones promedio menores del 3,0%) al
utilizar modelos polindmicos regulares de
cuarto orden relacionando el parametro de
interaccion W con el parametro de solubilidad
de Hildebrand de las mezclas solventes. El

Na presente investigagdo, aplicou-se o
Método Estendido de Solubilidade do
Hildebrand (MESH) ao estudo da solubilidade
da sulfadiazina, sulfamerazina ¢ sulfametazina
em misturas binarias etanol + agua a 298,15
K. Obteve-se uma adequada capacidade
preditiva (com menor desvio padrdo de 3,0%)
do MESH ao utilizar modelos polinomiais
regulares de quarta ordem relacionando o
pardmetro de interagdo W com o pardmetro de
solubilidade do Hildebrand das misturas de
solventes. O carater preditivo do MESH foi
semelhante ao obtido pelo célculo utilizando
uma regressdo empirica regular da quarta

EHSA was the same as that obtained by direct | caracter predictivo del MESH fue de | ordem, da  solubilidade  experimental
correlation of drug solubilities with the same | magnitud semejante al que se obtuvo | logaritmica dos farmacos em fungdo do
descriptor of polarity of the cosolvent | calculando esta propiedad directamente, | pardmetro de solubilidade das misturas
mixtures. donde se utilizd una regresion empirica | dissolventes.

regular de cuarto orden de la solubilidad
experimental logaritmica de los farmacos en
funcion del parametro de solubilidad de las
mezclas disolventes.

Keywords: sulfonamides, ethanol,binary
mixtures, extended Hildebrand solubility
approach, Hildebrand solubility parameter.

Palabras clave: sulfonamidas, etanol,
mezclas binarias, método extendido de
solubilidad de Hildebrand, parametro de
solubilidad de Hildebrand.

Palavras-Chave: sulfamidas, etanol, misturas
binarias, método estendido de solubilidade do
Hildebrand, parametro de solubilidade do
Hildebrand.
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Extended Hildebrand solubility approach applied to some structurally related sulfonamides in ethanol + water mixtures

Introduction

Sulfonamides are synthetic drugs used to treat certain infections
caused by a wide group of microorganisms in human and veterinary
medicine practice (/-3). Nevertheless, the physicochemical properties
of these drugs in aqueous solutions have not yet been studied
completely (4). Regarding their aqueous solubilities, it is well known
that they are very low, being considered as very slightly soluble or
even practically insoluble (5). In this way, it has been reported that
the cosolvency is the best technique used in pharmacy for increasing
the drugs equilibrium solubility (6-8).

Moreover, it is clear that predictive methods of physicochemical
properties of drugs, in particular those intended to estimate their
solubilities, are very important for pharmaceutical and chemical
industry. This is because these methods allow the optimization of
several design and development processes (4). In this regard, some
recent examples of these developments about the solubility prediction
of drugs are described in the literature as follows: in neat water (9), in
simulated gastrointestinal fluids (/0), in organic solvents (//) and in
mixed solvents (/2-14). In addition, some attempts to estimate the
solubility of sulfonamides in different aqueous or organic media have
been reported in the literature (/5-17).

For this reason, this research presents a physicochemical study about
the solubility prediction of three structurally related sulfonamides,
namely, sulfadiazine (SDZ, Fig. 1), sulfamerazine (SMR, Fig. 1) and
sulfamethazine (SMT, Fig. 1), in binary mixtures conformed by
ethanol (EtOH) and water at 298.15 K. The study was performed
based on the Extended Hildebrand Solubility Approach (EHSA) (8,
18) by using reported experimental equilibrium solubility values and
some thermal properties relative to the fusion of these drugs (/9-21).
Thus, this communication is similar to those developed previously for
other drugs in the same cosolvent mixtures (22-26), and also to that
developed about the behavior of other sulfonamides in propylene
glycol + water mixtures (27).

H,N

Figure 1. Molecular structure of the sulfonamides considered. Sulfadiazine: R; and R, = H.
Sulfamerazine: R; = H, R, = CHs. Sulfamethazine: R; and R, = CHs.

It is crucial to note that EHSA method has been widely used to study
the solubility of many pharmaceutical compounds as has been exposed
previously (28). Furthermore, it is still employed to analyze the
behavior of several drugs in different cosolvent mixtures (29-32). On
the other hand, it is remarkable that EtOH and its aqueous mixtures are
the most employed solvent systems to develop liquid pharmaceutical
dosage forms owing its solubilizing and antimicrobial properties (33,
34).

Rev. Colomb. Quim. 2016, 45 (1), 34-43.

Theoretical background

In a first approach, based on the Henry’s law, the ideal solubility
(X ;") of a solid solute could be calculated by means of the following
expression:

_ AHfus (Tfus_T)

id _
log X3* = 2.303RTjysT

g 5D +In o1 )

wheredHrys  is the molar enthalpy of fusion of the pure solute (at the
melting point), 7§, is the absolute melting point, 7 is the absolute
solution temperature, R is the constant gas (8.314 J/mol-K) and AC, is
the difference between the molar heat capacity of the crystalline form
and the molar heat capacity of the hypothetical supercooled liquid
form, both at the solution temperature. Since AC, values are not
commonly reported, they may be approximated to the entropy of
fusion, ASy,s calculated as follows:

AHp
AG, ~ A8y, = T 2]

Ideal solubility depends on the physicochemical properties of the
solid compound without considering the properties of the solvent. In
this way, the ideal solubility would be higher if the solute-solute
interactions are lower (35). Accordingly, compounds with high values
of melting point and enthalpy of fusion have lower ideal solubilities.

On the other hand, the real solubility (X;) of a solid solute in a liquid
solution is analyzed by means of the following expression (25-27):

—log X, = —log X5 + logy, [3]

Herdpgy, is the non-ideality term with}2 as the solute activity
coefficient defined on asymmetric basis. This property is determined
experimentally from real and ideal solubilities. Nevertheless, a
classical method of ¥ calculations is based on the regular solutions
model as:

. Vo2
—logX, = —log X! + =201 (5, - 5,)? [4]

where, V, is the partial molar volume of the solute, @ is the volume
fraction of the solvent in the saturated solution and &; and &, are the
Hildebrand solubility parameters of solvent and solute, respectively.
P1 s calculated as:

¢, = Vi(1-X2)
L7 v (1—X) 42X,

where V| is the molar volume of the solvent.

However, all the pharmaceutical aqueous dissolutions deviate
significantly from that predicted by the regular solutions theory. For
this reason, Martin et al. (36-42) developed the EHSA method.
Thereby, if the 4 term (defined as 7,47 /(2.303R7) ) is introduced
in the equation [4], the real solubility of drugs can be calculated from
the expression:

—logX, = —log X% + A(87 + 63 —2W) (6]

35



Delgado, D. R; Peiia, M. A; Martinez, F.

Here, the W term is equal to 2K§;5,  (where, K is the Walker
parameter (/8)). The W factor can be calculated from experimental
data by means of:

W =05 (87 + 6% —=E12) [7]

where, Y2 is the activity coefficient of the solute in the saturated
solution and it is calculated as: led / X, . The experimental values of
the W parameter can be correlated by means of regression analysis by
using regular polynomials as a function of &, as follows:

These empiric models can be used to estimate the drug solubility by
means of back-calculation, resolving this property from the specific
W value obtained in the respective polynomial regression (23, 26).

Results and discussion

The required properties about the sulfonamides studied such as ideal
solubility, molar volume, and Hildebrand solubility parameter are
presented in Table 1 (5, 21, 22). The volumetric behavior and polarity
of EtOH + water mixtures, as a function of the composition, is shown
in Table 2. Volume fractions and Hildebrand solubility parameters
were calculated assuming additive behavior (8, 43). Table 2 also
summarizes the experimental solubility of the sulfonamides expressed
in molarity and mole fraction reported in the literature (20, 21).

Table 1. Some properties of the sulfonamides considered

In all cases the relative standard deviations in reported solubilities
were lower than 2.0% (20, 21). It is important to note that by using
the inverse Kirkwood-Buff integrals (44-46) these drugs are
preferentially solvated by water in water-rich and EtOH-rich mixtures
but preferentially solvated by EtOH in mixtures with similar
proportions of both solvent components (47). These results were
interpreted as a consequence of hydrophobic hydration around the
non-polar moieties of these sulfonamides in aqueous-rich mixtures
and by polarity effects in those mixtures of similar proportions.

