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RESUMEN

SINTESIS Y CARACTERIZACION DEL SISTEMA L-GLUTATION REDUCIDO-
NANOPARTICULAS DE ORO/NANOTUBOS DE CARBONO (GSH-AuNPs/CNTS)

Por:
Jorge Bruno Diaz Hurtado
Agosto 2013
Maestro en Ciencias en Ingenieria Quimica

Dirigida por: Dr. Javier Lara Romero y Dra. J. Betzabé Gonzéalez Campos

En la actualidad, a pesar de los avances que se han hecho en el campo de la
deteccidon de enfermedades, los métodos empleados siguen siendo poco selectivos,
costosos y en ocasiones invasivos para el paciente. El desarrollo de la
nanotecnologia ha tomado interés en las aplicaciones de los nanomateriales en el
area de los biosensores, debido a que han demostrado ser ultrasensibles y
altamente selectivos. Algunos de los sistemas estudiados son aquellos compuestos
por nanoparticulas de oro (AuNPs), metal utilizado debido a sus excelentes
propiedades de conduccion eléctrica, térmica y a que puede ser enlazada facilmente
a compuestos biolégicos y pueden ser adsorbidas sobre nanotubos de carbono
(NTCs) para lograr una buena dispersiéon y aprovechar las propiedades eléctricas de
los mismos. Este trabajo propone la sintesis, caracterizacion y analisis de las AUNPs
decoradas con L-glutation reducido (GSH) y soportadas sobre NTCs de pared
multiple (MWCNTSs). Los MWCNTSs se sintetizaron por el método de spray — pirolisis,
y se estudié el soporte de las AuNPs mediante microemulsion y microondas
utilizando un surfactante anionico. Este nanomaterial se analizd mediante SEM,
TEM, Raman y EDX. A este sistema se le adicion6 el GSH mediante una dilucién en
acido acético y metanol. EI composito completo se analizé por IR para detectar la
presencia del GSH sobre el sistema AuNPs/MWCNTs. La ruta de sintesis que
resultd en un mejor control del tamafo de las AuNPs asi como en una buena
dispersion de las mismas sobre los MWCNTSs fue la realizada por microondas en
solucién acuosa, con borohidruro de sodio como reductor y dioctilsulfosuccinato de

sodio como surfactante.

Maestria en Ciencias de Ingenieria Quimica



ABSTRACT

SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF THE L-GLUTATHIONE REDUCED-
GOLD NANOPARTICLES/CARBON NANOTUBES (GSH-AuNPs/CNTs) SYSTEM

By:
Jorge Bruno Diaz Hurtado
August 2013
Master of Science in Chemical Engineering

Advice by: Dr. Javier Lara Romero and Dra. J. Betzabé Gonzalez Campos

In these times, even with the technological advances in the disease detection
field, the current methods still present low selectivity, high costs and sometimes they
are invasive for the patient. Nanotechnology development has focused in the
nanomaterials applications in the biosensors field, because they have proven to be
ultrasensitive and highly selective. Some of these studied systems are the ones
composed by gold nanoparticle (AuNPs), metal used because of its excellent
properties as electrical and thermal conductivity, and by the fact that it can be linked
easily to biological molecules and can be adsorbed on carbon nanotubes (CNTS) to
achieve good dispersion and take advantage of the electrical properties of the CNTSs.
This research work proposes the synthesis, characterization and analysis of the
AuNPs decorated with L-glutathione reduced (GSH) and supported on multi-walled
carbon nanotubes (MWCNTs). The MWCNTs were synthesized by the spray-
pyrolysis method, and the AuNPs support was made by the microemulsion and
microwave method using an anionic surfactant. This nanomaterial was analyzed by
SEM, TEM, Raman and EDX. GSH was added to this system via a dilution in acetic
acid and methanol. The complete composite was analyzed by IR to detect the
presence of GSH on the AUNPs/MWCNTSs. The best synthesis route which yielded a
better AUNPs size control and good dispersion of them over the MWCNTS was the
one made by microwave in aqueous solution, using sodium borohydride as reductor

and sodium dioctylsulfosuccinate as a surfactant.

Maestria en Ciencias de Ingenieria Quimica
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Capitulo I. Introduccion

Sintesis y caracterizacion del sistema I-glutation reducido-
nanoparticulas de oro/nanotubos de carbono (GSH-
AUNPs/NTCs)

Introduccion

La nanotecnologia es el entendimiento y control de la materia en el
rango de dimension de 1 a 100 nm. Las tendencias actuales en nanotecnologia
han permitido el desarrollo desde dispositivos inorganicos para la oéptica y
almacenamiento de energia y transporte, hasta técnicas novedosas en

medicina, incluyendo técnicas de deteccion y tratamiento contra el cancer.

Los materiales en nivel nanométrico tienen propiedades diferentes que
sus contrapartes macroscopicas, aun cuando estén compuestos por el mismo
elemento. Por ejemplo, pueden tener valores de capacidad calorifica mayores
debido a su gravedad especifica, o pueden acoplarse de una forma diferente a
la radiacién. También, debido a su tamafio, composicion o morfologia, pueden
viajar a través del cuerpo sin ser impedidos por el sistema inmunolégico,
garantizando el acceso a varias partes del cuerpo o a células individuales que
de otra forma seria imposible. Ademas, existe una amplia variedad de
nanomateriales que pueden ser usados para que multiples componentes
funcionales puedan ser afiadidos para que sean selectivos a ciertos objetivos.
Una alternativa para las terapias destructoras de tumores es el uso de

nanoparticulas para reducir los efectos no deseados de la quimioterapia actual.

Algunos nanomateriales tienen propiedades antibacterianas y antivirales
gue pueden ser usadas para desactivar infecciones cronicas que puedan
conducir al desarrollo de cancer en tejidos sensibles, o ayudar en la reduccion
de las infecciones secundarias provocadas por la disminucién de la respuesta

inmune debido a la quimioterapia.

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 1



Capitulo I. Introduccion

En adicion a su uso como agentes benéficos, algunas nanoparticulas
pueden tener un propdsito doble al actuar como agentes de contraste para

detecciodn al registrar el progreso del sistema hacia el sitio del tumor [1].

La aplicacion de la nanotecnologia en la medicina trata sobre el uso de
materiales a esta escala para el desarrollo de modalidades novedosas de
terapia y diagnostico. Los nanomateriales tienen propiedades fisicoquimicas
Unicas, tales como tamafio ultra pequefio, una alta relacion entre &rea
superficial y masa y alta reactividad. Estas propiedades pueden usarse para
superar algunas de las limitaciones encontradas en los agentes terapéuticos y

de diagndstico tradicionales [2].

Estas particulas son lo suficientemente pequefias para entrar
practicamente a cualquier parte del cuerpo, incluyendo células y organulos. Los
organismos Vivos estan construidos por células que tienen una dimension tipica
de 10 um [Fig. 1.1].

.Y e o §

Atomo de Carbono flanotubo de carbono  Quantum dobr  Nanopardicula deoro  Anticuerpo
340pm 1-5nm x mm 10-20nm 5-110nm 14 x8.5nm

Bacteriéfago Bacteria Célula ranguinea
70 x 200nm 3 x0.6um 8um

Fig. 1.1. Tamafios comparativos de algunas nanoparticulas en comparacion

con algunas moléculas biolégicas.

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 2



Capitulo I. Introduccion

Sin embargo, los componentes celulares son mucho mas pequefios y se
encuentran en el dominio de los sub-micrones. Aun mas pequefas son las
proteinas, con un tamafo tipico de 5nm, lo cual es comparable con las
dimensiones de las nanoparticulas mas pequefias hechas por el hombre. Esta
comparacion de tamafios da una idea del uso de nanoparticulas como pruebas
muy pequefias que permiten la observacion de la maquinaria celular sin
introducir mucha interferencia [3]. El entendimiento de los procesos biolégicos
al nivel de nanoescala es un area de mucho interés detras del desarrollo de la

nanotecnologia [4].

Algunas aplicaciones de los nanomateriales en la biologia o medicina son

los siguientes:

e Marcadores biologicos fluorescentes [5,6, 7].

e Liberaciéon de genes y farmacos [8, 9].

e Bio deteccién de patégenos [10].

e Deteccion de proteinas [11].

e Exploracion de estructuras de ADN [12].

¢ Ingenieria de tejidos [13, 14].

e Destruccion tumoral por calentamiento (hipertermia) [15].

e Separacion y purificacién de moléculas biolégicas y células [16].

¢ Mejora en el contraste en imagenes por resonancia magnética [17].

e Estudios fagocinéticos [18].

El hecho de que las nanoparticulas existan en el mismo dominio que las
proteinas hacen que los nanomateriales sean adecuados como biomarcadores.
Para poder interactuar con un objetivo biolégico, un recubrimiento biolégico o
molecular que actie como una interface bioinorganica debe unirse a la
nanoparticula. Algunos ejemplos de recubrimientos organicos incluyen
anticuerpos, biopolimeros como el colageno [19], o monocapas de moléculas

pequefias que hagan a las nanoparticulas biocompatibles [20].

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 3



Capitulo I. Introduccion

Ademas, como las técnicas de deteccion 6pticas son ampliamente utilizadas
en investigacion biolégica, las nanoparticulas pueden fluorescer o cambiar sus

propiedades opticas. [Fig. 1.2]

Enlazantes ;

e L
b (_/\M

Fusnrtioonl

'\/‘,\t) /) g \ Capa protectora
P |

| W Y N
Biocompatibilidad 2

Fig. 1.2. Configuraciones tipicas usadas en nano-bio materiales aplicados a

Deteccion de
Antigenos

Fluorescencia

| Reconocimiento
| de forma

problemas médicos o biologicos.

Usualmente la nanoparticula forma el ntcleo del nanobiomaterial. Puede
ser usada como una superficie conveniente para ensamble molecular y puede
estar compuesta por materiales inorganicos y poliméricos. Puede estar también
en forma de una nanovesicula rodeada de una membrana. La forma es
normalmente esférica, pero otras formas como cilindrica, de plato y otras son
posibles. El tamafio y la distribucién son importantes en algunos casos, por
ejemplo, si se requiere la penetracion a través de una estructura porosa o una

membrana celular.

Esto se vuelve critico cuando los efectos cuantizados son usados para
controlar las propiedades del material. Un buen control del tamafio promedio de
las particulas y una distribucion de tamafios reducida permiten crear sondas
fluorescentes muy eficientes que emiten luz en un amplio rango de longitudes
de onda. Esto ayuda a crear biomarcadores con muchos y bien distinguidos

colores.

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 4



Capitulo I. Introduccion

El nucleo en si mismo puede tener muchas capas y ser multifuncional.
Por ejemplo, combinando capas magnéticas y luminiscentes se puede detectar
y manipular a las particulas. El ndcleo de la particula muchas veces esta
protegido por muchas capas de material inerte, por ejemplo silice. Las
moléculas orgénicas que son adsorbidas o quimisorbidas sobre la superficie de

la particula también se utilizan con este propdésito.

La misma capa protectora puede actuar como un material biocompatible.
Sin embargo, usualmente se requiere una capa adicional de moléculas
enlazadoras para proceder con la funcionalizacion. Esta molécula lineal
enlazadora tiene grupos reactivos en ambas terminales. Un grupo se enfoca a
unir al enlazador a la superficie de la nanoparticula y el otro se usa para
enlazar varias fracciones como biocompatibles (dextran), anticuerpos,

fluoréforos, etc., dependiendo de la funcion requerida por la aplicacion [21].

En este trabajo se muestra la sintesis de un nanomaterial que aprovecha
las propiedades tanto de las nanoparticulas de oro como de los nanotubos de
carbono enlazadas a un compuesto hioldgico que servira como punto de unién
a moléculas organicas tales como anticuerpos, cadenas de ADN y ARN que
permitan el reconocimiento molecular para desarrollar biosensores altamente

especificos y ultra sensibles.

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 5



Capitulo I. Introduccion

Justificacion

Los métodos actuales de deteccion de muchas enfermedades que
aguejan al hombre son invasivos, costosos y no completamente confiables.
Con este trabajo de investigacion se pretende desarrollar nanoparticulas
funcionalizadas y soportadas sobre nanotubos de carbono con las cuales
puedan construirse biosensores que logren alcanzar niveles de deteccidon mas

altos que los utilizados actualmente.

Hipotesis

Las nanoparticulas de oro soportadas sobre nanotubos de carbono de
pared multiple tendran un tamafio de particula y una dispersion homogénea a
lo largo de los nanotubos. El I-glutatiébn se enlazara a las nanoparticulas de oro

por medio del enlace covalente con el azufre presente en el |-glutation.

