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RESUMEN

Las nanoparticulas magnéticas tienen una amplia gama de aplicaciones en diversa areas
de la medicina y la biotecnologia. Al ser recubiertas con éxido de silicio son protegidas
de la degradacién. La capa puede ser funcionalizada facilmente con diversos agentes
quimicos o bioldgicos los cuales le confieren diferentes tipos de capacidades. En este
trabajo se sintetizaron nanoparticulas magnéticas (NPM) de tipo magnetita (FesOa)
mediante el método de co-precipitacion, modificando pardmetros como temperatura,
pH, agente precipitante y tiempo de sonicacion, con el fin de reducir la polidispersidad.
La caracterizaciéon de las NPM se realiz6 mediante microscopia de transmision
electronica (TEM), difraccion de rayos x (XRD), espectroscopia infrarroja (FT-IR),
dispersion dinamica de luz (DLS), Potencial { y magnetometria. Se obtuvieron NPM
polidispersas las cuales presentan también superparamagnetismo. En cuanto a sus
caracteristicas en solucién, poseen una carga superficial promedio de +45.2 + 4.0 mV y
un diametro hidrodindmico variable, con dos grupos de tamafos de particula, para dos
métodos probados de sintesis. El tiempo de sonicacién resultd ser crucial para la
disminucion de la polidispersidad. De esa manera, mediante una tercera variacién del
método de sintesis, se obtuvieron NPM con un didmetro hidrodinamico que promediaba
los 200 nm y un diametro de particula, obtenido mediante TEM, de 10 nm en promedio.
Se realizd el recubrimiento de las NPM con 6xido de silicio utilizando 2 precursores:
tetraetil ortosilicato (TEOS) y aminopropil trietoxisilano (APTES), tanto en forma
separada como en mezcla. El precursor TEOS ofrecid mejores resultados generando una

capa homogénea esférica de aproximadamente 18 nm.



ABSTRACT

Recently the nanoparticles have had a wide range of applications in the sciences like
biotechnology and medicine. Coated nanoparticles using silica are protected from
decomposition; this silicon oxide layer can be functionalized then with different
compounds and biomolecules that confer to the nanoparticle a variety of abilities. In
this work, magnetic nanoparticles (MNP), of magnetite (Fe3Os) composition, were
synthesized by the co-precipitation method, varying parameters as temperature, pH,
precipitation agent and sonication time, in order to reduce polydispersity.
Characterization of MNP was carried on using TEM, XRD, FT-IR, DLS, { potential and
magnetometry. Polydispersed and superparamagnetic nanoparticles were obtained. In
solution, they presented a superficial charge of +45.2 + 4.0 mV and, for two of the three
proved methods of synthesis, a variable dynamic diameter with two main size particle
groups were observed. Sonication time resulted in a crucial factor to drop
polydispersity. In that way, a third synthesis variation produced MNP with a
hydrodynamic diameter closed to 200 nm and particle diameter, obtained by TEM, of 10
nm in average. MNP were coated with silica using two different precursors: tetraethyl
orthosilicate (TEOS) and aminopropyl trietoxisilane (APTES), separately and as a mixture.
TEOS resulted as the best precursor forming a homogeneous and spherical layer of

approximately 18 nm of thickness.
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1 INTRODUCCION

Las nanoparticulas magnéticas (NPM) tienen diversas aplicaciones en biotecnologia, el
medio ambiente, fisica de materiales y ciencias biomédicas (1). En lo que a esta ultima
se refiere, las NPM tienen un uso potencial como biomarcadores de células(2),
hipertermia magnética(3), entrega especifica de farmacos(4), imagenologia por
resonancia magnética nuclear(5), separacién magnética (6) y extraccion y aislamiento de
ADN (7,8). Las nanoparticulas magnéticas como la magnetita (Fe30a4), la maghemita (y-
Fe»03), ferromagnetos de tipo espinelas y aleaciones metalicas, han sido consideradas
para el desarrollo de las aplicaciones antes mencionadas(9), debido a su tamaio vy
propiedades magnéticas. Una de las principales caracteristicas de las NPM es su tamario
en la escala de las unidades a decenas de nandmetros, permitiéndoles interactuar con
biomoléculas en su escala natural, ademas de presentar propiedades
superparamagnéticas. Las nanoparticulas superparamagnéticas (NPS) se alinean en
direccion de los campos magnéticos y en su ausencia no se atraen entre si, es decir, la
remanecia de su magnetizacidon es minima, lo cual las hace potenciales candidatos para
la hipertermia magnética (3) e imagenologia por resonancia magnética nuclear. Los
avances en la sintesis de nanoparticulas magnéticas permiten el control del tamafio,
forma y especificidad. Estas particulas son biocompatibles y tienen una buena eficiencia
de calentamiento (9). Aunque tienen una alta biocompatibilidad, la toxicidad debe ser
considerada antes de su uso en sistemas biolégicos, por ejemplo, estudios in vitro en
diferentes tipos celulares han demostrado que las NPS (y otras nanoparticulas de plata,
y oro a altas concentraciones) pueden causar citotoxicidad, toxicidad, y genotoxicidad
llevando a la célula al proceso de apoptosis (9). Debido a esto, se han buscado
diferentes estrategias para disminuir y/o anular esta citotoxicidad (10). Una de dichas
estrategias es el recubrir a las nanoparticulas con moléculas y/o compuestos que
funcionen como barrera aislante tal como lo propone Massart (11). Este proceso

permite la funcionalizacidon de (Fe304) con un amplio rango de especies monoméricas



como aminodcidos, alfa hidroxiadcidos (como el citrico y el tartdrico), hidroxamato,

DMSA o incluso fosforilcolina (12).

Por ejemplo, NPM recubiertas con un polimero de pirrol y dcido carboxilico se utilizan
para la entrega especifica de farmacos, ya que poseen la capacidad de liberacién
activada por control remoto mediante el uso de campos magnéticos alternos (4). Otra
aplicacion importante es la funcionalizacion de nanoparticulas magnéticas con
anticuerpos que pueden actuar tanto como ligandos, para dirigir con alta especificidad a
las NPM, o como biomoléculas efectoras. Por ejemplo el anticuerpo monoclonal
herceptina unido a NPM sirve para bloquear el receptor HER-2 en cancer de mam3,
disminuyendo la proliferaciéon de las células cancerigenas, ademas como estd unido a

NPM, se evalla su uso como diagndstico mediante imagenologia (4).