Similar considerations about the aqueous behavior have been
reported from the temperature-dependence of their octanol-water
partition coefficients (48). Moreover, these sulfonamides are acting as
Lewis acids with ethanol molecules, because this cosolvent is more
basic than water based on their Kamlet-Taft hydrogen bond acceptor
parameters reported (as = 0.75 for ethanol and 0.47 for water) (49).
Furthermore, in EtOH-rich mixtures, where these drugs are
preferentially solvated by water again, these results were analyzed by
considering that the sulfonamides are acting mainly as Lewis bases
with water based on the Kamlet-Taft hydrogen bond donor
parameters of the solvents, i.e. « = 1.17 for water and 0.86 for EtOH,
respectively (50, 51).

Figure 2 shows the ideal and experimental solubility, as well as
those calculated by using the regular solution model (equation [4]), as
a function of the Hildebrand solubility parameter of the solvent
mixtures, i.e. from 26.5 to 47.8 MPa'2. In order to use equation [4]
the molar volume and Hildebrand solubility parameter of the
sulfonamides were taken from the literature as shown in Table 1 (20,
21). These values were calculated by using the groups’ contribution
method proposed by Fedors (52).

Sulfonamide Abbreviation M(‘;':‘;:I‘a)ss oas X (Cmfjfml) (Ml‘f;,,z)

Sulfadiazine sDZ 250.28 68-35-9 3.01x 107 150.0° 289"
Sulfamerazine SMR 264.10 127797 | 545x103¢ 164.5¢ 28.1°¢
Sulfamethazine SMT 278.33 57-68-1 1.05x 102¢ 179.0¢ 27.4¢

@From Ref. (4). ® From Ref. (20). ¢ From Ref. (21).

Table 2. Ethanol + water solvent mixtures composition, Hildebrand solubility parameter of mixtures and solubility of sulfonamides expressed in molarity and mole fraction

at 298.15 K.

Mixtures composition ¢ ) Sulfadiazine Sulfamerazine ¢ Sulfamethazine ¢

wi fi (MPa'?) (mol/L) (mol/L) X2 (mol/L) Xo
0.0000 0.0000 47.80 2.66x10* | 481x10% | 947x10* | 1.71x 107 | 1.56x 103 | 2.81x10°°
0.1000 0.1236 45.17 4.03x10* | 7.88x10% | 1.19x1073 | 2.32x 107 | 2.53x103 | 495x10°°
0.2000 0.2409 42.67 7.08x10* | 1.50x 1075 | 2.09x103 | 443x107° | 4.68x103 | 9.94x107°
0.3000 0.3524 40.29 1.39x103 | 322x 1075 | 4.08x103 | 945x107° | 8.62x103 | 2.00x 10*
0.4000 0.4584 38.04 2.25x1073 | 575x 107 | 7.03x103 | 1.80x 10* | 1.43x102 | 3.66x 10*
0.5000 0.5594 35.89 3.12x 1073 | 8.88x 107 | 1.03x102 | 2.94x10* | 221x102 | 6.31x10*
0.6000 0.6557 33.83 3.55x1072 | 1.14x10%* | 1.27x102 | 408x10* | 2.76 x 102 | 8.88x 10~
0.7000 0.7476 31.88 381x1072 | 1.39x10* | 1.37x102 | 499x10* | 3.07x102 | 1.12x 1073
0.8000 0.8355 30.00 340x107° | 1.42x10* | 1.32x102% | 555x10* | 3.05x102 | 1.28x 107
0.9000 0.9195 28.21 227x1073 | 1.11x10% | 949x1073 | 466x10* | 238x102 | 1.17x 1073
1.0000 1.0000 26.50 1.32x103 | 7.74x 1075 | 581 x103 | 341x10* | 1.57x102 | 9.18x10*

“wi and fi are the mass and volume fraction of ethanol in the cosolvent mixtures free of sulfonamide. ® Data from Ref. (20). ¢ Data

from Ref. (21).
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Regarding Fig. 2, it is noteworthy that the regular solutions model
predicts that the maximum solubility value corresponds to the ideal
solubility and this is obtained when both the Hildebrand solubility
parameters of drug and solvent mixture are coincident. In a similar
way, according to the literature the maximum experimental solubility
values are found when the Hildebrand solubility parameters of both
solute and solvent are also coincident (8, /8), despite they can be very
different regarding the ideal solubility.

Sulfadiazine
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Figure 2. Ideal solubility (---), experimental solubility (O), and calculated solubility according to
the regular solutions model of Hildebrand ( O ) of sulfonamides as a function of the
Hildebrand solubility parameter in ethanol + water mixtures at 298.15 K.
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The ¢, values for all these sulfonamides, calculated according to
equation [5], are almost equal to 1.000 because the solubility of these
sulfonamides is very low in all the solvent system considered (Table
3). The activity coefficients of these sulfonamides expressed as
decimal logarithms are also shown in Table 3. Analysis of these
activity coefficients has been reported previously in the literature (20,
21). Briefly, based on the activity coefficients magnitudes it follows
that the solvent-solvent interactions are higher in neat water (with
Hildebrand solubility parameter 6 = 47.8 MPa'?) and they are smaller
in ethanol (with & =26.5 MPa'?) (50).

Pure water and water-rich mixtures exhibiting larger log y, values
(even higher than 2.80) would imply high solvent-solvent interactions
and low solvent-solute interactions. On the other hand, in ethanol-rich
mixtures (exhibiting log y, values between 0.90 and 1.30), the
solvent-solvent interactions are comparatively low and the solvent-
solute interactions would relatively be high. Accordingly, the
solvation of these sulfonamides would be just higher in ethanol-rich
mixtures. Table 3 also summarizes the calculated parameters 4, K,
and W of the sulfonamides in EtOH + water mixtures.

Figure 3 shows that the W parameter of all sulfonamides exhibits
some deviation from the linear behavior with respect to the
Hildebrand solubility parameter of the solvent mixtures. This
behavior is expectable because the W term implies the summation of
two quadratic (7 and 5% ) and one non-constant-quotient (—log y,/4)
terms (equation [7]).

W values were adjusted to regular polynomials in orders from 2 to 5
(equation [8]) (53). As comparison the linear equation was also
considered. Table 4 summarizes the coefficients obtained in all the
regular polynomials for these sulfonamides.

Searching for the best adjust, the first criterion used to define the
best polynomial order of W term as function of J, was the fitting
standard error (Table 4). As another comparison criterion, the
difference percentages between the experimental solubilities and
those calculated by using EHSA were also calculated as shown in
Table 5.
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w/Jem?
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700.0 T T T T
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8,/ MPal2

Figure 3. W parameter of sulfonamides in ethanol + water mixtures as a function of the
Hildebrand solubility parameter of the solvent mixtures at 298.15 K. (O): Sulfadiazine; (z):
sulfamerazine; (A): sulfamethazine.

It is observed that as more complex is the polynomial used, there is
a better correlation between experimental and calculated solubility.
Accordingly, the most important increment, in concordance, is
obtained by passing from linear equation to polynomial in order 2.
The concordances also increase significantly from orders 2 to 3 and 3
to 4.
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Nevertheless, from order 4 to 5 the concordance increment is not so
much relevant, because in the last case the mean uncertainties
obtained are in the same order or lower than those reported
experimentally (20, 27). It is important to know that uncertainties
lower than 5% are useful for pharmaceutical purposes, but better
agreements are required for academic and theoretical purposes.

As it has already been described, regarding the practical usefulness
of the EHSA, a very important consideration is about the complex
calculations involving other experimental variables of solute and
solvents, instead of the simple empirical regression of the
experimental solubility values as a function of the Hildebrand
solubility parameters of solvent mixtures as shown in Fig. 4 (18). For
this reason, Table 6 shows the coefficients of regular polynomials in
order 4 of log X, vs. §; values (equation [9]) (/8), whereas Table 7
shows the calculated values of solubility by using equation [9] and
also the respective deviation percentages in front of the experimental
ones.