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 6



Capitulo I. Introduccion

Objetivos

Objetivo general

Sintetizar nanoparticulas de oro, soportarlas sobre los nanotubos de
carbono y enlazarlas con I-glutation con potencial uso como plataforma para
unir anticuerpos que lograran reconocer a sus antigenos correspondientes

para el desarrollo de biosensores altamente especificos.

Objetivos especificos

e Sintetizar las nanoparticulas de oro a partir del HAuCl,; y soportarlas
sobre los nanotubos de carbono por microondas evaluando diferentes

medios de dispersion y agentes reductores.

e Caracterizar los nanotubos de carbono con las nanoparticulas de oro ya
soportadas por medio de TEM, Raman, IR vy difraccion de rayos X para
analizar la distribuciébn y tamafio de las nanoparticulas sobre los
nanotubos de carbono.

e Enlazar el I-glutatién a las nanoparticulas de oro soportadas sobre los

nanotubos de carbono y caracterizar el sistema por IR.
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CAPITULO Il. MARCO TEORICO

2.1.- Biosensor

Un biosensor es un sistema analitico compuesto por un material
biolégico que estd inmovilizado, ya sean enzimas, anticuerpos, cadenas de
ADN, etc. Este material biolégico esta en contacto con un sistema transductor
adecuado que convierte la sefial bioguimica una sefal eléctrica que se puede
cuantificar. Las sefiales eléctricas que se producen pueden ser continuas o
discontinuas. Se emplea un transductor porque es un dispositivo capaz de
transformar o convertir un determinado tipo de energia de entrada, en otra
diferente a la salida. La eleccién del componente bioldgico va a depender del
analito que se quiera analizar o cuantificar, y a su vez, el transductor

dependera del biocomponente [Fig. 2.1].
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Fig. 2.1. Esquema general de un biosensor.

En contraste con los bioensayos convencionales, los biosensores
permiten la deteccién de interacciones moleculares mientras se llevan a cabo,
sin requerir procedimientos auxiliares, haciéndolos altamente atractivos para

aplicaciones biotecnoldgicas.
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Con el uso de los biosensores se incrementa la sensibilidad y la
precision. No es necesario manipular las muestras ni utilizar una gran cantidad
de reactivos, sin embargo, es posible hacer cientos o miles de medidas con un
solo biosensor, bajando los costos de los ensayos, aumentando la rapidez del

proceso y facilitando su uso.

A pesar de esto, los biosensores presentan dos limitaciones principales:
la inestabilidad de los compuestos biologicos, ya que éstos pueden perder su
actividad en horas o dias, esto depende de la naturaleza de la molécula, del pH,
de la temperatura y de la fuerza i6nica del compuesto biolégico. La segunda
limitacion se debe a que la sefal que puede registrar el biosensor esta en un
rango muy pequefio, desde nandémetros a micrometros. Esto puede mejorarse
sustituyendo los dispositivos de transduccién fisicoquimica por dispositivos de

transduccion bioldgicos [22].

2.1.1. Clasificacion de los biosensores

Los biosensores pueden clasificarse de la siguiente manera [Fig. 2.2]:
e En funcién del bioreceptor

» Cataliticos (enziméticos, celulares)

= Afinidad (Anticuerpos, ADN)
e En funcion del método de inmovilizacion:

» Quimico (Enlace covalente, enlace cruzado)

» Fisico (Adsorcion, atrapamiento, confinamiento, encapsulacion)
e En funcion del transductor:

» Electroquimicos (Potenciométricos, amperométricos)

= Opticos (Colorimétricos, fotométricos)

= Calorimétricos/térmicos

= Acusticos/térmicos

= Piezoeléctricos
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4,

Anticuerpo | BIOSENSOR

Transauctor

Fig. 2.2. Clasificacion general de biosensores.

2.1.1.1. Biosensores electroqguimicos

Los biosensores electroquimicos se basan en el monitoreo de especies
electroactivas que son producidas o consumidas por la accion de los
componentes biologicos (enzimas, células) [23]. La transduccién de la sefial
puede llevarse a cabo usando uno de los dos principales métodos: Biosensores

potenciométricos y biosensores amperométricos [Fig. 2.3].

Contra electrodo

Electrodo de
Trabajo

Conexion

-
Contra Electrodo Electrodo de

Referencia

Conexion
E. Trabajo

Conexion
E. Referencia

Fig. 2.3. Ejemplo de un biosensor electroquimico.
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2.1.1.1.1 Biosensores potenciométricos

Se basan en el monitoreo del potencial de un sistema en un electrodo en
funcionamiento con respecto a un electrodo de referencia preciso, bajo
condiciones de flujo de corriente cero. En el proceso, las medidas
potenciométricas se relacionan a la actividad del analito. Los biosensores

potenciomeétricos pueden operar en un amplio rango de concentraciones.

2.1.1.1.2 Biosensores amperomeétricos

El principio de operacion de los biosensores amperométricos se define
por un potencial constante aplicado entre un electrodo de referencia y uno de
prueba. El potencial aplicado resulta en reacciones redox, lo que ocasiona el
flujo de una corriente neta. La magnitud de esta corriente es proporcional a la
concentracion de especies electroactivas presentes en la muestra y tanto las
reacciones catodicas (reduccién) y anionicas (oxidacion) pueden ser
monitoreadas  amperométricamente.  Muchos de los biosensores
amperomeétricos usan enzimas como elemento de bioreconocimiento.
Tipicamente, la oxidasa y deshidrogenasa son los catalizadores mas utilizados

para este tipo de biosensores [23].

2.1.1.2 Biosensores calorimétricos

La mayoria de las reacciones bioquimicas son acomparfadas ya sea por
absorcion o produccién de calor. Los sensores basados en la transduccion
calorimétrica estan disefiados para detectar el calor generado o consumido
durante una reaccion bioldgica utilizando dispositivos sensibles para deteccion
de calor [24].
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2.1.1.3 Biosensores opticos

Estos sensores se basan en la medicion de las respuestas a la
iluminacién o emision de luz. Los biosensores épticos [Fig. 2.4]pueden emplear
una variedad de técnicas para detectar la presencia de un analito objetivo
basandose en métodos como quimiluminiscencia, fluorescencia, absorbancia
de luz, fosforescencia, técnicas fototérmicas, resonancia de plasmon superficial,

polarizacion y rotacion, y reflectancia interna total [25].

Unidad de
Deteccion Optica
* Intensidad
Fuente
de luz
| I
Luz z < = Angulo
Polarizada ejada *

P‘risma 4 Senal de

I| Resonanci
cripsensor [NV NN |
con pelicula de oro
AAAA g

Sensograma

Canal de Flujo

Fig. 2.4. Esquema de un biosensor optico.

2.1.1.4 Biosensores acusticos

Estos sensores basan su mecanismo de deteccion en una onda
mecanica o acustica. Mientras la onda acustica se propaga a través o por la
superficie del material, cualquier cambio en las caracteristicas de la ruta de
propagacion afecta la velocidad y/o amplitud de la onda. Los cambios en la
velocidad pueden ser monitoreados midiendo la frecuencia o fase
caracteristicas del sensor y después pueden correlacionarse a la cantidad

fisica correspondiente que se esta midiendo [Fig. 2.5].
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Practicamente todos los sensores de ondas acusticas usan un material
piezoeléctrico para generar la onda acustica. La piezoelectricidad se refiere a la
produccion de cargas eléctricas por la aplicacion de estrés mecanico. Los
sensores piezoeléctricos de ondas acusticas aplican un campo eléctrico
oscilante para crear una onda mecanica, la cual se propaga a través del
sustrato y luego es convertida de nuevo en un campo eléctrico para su

medicion [26].

Onda acustica superficial

/
o ;.
Puerto 7~ Lineas
Eléctrico Metalicas
Transductor
» Interdigital

/

Sustrato Piezoeléctrico
(LiTaO,, ....)

Fig. 2.5. Esquema de un sensor acustico.
2.1.1.5 Inmunosensores

Los inmunosensores se basan en explotar la interaccion especifica de
anticuerpos con antigenos [Fig. 2.6]. Tipicamente los inmunoensayos emplean
un marcador (enzima, anticuerpo, marcador fluorescente) para detectar la
reaccion inmunoldgica. El uso de plataformas de biosensores, unidas a un
formato de inmunoensayo ofrece una ruta hacia mediciones rapidas y precisas

de una gran variedad de analitos objetivo [27].
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Fig. 2.6. Diagrama de un immunosensor.
2.2 Nanotubos de carbono

Los nanotubos de carbono (NTCs) constituyen una forma alotrépica del
carbono, tal como el grafito, el grafeno, el diamante y los fullerenos. Los NTCs
estan constituidos por unidades de carbono sp?-sp® y presentan una estructura
con redes hexagonales de carbono, estructuradas en forma de tubos, cuyo
diametro y longitud es del orden de algunos nandmetros. Los NTCs son
estructuras cerradas que presentan dos regiones bien definidas con
propiedades claramente diferentes, el tubo y el domo, el cual es parecido a la
mitad de una molécula de fullereno con defectos topoldgicos que en este caso

son principalmente la presencia de pentagonos [Fig. 2.7].

Fig. 2.7. Regiones de las cuales se compone un nanotubo de carbono, tubo y

domo.
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Son sistemas ligeros, huecos y porosos, exhiben alta resistencia
mecanica e interesantes propiedades eléctricas, y por lo tanto interesantes
para el reforzamiento estructural de materiales y formacion de compositos de

bajo peso, alta resistencia a la traccion y gran elasticidad.

Basicamente existen dos grupos de NTCs, de pared multiple (MWCNTS)
y los de pared sencilla (SWCNTs) [Fig. 2.8]. Los MWCNTs pueden ser
visualizados como tubulos concéntricos y cerrados de grafito con multiples
laminas de grafitos que definen un hueco de 2 a 25 nm separadas por una
distancia de aproximadamente 0.34nm. Los SWCNTSs consisten de una lamina
sencilla de grafito enrollada la cual define un cilindro de 1 a 2 nm de didmetro
[28].

Fig. 2.8. Representacion de un nanotubo de carbono de pared sencilla (b) y un
nanotubo de carbono de pared multiple (c) a partir de una lamina de grafito (a).

Una capa de grafito es un semi-metal, esto quiere decir que tiene
propiedades intermedias entre semiconductores y metales. Cuando se enrolla
una capa de grafito en un nanotubo, ademas de tener que alinearse los &tomos
de carbono alrededor de la circunferencia del tubo, también las funciones de
onda estilo mecanica cuantica de los electrones se ajustan [29]. Dependiendo
de la forma en la que se enrolla, el nanotubo puede comportarse como un

semiconductor o un metal [Fig. 2.9].
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Fig. 2.9. Comportamiento del nanotubo de carbono dependiendo del
enrollamiento. (a) Armchair — Metalico. (b) Zig-Zag — Semiconductor de band

gap pequefia. (c) Semiconductor.

2.2.1 Aplicaciones y propiedades de los nanotubos de carbono

Desde el principio la teoria predijo excepcionales propiedades para los
nanotubos de carbono, que han podido ser comprobadas experimentalmente a
medida que ha evolucionado la instrumentacion cientifica. Las propiedades son
diferentes en los SWCNT y los MWCNT. Dependen, ademas, fuertemente de
sus dimensiones (diametro y longitud) y de los defectos presentes en el
nanotubo (vacantes o impurezas ocupando el lugar de un atomo de carbono,
deformaciones, inclinaciones). Pero también dependen de la forma en que
estan dispuestos los hexagonos de la lamina de grafito, es decir, de cémo se
enrollaria la hipotética lamina de grafito que daria lugar al nanotubo [30].

2.2.1.1 Electrénica

A pesar de las extraordinarias propiedades mecanicas y térmicas de los
nanotubos de carbono, sus primeras aplicaciones practicas han sido
electrénicas, planteandose como una posible revolucién en determinadas areas
como la informética [Fig. 2.10]. Las peculiares propiedades electronicas de los
nanotubos de carbono son las que han permitido utilizarlos en aplicaciones

electrénicas.
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La tendencia actual en electrénica es la miniaturizacion de los
dispositivos para mejorar las prestaciones: aumento de velocidad, densidad y
eficiencia. Los nanotubos también son excelentes conductores del calor, lo que
los hace ideales disipadores del calor que se produce en los sistemas

electronicos [31].

Fig.2.10. Fotografia de un circuito integrado basado en NTC depositado en un

soporte plastico.