Sin embargo, dada la naturaleza de las moléculas, el recubrimiento no se da al 100%
debido a la interaccion de las moléculas. Esto favorece la presencia de regiones de la
particula sin funcionalizar y por tanto puede interactuar con los sistemas biolégicos
generando la citotoxicidad. Otra alternativa de recubrimiento, y que es la que se adopta
en el presente trabajo, es la formacién de una coraza de silice sobre la nanoparticula
magnética. Esta metodologia ha sido probada en nanoparticulas de oro y plata
mostrando que es biocompatible y no citotdxica (13). El uso de silanos permite realizar
variaciones a la superficie (14), es decir, los grupos hidroxilo formados pueden ser
modificados quimicamente para permitir la incorporacion de grupos funcionales los

cuales son compatibles para la unién de biomoléculas.

En la actualidad existe una tendencia a desarrollar nanoparticulas multifuncionales
(unidades capaces de llevar a cabo diferentes objetivos), gracias al avance en
nanotecnologia y a las necesidades de la biomedicina. Mediante la quimica y la
modificacion de superficies ya establecidas (15), se pueden conjugar a las NPM
pequefias moléculas (dyes, agentes terapéuticos, ligandos especificos, metales, etc.
(16,17), que les confieren mas de una funcionalidad. Importante es, como ya se ha
mencionado, partir de una estrategia de recubrimiento ya sea con silice/silice

mesoporoso, micelas, liposomas o ensamblajes de biopolimeros; que permiten luego la

6



absorcion quimica o fisica de moléculas pequefias y la encapsulacion de mdultiples
cristales de NPM (16), figura 1. Las NPS de ¢xido de hierro han sido probadas en
resonancia magnética nuclear (MRI), mejorando la sensibilidad de deteccion de
tumores. Aqui juegan un rol importante las nanoparticulas con multiples nucleos de
magnetita. (16) Una de las aplicaciones de mayor revuelo es la imagen multimodal que
integra imagen Optica (e.g. dyes, Qds y nanoparticulas de Au) o imagen por Tomografia
por Emision de Positrones (PET) o la Tomografia Computarizada de Emision de Fotdén
Simple (SPECT) (e.g. is6topos) con MRL.(17) En el caso del acoplamiento a radionuclidos,
se han sintetizado compositos de NPM con 2%l y ®Cu para pruebas MRI/PET (17).
Existen a la fecha también algunos ejemplos que unen la MRI con SPECT. (18,19) La
generacion de NPM multifuncionales unidas a materiales radioactivos como *™Tc y 8F
ofrece posibilidades como la teledireccién y por lo tanto la disminucién en la dosis

administrada al paciente (17,20).
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Figura 1. Esquematizacién de los cuatro recubrimientos tipicos desarrollados
para nanocristales inorganicos. a) encapsulacion con liposomas o micelas, b)
recubrimiento con silice mesoporoso, c) ensamblaje capa tras capa, d)

modificacion de superficie. Tomado de Bao et al., 2013 (17).



Justificacion

A pesar de que existen reportados procedimientos de sintesis de NPM utilizando el
método de co-precipitacidn, por su sencillez, bajo costo y accesibilidad, es necesario
continuar la implementacién y mejora de las condiciones de sintesis mediante este

método.

La sintesis de nanoparticulas magnéticas con recubrimiento de silice es necesaria como
punto de partida para la adicion de diferentes grupos funcionales. Dicha
funcionalizacién permitirda su posterior acoplamiento a biomoléculas con fines
terapéuticos y/o su union a metales de transicién como renio y tecnecio que le puedan

dar una multifuncionalidad para su uso en medicina nuclear.

Objetivos
El objetivo principal de este trabajo fue sintetizar y caracterizar nanoparticulas

magnéticas de tipo magnetita (Fes0s), mediante modificaciones al método de co-
precipitacion, variando temperatura, pH, agente precipitante y tiempo de sonicacién,
con el propdsito de controlar la polidispersidad y el didmetro de las particulas. Ademas,
de recubrirlas seguin el mecanismo de Stéber (21) utilizando TEQOS, APTES y una mezcla
TEOS/APTES, en soluciéon acuosa. Las nanoparticulas magnéticas Fe30s@SiO; tipo
nucleo-coraza obtenidas fueron caracterizadas mediante difraccion de rayos x,

magnetometria, DLS, FT-IR, TEM y se les determind el potencial C.



2 REVISION DE LITERATURA

2.1 NANO PARTICULAS MAGNETICAS (NPM)
Los materiales ferromagnéticos poseen diversas caracteristicas a escala microscépica

qgue definen su comportamiento magnético interno o ante campos externos, una de
ellas son los dominios magnéticos que son divisiones dentro de la estructura de las
particulas en las cuales existe una alineacidon de los momentos magnéticos adyacentes
en una misma direccion, un material de este tipo posee muchos dominios magnéticos
en su estructura microscopica (figura 2). La existencia de los dominios magnéticos es

necesaria para disminuir la energia interna de la particula.

4 Y : 7 ~
NdFeB-Aufschnitt )/ A 20 um |

Figura 2. Dominios magnéticos en un iman de
neodimio. Creative Commons, File:NdFeB-Domains.jpg.
2004 (22).

La magnetita (Fes30a4) y la maghemita (yFe203), que es el estado oxidado de la anterior,
son compuestos ferromagnéticos (23) que se encuentran de forma natural en la corteza
terrestre. Estos poseen una propiedad relacionada a su tamano. Cuando el tamafio de
particula se encuentra por debajo del tamafio minimo del dominio magnético, que es de
100 nm aproximadamente, dependiendo del tipo de nanomaterial (24), dicha particula
solo tendra un dominio lo que resultara en un momento magnético neto con valor de

cero. A esta propiedad se le denomina superparamagnetismo. A manera de ilustracion



significa que las particulas se comportan como pequefios imanes que se alinean en la
direccion de un campo magnético al estar en la presencia de éste y en su ausencia su

comportamiento es como el de cualquier otra particula sin propiedades magnéticas.

Una caracteristica importante del superparamagnetismo relacionada con este tipo de
nanoparticulas es que se manifiesta en el intervalo de temperatura ambiente, en
comparacion con propiedades como el diamagnetismo perfecto que necesitan

temperaturas inferiores al punto de congelacion del agua para que se manifiesten.

La forma de las nanoparticulas magnéticas depende directamente del tipo de sintesis
mediante la cual sean obtenidas, generalmente son amorfas pero es posible obtener

esféricas, cubicas o incluso con forma de aguja (figura 3).

Figura 3. Morfologia de las nanoparticulas
magnéticas; esférica (a) (25), cubica (b) (26) ambas
sintetizadas mediante el método de descomposicion
térmica, amorfa (c) y aguja (d) obtenidas con el
método de co-precipitacién. (47).