It is noteworthy that empirical regular polynomials, as shown in
equation [9], are commonly referred as Bustamante’s Equation and
are widely used in pharmaceutical sciences owing its simplicity, as
has been described in the literature (4).

logX, = C§ + C;6; + C38% + €383 + C;6¢ [9]

By using both calculation methods, the same mean deviation
percentages were obtained as shown in Tables 5 and 7, i.e. 2.65%,
2.82% and 1.41% for sulfadiazine, sulfamerazine, and
sulfamethazine, respectively. This behavior is similar to those
described earlier for other drugs in different cosolvent mixtures
(22-28). Thereby, the results for these sulfonamides could indicate a
non-significant usefulness of EHSA method for practical and
academic purposes. Nevertheless, it is necessary to know that this
correlative method considers the drug solubility from a complete
thermodynamic viewpoint.

Table 3. Volume fraction of solvent, sulfonamide activity coefficients, and A, K, and W experimental parameters of sulfonamides in ethanol + water mixtures at 298.15 K.
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Sulfadiazine

81 (MPa'?) @, log 7, 100 4 (cm3/J) K (J/em?®) ¢ W (J/em?) ¢
47.80 1.0000 2.797 2.62735 0.545379 1506.795
45.17 0.9999 2.583 2.62729 0.531852 1388.475
42.67 0.9999 2.302 2.62713 0.520668 1284.085
40.29 0.9999 1.971 2.62677 0.511765 1191.909
38.04 0.9998 1.719 2.62632 0.504095 1108.245
35.89 0.9997 1.531 2.62584 0.497710 1032.326
33.83 0.9996 1.424 2.62556 0.492356 962.847
31.88 0.9996 1.337 2.62530 0.488577 900.159
30.00 0.9996 1.325 2.62540 0.485796 842.490
28.21 0.9997 1.432 2.62597 0.483421 788.351
26.50 0.9998 1.590 2.62652 0.482116 738.457

Sulfamerazine

61 (MPal?) ol log?, 100 4 (cm’/]) K (J/em®) @ W (J/cm?) @
47.80 0.9998 2.503 2.88066 0.556059 1493.776
45.17 0.9998 2.371 2.88060 0.541164 1373.677
42.67 0.9997 2.091 2.88005 0.529118 1268.802
40.29 0.9995 1.761 2.87879 0.519326 1176.038
38.04 0.9992 1.482 2.87691 0.511047 1092.427
35.89 0.9988 1.268 2.87473 0.504088 1016.612
33.83 0.9985 1.126 2.87293 0.498335 947.564
31.88 0.9983 1.039 2.87181 0.493882 884.744
30.00 0.9982 0.992 2.87145 0.490830 827.657
28.21 0.9986 1.069 2.87360 0.488277 774.229
26.50 0.9990 1.204 2.87605 0.486804 724.998

Sulfamethazine

&1 (MPa'?) g logy, 100 4 (cm?/J) K (J/em?) @ W (J/em?) @
47.80 0.9997 2.572 3.13381 0.563569 1477.313
45.17 0.9996 2.327 3.13315 0.548583 1358.812
42.67 0.9994 2.024 3.13155 0.535872 1253.903
40.29 0.9989 1.720 3.12863 0.525063 1160.256
38.04 0.9982 1.458 3.12438 0.515830 1075.968
35.89 0.9972 1.221 3.11823 0.508258 1000.218
33.83 0.9965 1.073 3.11334 0.501800 931.063
31.88 0.9959 0.972 3.10972 0.496739 868.328
30.00 0.9956 0.913 3.10800 0.493103 811.368
28.21 0.9962 0.953 3.11196 0.490306 758.631
26.50 0.9972 1.058 3.11804 0.488615 710.085

a1 J/em® =1 MPa
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In this way, the main point about these calculations is about to find an
effective method for the Walker K parameter estimation to calculate
the W term as 2K6&,8,. Because the §; and &, terms would be
known, the drug experimental solubility could be calculated in any
mixture (/8).
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-5.50 A
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Figure 4. Logarithmic solubility of sulfonamides in ethanol + water mixtures as a function of the
Hildebrand solubility parameter of the solvent mixtures at 298.15 K. Dotted lines are the additive
log-solubility behavior. (O): Sulfadiazine; (o): sulfamerazine; (A): sulfamethazine.

Table 4. Coefficients and statistical parameters of regular polynomials in several orders of W as a function of solubility parameters of cosolvent mixtures free of sulfonamide (Eq.

[7]) in ethanol + water mixtures at 298.15 K.

Conclusion

In this research, the extended Hildebrand solubility approach was
adequately wused to analyze the solubility of sulfadiazine,
sulfamerazine, and sulfamethazine in EtOH + water mixtures at
298.15 K. A good predictive character within 3.0% were observed by
using regular polynomials in orders four by correlating the interaction
parameter /¥ with the Hildebrand solubility parameter of the solvent
mixtures without drugs. Nevertheless, the predictive character of
EHSA method is the same as the one obtained by direct correlation of
the sulfonamides solubility and the same descriptor of polarity of the
cosolvent mixtures. Ultimately, it is noteworthy that this research
expands the analyses developed previously based on classical
dissolution thermodynamic properties as well as the preferential
solvation of the drugs by the solvent components (20, 21, 47).

Sulfadiazine
Coefficient or Polynomial order
Parameter 1 2 3 4 5
Co —2.319x10% | 3.056 x 102 —-1.580 x 10! 2.438 x 102 —1.584x 103
Ci 3.571 x 10! 5.644 x 10° 3.272 x 10! 3.505 x 10° 2.609 x 10?
C2 4.065x 107" | -3.379x 10! 8.767 x 107! —1.346 x 10!
C; 6.690 x 1073 —1.544 x 1072 3.797 x 107!
Cy 1.491 x 10 —5.236x 1073
Cs 2.905x 107
Adj. R? 0.995 1.000 1.000 1.000 1.000
Fit. Err. 18.09 1.838 0.424 0.382 0.310
Sulfamerazine
Coefficient or Polynomial order
Parameter 1 2 3 4 5
Co —2.466 x 102 | 3.204 x 102 —2.599 x 10! 3.970 x 102 —1.544 x 103
Ci 3.571 x 10! 3.992 x 10° 3.317 x 10! —1.443 x 10! 2.589 x 10?
C2 4288x 107" | -3.735x 10! 1.606 x 10700 -1.362 x 10!
C; 7.209 x 1073 —2.884 x 1072 3.908 x 10!
Cy 2429 x10* —5476x 1073
Cs 3.085x 1073
Adj. R? 0.994 1.000 1.000 1.000 1.000
Fit. Err. 19.08 1.986 0.484 0.322 0.189
Sulfamethazine
Coefficient or Polynomial order
Parameter 1 2 3 4 5
Co —2.627x 102 | 3.129 x 10? 7.816 x 10! 1.698 x 102 —5.142 x 102
Ci 3.571 x 10! 3.518 x 10° 2.329 x 10! 1.298 x 10! 1.093 x 102
C2 4353x107" | —1.084x 10! 3.203 x 107 —5.048 x 10°
C; 4.885x 1073 2923 x 1073 1.450x 107!
Cy 5261 x10°° -1.963 x 1073
Cs 1.087 x 103
Adj. R? 0.994 1.000 1.000 1.000 1.000
Fit. Err. 19.32 1.320 0.165 0.155 0.133
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Table 5. Calculated solubility of sutfonamides in ethanol + water mixtures by using the W parameters obtained from regression models in orders 1, 2,3, 4 and 5, and
standard deviations with respect to the experimental values, at 298.15 K.

Sulfadiazine
01 X calculated % dev.