2.2.1.2 Materiales

Los NTCs pueden ser la base para la formacion de nuevos materiales y
pueden hacerlo de dos formas: o bien agrupandose para formar haces o bien,

mezclandose con otros materiales para formar compositos.

En el caso de los haces el resultado serd una fibra con diametro
nanoscopico y longitud mucho mayor que el radio. Asi, mientras los NTCs
individuales son preferidos para ciertas aplicaciones como la electronica

molecular, los haces son mejores para aplicaciones estructurales [32].

Algunas propiedades de los nanotubos que los hacen ideales para su

uso en materiales son:
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e Mecanicas: Los NTCs poseen alta dureza, tenacidad, resistencia

mecanica, flexibilidad y elasticidad y son muy ligeros.

e Hidréfobas: Los NTCs repelen el agua. Esta caracteristica puede dar
lugar al desarrollo de compuestos que se comporten de la misma

manera.

e Quimicas: Al ser polimeros de carbono puro permiten el acoplamiento de
estructuras quimicas tanto en sus paredes como en los extremos, lo que

provoca un cambio en sus propiedades.

e Térmicas: Ademas de ser muy estables a altas temperaturas, presentan
una altisima conductividad térmica (superior a la del diamante) en la
direccién del eje. Sin embargo, si se les aplica calor en direccién

perpendicular al eje, lo reflejan.

2.2.1.3 Energia

Una de las problematicas que existen en los sistemas de gestion de la energia
es el almacenamiento de ésta. Los sistemas al uso a dia de hoy, basicamente
baterias, tienen limitaciones tanto de vida de almacenamiento como de
consumo energeético para su recarga, siendo poco eficientes. Los NTCs pueden
aportar mejoras debido a no sélo a su elevada superficie especifica que puede
garantizar sistemas de almacenamiento ligeros, sino que sus propiedades

mecanicas los hacen mas resistentes.

Su uso también se extiende a sistemas de conversion de energia tales como

celdas de combustible, baterias de ion litio y celdas solares [33].
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2.2.1.4.- Biotecnologia y quimica

2.2.1.4.1.- Adsorcion y absorcion

Los NTCs tienen capacidad para adsorber ciertas sustancias. Esto,
unido a su gran area superficial, los hace aptos para su uso en la filtracion de
liquidos y gases. En concreto sus aplicaciones en el filtrado de agua y aire
hacen de ellos un material prometedor para solucionar multiples problemas

medioambientales [34].

Los NTCs que se rellenan con otras sustancias pueden ser absorbentes,
normalmente debido a reacciones quimicas que se realizan entre la sustancia
contenida en el nanotubo y la que se pretende absorber. Se estan estudiando
como los NTCs que contienen galio en su interior pueden absorber vapor de
cobre que se deposita en el interior del nanotubo formando una aleacién con el
galio. Esta aplicacion podria utilizarse para eliminar sustancias toxicas o

radiactivas [35].

2.2.1.4.2.- Catédlisis

En muchos casos los catalizadores deben ir acompafados por
materiales soporte por diversos motivos: para inmovilizar al catalizador, para
aumentar la superficie de contacto del catalizador con las sustancias reactivas,
para estabilizar el catalizador y prevenir aglomeraciones, y para no tener que
separar el catalizador de los productos cuando concluye la reaccion. Dado que
los soportes de los catalizadores suelen ser materiales porosos para que la
catdlisis se realice en su interior, los NTCs pueden ejercer este papel [36].
Ademas, los NTCs pueden por si solos ser catalizadores, debido a que pueden

oxidarse y reducirse con facilidad. [Fig. 2.11]
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Fig. 2.11. Catalisis - Imagen SEM de particulas hidrofilicas de
polidimetilsiloxano (PDMS).

2.2.1.5 Medicina
2.2.1.5.1 Liberacién de farmacos

Medicinas encapsuladas en el interior de NTCs podrian ser ingeridas y
transportadas a través del torrente sanguineo hasta el punto donde tienen que
ser administradas [Fig. 2.12]. Ademas de conseguir gran efectividad en los
medicamentos, se evitarian los efectos secundarios presentes en la mayoria de
los farmacos que se consumen actualmente, mejorando la calidad de vida de
personas sometidas a agresivos tratamientos contra ciertas enfermedades

como el cancer [37].

Fig. 2.12. Liberacion especifica de farmacos.
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2.2.1.5.2 Probtesis

Los tejidos O0seos son unos compuestos naturales de fibras de colageno e
hidroxiapatita cristalina. Se ha demostrado que los NTCs pueden imitar el rol
del colageno como soporte para inducir el crecimiento de los cristales de
hidroxiapatita. Tratando quimicamente los nanotubos, seria posible atraer los

iones de calcio y asi promover el proceso de cristalizacion [38].

2.2.2.-Uso como biosensores

Estudios recientes han demostrado que los NTCs pueden mejorar la
reactividad electroquimica de biomoléculas importantes [39,40], y pueden
promover las reacciones de transferencia de electrones de las proteinas.
[41,42]. Ademés de la reactividad electroquimica mejorada, los electrodos de

NTCs modificados han demostrado ser Utiles para acumular biomoléculas [43].

La extraordinaria sensibilidad de la conductividad de los NTCs a los
adsorbatos superficiales permite su uso como sensores altamente sensibles a
nanoescala. Estas propiedades los hacen extremadamente atractivos para un
amplio rango de biosensores electroquimicos, desde electrodos
amperomeétricos enzimaticos a biosensores de hibridacion de ADN. A

continuacion se presentan algunos ejemplos.

2.2.2.1. Electrodos enzimaticos

Los electrodos enzimaticos combinan la especificidad de las enzimas
con el poder analitico de los dispositivos electroquimico y son extremadamente
tiles para diagnosticos clinicos o monitoreo ambiental. La atractiva deteccion
de bajo-potencial del peroxido de hidrégeno y del NADH (Nicotidamina Adenina
Dinucledtido Hidrogenasa), junto con la pasivacion superficial minima durante
la oxidacion del NADH, hacen a los NTCs muy atractivos para el desarrollo de

electrodos enzimaticos basados en oxidasa y deshidrogenasa.
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Existen mas de 200 deshidrogenasas y 100 oxidasas. Muchas de estas
enzimas catalizan especificamente las reacciones de analitos clinicamente
importantes (glucosa, colesterol, aminoacidos, alcohol) para generar los
productos electroquimicamente detectables, el NADH y el perdoxido de
hidrégeno.

2.2.2.2 Monitoreo de glucosa

El diagndstico y manejo de la diabetes mellitus requiere un monitoreo
estricto de los niveles de glucosa en la sangre. Los biosensores
electroquimicos de glucosa juegan un papel importante en esta direccion. La
dramatica disminucién en el sobrepotencial del peréxido de hidrogeno asi como
la transferencia directa de electrones de la glucosa oxidasa (GOx) observada
en los electrodos basados en NTCs modificados los hacen un material

promisorio para biosensar la glucosa [Fig. 2.13].
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Fig. 2.13. Arreglo de un electrodo de nanotubos de pared simple de glucosa

oxidasa.
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2.2.2.3 Sensores electroquimicos de ADN

Los biosensores de ADN basados en procesos de reconocimiento de
acidos nucleicos se estan desarrollando rapidamente debido que pueden
hacerse pruebas mas rapidas y baratas de enfermedades genéticas e
infecciosas. Los biosensores de hibridacion electroquimica se basan en la
inmovilizacion de pruebas de ADN de cadena sencilla (ss-) sobre la superficie
del transductor que convierte la formacion del daplex en una sefial eléctrica
medible [44]. El desempefio de tales dispositivos puede beneficiarse
enormemente usando NTCs. Tales mejoras se atribuyen a la deteccidn
mejorada de la guanina objetivo o del producto de un marcador enzimatico, asi

como el uso de los NTCs como plataformas de soporte.

Los MWCNTs de superficie confinada han demostrado ser Utiles para
facilitar la acumulacion adsortiva de la nucleobase de la guanina e incrementa
significativamente la sefial de oxidacion [43]. Esta ventaja de los electrodos de
carbon cristalinos con NTCs recubiertos se ha ilustrado en comparacién a los
NTCs cristalinos no modificados y a los electrodos de grafito. La enorme
amplificacion de la sefial de la guanina se ha combinado con una deteccion

eléctrica de hibridacion de ADN libre de marcadores [45,46].

Un arreglo de MWCNTSs verticalmente alineados, soportados en SiO; ha
demostrado ser util para la deteccidon ultrasensible de hibridizacion de ADN
[47]. Los NTCs juegan un rol de amplificacion doble, en los eventos de
reconocimiento como de transduccién y como portadores de numerosos

marcadores enzimaticos [Fig. 2.14].
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Fig. 2.14. Uso de un arreglo de electrodos de nanotubos de carbono para la

deteccién de hibridizacién de ADN.

2.2.2.4 Biosensores de cancer

Dado que la reseccién radical de un tumor cancerigeno en una etapa
temprana es la Unica forma de curar la enfermedad, el diagnéstico temprano y
la deteccion son de vital importancia. Ademds, las técnicas clinicas
convencionales basadas en imagenes tales como rayos X, tomografia
computarizada y resonancia magnética no poseen la resolucion espacial

suficiente para la deteccion temprana de la enfermedad.

Como los cambios morfologicos estan ausentes en las etapas tempranas
de muchos desérdenes noeplasicos, estos pueden pasar desapercibidos por
las técnicas tradicionales. Lo cual hace imperativo el desarrollo de nuevas

herramientas para el diagndéstico temprano del cancer.

En los afios recientes, los NTCs se han utilizado como agentes de
contraste en un numero de modalidades de diagndostico, tales como resonancia
magnética, fluorescencia de infrarrojo cercano, espectroscopia Raman y

tomografia fotoacustica [48].

Ademas de esto, las células cancerigenas usualmente sobreexpresan
biomarcadores proteinicos caracteristicos, lo cual brinda una oportunidad para

un diagndstico temprano de la enfermedad. Clinicamente, algunos marcadores
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tumorales importantes como el antigeno carcinoembrionico, la alfa-fetoproteina,
antigeno carbohidrato 19-9, antigeno de carcinoma 125, antigeno especifico de
prostata (PSA) y la gonadotropina coribnica humana han sido ampliamente
aplicados al diagnostico de cancer colorrectal, carcinoma hepatocelular, cancer
pancreatico, tumores ovaricos epiteliales, canceres de préstata, etc. Sin
embargo, la falta de sensibilidad y especificidad usualmente excluye al uso de
muchos marcadores tumorales existentes para la deteccion temprana de

malignidades [49].

Debido a las propiedades mecénicas, electronicas y térmicas de los
NTCs, se han propuesto como una herramienta promisoria en la deteccion de
la expresion de moléculas biolégicas indicativas de una etapa temprana del
cancer. Con este enfoque novedoso, se ha alcanzado una alta sensibilidad y
limites ultrabajos de deteccion.

Entre los marcadores, el PSA ha sido ampliamente usado en la
deteccion de cancer. Un limite de deteccion tan bajo como 4 pg/mL se ha
alcanzado a través de sistemas de deteccién basados en NTCs, sobrepasando
los limites de deteccion de os métodos de inmunoensayo convencionales
[50,51].

Por otra parte, el tiempo total del ensayo fue menor al de los test
comerciales de ELISA, con un nivel similar de selectividad [52]. Aun mas
importante, este acercamiento llevard a un dispositivo mas compacto y barato

para la deteccion que los inmunoensayos actuales [53].

2.2.3.- Toxicidad

A pesar de sus atractivas caracteristicas, la toxicidad de los nanotubos
es una preocupacion central, existen muchos grupos apuntando a su similitud
con las fibras de asbesto [54]. La toxicidad de los NTCs tanto in vivo como in

vitro se ha atribuido a varios factores, como la longitud, el tipo de
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funcionalizacién, la concentracion, el tiempo de exposicion, método de
exposicion, y hasta el dispersante utilizado para solubilizar los nanotubos.
Aunque muchos estudios también sugieren que tales atributos a la toxicidad de
los nanotubos estan infundados.

Se ha puesto atencion en los mecanismos de toxicidad en casos donde
los NTCs tienen una interaccion toxica con las células [Fig. 2.15]. Los
resultados sugieren que los nanotubos de carbono pueden causar dafio a las
células al activar muchas rutas biolégicas simultaneamente, provocando dafios

al ADN [55].