Una forma de determinar la presencia del siper paramagnetismo en las nanoparticulas
es la ausencia de una curva de histéresis y la forma de ‘s’ caracteristica al ser analizados

mediante una magnetometria (24), como se observa en la figura 4.
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Material Ferromagnético Material super paramagnético

Figura 4. Magnetograma de dos materiales magnéticos diferentes. En este tipo de grafico se
compara el campo magnético aplicado, representado por el eje x, contra la magnetizacion de una
muestra en el eje y. Los materiales superparamagnéticos no presentan curva de histéresis. (27).

El 6xido de hierro (Fe3Oa4) posee una dosis letal 50 en ratas de 5g/kg, (es decir que una
ingestion de dicha dosis mataria al 50% de una poblacién de roedores) extrapolando los
datos a la masa de un ser humano seria necesario ingerir una cantidad de 250 g de
magnetita para que la mitad de una poblacién tuviera consecuencias fatales (28) por lo
tanto las NPM fabricadas con este compuesto resultan inocuas desde el punto de vista
guimico. Otro aspecto que es necesario considerar en el tema de riesgos a la salud es su
estabilidad en soluciones acuosas o estabilidad coloidal, es decir que las particulas se
mantengan en la solucidon sin aglomerarse ni formar un precipitado, tal fendémeno
depende de diversos factores, uno muy relevante es el de la carga superficial de las
particulas en solucion llamado potencial £, cuya magnitud en caso de ser menor a 25 mV
indica que existe una alta probabilidad de formacion de aglomerados (29) de particulas
coloidales que facilmente precipitan. La magnetita y la maghemita en solucion acuosa y
pH neutro poseen un potencial C inferior a los 10 mV (30,31) indicando que de manera

natural estas sufren un proceso de aglomeracién en solucién acuosa neutra.
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2.2 SINTESIS DE NPM
Uno de los pardmetros que es muy importante controlar durante la sintesis de

nanoparticulas magnéticas es la polidispersidad. Esta se mide al estimar la anchura de la
distribucién en el tamafio de las NPM, entre mayor sea la anchura se obtendran
particulas de tamafios muy diferentes entre si y a menor ancho de la distribucién

existira una gran cantidad de particulas con una diferencia minima en su tamafo.

De acuerdo a Hao et al. (15), la estrategia general para preparar NPM monodispersas es
mediante la formacién de nucleos separados que crecen como nanocristales a una
misma velocidad. Estos cristales deberan posteriormente ser recubiertos con agentes
surfactantes para evitar su aglomeracion. De esa manera se han desarrollado
numerosos métodos de sintesis, entre los que se encuentran la co-precipitacion, la
microemulsién, la reacciéon sonoquimica, la reaccidon hidrotérmica, la descomposicién

térmica, el electrospray y la pirdlisis con laser.

Para el caso de la sintesis de NPM de o6xidos de hierro, el método que actualmente
genera NPM de tamano y forma especificos con mucha precisién, es la descomposicion
térmica de compuestos organicos. De manera general esta consiste en sintetizar
precursores organometalicos que deben ser llevados a temperaturas elevadas (mayores
a 200°C) durante un periodo determinado de tiempo. La reaccion se lleva a cabo en

solventes organicos y se utilizan agentes surfactantes organicos en el medio de reaccion.

Solvente organico T >200°C

Compuesto organometalico
Agente surfactante

> Fea0u

Existe una gran variedad de compuestos organometdlicos que se pueden usar como
precursores tales como la n-hidroxilamina, acetilacetonatos, compuestos
multicarbonilicos entre otros. Los solventes mas utilizados son diferentes tipos de
éteres, etilendiamina e incluso tolueno (32). Finalmente, como agentes surfactantes se
pueden utilizar acidos grasos, aminas, poliviniles y pirrolidonas (25). La temperatura y el

tiempo de calentamiento son cruciales en esta metodologia ya que con modificando las
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estas variables se pueden obtener nanoparticulas monodispersas de formas esféricas,
cubicas, hexagonales e incluso prismaticas.
El método hidrotérmico implica también condiciones de elevada temperatura (superior
a los 100°C), ademas de presion superior a la atmosférica (23), para ello es necesario el
uso de una autoclave. Los compuestos precursores son generalmente sales inorganicas
de hierro y se utiliza agua como disolvente.

Sales de Hierro T>100°C > Fez0u4

Alta presidén

Mediante este proceso se logra un mejor control de la nucleacién y crecimiento de las
nanoparticulas debido al control de las variables de temperatura y presidon, ademas este
método es mds amigable con el medio ambiente, ya que no produce desechos tdxicos

organicos (33).

La sintesis de sol-gel utiliza también sales inorganicas de hierro, ademds es comun el
uso de solventes orgdnicos, agua e incluso agentes surfactantes, con la particularidad de
gue en algunos casos puede ser necesario el uso de una camara de vacio para su
desarrollo. El proceso consiste en la formacién de una red tridimensional compuesta por
los precursores de hierro y los solventes llamada gel (34), la solidificacion de este
requiere condiciones de temperatura controlada.

Sales de Hierro + solvente ﬂ) Gel w} Fe:Oa

especifica

El siguiente paso es el secado del gel, que se lleva a cabo a una temperatura mas

elevada (35) (mayor a las 200°C) y depende en gran medida del solvente utilizado.
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Aunque existen diversos métodos de sintesis de NPM uno de los mds utilizados es el de
co-precipitaciéon que consiste en mezclar sales de hierro en solucién acuosa para
posteriormente precipitar con alguna base fuerte concentrada (21). La reaccion general

es la siguiente:

agente precipitante
H20

Sales de hierro

> FeaOs4

Un factor importante a considerar durante la sintesis es la presencia de oxigeno en el
medio de reaccidn ya que este provoca la oxidacidn de las nanoparticulas de magnetita
convirtiéndolas en maghemita, por lo que en caso de no controlar la oxidacidn se puede
llegar a tener una mezcla de ambos tipos de nanoparticulas. Para evitar este problema
es recomendable trabajar en atmdsfera inerte para la magnetita o trabajar en medio

oxidante para obtener solo maghemita.