(MPa'’?) 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
47.80 1.05x 1077 3.52x10° 4.65x10° | 476x10° | 4.83x10° 98 269 | 34 1.02 | 0.43
45.17 324x10° 9.29x 10 827x10° | 800x10°¢ | 7.70x 10 59 179 | 49 1.49 | 2.34
42.67 3.87x107° 2.02x 1073 1.59x 1075 1.56 x 1073 1.57 x 107 157 343 5.8 | 3.58 | 4.29
40.29 2.03x10* 3.71 x 1073 3.05x107° | 3.07x10° | 3.16x 107 530 150 | 55 | 485 | 1.99
38.04 522x10* 5.87x 107 545x107° | 5.59x10°5 | 5.67x107° 807 1.9 53 |1 291 | 1.47
35.89 7.22x10* 8.16 x 107 8.71x10° | 893x10° | 881x107° 713 8.1 1.9 | 0.51 | 0.85
33.83 5.84x10* 1.01x 10 121x10% | 1.22x10* 1.18x 10* 415 10.7 | 63 | 7.12 | 4.20
31.88 297x10* 1.14x 10 1.42x10* | 1.40x10* 1.38x10* 114 176 | 2.1 0.74 | 0.70
30.00 1.01x 10 1.18x 10 1.39x10* | 1.35x10* 1.37x10* 29 17.3 2.5 | 5.18 | 3.60
28.21 241x107° 1.13x 10* 1.13x10* | 1.11x10* 1.15x10* 78 1.2 1.6 | 032 | 2.94
26.50 426x10° 1.01x 10 7.64x107° | 7.86x107° | 7.69x 1075 94 30.4 1.4 1.47 | 0.67

Mean value ? 281 165 | 3.7 | 265 | 2.14
Standard Deviation ? 284 10.8 1.9 226 | 1.45
Sulfamerazine
01 X calculated % dev. ¢

(MPa'’2) 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
47.80 2.00 x 1077 1.16 x 107 1.62x107° | 1.69x 107 1.72x 1073 99 320 | 5.6 1.40 | 0.21
45.17 8.63x10°° 2.92x10°° 2.54x107° | 239x10° | 229x 107 63 25.5 94 | 3.05 | 1.53
42.67 131x10* 6.18 x 1073 4.67x10° | 449x107° | 4.52x107° 196 396 | 54 1.43 | 2.18
40.29 8.09x 10 1.13x10* 8.98x 107 | 9.09x 1035 | 9.40x 107 755 197 | 5.0 | 3.86 | 0.53
38.04 2.28x 1073 1.82x 10 1.67x10* | 1.75x10* 1.78x 10* 1166 1.4 7.0 | 2.83 | 1.20
35.89 3.26x 1073 2.63x10* 2.84x10% | 297x10* | 2.92x10* 1008 106 | 34 | 0.88 | 0.75
33.83 2.59x 1073 3.43x 10 421x10% | 427x10* | 4.13x10* 535 158 | 33 | 478 | 144
31.88 1.24x 1073 4.10x 10 529x10* | 5.16x10* | 5.07x10* 148 17.7 | 6.1 348 | 1.73
30.00 3.80x 10* 4.55x10* 552x10%* | 525x10* | 535x10* 32 18.1 0.5 | 537 | 3.57
28.21 7.95x 1073 4.71x10* 473x10* | 457x10* | 4.75x10* 83 1.2 1.7 1.76 | 1.96
26.50 1.19x 1073 4.60 x 10* 331x10* | 348x10* | 340x10* 97 349 | 29 | 2.15 | 0.38

Mean value ? 380 197 | 4.6 | 2.82 | 141
Standard Deviation ? 417 12.6 2.5 1.46 | 0.97
Sulfamethazine
) Xz calculated % dev. ¢

(MPa'’?) 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
47.80 2.44 x 1077 2.17x 1073 2.77x10° | 2.80x107° | 2.82x 107 99 22.8 1.6 | 0.56 | 0.11
45.17 1.47 x 1073 5.63x 107 5.09x107° | 5.01x10° | 4.93x107° 70 13.8 | 2.8 1.40 | 0.30
42.67 2.83x 10* 1.23x10* 1.00x 10* | 993x10° | 9.96x 10 185 240 | 0.8 | 0.07 | 0.26
40.29 2.04x 1073 2.33x10* 1.97x10* | 1.97x10* | 2.00x10* 921 16.6 1.6 1.36 | 0.02
38.04 6.28 x 103 3.88x10* 3.64x10% | 3.68x10* | 3.71x10* 1617 6.1 04 | 0.62 | 1.30
35.89 9.24x 1073 5.78 x 10~ 6.12x10%* | 6.18x10* | 6.15x10* 1364 8.4 3.1 2.07 | 2.64
33.83 7.19x 1073 7.78 x 10* 9.05x10* | 9.08x10* | 897x10* 710 12.4 1.9 | 2.21 | 0.98
31.88 3.23x 1073 9.60 x 10* 1.16x 1073 1.15x 1073 1.14x 1073 188 14.3 32 | 261 | 1.98
30.00 9.00 x 10* 1.10x 1073 1.26x 1073 1.25x 1073 1.26x 1073 30 14.6 1.6 | 2.71 | 1.98
28.21 1.65x 10 1.16 x 1073 1.17x 1073 1.16 x 1073 1.18 x 103 86 0.4 0.0 | 0.85 | 0.59
26.50 2.09 x 1073 1.17x 1073 9.16x10* | 927x10* | 9.19x10* 98 27.0 | 02 | 0.95 | 0.01

Mean value ? 488 14.6 1.6 1.40 | 0.93
Standard Deviation ? 575 79 1.1 0.89 | 0.93

X. X2 cale
@ Calculated as %Dev = 100 (M)

XZ expec

b Calculated considering the obtained values in the neat solvents and the nine binary mixtures.
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Table 6. Coefficients and statistical parameters of regular polynomials in fourth degree of log X, as a function of solubility parameters of cosolvent

mixtures free of sulfonamide (Eg. [9]) in ethanol + water mixtures.

Coefficient or Sulfadiazine Sulfamerazine | Sulfamethazine
Parameter
Co —-1.168 x 10! —2.223 x 10° -1.515x 10!
G 1.868 x 101 | -8244x 10" | 8361 x 10"
Cz 1.973 x 102 6.354x 102 -1.196 x 102
C3 —8.107x10* | —1.661x1073 -1.748 x 10
C4 7.834x 10° 1.400 x 103 3.266 x 10
Adj. R? 0.999 0.999 1.000
Fit. Err. 0.020 0.019 0.010

Table 7. Calculated solubility of sulfonamides in ethanol + water mixtures by using the equations of log X, vs. ; as regression models in order 4, and standard deviations with

respect to the experimental values, at 298.15 K.

0 X> calculated % dev.

(MPa'?) | Sulfadiazine | Sulfamerazine | Sulfamethazine | Sulfadiazine | Sulfamerazine | Sulfamethazine
47.80 4.76x10°¢ 1.69 x 10-° 2.80x 10°° 1.02 1.41 0.56
45.17 8.00 x 10°¢ 2.39x10°° 5.01x10°° 1.49 3.03 1.37
42.67 1.56 x 1073 4.49 x 107 9.93x10°° 3.59 1.43 0.08
40.29 3.07x107° 9.09x 107 1.97x10* 4.85 3.86 1.34
38.04 5.59x 107 1.75x 10°* 3.68x 10 291 2.84 0.65
35.89 8.93x 107 297 x10* 6.18 x 10 0.51 0.87 2.12
33.83 1.22x 10 427x 104 9.08 x 10 7.13 4.79 2.21
31.88 1.40 x 10 5.16x 10 1.15x 1073 0.74 3.50 2.64
30.00 1.35x 10 5.25x 10 1.25x 107 5.19 5.40 2.74
28.21 1.11x10* 457x10* 1.16x 1073 0.31 1.75 0.83
26.50 7.86 x 107 3.48x 10 9.27x10* 1.47 2.14 0.94

Mean value ” 2.65 2.82 1.41
Standard deviation ? 2.27 1.47 0.90

@ Calculated as %Dev = 100 (M)

XZ expec

b Calculated considering the obtained values in the neat solvents and the nine binary mixtures.
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formato establecido en esta guia, se envia a revision por pares segun
el tema tratado.

e Después de recibir las evaluaciones, se envia la decision del
Comité Editorial al autor de correspondencia:
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e Oxidacion catalitica de tolueno y 2-propanol sobre 6xidos mixtos
de Mn y Co obtenidos por coprecipitacion.

e Catalytic oxidation of toluene and 2-propanol over Mn and Co
mixed oxides obtained by coprecipitation method.

® A oxidagdo catalitica de tolueno e 2-propanol em 6xidos mistos
de Mn e de Co, obtidos por coprecipitagao.