Objetivos potenciales y efectos secundarios
(1) Nucleo: Liberacion de genes

(2) Citoplasma: Interferencia de ARN

(3) mitocondria: Apoptosis

Nanopenetracion

(Pasivo) CNT Endocitosis
‘ \ (Activo)

%, Vesicula

Proceso Excretorio Desconocido

Fig. 2.15. Interaccion de los nanotubos de carbono con células.
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2.2.4 Métodos de obtencién de nanotubos de carbono

Existen varios métodos para la sintesis de SWCNTs y MWCNTSs;
descarga de arco eléctrico, ablacién laser (vaporizacion laser), deposicidon
quimica de vapor (CVD), alta presion (HIPCO) y spray-pirdlisis [56].

2.2.4.1 Método de descarga de arco

Este método consta de dos electrodos de grafito conectados a una
fuente de alimentacion, separados unos milimetros, sumergidos en atmédsfera
de helio o argdn a baja presion, de manera que cuando se hace circular una
corriente de 100 A, salta una chispa que crea un plasma. El carbono del anodo
se evapora en el plasma, debido a la alta temperatura alcanzada, pero se
deposita a su vez en el anodo [Fig. 2.16].

El material depositado estd compuesto por nanotubos y otras

nanoparticulas de carbono. Los nanotubos obtenidos son de pared simple [57].

fuente de poder

i\“’_
5

/ ~._electrodos de grafito

W T electrodos metalicos
> ik AL

Fig. 2.16. Método de descarga de arco.

2.2.4.2 Método de vaporizacion laser o ablacion laser

Consiste en el bombardeo de una barra de grafito con pulsos intensos

de haz laser, en un reactor a alta temperatura y en presencia de un gas inerte
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[Fig. 2.17]. Asi se genera el gas caliente de carbono a partir del cual se forman

los nanotubos al condensarse en las paredes frias del reactor [58].

Horno a 1200°C

Colector
enfriado

Gas Argon

Objetivo de grafito

Nd-YAG Laser

Fig. 2.17. Método de ablacion laser.

2.2.4.3 Método de deposicion quimica de vapor (CVD)

Consiste en colocar, en una camara, un sustrato con una capa de
particulas de un metal catalitico (Fe, Co, Ni, y otros), que se calienta hasta
aproximadamente 700°C. Posteriormente se introduce en la cdmara un gas de
hidrocarburo como el metano [59]. Al descomponerse el gas, libera &tomos de
carbono que se iran depositando sobre las particulas cataliticas del sustrato
para dar lugar a los nanotubos [Fig. 2.18].

LY e

gas ',' salida de gas
—
\_J 7

.

_—

v T

horno a 720 °C

Fig. 2.18. Método de deposicion quimica de vapor (CVD).
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2.2.4.4 Método de alta presion (HIPCO)

Se hace pasar monoxido de carbono a alta presion junto a pequefas
cantidades de catalizador a través de un reactor calentado a alta temperatura
(800°C - 1200°C).

2.2.4.5 Método de spray-pirélisis

El método de spray-pirdlisis consiste en inyectar una mezcla
metaloceno/solucion de hidrocarburo a través de un vaporizador en un horno
de reaccion. El metaloceno es un compuesto que tiene la funcion de formar una
capa fina de nanoparticulas metalicas que actdan formando nudcleos para el
crecimiento de nanoestructuras de carbono, en una atmosfera inerte a baja
presion y temperaturas elevadas [Fig. 2.19]. Debido a las altas temperaturas,
elmetaloceno se aglutina en nanoparticulas separadas sirven como centros de

crecimiento que formaran la base de los nanotubos [60].

Extrusion o crecimiento CH
desde la raiz

\

m _ 2
U™

b I L v
Soporte

CH+»C+H

Crecimiento desde la punta

« Metal

B LIy LU i

Soporte

Fig. 2.19. Mecanismos teoricos de crecimiento de los nanotubos de carbono

sobre un catalizador metalico.
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2.3.- Nanoparticulas de oro

Uno de los desarrollos mas significativos en afos recientes ha sido el
desarrollo de nuevos materiales en escala nanométrica Ilamados
nanoparticulas (NPs). Se espera que las NPs formen la base de las
innovaciones tecnolégicas y biolégicas de este siglo, exhibiendo ventajas en
propiedades fisicas, quimicas y biolégicas. Tienen también el potencial de
ayudar a establecer procesos benéficos especificos y lograr selectividad con
configuraciones bioldgicas. A la fecha, un gran nimero de NPs han sido
sintetizadas, especialmente aquellas hechas a partir de metales nobles como el

oro.

Las nanoparticulas de oro (AuNPs) pueden ser fabricadas en una gran
variedad de formas incluyendo nanoesferas, nanorods, nanocinturones,
nanoceldas, nanoprismas y nhanoestrellas [61]. Las propiedades quimicas,
Opticas y electromagnéticas de las AuNPs estan fuertemente influenciadas por
su tamafio y forma. Por ejemplo, en comparacién con el oro metélico que es
amarillo dorado, las AuNPs esféricas tienen un color rojo vino, mientras que los

nanorods de oro son azules o0 negros en solucion [62].

La facilidad de sintesis y las propiedades Unicas de las AuNPs las hacen
candidatas ideales para la traslacion de nivel laboratorio a la arena clinica para

Su uso en humanos.

2.3.1 La historia del oro.

El uso del oro para propositos medicinales data desde el 2500 A. C. con
los antiguos chinos y egipcios. [63,64]. En la Europa medieval existian
numerosas recetas para elixires de oro y en los siglos XVIl y XIX el oro fue
usado para tratar fiebres y sifilis, respectivamente [65]. El uso del oro en la
medicina moderna comenz6 en 1890 cuando el bacteriblogo aleman Robert

Koch descubrié que el cianuro de oro era bacteriostatico al bacilo de la
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tuberculosis in vitro. Esto subsecuentemente llevo al tratamiento de la
tuberculosis con oro a inicios del siglo XX. Como la artritis reumatoide
inicialmente se pens6 que era una forma atipica de tuberculosis [66], Laude
uso oro para tratar la artritis reumatoide en 1927. Desde entonces el oro ha
sido usado como agente terapéutico para tratar una gran variedad de
enfermedades reumaticas incluyendo la artritis psoriatica [67] y la artritis juvenil
[68]. El oro también ha sido usado en otras areas de la medicina como en
protesis en odontologia [69] y oftalmologia [70], liberacion de genes [71], por

nombrar algunas.

2.3.2 La quimica del oro

El oro es un metal noble que se encuentra en el grupo 1B de la tabla
periddica con un niumero atémico de 197. El oro puede existir en varios estados
de oxidacion: (-1), (0), (), (1D, (1), (IV), y (V), sin embargo, solo el oro (0), (I) y
(ll1) son estables en solucion acuosa. Por lo tanto, in vivo, el oro existe en
equilibrio entre su estado metalico basal (0) y sus estados oxidados (I) o (lll)
[64].

El oro metalico no se oxida o quema en presencia de aire, aun cuando
se caliente, y ha demostrado ser inerte a alcalis y acidos fuertes haciéndolo
uno de los metales menos reactivos conocidos por el hombre [67]. En contraste,
el oro (I) y (lll) son inestables con respecto al oro (0), siendo el oro (Ill) un
agente oxidante fuerte el cual es reducido a oro (I) mediante reductores
bioldgicos como los tioles. Como el oro (I) reacciona preferentemente con
donadores —S, mas que con donadores —O y —N, puede ser estabilizado
mediante ligandos tiolados. Estos compuestos de oro tiol sufren reacciones de
intercambio de ligandos biolégicos, lo cual aumenta su actividad farmacoldgica.
[63]
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2.3.3. Sintesis de nanoparticulas de oro

Las AuNPs pueden ser sintetizadas de diferentes tamafos y formas
mediante diferentes estrategias [72,73]; sin embargo, el método mas comun es
mediante la reduccion quimica o electroquimica de un precursor de oro (lll). El
control sobre la forma y tamafio se obtiene a través de condiciones
experimentales cuidadosas incluyendo el agente reductor especifico, el tiempo
de reaccion, temperatura, y el uso de algun agente protector, el cual bloguea el
crecimiento de las NPs a cierto limite de nanometros. [74]

El método mas comun para preparar NPs esféricas es un método de
reduccion de una sola fase basado en agua usando reduccién por citrato como
los describen Turkevich [75] y Frens [76].

2.4.- Nanoparticulas de oro sobre nanotubos de carbono (AuNPs/NTCs)

Las NPs metélicas han atraido una atencién considerable debido a sus
propiedades fisicas y quimicas. Recientemente, las NPs metélicas soportadas
tanto sobre NTCs como sobre otros soportes conductores o semiconductores
han sido un tema importante debido a sus grandes areas superficiales y a sus
sitios de coordinacion superficiales insaturados densamente poblados para
aplicaciones cataliticas. El disefio y preparacién de las NPs metalicas/NTCs es
importante no so6lo porque facilitan un tamafio de distribucidbn mas concentrado
y una alta area superficial, sino porgue también los nuevos y superiores
compositos seran utiles en aplicaciones particulares. Se ha encontrado que
este tipo de nanocompuestos hibridos pueden ser usados en nanoelectronica,

biosensores, etc.

Las AuNPs son las mas investigadas debido a que son faciles de
sintetizar y de funcionalizar y pueden ser unidas a muchas moléculas o grupos.
Generalmente, hay dos maneras de decorar los NTCs con AuNPs: deposicion

indirecta o directa.
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Para la deposicion indirecta, se introduce un vinculo entre el NTC y la
AuNP. Pueden usarse dos tipos de enlace, covalente y no covalente. Para el
enlace covalente, las AuNPs o los NTCs se funcionalizan con algunos
vinculadores, formando enlaces covalentes tanto en los sitios del NTC como en
los sitios de las AuNPs. Para los enlaces no covalentes, se utilizan otros tipos
de enlaces, tales como el m —m apilado, el electrostatico o la interaccion
hidrofébica. Estos tipos de métodos no covalentes son usados comunmente y
se depositan altas densidades de AuNPs sobre los NTCs. Sin embargo, existen
dos obstaculos con estos métodos, los cuales son la necesidad de varios pasos
en el proceso y el hecho de que la fraccion de modificacion del nanotubo de

carbono algunas veces no es muy alta.

El otro conjunto de métodos es la deposicion directa. Esto significa que
las AuNPs recubren la pared exterior del nanotubo sin ninguna molécula o
grupo que las vincule a éste. La deposicion asistida por microondas es uno de
estos métodos reportados, en donde los NTCs son expuestos a microondas y
se generan grupos carboxilo en las paredes de los nanotubos, seguido por una

reduccion de los iones de oro sobre la pared.

La radiacion por microondas es una nueva y promisoria técnica para la
preparacion de nanoestructuras metélicas de tamafo controlado soportadas
sobre diferentes substratos.

Las ventajas de éste método son:

e Una cinética de reaccion mejorada, generalmente de uno o dos 6rdenes
de magnitud, lo cual resulta en una distribucion de tamafio de particula
mas cerrado.

e Un calentamiento uniforme de la solucion, lo que resulta en una
nucleacion mas homogénea asi como un tiempo de cristalizacién menor.

e Un periodo de induccion térmica mas corto, facil control del proceso y
alta pureza [77].
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Xue y colaboradores han reportado otro método al mezclar el NTC con una
solucion con la sal de oro y secandola subsecuentemente. Después los iones
de oro fueron reducidos por H; a alta temperatura, entre 573 y 973 K. Jiang y
colaboradores mostraron un proceso para adherir AuNPs sobre un NTC
tratando primero al NTC con polietilenamina (PEI) o citrato de sodio, luego, las
AuNPs fueron sintetizadas tanto sobre el NTC como por adentro usando una

reaccion a 80° durante 8 h.

El método de dispersion atbmica metélica solvatada (SMAD) es otra forma
de fabricar hibridos de AuUNPs/NTCs. En el procedimiento SMAD, el oro y el
solvente organico (acetona) son coevaporados, luego, después de la
condensacion, se obtienen grupos de oro que pueden hibridarse con MWCNTSs.
Xiao y colaboradores reportaron un método simple en el cual se utiliz6 dodecil
sulfato de sodio para dispersar el NTC. Aunque estos métodos han sido
exitosos y Utiles, un aspecto importante es que en algunos casos se requieren
métodos mas simples, sin la necesidad de altas temperaturas, solventes
organicos o un tiempo de reaccidén largo. Ademas, las soluciones acuosas

hacen la coleccién de los nanocompuestos sintetizados mas facil [78].