Este método ofrece la ventaja de que puede llevarse a cabo a presidn y temperatura
estandar, el Unico inconveniente es que es muy dificil controlar el tamafio de particula,
asi como la polidispersidad por lo que se obtienen NPM amorfas, con una distribucién
de tamafio que va de los 5 nm a los 30 nm (36,37). La dificultad de obtener un tamafio
uniforme de particula, recae en el hecho de que no es posible separar la formaciéon de
nucleos de crecimiento del crecimiento propiamente dicho del cristal, dado que ambos
procesos suceden simultdneamente dentro de la solucién y dependen solo de la cinética
de la reaccion. Sin embargo, por ser uno de los métodos mas sencillos y accesibles, en

este trabajo se optd como método de sintesis de NPM, como primera aproximacion.

2.3 RECUBRIMIENTO CON SILICE
Para poder utilizar las nanoparticulas magnéticas dentro de organismos vivientes es

crucial evitar su oxidacién, degradacion y aglomeracién ya que de esta manera pueden
perder su funcién (38), asi como sus propiedades superparamagnéticas y aun mas
importante pueden representar un peligro fatal de obstruccién de vasos sanguineos

tanto en animales de uso en investigacion como en seres humanos. Debido a lo anterior
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es importante recubrirlas con materiales que les confieran inocuidad y estabilidad. El
oxido de silicio es uno de los compuestos mas utilizados para recubrir diferentes tipos
de nanoparticulas, ya que no se descompone en solucidn acuosa en el intervalo de pH
de los fluidos fisioldgicos (31) (entre pH 6 y 8). Por otro lado, tiene una gran estabilidad
coloidal en agua debido a que en solucion se acumulan cargas negativas en su superficie

que le dan una excelente solubilidad y provocan repulsién entre ellas.

Una de las principales estrategias para recubrir las particulas es la reaccion de
polimerizacién  de alcoxisilanos (39), ésta se realiza en un medio alcohdlico,
comunmente metanol o etanol, con esta se logra crear una red tridimensional alrededor

de las nanoparticulas magnéticas.

R
o]

FesO: + R-O S OR agua, alcohol .

e30a -0-51-0- > i
4 catalizador Fo:Cu@BiCn

-0

La reaccidon de formacién inicia con el ataque de los componentes electrodonadores
hacia el silicio de los alcoxisilanos, lo que forma grupos hidroxilos propensos a
polimerizaciéon con otros silanos hidroxilados generando una reaccion en cadena que
termina en la formacidn de una red de silice. Esta reaccidon depende de otras variables
como la temperatura, la cantidad de agua en el medio de reaccién, el tipo de alcohol
utilizado como solvente, asi como, el tipo y concentracion de alcoxisilano, este ultimo
parametro actua directamente sobre el grosor del recubrimiento en las nanoparticulas.
El mecanismo de reaccion fue descrito de acuerdo al proceso de Stober (21) y se

muestra en las figuras 5y 6 para TEOS y APTES, respectivamente.

Los catalizadores mas utilizados son acidos (e.g. HCl) y bases fuertes (e.g. NaOH). El uso
de catalizadores acidos o basicos es un factor importante a considerar, ya que los
primeros permiten una polimerizacién de silanos con cadenas largas que forman un
gran entramado, mientras que los catalizadores bdsicos crean una red altamente

ramificada de cadenas cortas de polimero, es decir, una red muy fina (39).
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Figura 5. Formacion de red tridimensional de silice a partir de TEQOS (21).
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Figura 6. Formacién de red tridimensional de silice a partir de APTES
(propuesta basada en Stéber, Cuoq et al) (21) (40).
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2.4 CARACTERIZACION DE NPM
Debido a su tamafio, la caracterizacion de las nanoparticulas magnéticas tanto desnudas

como recubiertas, se vale de diferentes técnicas analiticas que ayudan para definir todos
los parametros necesarios para su uso en la investigacién, asi como en diversas
aplicaciones. Los mas relevantes son la carga eléctrica en solucién, forma, tamafio,

magnetizacion y composicién quimica.

Para evaluar la estructura cristalina de las nanoparticulas uno de los métodos mas
versatiles es la difraccion de rayos X. En este proceso se incide un haz de rayos X sobre la
muestra, lo que generard una dispersion del haz debido interferencias constructivas y
destructivas dependiendo del arreglo interno de los 4&tomos de la muestra analizada. Los
difractogramas generados se comparan con otros de referencia para obtener
informacidén acerca de la fase cristalina de las muestras y asi discernir por ejemplo entre

los diferentes tipos de 6xidos de hierro que pudieran existir en la muestra (41).

El equipo que se utiliza para definir la forma y el tamafio en estado sdlido es el
microscopio electrénico de transmisién (TEM), a grandes rasgos consiste en un haz de
electrones que es dirigido hacia la muestra, estos atraviesan la muestra dispersandose y
disminuyendo en su energia cinética, finalmente llegan a un detector donde son
recolectados mostrando una imagen de la muestra aumentada con una resolucion de
hasta 0.2 nm (42). Para realizar el andlisis, la muestra se prepara depositando una
alicuota diluida de la muestra de alrededor de 50 pL sobre una rejilla-portamuestras. La
cual se lleva a sequedad completa mediante una cdmara de vacio antes de introducirla
al microscopio. La resolucién del equipo permite perfectamente determinar la forma y
tamafio de las nanoparticulas, debido a la resolucién del microscopio; es posible incluso

discernir la organizacién de los 4&tomos dentro de las nanoparticulas.

El comportamiento de las nanoparticulas en solucién es un factor muy relevante ya que
repercute directamente en la solubilidad de estas. Uno de los pardmetros que ayudan a
definir dicho comportamiento es el radio hidrodinamico que es el tamafio de las

particulas en solucidn acuosa (43), este resulta ser mayor que el observado mediante
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microscopia electréonica de transmision, esto se atribuye a que el equipo con el que se
determina el radio hidrodindmico (dispersion dindmica de luz o DLS) no logra discernir
entre particulas si existe interacciéon entre una o varias de ellas, lo que se interpreta
como un tamaifo mucho mayor al verdadero. Es importante también conocer el valor de
la carga de dicha capa de iones ya que si esta posee un valor inferior a 25 mV comenzara
un proceso de aglomeracién (29) entre las particulas que concluird en precipitacion; en
el caso de que el valor sea superior, existird repulsion electrostatica entre ellas lo que les
dard estabilidad. El valor de promedio de la carga superficial de las nanoparticulas es
conocido como potencial {. Para determinar tanto el radio hidrodinamico como el
potencial { se utilizan equipos con un arreglo muy parecido, que consisten a grandes
rasgos en un laser que incide sobre la muestra en solucién dentro de un vial
transparente, un detector (calibrado para la longitud de onda de la fuentes) determina
el cambio en los patrones de la luz dispersada por la muestra. La diferencia principal
radica en que el medidor de potencial { incluye un generador de voltaje acoplado al

porta muestra.