Autor(es) y filiacion

Nombres y apellidos completos.
e Ultimo titulo profesional.

e Institucion en la cual trabaja.

e Pais y ciudad de residencia.

e Correo electronico (de cada autor).

En los datos de filiacion se debe conservar el orden categorico:
Laboratorio, instituto, universidad, ciudad, estado, pais, e-mail. Cada
filiacion debe ser enlistada con nUmeros en superindice y
referenciada a cada autor. El autor de correspondencia debe ir
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Cuerpo del articulo

Todo el texto debe venir justificado (alineado a izquierda y derecha),
con las paginas y lineas numeradas continuamente. Todos los titulos y
subtitulos primaros y secundarios deben ir justificados a la izquierda.

Los titulos (RESUMEN, PALABRAS CLAVE,
INTRODUCCION, MATERIALES Y METODOS,
RESULTADOS Y DISCUSION, AGRADECIMIENTOS,

CONCLUSIONES y REFERENCIAS) deben ir con mayuscula
sostenida y negrilla. Los subtitulos primarios en mintsculas
sostenida y en negrilla. Los subtitulos secundarios con minuscula
sostenida y en cursiva. Siempre se deben definir los términos
estadisticos, abreviaturas y los simbolos la primera vez que se usan
en el articulo. Para las unidades de medida se debe usar el sistema
métrico internacional.
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Cuando no van seguidos de unidades, los nimeros enteros hasta
diez se escriben con la palabra (uno, dos, diez) y mayores de diez con
nimeros (11, 12, 102). Cuando se utilicen nimeros, estos deben ir
seguidos de sus unidades y se mantendrd un espacio entre uno y otro
(100 m, 50 mL). Si se trata de porcentaje no deje espacio entre el
numero y la unidad (80%). En manuscritos escritos en espafiol las
cifras decimales iran separadas por coma (,) y en inglés por punto (.).
Cite cada figura y tabla en el texto de acuerdo al orden de aparicion y
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Tabla 1.

Resumen

Resumen de maximo 200 palabras. Se sugiere poner una frase
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los resultados relevantes (proporcionando datos especificos y, de ser
posible, su significacion estadistica), y las conclusiones principales
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nuevos e importantes del estudio. Debe evitar presentarse un resumen
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presentarse un resumen analitico (aquel en donde se presentan los
datos relevantes obtenidos en la investigacion). Debe aparecer
siempre en espaiol, inglés y portugués.

Palabras clave

Deben listarse de 3 a 6 palabras claves. No se deben emplear las
palabras ya usadas en el titulo del manuscrito. Deben aparecer
siempre en espaiol, inglés y portugués.

Introduccion

Deben presentarse los fundamentos logicos para la realizacion del
trabajo. Solo se dan las referencias estrictamente oportunas y no se
deben incluir datos o conclusiones del trabajo que se esta publicando.
Al final de la introduccidn, debe presentarse el objetivo del trabajo.

Materiales y métodos

En una subseccion deben listarse los reactivos utilizados, la marca y
el pais. Se deben usar subtitulos en los procedimientos utilizados. Los
procedimientos deben tener el detalle suficiente para permitir a otros
profesionales reproducir la investigacion. Se deben incluir los
equipos empleados, incluyendo nombre del fabricante y pais, ademas
de las referencias de la metodologia y métodos estadisticos. Deben
describirse los métodos nuevos o los que han sido sustancialmente
modificados, sustentando las razones para utilizarlos y evaluando sus
limitaciones.

Los autores que envien articulos de revision, deberan describir los
métodos empleados para localizar, seleccionar, extraer y sintetizar la
informacion. Siempre que se hagan pruebas estadisticas, debe usarse
un subtitulo “Analisis estadistico” para su descripcion.

Resultados y discusion

Los resultados deben presentarse en un orden logico y concordante
con el orden de los métodos. Se deben destacar los resultados que
contribuyen a la generacion de nuevo conocimiento. La informacion
contenida en tablas no debe repetirse en figuras y viceversa.
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En la discusion deben destacarse los aspectos nuevos y relevantes
del estudio, y evitar repetir informacion ya facilitada en las seccion
INTRODUCCION. Se recomienda evaluar posibles relaciones entre
los resultados obtenidos, juzgar los resultados en relacion con los
obtenidos por otros autores, y proponer hipotesis que expliquen los
datos obtenidos. En esta seccion debe haber una extension minima de
tres paginas a doble espacio.

Conclusiones

Debe aparecer minimo un parrafo con las conclusiones, vinculado a
los objetivos del estudio, evitando enumerarlas o presentarlas como
frases sueltas. Se deben realizar afirmaciones plenamente respaldadas
por los datos.

Agradecimientos

Deben mencionarse las fuentes de financiacion de los proyectos de
investigacion y/o apoyos recibidos para la realizacion del estudio
(becas, equipos, reactivos, entre otros). Pueden nombrarse a aquellas
personas que hayan prestado su ayuda intelectual al trabajo, pero
cuyas contribuciones no justifiquen la autoria, describiendo la

contribucion llevada a cabo, por ejemplo, "apoyo técnico", "revision

([T

critica del escrito", “recoleccion de muestras”.

Referencias

El formato est4 basado en la guia de estilos de la American Chemical
Society (ACS).

Referencias en texto: Todas las citas que aparecen en el texto deben
coincidir con las presentadas en la seccion REFERENCIAS, y
viceversa.

Debe evitarse citar como bibliografia:

e Los resimenes presentados en congresos u otras reuniones.

e Comunicaciones personales.

e Datos no publicados. La citacion de un articulo “en prensa”
supone que el articulo ya fue aceptado para publicacion.

Las citas deben realizarse con numeros italicos en paréntesis en la
linea del texto, y dentro de la puntuacion. Por ejemplo:

- Las condiciones de extraccion se encuentran reportadas en otros
estudios (7).

Si hay varias citas se separan con coma (,) sin espacios entre los
numeros; si son citas consecutivas, se separan con guion (-). Por
ejemplo:

- Los resultados obtenidos fueron similares a los reportados por otros
autores (8, 26-30).

Las citas se deben escribir con niimeros naturales acorde a su orden
de aparicion. Si dentro de la redaccion del texto se debe mencionar el
autor, entonces la citacion debe ser:

e Un autor: Duque (2)
e Dos autores: Duque y Palomeque (3)
e Mas de dos autores: Duque et al. (4)
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Formato de referencias: Las referencias deben ser organizadas en el
mismo orden numérico en el que fueron presentadas a lo largo del
texto.

Revistas

Se debe anotar el apellido y las iniciales del nombre de todos los
autores. Apellidos se separan de las iniciales del nombre con coma.
Las iniciales de los nombres de autores se acompaiian con punto. Los
autores se separan con punto y coma. Luego se escribe el titulo. El
nombre abreviado de la revista en cursiva, de acuerdo al Chemical
Abstracts Service Source Index (CASSI, http://cassi.cas.org/
search.jsp). El afio en negrilla, el volumen en italica y las paginas
(separadas por guion). De igual manera, si el articulo cuenta con DOI
es necesario incluirlo al final de la referencia.

e Hasta seis autores: se incluyen todos los autores.

Da Silva, R.; Nissim, I.; Brosnan, M.; Brosnan, J. Creatine
synthesis: Hepatic metabolism of guanidinoacetate and
creatine in the rat in vitro and in vivo. Am. J. Physiol.
Endocrinol.  Metab. 2009, 296, 256-261. DOI: http:/
dx.doi.org/10.1152/ajpendo.90547.2008.

e Mas de seis autores: incluir hasta los seis primeros autores y a
continuacion escribir et al.

Libros y otras monografias
e Libros sin editores
- Stout, J.; Antonio, J.; Kalman, D. Essentials of creatine in
sports and health. Humana Press Inc.: Totowa, NJ, 2008; pp
30-40. DOI: http://dx.doi.org/10.1007/978-1-59745-573-2.

- Budavari, S.; O’Neil, M. J.; Smith, A.; Heckelman, P. E.;
Obenchain, J. R., Jr.; Gallipeau, J. A. R.; D’Arecea, M. A. The
merck index, an encyclopedia of chemicals, drugs, and
biologicals, 13th ed. Merck & Co., Inc.: Whitehouse Station,
NJ, 2001; pp 1768-1769.