2.4.1 Nanoparticulas de oro sobre nanotubos de carbono como

biosensores

La adicion de NPs metalicas a los nanotubos de carbono, lo cual
usualmente se denomina proceso de “decoracion” [79], puede llevar a la
creacion de nuevos materiales nano-hibridos con las propiedades integradas
de los dos componentes. Ademas, estos materiales presentan propiedades
interesantes que no estan disponibles en los componentes individuales. Por lo
tanto, los materiales nano-hibridos pueden ofrecer nuevas oportunidades para

el desarrollo de sensores y biosensores con un alto desempeiio analitico.
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Algunos ejemplos de sensores desarrollados en base a estos materiales
son:
e Biosensores amperomeétricos de &cido Urico [80].
e Biosensores de colesterol [81].
e Detectores de compuestos organofosforicos como el paraoxon [82].
e Biosensores de glucosa [83].
e Biosensores de lisina [84].

e Biosensores de cancer [85].
2.5. Glutation (GSH) y su uso en biosensores.

El L-Glutation reducido (y-glu-cys-gly) o GSH es un tripéptido hecho de
los aminoacidos acido gamma-glutdmico, cisteina y glicina [Fig. 2.20]. La
funcién biologica primaria del glutation es actuar como un agente reductor no
enzimatico para ayudar a mantener a las cadenas laterales tioladas de la
cisteina en un estado reducido sobre la superficie de las proteinas. El glutation
es el mayor antioxidante producido por la célula, protegiéndola de los radicales

libres (oxiradicales) [86].

SH
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N\)ko
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Fig. 2.20. Estructura molecular del L-Glutation reducido.

Ademas, el GSH es barato, lo cual lo hace un candidato atractivo para la
modificacion superficial y de electrodos [87,88] y la sintesis de NPs protegidas

por monocapas [89].

Las monocapas autoensambladas (Self Assembled Monolayers o SAMs)

han sido estudiadas intensivamente en afios recientes debido a sus
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aplicaciones potenciales en varias ramas de la tecnologia superficial, tales
como pasivacion, lubricacion, ingenieria superficial, desarrollo de biosensores
[90] y biocompatibilidad.

Una clase importante de SAMs son aquellas compuestas por
polipéptidos que contienen cisteina. Estas moléculas contienen otros grupos
funcionales ademas del tiol que también pueden interactuar con la superficie

[91] y dan lugar a un aumento en las interacciones intra- e intermoleculares.

Las superficies de oro modificadas con GSH han sido consideradas para
el enlace especifico de proteinas [92]. Las moléculas adsorbidas también

responden a cambios estructurales hacia estimulos &cido-base [93].

El GSH puede ser visto como un tipo de &cido poliprético debido a que
puede perder cuatro protones (dos del grupo acido carboxilico, uno del grupo
amino y uno del grupo tiol) [94]. Por lo tanto, diferentes concentraciones de una
solucién con GSH daran lugar a diferentes valores de pH, caracteristica que
puede ser utilizada para la fabricaciobn de biosensores potenciométricos o

colorimétricos.

Un ejemplo de esto es un biosensor colorimétrico para cancer de
préstata basado en el cambio de color inducido por el pH, en donde al agregar
a la solucién de nanoparticulas con GSH diferentes cantidades de PSA en
presencia de un indicador de pH como el rojo de metilo, éste cambia su
coloracion dependiendo de la cantidad de PSA presente en la solucion. EI GSH
funciona como enlace entre la AuNP y el anticuerpo que se enlazara al

antigeno del cancer de préstata (PSA) [95].
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Fig. 2.21. Esquema del inmunoensayo de AuNPs/Ab2 para deteccién de PSA

por colorimetria.

El método de deteccion es sencillo y ultrasensible, llegando a detectar hasta

una concentracion de PSA de 4 ng/mL [Fig. 2.22].

Fig. 2.22. Fotografia de la mezcla Glu-AuNPs-Ab,/ rojo de metilo para la

deteccién de diferentes concentraciones de PSA. (a) Solucién de Glu-AuNPs-
Ab pura; (b) 10 ng/mL; (c) 5 ng/mL, (d) 4 ng/mL; (e) 3 ng/mL y (f) 1 ng/mL de
PSA.
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2.6. Técnicas de Caracterizacién

Para poder analizar el material sintetizado se utilizaron diferentes
técnicas de caracterizacion, con el fin de describir bien el sistema e interpretar

los resultados obtenidos.

2.6.1 Microscopia Electronica.

Desde su invencién, la microscopia electrénica ha sido una herramienta
valiosa en el desarrollo de la teoria cientifica y ha contribuido enormemente a la
biologia, medicina y ciencia de los materiales. Este amplio uso de los
microscopios electronicos se basa en el hecho de que permiten la observacion

y caracterizacion de materiales en una escala de nanémetros a micrometros.

Los microscopios electronicos son instrumentos cientificos que usa un
haz de electrones altamente energéticos para examinar objetos a una escala
muy fina. Este examen puede dar informacién acerca de la topografia
(caracteristicas superficiales de un objeto), morfologia (forma y tamafio de las
particulas que componen al objeto), composicidén (elementos y compuestos de
los cuales se compone el objeto y cantidades relativas de éstos) e informacion

cristalografica (como estan organizados los atomos en el objeto).

Los microscopios electronicos fueron desarrollados debido a las
limitaciones de los microscopios 6pticos, los cuales estaban limitados por la
fisica de la luz de una magnificacion de 500x o 1000x y una resolucion de 0.2
micréometros. A inicios de los anos 1930’s se habia alcanzado este limite
tedrico y existia el interés cientifico de ver detalles mas finos en las estructuras
internas de las células organicas. Esto requeria una magnificacién de 10,000x

lo cual no era posible utilizando microscopios 6pticos.

El Microscopio Electréonico de Transmisién (TEM) fue el primer tipo de

microscopio electronico en ser desarrollado y esta disefiado igual que un
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microscopio Optico, excepto que se utiliza un haz de electrones enfocado en
lugar de luz para ver a través del espécimen. Fue desarrollado por Max Knoll y

Ernst Ruska en Alemania en 1931.

El Microscopio Electrénico de Barrido (SEM) debuté en 1942. Su
desarrollo tardio se debi6 a la electronica involucrada en el barrido del haz de

electrones a través de la muestra.

2.6.1.1 Microscopia Electrénica de Barrido (SEM).

En SEM, una fuente de electrones es enfocada en vacio en una
pequefia probeta que es movida sobre la superficie del espécimen. El haz de
electrones pasa a través de espirales de barrido y lente objetivo que lo desvian
horizontalmente y verticalmente para que el haz pueda escanear la superficie

de la muestra.

Mientras los electrones penetran en la superficie, un nimero de
interacciones ocurren que pueden resultaren la emision de electrones o fotones
desde o a través de la superficie. Una fraccion razonable de los electrones
emitidos puede ser colectado por detectores apropiados, y la salida puede ser
utilizada para modular el brillo de un tubo de rayos catédicos (CRT) cuyas
entradas x- y y- actian en sincronia con los voltajes x-y del haz de electrones
[Fig. 2.23].
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Fig. 2.23. Componentes de un microscopio electrénico de barrido.

Los electrones en la espectroscopia electronica de barrido penetran
dentro de la muestra a muy poca profundidad, por lo que es util para topologia
superficial, para cualquier tipo de muestra (metales, ceramicos, vidrio, polvo,
minerales, polimeros, etc). También puede ser usada para analizar la
composicién quimica de la muestra dado que el brillo de la imagen formada se
incrementa con el numero atémico de los elementos. Esto significa que las
regiones de la muestra que consisten en elementos ligeros aparecen oscuras

en la pantalla, y los elementos pesados aparecen como brillantes.

El SEM se utiliza solo para imagenes superficiales y tanto la resolucion
como la informacion cristalografica son limitadas. Otras desventajas son que
las muestras deben ser conductivas, y que los materiales con un numero

atomico menor al del carbono no se detectan por SEM.
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2.6.1.2 Microscopia Electrénica de Transmision (TEM)

La microscopia electronica de transmision es una técnica donde un haz
de electrones interactla y pasa a través de una muestra. Los electrones son
emitidos por una fuente y son enfocados y magnificados por un sistema de

lentes magnéticos [Fig. 2.24].

El haz de electrones es confinado por los dos lentes condensadores los
cuales también controlan el brillo del haz, pasa a través de la apertura del
condensador y “golpea” la superficie de la muestra. Los electrones que son
dispersados elasticamente constituyen los rayos transmitidos, los cuales pasan
por el lente objetivo. El lente objetivo forma la imagen y las siguientes aperturas,
el objetivo y el &area seleccionada de apertura son usadas para elegir los
electrones elasticamente dispersados que formaran la imagen en el

microscopio.

Finalmente, el haz va al sistema de magnificacion que consiste de tres
lentes, el primer y segundo lentes intermedios que controlan la magnificacion
de la imagen y el lente proyector. La imagen se muestra ya sea en una pantalla

fluorescente o en un monitor.
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pistola de electrones

lente
condensador
muestra
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objetivo \E
lente intermedio \{‘ _f.. j
lente proyector
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Fig. 2.24. Componentes de un microscopio electronico de transmision.

La microscopia de transmision provee muchos tipos de imagenes. Los
patrones de difraccion muestran puntos, regiones o circulos que se originan en
el area iluminada por el haz de electrones de la muestra dependen de la
estructura del material. Los monocristales muestran puntos distinguibles en los
patrones de difraccion, los materiales policristalinos muestran circulos
centrados y los materiales amorfos circulos difusos. Son visibles distorsiones y
defectos en las imagenes de campo claro y campo oscuro, pero se necesita
experiencia para interpretar si son defectos o artefactos. Debe considerarse el
dafio por el haz de iones o electrones, dependiendo de la sensibilidad de la

muestra [96].
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2.6.2 Espectroscopia Raman

Es una técnica espectroscopica basada en la dispersion inelastica de luz
monocromatica, usualmente proveniente de una fuente laser. La dispersion
inelastica significa que la frecuencia de los fotones en la luz monocromatica
cambia después de interactuar con la muestra. Los fotones de la luz laser son
absorbidos por la muestra y después son reemitidos. La frecuencia de los
fotones reemitidos es desplazada hacia arriba 0 abajo en comparacion con la
frecuencia monocromatica original, a lo cual se le denomina efecto Raman.
Este desplazamiento provee informacion acerca de las transiciones
vibracionales, rotacionales y de baja frecuencia en las moléculas. Esta técnica

puede utilizarse para analizar muestras solidas, liquidas y gaseosas.

El efecto Raman se basa en deformaciones moleculares en el campo
eléctrico E determinadas por la polarizabilidad a. El rayo laser puede ser
considerado como una onda electromagnética oscilante con un vector eléctrico
E. Después de la interaccion con la muestra induce un momento eléctrico
dipolar P = aE que deforma a las moléculas. Debido a su deformacién
periddica, las moléculas comienzan a vibrar con una frecuencia caracteristica

U

A la amplitud de la vibracion se le denomina desplazamiento nuclear. En
otras palabras, la luz laser monocromatica con frecuencia v, excita a las
moléculas y las transforma en dipolos oscilantes. Estos dipolos oscilantes

emiten luz de tres diferentes frecuencias cuando [Fig. 2.25]:

e Una molécula con modos Raman no activos absorbe un foton con
frecuencia v,. La molécula excitada regresa al mismo estado vibracional
basico y emite luz con la misma frecuencia v,de la fuente de excitacién.
A este tipo de vibracion se le llama dispersion Rayleigh elastica.

e Un fotdn con frecuencia v, es absorbido por una molécula Raman activa,

la cual, al momento de la interaccibn se encuentra en un estado
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vibracional basico. Parte de la energia del foton se transfiere al modo
Raman activo con frecuencia v,, y la frecuencia resultante de la luz
dispersada se reduce a v, —v,,. A esta frecuencia Raman se le llama
frecuencia Stokes.

e Un fotdn con frecuencia v, es absorbido por una molécula Raman activa,
la cual al momento de la interaccion se encuentra en el estado
vibracional excitado. Se libera una energia excesiva del modo Raman
activo excitado, la molécula regresa al estado vibracional basico y la
frecuencia resultante de la luz dispersada se eleva a vy, +v,,. A esta

frecuencia Raman se le denomina frecuencia Anti-Stokes.

Estados Virtuales

V-V,
Vi # ¥,

Fig.2.25. Esquemas transicionales Raman.

Alrededor del 99.999% de todos los fotones incidentes en el Raman son
sometidos a dispersion elastica Rayleigh. Este tipo de sefial es inatil para
propdsitos practicos de caracterizacién molecular, Sélo cerca del 0.001% de la

luz incidente produce una sefial inelastica Raman con frecuencias v, + v,,.