Una técnica crucial para obtener informacion acerca de los grupos funcionales y tipos de
enlaces tanto orgdnicos como inorganicos es la espectrometria infrarroja con
transformada de Fourier. Su fundamento reside en la division de un haz de radiacion
infrarroja mediante un interferémetro de Michelson que genera un patrén de
interferencia, este dispositivo va cambiando las diferentes combinaciones de longitudes
de onda mediante la generacidon de ondas constructivas y destructivas que se realiza
variando la distancia entre los espejos internos (44). La radiacidn que incide en los
atomos provoca estiramientos, vibraciones y flexiones en sus enlaces. Después un
detector establece cuales longitudes son absorbidas formando una patron de
interferencia que mediante la aplicacién de un proceso matematico llamado
transformada de Fourier genera un espectro en un intervalo que va de 4000-660 cm™. El
espectro de absorcion se relaciona directamente con el tipo de enlace, por ejemplo las
bandas caracteristicas en espectros de IR de NPM recubiertas con silice pertenecientes a

enlaces con hierro se posicionan en los 567 cm™ y 578 cm, relacionadas con la flexién
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de enlaces Fe-O y el estiramiento de enlaces Fe-O-Si, respectivamente. Por otra parte,
son también distinguibles las sefiales debidas al estiramiento asimétrico (v = ~ 1000 cm"
1) y simétrico (v = ~ 800 cm?) de Si-O-Si. La sefial para el estiramiento simétrico del Si-O

aparece aproximadamente en 900 cm™ (45).

El magnetismo es un fendmeno natural que hasta hace apenas un par de siglos no se
conocia practicamente nada acerca de sus fundamentos. En la actualidad el
comportamiento magnético de un material se puede clasificar de forma sencilla como
ferromagnético, paramagnético y diamagnético (46). El primero se refiere a materiales
que tienen una intensa magnetizacién y se alinean fuertemente en direcciéon de los
campos magnéticos (manifiestan atraccion), los ejemplos mas claros son el hierro,
cobalto y niquel. Los materiales paramagnéticos poseen una débil magnetizaciéon en
direccién al campo aplicado (son atraidos). Mientras los compuestos diamagnéticos se
magnetizan débilmente en sentido contrario al campo aplicado por lo que el efecto neto
es una repulsion. Estos dos fendmenos magnéticos son tan débiles que no es posible
identificarlos sin el uso de instrumentos especificos de medicién. El equipo utilizado
para la caracterizacion de los diferentes tipos de fendmenos magnéticos es el
magnetdmetro, el cual consiste en dos electroimanes de alto voltaje que flanquean y
aplican campos magnéticos variables a la muestra para evaluar su magnetizacién (27), la
muestra se encuentra enganchada de un péndulo que posee un detector de material
piezoeléctrico (sensible al movimiento), por lo tanto entre mayor sea la magnetizacién
de la muestra mayor serd el efecto de atraccién o repulsion (movimiento) sobre el
péndulo lo cual serd registrado por el detector formando asi un magnetograma que
relaciona el campo aplicado contra la magnetizacién (calculada en base al movimiento
del péndulo). Este tipo de grafico ofrece informacién acerca del tipo de magnetismo que
posee la muestra, asi como datos mas especificos como lo es la magnetizacion de
saturacion entre otros, los cuales son relevantes para la caracterizacion de

nanoparticulas magnéticas.
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3 PARTE EXPERIMETAL
3.1 MATERIALES

3.1.1 REACTIVOS
Todas las substancias utilizadas fueron de grado reactivo. Cloruro férrico (FeCls) (98%,

CAS: 10027-77-1), Cloruro ferroso (FeCly) (98%, CAS: 15478-10-9), Hidroxido de sodio
(NaOH) (97%, CAS: 1710-73-2), Tetraetil ortosilicato (TEOS) (98%, CAS: 78-10-4) y
Aminopropil trietoxisilano (APTES) (99% CAS: 919-30-2) fueron obtenidos de Sigma-
Aldrich. Hidroxido de amonio (NH3OH) (30%, CAS: 1336-21-6) fue obtenido de J.T.
Baker, Acido clorhidrico (HCl), (37.5%, CAS: 7647-01-0) se obtuvo de Fermont, Nitrégeno
(N2) (alta pureza, CAS: 7727-37-9) fue obtenido de INFRA.

3.1.2 EQUIPO

Durante la sintesis de las NPM se utilizd un bafio ultrasdnico Branson 2800. Los lavados

se realizaron mediante una centrifuga Hermle Z 216 MK.

La caracterizacion de las NPM con y sin recubrimiento se realizé utilizando diferentes
métodos espectroscdpicos, microscépicos, electro-cinéticos y magnéticos. Los
difractogramas fueron obtenidos mediante un difractdmetro de rayos x, XRD Bruker D8
Advance. Se utilizé un magnetrémetro AGM MicroMag 2900/3900, para determinar las
propiedades magnéticas. La dispersidon dindmica de la luz (DLS) se midié con un equipo
LS Instruments. La medicién de potencial { se obtuvo mediante un analizador ZetaPlus
de Brookhaven Instruments Corporation. La absorcién dptica en el infrarrojo se obtuvo
mediante un espectrometro Vertex 70 de Bruker. Las micrografias de transmisidn
electrénica fueron obtenidas con un equipo JEOL JEM-2100, usando un voltaje de

aceleraciéon de 200kV.
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3.2 METODOLOGIA
La sintesis de las NPM se realizd mediante modificaciones al método por co-

precipitacion reportado por Tokarev et al. (46), el cual consiste en mezclar sales de
cloruro férrico (FeCls) y cloruro ferroso (FeCl,) en una proporcién molar de 2:1 en

solucion acuosa, para posteriormente precipitar con alguna base fuerte concentrada.

3.2.1 SINTESIS DE NPM
Magnetita 1. Se prepard una solucion con 850 pL de HCl concentrado (37%) y 25 mL de

agua desionizada previamente burbujeada con nitrégeno durante 15 minutos. Después
se agregaron a la solucion anterior 5.2 g de FeCls y 2.0 g de FeCl, usando agitacién
vigorosa. Se vertié esta solucion en 250 mL de NaOH 1.5 M utilizando agitacion. Las
nanoparticulas se generaron inmediatamente formando un precipitado color negro. La
solucién se dejo reposar por 24 horas para retirar el sobrenadante, para su posterior

lavado.