Libros con editores

-Rowe, R. C.; Sheskey, P. J.; Owen, S. C. (eds.). Handbook of
pharmaceutical excipients, 5th ed. Pharmaceutical Press and
American Pharmacists Association: Grayslake, IL, 2006; pp
798-799.

Capitulo en libro editado

McBrien, M. Selecting the Correct pH Value for HPLC. In
HPLC made to measure: A practical handbook for
optimization; Kromidas, S., Ed.; Wiley-VCH: Weinheim,
Germany, 2006; pp 89-103.

Libros y otras monografias

e Impreso
King, K. J. Development of a pressurized system for oxidation
studies of volatile fluids. M.S. Thesis, The Pennsylvania State
University, State College, PA, Marzo 1983.

® Electronico
Abrams, N. M. Efficiency enhancement in dye-sensitized solar
cells through light manipulation. Ph.D. Dissertation [Online],
The Pennsylvania State University, University Park, PA,
December 2005. http://etda.libraries.psu.edu/theses/approved/
WorldWidelndex/ETD-1061/index.html (consultado el 2 de
abril de 2014).
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Sitios Web
Penn State Department of  Chemistry. http://
www.chem.psu.edu/ (consultado el 7 de junio de 2014).

Mallet Chemistry Library, University of Texas Libraries.
ThermoDex home page: An index of selected thermodynamic
and physical property resources. http:/www.lib.utexas.edu/
thermodex/ (consultado el 19 de marzo de 2014).

En prensa
Martinez, F.; Jouyban, A.; Acree, W. E., Jr. Comments on
“Solubility and thermodynamic function of a new anticancer
drug ibrutinib in 2-(2-ethoxyethoxy)ethanol + water mixtures
at different temperatures”. J. Chem. Thermodyn. 2015. In
press. DOI: http://dx.doi.org/10.1016/j.jct.2015.11.031

Tablas y figuras

Las fotos, diagramas, mapas y graficas se clasifican como figuras.
Deben usarse figuras como alternativa a las tablas; evite redundancia
entre tablas, figuras y texto.

Las figuras con sus leyendas deben enviarse individualmente en
formato .TIFF, de excelente calidad, con una resolucién minima de
300 dpi y con uno de dos tamafios (9 cm de ancho, que es una
columna, o 20 cm que cubre las dos columnas). La impresion a color
no genera costos adicionales para los autores, sin embargo, representa
un mayor costo para la revista. Teniendo esto en cuenta, se debe
utilizar escala de grises o tramas siempre que sea posible. Deben
usarse colores cuando sea estrictamente necesario. Figuras que hayan
sido creadas en Excel o Word deben ser enviadas en esos programas.
Las tablas deben estar en el cuerpo del articulo al final del
documento. Tanto las tablas como las figuras deben ser
autocontenidas (poder interpretarse sin necesidad de recurrir al
cuerpo del articulo). En la leyenda de la figura, o en el titulo o pie de
la tabla, deben describirse las claves, abreviaturas y demas
explicaciones. Se recomienda proporcionar ademas de los promedios,
las desviaciones estandar y demas informacion estadistica relevante a
los datos.

La rotulacién de cada tabla debe ir a la cabeza de la misma,
mientras que en las figuras debe presentarse al pie. Evite figuras
pequenas aisladas: agrupe figuras con informacion relacionada en
figuras compuestas rotuladas con letras (Figura la, Figura 3b, etc.).
Si un articulo contiene tablas o figuras reproducidas (asi sean del
mismo autor), es obligacion declarar el origen y presentar permiso
para utilizarlas. Es responsabilidad de los autores conseguir el
correspondiente permiso. Si tiene dudas al respecto, por favor
comunicarse con la  revista via correo  electronico
(rcolquim_fcbog@unal.edu.co) o por teléfono (+571 3165000 Ext.
14458).

Preparacion para el envio online

Antes de realizar el envio de su manuscrito ya sea por el Portal o por
correo electronico, verifique que cumple con las siguientes
condiciones:
o Presenta un titulo en los 3 idiomas solicitados.
e Proporciona nombres y apellidos completos de los autores (e
indica quién es el autor de correspondencia), y de cada autor se
menciona:

o Ultimo titulo profesional.

o Institucion en la cual trabaja.
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o Ultimo titulo profesional.
o Institucion en la cual trabaja.

e Presenta un resumen analitico, de maximo 200 palabras, en los 3
idiomas solicitados.

e Presenta palabras clave, en los 3 idiomas solicitados.

e El cuerpo del articulo se encuentra en el formato solicitado.

e Las referencias citadas en el cuerpo del articulo aparecen en la
seccion REFERENCIAS, y viceversa.

® FEl formato de las referencias sigue las indicaciones estipuladas en
esta guia.

® En las referencias se menciona el DOI de los articulos, si es el
caso.

e Las figuras estan en formato .TIFF con resolucion mayor a 300 dpi
en archivos diferentes al cuerpo del documento. Si las figuras
fueron creadas en Word o Excel entonces se envian en ese formato.

e Las tablas van al final del documento.

¢ Adjunta la carta de presentacion del articulo en el formato
dispuesto para tal fin.

Manuscrito aceptado para publicacion

Si el Editor le ha notificado que su manuscrito podria ser aceptado
para publicacion en caso de tener en cuenta las modificaciones
sugeridas por los revisores, envie la nueva version del articulo
acompafiada de una carta donde detalle cada uno de los comentarios
de los revisores, y justifique en caso de que no tenga en cuenta alguna
de las sugerencias. Trabaje la nueva version del articulo con control
de cambios o resalte los cambios en esta nueva version, para que el
Editor pueda identificarlos con facilidad.
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Una vez haya finalizado el proceso de revision por pares, el Editor
enviara un correo electronico al(os) autor(es) del manuscrito
manifestando la decision del Comité Editorial. Si el manuscrito ha
sido aceptado para publicacion, se adjuntaran al correo las
sugerencias, indicaciones y comentarios que cada evaluador efectud
sobre los aspectos de fondo y de forma del articulo. Para continuar
con el proceso de publicacion el(los) autor(es) deben enviar los
siguientes archivos al correo de la revista
(rcolquim_fcbog@unal.edu.co):

e La nueva version del documento en donde se trabaje con control
de cambios o se resalten las modificaciones trabajadas.

e Una carta en la que se detallen cada uno de los comentarios de los
revisores, justificando aquellos casos en los que no se sigui6é una
determinada indicacion o sugerencia.

e Las imagenes que se hayan modificado en virtud de los
comentarios de los revisores y las necesidades de la nueva
version. Las imagenes deben estar en formato .TIFF con una
resolucion mayor a 300 dpi.

Costo de la publicacion

La publicacion de un articulo, con una extension no mayor a 3
paginas de la revista, tendra un costo de $30.000 pesos colombianos.
Las paginas adicionales tendran un costo de $20.000 pesos
colombianos cada una.
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Guide for authors

Description

Revista Colombiana de Quimica (Rev. Colomb. Quim. Online
version ISSN 2357-3791, printed version ISSN 0120-2804) is a peer-
reviewed scientific journal from the Department of Chemistry,
Faculty of Sciences of Universidad Nacional de Colombia, Bogota.
Since its launch in 1971 and until 1980 Revista Colombiana de
Quimica published a volume per year, and its frequency changed to
one or two volumes per year from 1981 to 2006. From 2007 until the
present, this journal has published three volumes per year. All of its
volumes are available online at the website: http:/
www.revistas.unal.edu.co/index.php/rcolquim/index.

Revista Colombiana de Quimica is indexed in databases such as
Scopus, Publindex, DOAJ, SciELO, Latindex, and Redalyc. This
publication has a Scientific and Editorial Board composed of
renowned researchers in each subject, and accepts relevant
contributions to the different areas of chemistry such as analytical
chemistry, biochemistry, organic and physical chemistry, food
chemistry, inorganic chemistry, material sciences, organometallic
chemistry, and chemistry teaching, among others. The target audience
are professionals of any area of chemistry.

Types of manuscripts

Research articles

They are articles that present results of investigation that have not
been published previously. The authors should highlight the
contribution of their work to novel knowledge. It is suggested a
maximum of 40 references.