La dispersion Raman espontdnea es muy débil y deben tomarse
medidas especiales para distinguirla de la dispersién Rayleigh predominante.
Se utilizan instrumentos como filtros notch, filtros ajustables, aperturas de
bloqueo laser, y sistemas espectromeétricos dobles y triples para reducir la

dispersién Rayleigh y obtener espectros Raman de alta calidad [97].
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Un sistema Raman consiste tipicamente de cuatro componentes

mayores:

Fuente de excitacion (Laser).

Sistema de iluminacion de la muestra y lentes de coleccién de luz.
Selector de longitud de onda (Filtro o espectrofotometro).
Detector (Arreglo de fotodiodos, CCD o PMT).

A

2.6.2.1 Espectroscopia Raman y MWCNTSs

A continuacibn se presentan los espectros Raman de distintos

materiales de carbono con hibridacién sp?, incluidos NTCs (SW y MW) [Fig.

2.26].
M 785nm (E__=1.58 m“
- . j\J\ _jimﬁ_;
.l""-_l - " o
f=" =2

I
500 1000 1500 2000 2500 3000
Desplazamientc Raman fem”

Intensidad Raman {u.a.}

Fig. 2.26. Espectros Raman del grafito, MWCNTs, SWCNTs y HOPG (Grafito

Pirolitico Altamente Orientado).

Partiendo del espectro de grafito, que presenta una banda intensa sobre
1600 cm™, correspondiente a la vibracion fundamental (primer orden) de
elongacién tangencial denominada G y otra banda més débil, sobre 2650 cm™,

denominada G’ correspondiente a un sobretono (segundo orden), se observa
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ademas que en el espectro del grafito policristalino se observa una intensa
banda en la zona de 1300 cm™, denominada D (“Desorden inducido”). Esta
banda no es permitida en Raman en el caso de una lamina perfecta e infinita
de grafito, pero la presencia de vacancias, defectos, tamafio finito de la red,
etc., en suma, la pérdida de la simetria traslacional en la red 2D del grafito hace

gue pueda observarse en el espectro Raman.

Por su parte, el espectro Raman de MWCNT muestra bandas D y G,
aunque con anchuras diferentes de las del grafito policristalino, y también la
banda G’, que en el caso de la figura es muy débil, pero que generalmente
tiene intensidad similar a la correspondiente banda G’ de otros compuestos de
carbono sp?. La banda D es indicadora de la presencia de defectos en las
paredes, de manera que de la relacion de las intensidades entre las bandas D y

G puede extraerse informacion sobre el nUmero de defectos.

De la banda G puede deducirse el caracter semiconductor o metélico de
los NTCs resonantes con la energia del laser de excitacion, y en los MWCNTs
la banda G es similar a la banda D del grafito.

Las bandas D y G’ son las otras dos caracteristicas mas importantes de
los espectros Raman de los NTCs y corresponden a modos de segundo orden.
El mecanismo responsable de estas bandas es una doble resonancia que

acopla electrones y fonones.

La frecuencia, intensidad y anchura de las bandas D y G’ no solamente
aportan informacioén sobre la estructura electronica y fondnica de los NTCs,
sino que, ademas, tales propiedades espectrales varian dependiendo de las
condiciones mecéanicas de tension por estiramiento o compresiéon, y la
temperatura a la que se encuentren sometidos los NTCs. Esta informacion es
especialmente relevante en el caso de materiales compuestos basados en

NTCs, que son afadidos al material con objeto de modificar sus propiedades.
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En este caso las bandas D y G’ de dichos NTCs se convierten en un
sensor de alta sensibilidad de las condiciones de tension por estiramiento o
compresion a que se encuentran sometidos los mismos en el hanocompuesto
[98].

2.6.3 Espectroscopia Infrarroja (IR)

La espectroscopia infrarroja es una de las técnicas espectroscépicas
mas comunes utilizadas por quimicos organicos e inorganicos. Simplemente es
la medida de la absorcién de diferentes frecuencias de IR por una muestra
posicionada en un haz IR. El objetivo principal del analisis IR es determinar los
grupos funcionales en la muestra. Los diferentes grupos funcionales absorben
frecuencias caracteristicas de radiacion IR, permitiendo la elucidacion

estructural e identificacion de compuestos.

La radiacion infrarroja es una seccidn del espectro electromagnético que
tiene nimeros de onda de 13,000 a 10 cm™, o longitudes de onda de 0.78 a
1000 pm. Esta delimitada por la luz roja de la region visible a altas frecuencias

y por la regién de microondas a bajas frecuencias [99].

Las energias de los fotones asociados con el infrarrojo no son lo
suficientemente grandes para excitar a los electrones, pero pueden inducir
excitacion vibracional de los &tomos y grupos enlazados covalentemente. Los
enlaces covalentes en las moléculas no son tubos o bastones rigidos, sino que

son mas bien como resortes rigidos que pueden estirarse y doblarse.

Ademas de la rotacion sencilla de grupos que contienen enlaces
sencillos, las moléculas experimentan una amplia variedad de movimientos
vibracionales, caracteristicos de los &atomos que las componen.
Consecuentemente, todos los compuestos organicos absorberan la radiacion
infrarroja que corresponda energéticamente a estas vibraciones. Los

espectrometros infrarrojos permiten a los quimicos obtener el espectro de
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absorcién de los compuestos, lo que es un reflejo Unico de su estructura

molecular.

Una molécula compuesta por n-atomos tiene 3n grados de libertad, seis
de los cuales son translaciones y rotaciones de la molécula misma. Esto deja
3n-6 grados de libertad vibracional (3n-5 si la molécula es lineal). Los modos
vibracionales tienen nombres descriptivos, como stretching (estiramiento),
bending (doblamiento), scissoring (tijera), rocking (balanceo) y twisting (torsién).
La frecuencia exacta a la cual una vibracion dada ocurre esta determinada por

la fuerza de los enlaces involucrados y la masa de los a&tomos componentes:

e Las frecuencias de estiramiento son mas altas que las frecuencias
correspondientes al doblamiento.

e Los enlaces con hidrégeno tienen frecuencias de estiramiento mas altas
que aquellos con atomos mas pesados.

e Los enlaces triples tienen frecuencias de estiramiento mas altas que los
correspondientes a enlaces dobles, los cuales a su vez tienen

frecuencias mas altas que los enlaces sencillos.

Las regiones generales del espectro infrarrojo en las cuales se observan
varios tipos de bandas vibracionales se muestran a continuacion [Fig.2.27]:
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Fig. 2.27. Bandas vibracionales en el espectro infrarrojo.
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Noétese que las secciones azules sobre la linea punteada se refieren a
vibraciones de estiramiento, y la banda verde debajo de la linea representa
vibraciones de doblamiento. La complejidad de espectro infrarrojo en la region
de 1450 a 600 cm™ hace dificil asignar todas las bandas de absorcién, y debido
a los patrones Unicos encontrados en esta region se le denomina region de
huella digital. Las bandas de absorcién de 4000 a 1450 cm™ se deben
usualmente a vibraciones de estiramiento de unidades diatémicas, y se

denomina regién de frecuencia de grupos.

La informacion detallada de las absorciones infrarrojas observadas para
varios atomos y grupos enlazados se representa normalmente de forma tabular.
A continuacion se muestra una coleccién de datos de los grupos funcionales
mas comunes [Tabla 2.1]. Siguiendo el sistema de color de la tabla, las
absorciones por estiramiento se enlistan en la seccidén azul y las absorciones
por doblamiento se encuentran en la seccion verde. Debido a que muchos
compuestos organicos tienen enlaces C-H, una regla atil es que la absorcion en
la regién de 2850 a 3000 cm™ se debe a estiramiento de enlaces C-H sp?;
mientras que la absorcién sobre los 3000 cm™ corresponde a estiramiento C-H

sp? 0 a estiramiento C-H sp si se encuentra cerca de los 3300 cm™ [100].

Tabla 2.1. Frecuencias de absorcién infrarroja tipicas de compuestos y grupos

funcionales comunes.

Frecuencias de absorcion tipicas en infrarrojo

Vibraciones de estiramiento Vibraciones de doblamiento

Clase
) Rango (cm™) Intensidad Asignacién Rango (cm™) Intensidad Asignacién
Funcional
CH;, CH, vy Deformacion
1350-1470 Med
CH. CHzy CHz
Deformacion
Alcanos 2850-3000 Str 1370-1390 Med
CHs
2 0 3 bandas 720-725 Wk Balanceo CH;
Alquenos 3020-3100 Med 880-995 Str
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; ; Doblamiento
1630-1680 Var C=C simétrico  780-850 Med
fuera del plano
1900-2000 Str C=C asimétrico 675-730 Med Cis-RCH=CHR
Deformacion
3300 Str C-H 600-700 Str
C-H
Alquinos
2100-2250 Var c=C
Doblamiento
3300 Var C-H 690-900 Str-Med
Arenos C-H
1600 y 1500 Med-Wk Cc=C
Doblamiento
3580-3650 Var O-H libre 1330-1430 Med O-H en el
Alcoholes 'y plano
fenoles N-H amina Aleteo NH; y
3300-3400 Wk _ 660-900 Var
secundaria N-H
1000-1250 Med C-N
2500-3300
i Str O-H
(acidos)
1705-1720
) Str C=0
(acidos)
; 1210-1320
Acidos _ Med-Str o-C
carboxilicos  (&cidos)
y derivados 1785-1815 Str C=0
1750-1820 Str C=0
1040-1100 Str O-C
1735-1750
Str C=0
(esteres)

2.6.4 Difraccion de Rayos X

Los rayos X son ondas electromagnéticas con una longitud de onda en
el rango de las distancias interatomicas (0.1-104). Este rango de escala los
hace aptos para el estudio de materiales cristalinos. Para materiales de una
fase se puede obtener directamente la estructura utilizando la difraccion de
rayos X (XRD). Con la ayuda de bases de datos de estructuras conocidas, la
XRD puede utilizarse para identificacion de fases. También puede medirse el

tamafo del cristal y orientacion preferencial de los materiales policristalinos.
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Cuando la radiacion de rayos X se dirige sobre una muestra, los rayos X
son dispersados (difractados) por los electrones presentes en el material. Si los
atomos en el material estan organizados en una estructura regular, esta
dispersion resulta en un maximo y un minimo en la intensidad difractada. La
sefial maxima sigue la ley de Braggnd = 2dsen®. Aqui, n es un entero, A es la
longitud de onda de los rayos X, d es la distancia entre los planos cristalinos y

© es el &ngulo de difraccion [Fig. 2.28].

Durante una XRD se monitorean las mediciones de los angulos de
incidencia y de deteccion. Cuando al intensidad de los rayos X detectados se
grafica como una funcién del angulo © se obtiene un patrén de XRD, el cual es
caracteristico para el material de la muestra. La profundidad de la informacion
dada por la XRD va desde pocos micrometros hasta cientos de ellos,

dependiendo de la densidad del material.

Fuente

Detector

Fig. 2.28. Representacion esquematica de la difraccion de rayos X en un
material cristalino. La ley de Bragg se satisface cuando la diferencia en la
longitud recorrida por los rayos X (en verde) es igual a nA. El angulo de
difraccion 0. Es la mitad del angulo entre los rayos X incidentes y los

difractados.

En un patron de rayos X la posicién e intensidad del maximo son
caracteristicas de la estructura cristalografica y composicion atomica del

material. En caso de una composicion multifase, el patron resultante es una
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combinacion de los patrones de todas las estructuras presentes. La
identificacion de fases puede hacerse al comparar los patrones de XRD con los

patrones de referencia de sustancias puras [101].

2.6.5 Andlisis Termogravimétrico (TGA)

El andlisis termogravimétrico (TGA) es una técnica en la cual la masa de
una sustancia es monitoreada como una funcion de la temperatura o tiempo
mientras el espécimen se somete a un programa de temperatura controlada en

una atmosfera controlada.

Un TGA consiste de una bandeja para muestra que estd soportada
sobre una balanza de precision. Esta bandeja reside en un horno y es
calentado o enfriado durante el experimento. La masa de la muestra es
monitoreada durante el experimento. Una purga de gas controla el entorno de

la muestra.