Magnetita 2. Se calentaron 12 mL de agua desionizada en un matraz bola y se llevaron
al punto de ebullicién, enseguida se agregaron 1.8 g de FeCls y 0.3936 g de FeCl,, dicho
matraz se transfirid a un bafio ultrasdnico, transcurridos 5 minutos se retird del bafio y
se agregaron 0.5 mL de NH4OH. Finalmente se introdujo la solucién en el bafio
ultrasdnico por 10 minutos. Se formd un precipitado negro-rojizo inmediatamente. La
solucidn se dejo reposar por 24 horas para retirar el sobrenadante, para su posterior

lavado.

Magnetita3. 12 mL de agua desionizada en un matraz bola se llevaron a ebullicién,
enseguida se agregaron 1.08 g de FeCl; y 0.3936 g de FeCl,, dicho matraz se transfirio a
un bafio ultrasénico donde se mantuvo durante todo el proceso, después se agregaron
0.5 mL de NH4OH. Se formd un precipitado negro-rojizo inmediatamente y se mantuvo
en bafo de sonicacidon durante 15 minutos mas. Finalmente se dejé reposar por 24

horas después de esto se retird el sobrenadante, para su posterior lavado.
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3.22LAVADO
La solucidon con nanoparticulas fue separada a 15,000 rpm durante 1 hora. La

eliminacidon del sobrenadante se realizé con una micropipeta de 1000 plL evitando
succionar a las particulas magnéticas y reemplazando el volumen sustraido por agua
desionizada. Este procedimiento se repiti6 3 veces para obtener nanoparticulas

magnéticas libres de sales y a pH neutro.

3.2.3 RECUBRIMIENTO UTILIZANDO TEOS, APTES Y TEOS/APTES (1:1)
Los recubrimientos se realizaron con las nanoparticulas obtenidas mediante el método

de sintesis 3 (magnetita 3). Se tomaron 3 ml de una solucién acuosa de NPM vy se
aforaron en un matraz de 10 mL con agua desionizada, esta solucién se transfirié a un
matraz bola y se introdujo en bafio ultrasénico donde se mantuvo durante todo el
procedimiento. Posteriormente se agregaron 80 mL de alcohol etilico al 70 %, asi como
5 ml de hidroxido de amonio al 30%. Finalmente se agregaron 0.2 ml del
correspondiente agente de recubrimiento (TEOS, APTES y TEOS/APTES 1:1) utilizando
una bomba infusora a un flujo de 10 pl/min. La solucién se mantuvo 2 horas en bafio
ultrasénico a una temperatura menor a 20 °C. Finalmente, la mezcla se llevé a pH neutro

mediante lavados con agua desionizada, utilizando centrifugacion.
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4 RESULTADOS Y DISCUSION

Se realizé la sintesis de NPM mediante 3 métodos diferentes, cuyos productos fueron
analizados mediante las técnicas de difraccion de rayos X, medicién de radio
hidrodinamico, carga superficial de las particulas (potencial £), asi como magnetometria.
Andlisis que ayudaron a determinar la metodologia que produjera nanoparticulas de
magnetita de menor tamafio en solucién, carga suficientemente grande para evitar la
aglomeracion por electroatraccion y con propiedades superparamagnéticas

respectivamente.

Los mejores resultados se obtuvieron con el método 3, que generd nanoparticulas
superparamagnéticas, de 10 nm de didmetro aproximadamente y con una carga
superficial de +48 mV * 4.6 mV, los recubrimientos se caracterizaron por medio de la
técnica de TEM en donde observamos que se formd sobre las NPM una capa esférica de
aproximadamente 20 nm de espesor con TEOS, una muy difusa con APTES sin tamafio
discernible y una superior a 30 nm burdamente esférica con una mezcla de TEOS vy
APTES. A continuacion se detallan las caracterizaciones de todas las muestras

sintetizadas y de las muestras con el recubrimiento.

4.1 DIFRACCION DE RAYOS X
Como se observa en los difractogramas de la figura 7, los 3 métodos de sintesis

claramente generan particulas de magnetita (Fes04), aunque, por el ruido que
manifiestan todos, existe la posibilidad de que la muestra contenga éxido de hierro en
faces amorfas y en otro tipo de estructuras cristalinas diferentes de la magnetita;
probablemente debido a la presencia de otros éxidos de hierro que se generan durante
la reaccion. Cabe resaltar que el método 1 fue el que produjo particulas mas puras de
magnetita en comparacion con los otros dos. Esto se atribuye a que en este método de
sintesis se evitd la oxidacién de las NPM utilizando HCL y burbujeo de nitrégeno al
momento de disolver las sales de hierro, este resultado se manifesté a simple vista ya

gue las NPM mostraban un color negro-marrén intenso.
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Figura 7. Difractograma de 3 muestras diferentes de nanoparticulas, se demuestra a presencia de
magnetita comparandola con la referencia.

4.2 DISPERSION DINAMICA DE LUZ (DLS).

Este tipo de analisis ayuda a obtener informacidn acerca del radio hidrodinamico de las
NPM, como lo demuestra el grafico de la figura 8 existe una gran diferencia entre los
tamafios promedios de las 3 muestras de magnetita. En el caso de la muestras de
magnetita 1 y 2 existen dos poblaciones mayoritarias de tamanos diferentes: una muy
superior a los 500 nm lo que puede indicar aglomeracidén y una pequefia que se situa
entre los 50 y 100 nm, que se encuentra muy lejos del valor deseado de 5-20

nandmetros que se esperaba obtener.

Por otro lado, para la muestra de magnetita 3 (linea amarilla) la mayoria de las
particulas poseen un diametro inferior a los 200 nm que a pesar de ser un tamafo
mayor a lo esperado, so menos polidispersas que las obtenidas con los otros métodos.
Sin embargo, también existe una pequena poblacion de radio aproximado a los 20 nm

gue podrian ser NPM que aun no han formado aglomerados.
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Figura 8. Grafico obtenido mediante DLS que representa el tamafio de las particulas de 3 muestras
diferentes en solucion acuosa. Se manifiesta la presencia de varias poblaciones dentro de cada
metodologia, asi como una anchura grande en las distribuciones por lo que no existe monodispersidad.

4.3 MAGNETOMETRIA
Se evaluod el cardcter magnético de las NPM obtenidas por los tres diferentes métodos

de sintesis. En la figura 9, se pone de manifiesto la forma caracteristica de la curva de
magnetizacion de los materiales superparamagnéticos. A pesar de que la senal para
cada muestra es diferente esto no significa que sus propiedades superparamagneticas
varien demasiado, se debe a la cantidad de muestra durante la medicién o a la
intensidad de magnetizacion del material, lo cual no afecta en el resultado obtenido ya

gue es una prueba cualitativa.
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Figura 9. Magnetograma de 3 muestras diferentes de particulas magnéticas. La falta de histéresis en las
curvas de magnetizacion muestra que las nanoparticulas sintetizadas por los tres métodos son
superparamagnéticas.