Reviews

They will be requested by invitation of the Publishing Board,
considering the experience of the authors in a specific subject. They
are articles that present the current state of the knowledge on a
subject. Additionally, in this type of articles, the authors should
clearly establish their contribution and own criterion. It has to present
more than 50 references, preferably of the last 5 years.

Ethics

Revista Colombiana de Quimica follows the ethics policy proposed
by COPE: http://publicationethics.org/ intended for peer-reviewed
scientific journals. Please be aware that plagiarism, ghost writing, and
duplication of results are considered to go against our ethics policy.
This journal uses an evaluation system in which authors and referees
are unknown to each other.
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(RICIQ) e

Conflicts of interest

The journal defines a conflict of interest as any subject that interfere
in: the complete and objective presentation, the review by pairs, the
taking of publishing decisions, or the publication of investigation
articles presented to the journal. The conflict of interests can be of
financial and no financial nature, professional or personal, and can
come up in relation to an organization or another person.

Submitting and outline for the general
review

Manuscripts submitted to the Revista Colombiana de Quimica for
their possible publication have to be unpublished (no subjected at
the same time to any other journal, either printed or digital). The
authors are responsible for their opinions and ideas declared in the
manuscript. The precision of the information in a manuscript,
including figures and tables, is complete responsibility of the author
(s).

Manuscripts can be submitted for their evaluation via email
(rcolquim_fcbog@unal.edu.co) or through the platform on-line of the
journal (http://www.revistas.unal.edu.co/index.php/rcolquim).

General requirements for submitting

1. Sending through the portal online are possible if the author is
registered. If not, the author should register following the
necessary steps. Before beginning, it is important to check that the
sending meets all the requirements requested by the journal (See
section Preparation for on-line sending).

2. Neither abstract nor authors’ data should be included in the on-
line version of the document. These information should be
included in the metadata, that is to say, in the submission form.
On the contrary, if the article is sent by e-mail it has to contain all
the data that is specify in the Format section.

3. In both cases, on-line submitting or via e-mail, a letter presenting
the article must be submitted. This letter should include the most
relevant aspects of the manuscript, a list of three possible
reviewers, with their respective contact data. The letter should be
sign by all the authors.

4. Photos, diagrams, maps, and figures should be named as figures.
Photos and maps should be attached in a separated file, in a TIFF
or JPEG format. They should have the size at which they have to
be published, with a resolution of 300 dpi, and in a grey scale in
black and white. If a grey scale is not good enough then different
trams should be used. Photos and maps should not be copied in
Word because they lose resolution, and therefore there will be
problems during the formatting. If the graphic corresponds to
archives developed in Excel or Word, then authors should send it
in the original program.
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Reviewing flow

® After receiving the manuscript and verifying that it fulfils with the
format established in this guide, it is sent to peer-reviewers.

e After receiving the evaluations, the decision of the Editorial Board
is sent to the correspondence author:

0 Accepted with minor changes: Authors should send a new
version to the journal. When the editor verifies that the
changes were made (the authors have to send a detailed list
with the changes made or the reason why they do not made
the changes), the article is accepted.

0 Major changes: Authors should send a new version to the
journal, which will be subjected to a fast evaluation (the
authors have to send a detailed list with the changes made or
the reason why they do not made the changes).

o Rejected: The authors decide if they subject a new version
to the journal, which will be treated as a new article.

® [f the article is accepted, it will appear initially in a pre-print
format

in the web page of the journal (http://www.revistas.unal.edu.co/
index.php/rcolquim/index). Later on it will be replaced by the
diagramed version.

Preparation

The document has to be presented in a Word .doc or .docx file, size
letter, 2.0 line spacing, with top and bottom margins of 2.5 cm and
3.0 cm in right and left margins, font Times New Roman, pages
consecutively numbered. The titles: ABSTRACT, RESUMEN,
RESUMO, INTRODUCTION, MATERIALS AND METHODS,
RESULTS AND DISCUSSION, CONCLUSIONS,
ACKNOWLEDGEMENTS, and REFERENCES should to be
used.

Language

Manuscripts are accepted in Spanish, English or Portuguese.
However, the title, abstract, and key words should be written in
the three languages. As a strategy to increase the diffusion and
visibility of the manuscript, the journal encourage to the authors to
present the manuscript in English.

First page
Title

The title has to be in small letter, unless the capital is compulsory. It
has to be concise but informative and does not have to exceed 120
characters including spaces. The title has to appear always in
Spanish, English, and Portuguese. For example:
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e Catalytic oxidation of toluene and 2-propanol over Mn and Co
mixed oxides obtained by coprecipitation method.

e Oxidacion catalitica de tolueno y 2-propanol sobre 6xidos mixtos
de Mn y Co obtenidos por coprecipitacion.

o A oxidagdo catalitica de tolueno e 2-propanol em 6xidos mistos de
Mn e de Co, obtidos por coprecipitagdo.

Author(s) and their filiations

® Full names.

Last professional title.

Working institution.

e Country and city of residence.

e E-mail (for each author)..

Filiation data should keep a categorical order as follows: laboratory,
institute, university, city, state, country, e-mail. Each filiation should
be listed with numbers in superscript and referenced to each author.
The author of correspondence has to be denoted with an asterisk. For
example:

Mauricio Acelas', Elizabeth Gil>, Markus Doerr’, Martha Daza’, Juan
Manuel Urbinal®

'Laboratorio de Quimica Orgéanica y Biomolecular - LQOBio,
Facultad de Ciencias, Universidad Industrial de Santander, Ciudad
Universitaria, AA 678, Bucaramanga, Colombia.

*Facultad de Ciencias, Pontificia Universidad Javeriana, Carrera 7 N°
43-82, Bogota D.C., Colombia.

*Grupo de Bioquimica Teodrica - GBQT, Facultad de Ciencias,
Universidad Industrial de Santander, Ciudad Universitaria, AA 678,
Bucaramanga, Colombia.

*Author of correspondence: jurbina@uis.edu.co

Body of the manuscript

The manuscript should be justified (aligned to both left and right),
with the pages and lines numbered continuously. All titles and
primary and secondary subtitles should be justified to the left. The
titles (ABSTRACT, INTRODUCTION, MATERIAL AND
METHODS, RESULTS AND DISCUSSION, CONCLUSIONS,
ACKNOWLEDGEMENTS, and REFERENCES) have to go with
capital letter and bold type. The primary subtitles have to go with
small letter sustained and bold type. The secondary subtitles have to
go in italic. Always the statistics terms, abbreviations, and symbols
have to be defined the first time they are used in the manuscript. For
the measurement units, the International Metric System should be
used.
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When not followed by units numbers are written up to ten with the
word (one, two, three, etc.) and higher than ten with numbers (11, 12,
102). Numbers with units should be followed by the units keeping a
space between one and another (100 m, 50 mL). If the number
represents a percentage then there should not be any space between
the number and the unit (80%). In manuscripts written in Spanish
decimals are separated by comma (,) and in English by point (.). Each
figure and table in the text must be quoted according to the order of
apparition and in the following format: Figure 1 or Figures 1 and 2 or
Figures 1A-1F or Table 1.

Abstract

Abstract should have a maximum of 200 words. To write an
introductory sentence is suggested. The authors have to mention the
aim of the investigation, the notable results (providing specific data
and, if possible, its statistical significance), and the main conclusions
without bibliographic references. Authors should emphasize towards
the new and important aspects of the study. A descriptive abstract
should be avoided (where no data is shown), instead, an analytical
abstract (where notable data obtained in the investigation is shown)
should be presented. The abstract has to appear always in Spanish,
English, and Portuguese.

Key words

Between three to six words have to be listed. The words used in the
title of the manuscript should not be used in this section. Key words
have to appear always in Spanish, English, and Portuguese.

Introduction

The logical foundations for the realization of the work have to be
presented. Only strictly timely references should be given. Data or
conclusions of the manuscript should not be included in this section.
At the end of the introduction, the aim of the work have to be shown.