Los resultados del TGA usualmente se reportan en forma de curvas que
relacionan la pérdida de masa de la muestra contra la temperatura. De esta
forma la temperatura a la cual ciertos procesos comienzan y se completan son
demostrados graficamente. Un ejemplo de una curva de TGA obtenida de
calentar una muestra de silica gel de 30°C a 1000°C se muestra a continuacién
[Fig. 2.29]. La curva muestra la pérdida en peso que ocurre a diferentes
temperaturas, al tiempo que diferentes tipos de agua se pierden desde la

superficie.
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Fig. 2.29. Curva de TGA para la silica gel.
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>

Los datos del TGA también pueden ser presentados en forma diferencial,

aportando mayor informacion que la curva TGA normal [Fig. 2.30].

Pérdida de peso

Temperatura

v

Fig. 2.30. Forma diferencial de la curva TGA para la silica gel.

Tiempo

Se observa que las curvas demuestran sin ambigiiedad la evolucion del

agua desde tres diferentes fuentes y la temperatura a la cual la mayor pérdida

de agua de cada tipo puede ser facilmente identificada [102].
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CAPITULO Ill. METODOLOGIA

Sintesis de los NTC

espray-pirolisis

Purificacion y Funcionalizacion de los ‘
NTC

eTratamiento acido

Decoracion de los NTC con AuNPs

*Microondas

Enlace de las AuNPs con L-Glutathione
Reducido

eUltrasonido

Caracterizacion del sistema
AuNPs/MWCNTs/Glutathione

*TEM, SEM, Raman, XRD, TGA, IR

3.1 Sintesis de nanotubos de carbono por el método de spray-pirdlisis.

En el método de spray-pirolisis el crecimiento de los nanotubos se lleva
a cabo en un reactor a alta temperatura (800°C) haciendo pasar tanto el
catalizador como la fuente de carbono por medio de un nebulizador [Fig. 3.1].
Esta temperatura sirve para dos propositos; descomponer los gases en sus
componentes atomicos y permitir que los atomos del catalizador se difundan
sobre la superficie del sustrato para formar las particulas sobre las cuales
creceran los NTCs.
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Las variables mas importantes de este procedimiento son la superficie
del sustrato, la temperatura de crecimiento, la concentracion del catalizador, la
velocidad de inyeccion del precursor, la velocidad de flujo del gas acarreador,
la relacion de los gases reactivos en el reactor. La modificacion de estas
variables influira en la cantidad y los tipos de NTCs. La fuente de carbono es el
alfa-pineno, el cual es uno de los componentes principales del aguarras, y el

catalizador utilizado es el ferroceno [103,104].

Horno Tubular

Tubo de
Cuarzo

Nebulizador

e ol 7 Nanotubos
Depositados

Fuente de Carbon

+
u Catalizador

Fig. 3.1. Diagrama del sistema de spray-pirdlisis.

@
2]
Ar .‘
®
L ]

Reactivos:

e Ferroceno (98%, Aldrich) como catalizador para el crecimiento de los
NTCs

e Alfa-pineno (98%, Aldrich) como fuente de carbono

e Argon (99.997%, Infra) como gas de arrastre

Equipo:
e Horno tubular eléctrico, marca Bl Barnsteadl Thermolyne, modelo 21100
e Ultrasonido, marca Fisher Scientific, modelo FS30D
e Micronebulizador pediatrico, marca Hudson RCI
e Bomba peristéltica

e Tubo vycor
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Procedimiento:

1. Se pesa un tubo de cuarzo y se aislan los extremos con teflon para

evitar fugas en el reactor.

2. Se realiza una mezcla de 0.93 gr de ferroceno con 25 ml de alfa-pineno

y se agita magnéticamente hasta lograr la disolucion del ferroceno.

3. Se ensambla el sistema de reaccion ya con el nebulizador integrado.

4. Se precalienta el horno a 800°C y una vez alcanzada esta temperatura
se inicia el flujo de la mezcla ferroceno/alfa-pineno bajo una atmosfera
de argon a una velocidad de 5 L/min para crear una atmosfera inerte que
impida la combustion de los nanotubos recién formados y lograr una
buena deposicion de las particulas de hierro sobre el tubo de cuarzo

para lograr un crecimiento adecuado de los nanotubos de carbono.

5. Una vez consumida la mezcla ferroceno/alfa-pineno, se deja enfriar el
reactor hasta 600°C y se desinstala el sistema para retirar los NTCs del
tubo de cuarzo [104].

3.2 Purificacién de los nanotubos de carbono

Debido al método de sintesis de los MWCNTSs, éstos inevitablemente
presentan tales como varios tipos de carbon y particulas del material catalitico,
y la cantidad de estas impurezas normalmente se incrementa con la
disminucién del diametro del NTC. Las impurezas de formas de carbono
incluyen carbén amorfo, fullerenos y nanoparticulas de carbono. Las particulas
metalicas son usualmente residuos metales de transicion del catalizador. Estas
particulas metalicas son encapsuladas por capas de carbono haciéndolas

impermeables y dificil de disolverse en acidos.
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Los métodos de purificacion de los NTCs pueden ser clasificados

basicamente en tres categorias, quimica, fisica y una combinacién de ambas.

En el método quimico se purifican los NTCs basandose en la idea de
oxidacion selectiva, en donde las impurezas carbondceas se oxidan a una
velocidad mayor que los NTCs y las impurezas metalicas son disueltas en
acido. Este método puede remover efectivamente el carbon amorfo y las
particulas metalicas, excepto por aquellas encerradas dentro de particulas
grafiticas poliédricas. Sin embargo, el método quimico tiene influencia sobre la
estructura de los NTCs debido a la oxidacion involucrada. En el método fisico
se separan los NTCs de las impurezas basandose en las diferencias en su

tamafio, gravedad, propiedades magnéticas, etc.

Este método no requiere oxidacion y previene a los NTCs de sufrir algun
dafio. Sin embargo, este método siempre es complicado, tardado y menos
efectivo. Por ser un método sencillo y accesible, se eligié el método quimico en
fase liquida utilizando HCI, para asegurar la eliminacion de la mayor parte de
las impurezas metélicas y formas de carbono no deseadas[105].

Por este método se introducen cortes a los NTCs, se abren las puntas de los
NTCs, se dafa la estructura superficial y se introducen grupos funcionales
oxigenados (-OH, -C=0, y —COOH) sobre los NTCs[106].

Reactivos:

e Acido clorhidrico.(J. T. Baker, 99% pureza)
¢ Nanotubos de carbono de pared multiple (MWCNTS)

Procedimiento:

1. Se mezcla 1 gr de nanotubos de carbono en 100 mL de HCl y la solucion

se agita por ultrasonido durante 4 horas en estado de reflujo [Fig. 3.2].
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2. Una vez terminado este lapso, se procede a lavar y secar los nanotubos

de carbono.

Fig. 3.2. Diagrama del sistema de purificacion.

3.3 Funcionalizacion de los nanotubos de carbono

Los nanotubos de carbono sintetizados no son solubles ni en medios
polares como en no polares, por lo que es necesario funcionalizarlos para
lograr su dispersion. La oxidacion de los nanotubos de carbono es una técnica
basica para su modificacion quimica. Los grupos de &cidos carboxilicos
creados sobre la superficie de los NTCs por oxidaciéon [107-110] brindan la
oportunidad de sintetizar muchos grupos funcionales sobre los NTCs [111].
Quimicamente los NTCs modificados son méas solubles que los nanotubos
cristalinos. Al mismo tiempo la oxidacién dafia a los nanotubos, resultando en
defectos estructurales, acortamiento de los tubos [112], desaparicion de los

nanotubos de diametro pequefo [113] y en general pérdida de material.
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Para oxidar a los NTCs de manera eficiente y no perder material

valioso, deben elegirse las condiciones de oxidacion cuidadosamente.

El acido nitrico ha sido el agente oxidante mas utlizado en la
funcionalizacién de nanotubos. Los métodos con HNO3 pueden dividirse en dos
categorias: (1) Tratamiento por ebullicion de HNOg3, y (2) tratamiento con una
mezcla de acido sulfarico y acido nitrico concentrados en un bafio de
ultrasonido durante 3 a 5 horas [114].

Reactivos:
e Nanotubos de carbono de pared multiple (MWCNTS)
e Acido nitrico.(J. T. Baker, 99% pureza)
e Acido sulfurico .(J. T. Baker, 99% pureza)

Equipo:
e Ultrasonido Fisher Scientific, modelo FS30D
e Parrilla eléctrica
e Horno (Felisa Mufla)

e Matraz de bola de 1 boca

Se realizé una oxidacién por medio de &cidos, haciéndose primero un
tratamiento con acido nitrico mezclando 1 gr de MWCNTS con 100 ml de HNO;
durante 8 horas, lo cual ayuda a oxidar las puntas y la superficie del nanotubo,
generando distintos grupos funcionales [Fig. 3.3].
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Fig. 3.3. Ejemplos de grupos funcionales en un nanotubo de carbono debido a

su oxidacion.

Después se realiza otra oxidacién pero ahora con una mezcla de 50 ml
de HNO3; y 50 ml de H,SO, durante 4 horas, lo cual ayuda ain mas a la
funcionalizacién de los nanotubos y adicionalmente, al ser el &cido sulfdrico un
oxidante mas agresivo, éste desgasta a las paredes internas de los nanotubos,
lo cual los hace un poco mas “huecos” los acorta. Una vez hecha la
funcionalizacién, los nanotubos son lavados y secados, y quedan listos para

ser dispersados [115].

3.4 Decoracion de los MWCNTs con AuNPs.

Un método sencillo para la decoracion de los NTCs con nanoparticulas
metalicas es la reduccion de una sal metalica en presencia de un surfactante.
Es bien sabido que los NTCs forman dispersiones coloidales en solventes
organicos o0 agua por medio de la adsorcion de un surfactante sobre sus
paredes. En muchos casos el surfactante también tiene el rol de agente
reductor de la sal metélica para la formacion de las nanoparticulas [116].
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3.4.1 Dispersion de los MWCNTSs en el surfactante

Generalmente, los surfactantes ionicos son preferibles para las
soluciones NTC/agua. Los NTCs pueden ser dispersados en agua cuando se
recubren por surfactantes adsorbidos, preferentemente con aquellos que tienen
un balance hidrofilo-lipéfilo (HLB). ElI conocer la carga superficial de los
nanotubos de carbono es esencial para conocer el mecanismo de adsorcion
con los surfactantes. Se ha demostrado que los MWCNTs estdn cargados
negativamente en el agua [117]. Al parecer el mecanismo de adsorcion de los
surfactantes idnicos, que es promovido por las interacciones electrostaticas con
los MWCNTs estd influenciado por los procesos de purificacion vy
funcionalizacién de las paredes del tubo, lo cual determina la carga del mismo.
Los surfactantes idnicos se utilizan para disminuir la tendencia agregativa de

los NTCs en el agua [Fig. 3.4].
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Fig. 3.4. Representaciones del mecanismo por el cual los surfactantes ayudan

a dispersar a los MWCNTSs.

Maestria en Ciencias en Ingenieria Quimica 61



Capitulo III. Metodologia

3.4.2 Reduccion del Au®" a Au®

En este caso de estudio la sal de oro elegida es el HAuCl,, en donde los
iones Au** se reducen a Au®[Fig. 3.5].La formacion de Au® inicia el proceso de
formacién de semillas esféricas. Mientras mas se producen estos atomos de
AU, el oro comienza a precipitar en forma de particulas sub-nanométricas las
cuales tienden a aglomerarse [118]. Los reductores que se utilizaron fueron el
citrato de sodio (Na3CsHsO7) y el borohidruro de sodio (NaBH,).

¢H:O;> . H,0 +CO,

) - OH
. ) OH
o —_— H & 5
Reduccion

Citrato de Sodio WO pOH
H

I6n Oro

Fig. 3.5. Reduccién del Au®** por accién de un reductor.

En los casos donde no se utiliz6 un surfactante, el oro es reducido
directamente sobre los NTCs, mientras que cuando se utiliza un surfactante la
AuNP se forma al exterior o interior de la micela dependiendo del tipo de

surfactante [Fig. 3.6].

® [GiiClotsiiiala @ __ Surfactante catiénico

@® AuNP @~ Surfactante ani6nico

Fig. 3.6. Tipos de surfactantes y su accion en la formacion de AuNPs.
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En esta sintesis se utilizé el dioctilsulfosuccinato de sodio (AOT) como
surfactante, en donde la AuNP se forma en el exterior de la micela y al ser
reducida, por el cambio en su nimero de valencia se introduce, quedando
protegida de la aglomeracion en el interior de la micela y promoviendo la
formacién esférica de la nanoparticula, logrando asi un mayor control sobre el

tamafo y dispersion de las AuNPs sobre los MWCNTs [119].