Cotejando la informacion del DLS con la de magnetometria se llega a la conclusién de
que las particulas en solucidén se encuentran aglomeradas y es posible que su radio sea
mucho menor al que establece el DLS, debido a que las particulas magnéticas solo
presentan superparamagnetismo si su tamafo es inferior a 100 nm y como se puede ver

en el magnetograma todas las muestras poseen dicha caracteristica.

4.4 POTENCIAL ¢

Mediante esta técnica se obtuvo informacién acerca de la magnitud de la carga
superficial de las nanoparticulas como lo muestra la tabla 1. Se obtuvo un valor positivo
para las magnetitas 2 y 3, contrarios a la magnetita 1 que obtuvo un valor negativo. La
desviacion estandar relativa (RSD) de las mediciones indica que el valor verdadero de la
magnetita 1 se encuentra entre — 26 mV y 0 mV, lo que puede ser resultado de la
aglomeracion de las particulas. Por lo tanto, existen en solucion diversos tamafos de

particulas con una amplia gama de valores de carga superficial. La literatura reporta que
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un valor mayor a 25 mV es suficiente para evitar la aglomeracidon de particulas
coloidales (48), el hecho que las muestras de magnetita 2 y 3 hayan mostrado formacién
de precipitado y un tamafio hidrodindmico superior a una micra, sugiere que el valor del
potencial { corresponde al de los aglomerados y no de las nanoparticulas individuales.
Tomando en cuenta la informacion anterior se establece que el valor real del potencial §

de las NPM es inferior al de mostrado en el andlisis.

Con base en los resultados de los tres tipos de analisis anteriores se seleccioné la
muestra de magnetita 3 para su analisis mediante espectrometria infrarroja,
microscopia electrénica de trasmisidon y para evaluar el recubrimiento con silice. Esto
debido a que presentd caracteristicas superparamagnéticas, menor tamafio de particula
gue se correlaciona con una mayor repulsién entre las particulas, debido a su elevada
carga superficial (+ 48.6 mV = 4.6 mV), valor que tuvo también un menor RSD que los
valores de las NPM de los otros dos métodos lo que indica mayor exactitud en la

medicion y por lo tanto menor aglomeracion.

Tabla 1. Potencial { de muestras de
magnetita obtenida por tres diferentes

métodos.
Magnetita  Potencial { RSD %
(mV)
1 -13.628 99.5
2 41.698 16.7
3 48.602 8.3

4.5 MICROSCOPIA ELECTRONICA DE TRANSMISION
Para esclarecer el verdadero tamafo de las nanoparticulas obtenidas por el método 3,

se llevé a cabo una microscopia electrénica de transmision (figura 10) eso concuerda
con el DLS respecto a la idea de formacién de aglomerados aunque la preparacién de
muestras para TEM implica la formacion de estos por si sola. El didametro de las NPM se

encuentra alrededor de 10 nm confirmandose su escala nanométrica, mientras que el
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de los aglomerados es de 30 a 70 nm. También se observa que la forma de las particulas

es completamente amorfa.

Figura 10.Micrografia de la muestra de magnetita 3.

4.6 DISPERSION DINAMICA DE LUZ (DLS) DE PARTICULAS
CUBIERTAS CON SILICE UTILIZANDO TEOS
Debido a que se atribuyd una disminucion en el tamafio de las NPM al tiempo que

permanecieron en bano ultrasénico en cada una de las metodologias de sintesis.se optd
por recubrir los tres tipos de particulas con TEOS. La figura 11 demuestra que la
conjetura previamente realizada, que a mayor tiempo en bafio ultrasénico menor el
tamafio de particula, es verdadera. El tamafo de las particulas recubiertas fue menor al
de las mismas muestras sin recubrir, atribuible, probablemente, al tiempo que se
mantuvieron (2 horas) en bafio ultrasénico durante el proceso de recubrimiento. De esa
manera, los aglomerados en solucién logran separarse demostrando la reduccion de
didmetro para las particulas obtenidas mediante el recubrimiento de las muestras de
magnetita 1, 2 y 3, hasta 400 nm. Cabe resaltar que la magnetita 3 posee el menor

tamafio incluso ya con el recubrimiento de silice.
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Figura 11. DLS de tres muestras diferentes de magnetita cubierta con dxido de silicio utilizando TEOS.

La razén a la cual se le atribuye que los aglomerados no disminuyan de ese tamafio, es
probablemente porque la medicién de DLS se realizd después de varias semanas de la
aplicacion del recubrimiento. Sin embargo, se observa una distribucién menos

polidispersa en los tres métodos de sintesis.

4.7 MAGNETOMETRIA DE NPM CUBIERTAS CON SIiLICE
UTILIZANDO TEOS
Para corroborar que las propiedades superparamagnéticas de las particulas se

conservaban aun con el recubrimiento de silice, se realiz6 una magnetometria. Los
resultados se muestran en la figura 12, donde se observa el patrén tipico del
superparamagnetismo, ya que la forma de la curva de histéresis es casi inexistente. La
Unica diferencia respecto a las NPM sin recubrimiento es que el ruido del
magnetograma aumenta demasiado. Esto se atribuye a que la cantidad de magnetita en
la muestra es muy poca respecto a su masa. El grosor del recubrimiento es mayor que el

tamafio de las nanoparticulas de magnetita. En el caso del magnetograma de la
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magnetita 1 recubierta, el ruido es excesivo por lo que es dificil discernir el

comportamiento magnético.

1r Magnetita 1 TEOS

-5 0 5
Magnetic Field (kOe)

Magnetita 2 TEOS

-5 0 5
Magnetic Field (kOe)
1r Magnetita 3 TEOS
05¢
(2]
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Figura 12. Magnetograma de 3 tipos de NPM
cubiertas silice utilizando con TEOS. Las muestras 2 y
3 presentan una curva que indica
superparamagnetismo mientras que la numero 1
posee demasiado ruido para discernir sus
caracteristicas magnéticas.
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4.8 POTENCIAL ( DE PARTICULAS CUBIERTAS CON SILICE
UTILIZANDO TEOS
Para evaluar su estabilidad en agua, se evaluaron mediante potencial { muestras de

magnetita 1, 2 y 3 recubiertas utilizando TEOS. Se obtuvieron los resultados contenidos
en la tabla 2. Claramente las RSD disminuyeron a un nivel deseable en todas las
muestras ya que es inferior al 10 %, lo que otorga mayor confianza a los valores
obtenidos, ademds se denota un cambio en el potencial a valores negativos en todas las
muestras, indicando la modificacion de la superficie de las nanoparticulas en los 3 casos.
El cambio de signo se debe principalmente a la formacidon de grupos —OH durante la
polimerizacién del silano, de acuerdo al proceso Stéber (21), que considera también la
formacién de enlaces Si-O-Si. La magnitud del potencial en todos los métodos cubiertos

con TEOS es mayor a 25 mV por lo que se consideran estables coloidalmente.