Materials and methods

In a subsection, the reagents used, trade, and the country have to be
listed. The methods used should be listed by subtitles. The procedures
have to have the sufficient detail to allow other professionals to
reproduce the experiments. This section must include the equipment,
including name of the manufacturer and country, in addition, the
references of the methodology and statistical methods should be
provided. Authors should describe the new methods or those that
have been substantially modified, supporting the reasons to use them
and evaluating their limitations.

Authors submitting reviews should describe the methods employed
to locate, select, extract, and synthesize the information. If statistical
tests are done, then a subtitle “Statistical analysis” should be included
for their description.

Results and discussion

Results should be presented in a logical order and in accordance to
the order presented in the MATERIALS AND METHODS section.
Authors should highlight the results that contribute to the generation
of new knowledge. The information contained in tables does must not
be repeated in figures, and vice versa.
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New and outstanding outcomes of the study should be highlighted.
Information presented in the sections INTRODUCTION should not
be shown again in this section. It is advised to evaluate possible
relations between the obtained results, to judge the results in relation
with the ones obtained by other authors, and to propose hypotheses to
explain the obtained data. The sections should have a minimum
extension of three pages written in double space.

Conclusions

Minimum one paragraph should be presented as conclusion (s).
Conclusions should be in accordance to the aim of the study, avoiding
to enumerate them or to present them as loose sentences. Author
should present the conclusions well supported by the data.

Acknowledgements

Funding sources should be mentioned in this section. Support
received for the realization of the study (e.g., scholarships,
equipment, reagents) should also be included. Autors can appoint
those people that contributed to the work, but whose contributions do
not justify the authorship, describing the contribution carried out, for
example, “technical support”, “critical review of the writing”,
“collecting samples”.

References

The format is based in the guide of styles of the American Chemical
Society (ACS).

References in text: All the appointments that appear in the text have
to coincide with those presented in the section REFERENCES, and
vice versa.

Authors must avoid referencing as bibliography:

o The summaries presented in congresses or other meetings.

e Personal communications.

e Unpublished data. The citation of a manuscript as “in press”
supposes that it was already accepted for publication.

The references should appear with italic numbers in parentheses in
the line of the text, and inside the punctuation. For example:

- The conditions of extraction are reported in other studies (7).

If there is more than one reference there must be separated by comma
(,) without spaces between numbers. If they are consecutive
references they are separated by hyphen. For example:

- The results obtained were similar to those reported by other
authors (8, 26-30).

The references should be written with natural numbers in
accordance to their order of apparition. If within the text the author(s)
are to be mentioned, then the citation has to be as:

e An author: Duque (2)
e Two authors: Duque y Palomeque (3)
e More than two authors: Duque ef al. (4)

Rev. Colomb. Quim. 2016, 45 (1). 44-53



Format of references: The references have to be organized in the
same numerical order in which they were presented along the text.

Journals

The surname and the initials of the name of all the authors have to be
included. Surnames should be separated of the initials of the name by
comma. The initials of the names of authors should be accompanied
with point. Authors should be separated with semicolon. After the
authors information the title should be written. The name abbreviated
of the journal in italic, according to the Chemical Abstracts Service
Source Index (CASSI, http://cassi.cas.org/search.jsp). The year in
bold type, the volume with italic type and the pages (separated with
hyphen). If available the DOI should be included.

e Up to six authors: all the authors should be included.

Da Silva, R.; Nissim, I.; Brosnan, M.; Brosnan, J. Creatine
synthesis: Hepatic metabolism of guanidinoacetate and
creatine in the rat in vitro and in vivo. Am. J. Physiol.
Endocrinol.  Metab. 2009, 296, 256-261. DOI: http:/
dx.doi.org/10.1152/ajpendo.90547.2008.

e More than six authors: include until the sixth author and then
write et al.

Books and other monographs
e Books without editors
- Stout, J.; Antonio, J.; Kalman, D. Essentials of creatine in
sports and health. Humana Press Inc.: Totowa, NJ, 2008; pp
30-40. DOI: http://dx.doi.org/10.1007/978-1-59745-573-2.

- Budavari, S.; O’Neil, M. J.; Smith, A.; Heckelman, P. E.;
Obenchain, J. R., Jr.; Gallipeau, J. A. R.; D’Arecea, M. A. The
merck index, an encyclopedia of chemicals, drugs, and
biologicals, 13th ed. Merck & Co., Inc.: Whitehouse Station,
NJ, 2001; pp 1768-1769.

Books with editors

-Rowe, R. C.; Sheskey, P. J.; Owen, S. C. (eds.). Handbook of
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Tables and figures

Photos, diagrams, maps, and graphics should be mentioned as
figures. We encourage authors to present data in figures instead to
tables. In any case, redundancy among tables, figures, and text should
be avoided.

Figures with legends have to be sent individually in format .TIFF,
of excellent quality, with a minimum resolution of 300 dpi and with
one of two sizes (9 cm of width, that is a column, or 20 c¢cm that
covers the two columns). The color impression does not generate
additional costs for the authors, however, it represents a greater cost
for the journal. With this in mind, a scale of grey or trams should be
used whenever possible. The use of color might be considered when
it is strictly necessary. Figures originally created in Microsoft Word
or Excel should be sent in that program.

Tables should be included in the body of the manuscript at the end
of the document. Both tables and figures have to be self-contained
(They should be interpreted without needing information from the
body of the manuscript). Keys and abbreviations should be described
in the legend of the figure and in the title or foot of the table. It is
advised to provide in addition to the average, the standard deviation,
and other notable statistical information.

The labels of each table have to be at the top of it, whereas in
figures the labels have to be presented at their foot. Small figures
should be avoided: group figures with information related in
compound figures entitled with letters (Figure 1a, Figure 3b, etc.). If
a manuscript contains tables or figures reproduced (even if they are
from the author (s) submitting the manuscript) it is compulsory to the
authors to declare the origin and to present permission to use them. It
is responsibility of the authors to achieve the corresponding
permission. In case of any doubt in this regard, please contact the
journal via e-mail (rcolquim fcbog@unal.edu.co) or by telephone
(+571 3165000 Ext. 14458).

Preparation for on-line submiting

Before sending your manuscript, by the Portal or by email, verify that
it fulfils with the following conditions:

o [t has a title in the 3 languages requested.
e It provides full names of the authors, and for each one it is
mentioned:

o Last professional title.
o Institution in which the author works.
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o Country and city of residence.
0 E-mail.

e [t presents an analytical abstract, of maximum 200 words, in the
three languages requested.

e [t presents keywords, in the 3 languages requested.

® The body of the article follows the format requested.

e The cited references in the body of the article appear in the section
REFERENCES and vice versa.

e The format of the references follows the indications stipulated in
this guide.

e In the references the DOI of the articles are presented, if it is the
case.

e The figures are in format .TIFF with resolution greater than 300
dpi. (in separated files). If a figure was created in Word or Excel
then sent it in that format.

e The tables are placed at the end of the document.

o A letter presenting the manuscript in a format as suggested above
is included. Available in http://www.revistas.unal.edu.co/index.php/
rcolquim

Manuscript accepted for publication

If the Editor has notified the correspondence author that his (her)
manuscript could be accepted for publication in case the
modifications suggested by the referees are taken into account, the
author should send the new version of the manuscript accompanied of
a letter detailing the response to each one of the comments. In the
case a comment is not taken into account the author should justify the
reason. The new version of the manuscript should be created with the
“track changes” option or highlighting in yellow the changes, so that
the Editor can identify them easily.
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Once the process of reviewing is completed, the Editor will send an
email to the correspondence author manifesting the decision of the
Editorial Board. If the manuscript is accepted for publication, an e-
mail attaching the suggestions, indications, and comments of each
reviewer will be sent to the correspondence author. To continue with
the process of publication, the author should send the following
archives to the email of the journal (rcolquim_fcbog@unal.edu.co):

e The new version of the manuscript in which the author uses the
option “track changes” or highlight in yellow the modifications
performed.

e A letter detailing the response to each one of the comments. In the
case a comment is not taken into account the author should justify
the reason.

e In the case that a reviewer suggest that a figure should be
modified, then be aware that it should be in format .TIFF with a
resolution greater than 300 dpi.

Cost of the publication

The publication of a manuscript with an extension up to three pages
of the journal will have a cost $30,000 Colombian pesos. Additional
pages will cost of $20,000 Colombian pesos each one.
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