Tabla 2. Potencial { de NPM recubiertas
con silice a partir de TEOS.

Magnetita Potencial ( RSD%
(mV)

1 -44.25 6.4
2 42.17 5.2
3 44.48 4.1

49 MICROSCOPIA ELECTRONICA DE TRASMISION DE NPM
CUBIERTAS CON SILANOS

Ya que las muestras de magnetita 3 tuvieron mejores resultados tanto en tamario,
conservacion del superparamagnetismo, y estabilidad en solucién acuosa, se tomé la
decision de evaluar el recubrimiento con otro silano: el APTES, con el fin de que la
superficie del recubrimiento contara con los grupos amino del APTES expuestos para

poder funcionalizar las nanoparticulas.

La micrografia de la figura 13-A muestra que el tamano de los aglomerados de las

particulas cubiertas con silice utilizando TEOS es menor de 200 nm ya que estan
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conformados por mds de 3 NPM recubiertas. Este dato es congruente con los valores
obtenidos en la medicién con DLS. El grosor del recubrimiento es aproximadamente de
20 nm (figura 13-B) lo que representa practicamente el doble del tamafio promedio de
las nanoparticulas de magnetita, ademas se observa que el recubrimiento posee una

tendencia esférica.

Figura 13. Micrografia de NPM del método 3 cubiertas con silice utilizando TEOS. Se observa una sola
NPM de color obscuro con el recubrimiento de silicio en un tono mas claro formando una coraza
esférica (10-B). Cimulo de nanoparticulas recubiertas.

Por otro lado, las particulas recubiertas usando APTES presentan una forma irregular en
la cual es complicado discernir facilmente entre la NPM vy el recubrimiento (figura 14-A).
Aunque se realiza un aumento significativo a la imagen solo se diferencia la

nanoparticula debido a la orientacién definida de sus atomos (figura 14-B).

En el caso del recubrimiento realizado a partir de la mezcla de ambos silanos se
manifiesta una tendencia de combinacién en las caracteristicas morfolégicas del
recubrimiento (figura 15), ya que presenta cierta tendencia esférica con muchas
deformaciones y un mayor numero de nanoparticulas involucradas dentro de cada

envoltura individual. Asimismo, cabe resaltar que el tamafo tanto de los aglomerados
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como del grosor de la capa de recubrimiento se ven exacerbados en comparaciéon con

los recubrimientos mediante TEOS y APTES por separado.

El comportamiento desordenado de los revestimientos en los que se utilizd APTES se
puede deber a que el grupo amino de este se ve involucrado en la formacién de la red

de silanos, provocando cierta asimetria en el entramado.

Figura 14. Micrografia de NPM de magnetita 3 cubiertas utilizando APTES. 14-A) Aglomerado de NPM
recubiertas de manera amorfa, se dificil la identificacion entre ellas. Es posible discernir entre la
particula de magnetita de su recubrimiento de silicio por la orientaciéon de los atomos en el nucleo
magnético (14-B).
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Figura 15. Micrografia de NPM de magnetita 3 cubiertas utilizando TEOS/APTES. Es posible distinguir
facilmente entre el nucleo de magnetita y el recubrimiento de silicatos (15-A). Por otro lado los
aglomerados son tan grandes que son mayores a 1 um (15-B).

410 ESPECTROSCOPIiA FT-IR PARA LAS MUESTRAS DE
MAGNETITA 3 CON Y SIN RECUBRIMIENTO
Para poder corroborar la composicion quimica del recubrimiento de las NPM observado

con el TEM se realizé una espectrometria infrarroja. Como lo muestra la figura 15 los
estiramientos y flexiones de los enlaces Si-O se presentan en los tres métodos de
recubrimiento en la zona que va de los 800 cm™ a los 1000 cm ! (45) sin embargo en el
método donde se utilizd APTES es poco evidente, esto se atribuye a que el rendimiento
de la reaccién de recubrimiento fue muy poco comparado con los método de TEOS y la
mezcla TEOS/APTES. Ademas el espectro sefiala bandas no definidas en la zona de 3500
cm™t y 2900 cm™? las cuales se deben a la vibracion de enlaces H-O-H y C-H (45)
respectivamente probablemente por la presencia de residuos de agua y etanol

remanentes de la reaccion de silanizacion.
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Figura 16. Espectro infrarrojo de NPM recubiertas con silice mediante 3 métodos diferentes. Es evidente
la formacidn de la capa de silice debido a la presencia de las bandas en la zona cercana a los 1000 cm™
que se deben a enlaces Si-O.
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5 CONCLUSION

Existe una relacion inversa entre el tiempo de bafio ultrasénico y el tamafio de las
nanoparticulas de magnetita producidas mediante el método de co-precipitacidon, es
decir, entre mayor sea el tiempo, menor sera el tamaio de las NPM. Por lo tanto, es un

factor muy relevante en este método de sintesis.

El uso de un medio reductor al momento de la disolucion de las sales de hierro en el
método de co-precipitaciéon, asi como el burbujeo de nitréogeno, disminuyen Ia
probabilidad de oxidacién de la magnetita, hecho que se demuestra al disminuir
también la aparicién de pequenas bandas no correspondientes a la magnetita en el

difractograma de rayos X.

Recubrir las nanoparticulas magnéticas con o6xido de silicio utilizando TEOS como
precursor produce mayor uniformidad en la estructura de silice que conformara el
revestimiento de las NPM en comparacién con el uso de APTES y la mezcla de ambos.
Ademas ofrece mayor claridad en las micrografias obtenidas mediante TEM, ya que este
ultimo es probable que genere asimetrias en la red de silanos debido al grupo amino

que contiene.

PERSPECTIVAS DEL TRABAJO

Aun quedan por definir los pardmetros para lograr una capa de recubrimiento mas
delgada y analizar si los grupos aminos del APTES son suficientes y se encuentran en la
superficie de las NPM. Esto permitira la posterior funcionalizacién de las mismas, con el

objetivo de ser utilizadas en aplicaciones biomédicas.
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