3.4.3 Sintesis de las AUNPs/MWCNTs por microondas

El crecimiento de los nanomateriales es dependiente de las barreras
cinéticas y termodinamicas de reaccién definidas por la trayectoria de la
reaccion y por las vacancias, defectos y eventos de reconstruccién superficial.
En su mayoria, los métodos de sintesis utilizan calentamiento convectivo
debido a la necesidad de una alta temperatura de nucleacion inicial, seguido
por una adicion controlada del precursor a la reaccidon. Las técnicas
convencionales se basan en la conduccién por radiacion de cuerpo negro para
llevar a cabo la reaccion. El recipiente de reaccién actia como un intermediario
de la transferencia de energia de la fuente de calor al solvente y finalmente a
las moléculas reactantes. Esto puede ocasionar gradientes de temperatura a

través de la solucion y ocasionar condiciones de reaccién no favorables.

El método de reaccion por microondas puede solucionar el problema de
la falta de homogeneidad en el calentamiento, y se ha demostrado que mejora
las velocidades de reaccion, selectividad y rendimiento en quimica organica. El
calentamiento dieléctrico en comparacion con el calentamiento convectivo
calienta el volumen total de los reactivos al transferir energia selectivamente a
materiales que absorben microondas. Debido a que los precursores e
intermediarios a lo largo de la trayectoria de una reaccion pueden tener
diferentes constantes dieléctricas, las microondas pueden utilizarse para
superar altas energias de activacion para formacion de productos. El
calentamiento volumétrico por microondas reduce los gradientes térmicos en la

reaccion, favoreciendo una formacién de productos uniforme.
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La reaccion por microondas puede dividirse en tres etapas: rampa de
temperatura para iniciar la nucleacion; régimen de crecimiento manipulado por
el tiempo de reaccidon y temperatura; y un enfriamiento rapido para controlar el

final de la reaccidn.

El proceso de nucleacion se obtiene al incrementar rapidamente la
temperatura a la potencia maxima del microondas. Durante la fase de
crecimiento el poder del microondas se reduce para mantener una etapa
controlada. La temperatura se mantiene constante mediante un enfriamiento
constante del recipiente de reaccion con aire de enfriamiento para permitir un

control independiente de la potencia y la temperatura.

Una vez que la reaccion se ha completado, se apaga el poder del
microondas para terminar la reaccion y se enfria el sistema, parando la

reaccion, lo que minimiza las distribuciones de tamafio coloidal [120].

3.4.4 Procedimiento de sintesis

Primero disuelve el HAuCl, y se pone en contacto con el surfactante
AOT por medio de ultrasonido, hecho esto, se pone esta solucion en contacto
con los MWCNTS para que la parte hidréfoba de la micela entre en contacto
con los MWCNTSs y se agrega el agente reductor. De aqui se lleva a cabo la

reaccion en el microondas.

Una vez que se ha llevado a cabo la reduccién del Au®*, se ha formado
la nanoparticula dentro de la micela y posteriormente se ha roto la micela por
accion de la temperatura obtenida en el microondas, ocurre una reaccién
anddica entre el Au® y los grupos de &cidos carboxilicos presentes en los

MWCNTSs, con una adsorcion del Au sobre el acido [121].
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El &cido por si mismo no puede ser oxidado, por lo que la oxidacién
debe ser de la superficie del oro, con el siguiente mecanismo de reaccion
propuesto:

RCOOH + Au —» RC0O0 — Au+ H" + e” (Au)

Quedando la nanoparticula anclada al MWCNT estabilizada en un
estado de oxidacion Au(l)[Fig. 3.7].

e oW

A
—_—

-

MWCNT

MWCNT

Fig. 3.7. Sintesis de AUNPS/MWCNTSs.

3.5 Metodologia experimental de sintesis de AUNPS/MWCNTs

Se estudiaron los meétodos de microemulsibn y microondas para
observar aquel que diera mejores resultados, esto es, buena dispersion de los
nanotubos, una buena distribucion de las AuNPs sobre los MWCNTSs y buen
control del tamafio de particula. Se utilizaron como medios de dispersiéon el
agua y el isopropanol, asi como el uso de dioctilsulfosuccinato de sodio (AOT)
como surfactante para observar su influencia en la sintesis y soporte de las
AuNPs. Todas las muestras se hicieron utilizando un 20% en peso de Au con

respecto a los MWCNTSs.
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3.5.1 Método de microemulsion.

Las microemulsiones son dispersiones termodinamicamente estables
estabilizadas por un surfactante, y en muchos casos, un cosurfactante [122]. Lo
que se hace es reducir las nanoparticulas sobre los nanotubos de carbono ya
bafiados en el surfactante, lo cual genera pequefias micelas las cuales
encapsulan las nanoparticulas sobre los nanotubos y evitan la aglomeracion de
las mismas, lo cual ayuda a controlar el tamafio y distribucién de las

nanoparticulas a lo largo del tubo.

Reactivos:
e MWCNTSs funcionalizados
e Agua tridestilada
e Acido tetracloroadrico trihidratado, HAUCI4.3H,0, (Sigma-Aldrich)
e Citrato de sodio dibasico sesquihidratado,
HOC(COOH)(CH2COONa),.1.5H,0, 99% (Sigma-Aldrich)
e Borohidruro de sodio, NaBH4, 99% (Sigma-Aldrich)
e |sopropanol, (CH3),CHOH, 99.7% (Sigma-Aldrich)

Equipo:
e Ultrasonido Fisher Scientific, modelo FS30D
e Parrilla eléctrica

e Horno (Felisa Mufla)
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3.5.1.1 Sintesis en agua con citrato de sodio.

Procedimiento:

1.
2.

Se pesan 0.05g de nanotubos de carbono
Se dispersan en 40ml de agua tridestilada y se agitan magnéticamente
durante 30 minutos y después se ponen en ultrasonido durante 1 hora.

Se pesa el 20% en peso del HAuClq:

0.2) (PesomolecularHAuCl4 . 3H20>

ITiuauct, = (0.05grNTC) (==

PesomolecularAu

ITHauct, = 0.01999gr

4. La sal se diluye en 5ml de agua tridestilada.
5. Se pesa 0.01M de citrato de sodio (CgHgNaO7¢1.5H,0) y se diluye en

9.

5ml de agua tridestilada y 5ml de isopropanol.

Se pesa 0.1M de NaBH, y se diluye en 5ml de agua tridestilada.

Se mezclan los NTC dispersos con la solucién del citrato de sodio y se
agitan 10 minutos en ultrasonido.

Después se agrega la solucion que contiene el HAuCl, y lentamente se
le va agregando la solucién que contiene al NaBHy.

Se deja en ultrasonido por un periodo de 4 horas.

10.Se secan los NTC y se depositan en un vial para su caracterizacion.
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3.5.1.2 Sintesis en isopropanol con citrato de sodio

Procedimiento:

1.
2.

Se pesan 0.05g de nanotubos de carbono.
Se dispersan en 40ml de isopropanol y se agitan magnéticamente

durante 30 minutos y después se ponen en ultrasonido durante 1 hora.

3. Se pesa el 20% en peso del HAuCl,,

Esta sal se diluye en 5ml de isopropanol.

5. Se pesa 0.01M de citrato de sodio (C¢HsNa,0O++1.5H,0) y se diluye en

9.

5ml de agua tridestilada y 5ml de isopropanol.

Se pesa 0.1M de NaBH, y se diluye en 5ml de isopropanol.

Se mezclan los NTC dispersos con la solucién del citrato de sodio y se
agitan 10 minutos en ultrasonido.

Después se agrega la solucion que contiene el HAuCl, y lentamente se
le va agregando la solucién que contiene al NaBHj,.

Se deja en ultrasonido por un periodo de 4 horas.

10.Se secan los NTC y se depositan en un vial para su caracterizacion.

3.5.2 Método de microondas.

Para este método se utilizaron dos rutas distintas, una es, utilizando el

citrato de sodio como surfactante débil y anti aglomerante y otra utilizando AOT

como surfactante anionico para lograr una mayor dispersion y control sobre el

tamafo de las particulas.

Reactivos:

MWCNTSs funcionalizados

Agua tridestilada

Acido tetracloroadrico trihidratado, HAUCI,.3H,0, (Sigma-Aldrich)
Citrato de sodio dibasico sesquihidratado,
HOC(COOH)(CH2COONa),.1.5H,0, 99% (Sigma-Aldrich)
Borohidruro de sodio, NaBH4, 99% (Sigma-Aldrich)
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Isopropanol, (CHz),CHOH, 99.7% (Sigma-Aldrich)
Dioctilsulfosuccinato de sodio, CyH37;07NaS, 98% (Sigma-Aldrich)

Equipo:

Ultrasonido Fisher Scientific, modelo FS30D
Parrilla eléctrica
Horno (Felisa Mufla)

Microondas, Synthos 3000 Microwave

3.5.2.1 Sintesis en agua con citrato de sodio.

Procedimiento:

1.
2.

Se pesan 0.05g de nanotubos de carbono.
Se dispersan en 40ml de agua tridestilada y se agitan magnéticamente

durante 30 minutos y después se ponen en ultrasonido durante 1 hora.

3. Se pesa el 20% en peso del HAuCl,.

Esta sal se diluye en 5ml de agua tridestilada.

5. Se pesa 0.01M de citrato de sodio (CgHgNaO7¢1.5H,0) y se diluye en

5ml de agua tridestilada y 5ml de isopropanol.

6. Se pesan 0.12gr de NaBH, y se diluye en 5ml de agua tridestilada.

9.

Se mezclan los NTC dispersos con la solucién del citrato de sodio y se
agitan 10 minutos en ultrasonido.

Después se agrega la solucion que contiene el HAuCl, y lentamente se
le va agregando la solucion que contiene al NaBH,.

Se deja en ultrasonido por un periodo de 40 minutos.

10.Se lleva la mezcla al microondas, donde se lleva a cabo la reaccién de

soporte durante 10 minutos a 120°C.

11.Se secan los NTC y se depositan en un vial para su caracterizacion.
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3.5.2.2 Sintesis en isopropanol con citrato de sodio

Procedimiento:

1.
2.

Se pesan 0.05g de nanotubos de carbono.
Se dispersan en 40ml de isopropanol y se agitan magnéticamente

durante 30 minutos y después se ponen en ultrasonido durante 1 hora.

3. Se pesa el 20% en peso del HAuCl,

Esta sal se diluye en 5ml de isopropanol.

5. Se pesa 0.01M de citrato de sodio (C¢HsNa,0O++1.5H,0) y se diluye en

9.

5ml de agua tridestilada y 5ml de isopropanol.

Se pesan 0.12 gr de NaBH, y se diluye en 5ml de isopropanol.

Se mezclan los NTC dispersos con la solucién del citrato de sodio y se
agitan 10 minutos en ultrasonido.

Después se agrega la solucion que contiene el HAuCl, y lentamente se
le va agregando la solucién que contiene al NaBHj,.

Se deja en ultrasonido por un periodo de 40 minutos.

10.Se lleva la mezcla al microondas, donde se lleva a cabo la reaccién de

soporte durante 10 minutos a 120°C.

11.Se secan los NTC y se depositan en un vial para su caracterizacion.

3.5.2.3 Sintesis en agua con AOT

Procedimiento:

1.
2.

Se pesan 0.05g de nanotubos de carbono.
Se dispersan en 40ml de agua tridestilada y se agitan magnéticamente

durante 30 minutos y después se ponen en ultrasonido durante 1 hora.

3. Se pesa el 20% en peso del HAuUCl,.

Esta sal se diluye en 5ml de agua tridestilada.

5. Se pesan 0.75gr de AOT vy se diluyen en 5ml de agua tridestilada y 5ml

de isopropanol.
Se pesan 0.12gr de NaBH, y se diluye en 5ml de agua tridestilada.
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9.

Se mezclan los NTC dispersos con la solucion del AOT y se agitan 10
minutos en ultrasonido.

Después se agrega la solucion que contiene el HAuCl, y lentamente se
le va agregando la solucion que contiene al NaBHy.

Se deja en ultrasonido por un periodo de 40 minutos.

10.Se lleva la mezcla al microondas, donde se lleva a cabo la reaccién de

soporte durante 10 minutos a 120°C.

11.Se secan los NTC y se depositan en un vial para su caracterizacion.

3.5.2.4 Sintesis en isopropanol con AOT

Procedimiento:

1.
2.

Se pesan 0.05g de nanotubos de carbono.
Se dispersan en 40ml de isopropanol y se agitan magnéticamente

durante 30 minutos y después se ponen en ultrasonido durante 1 hora.

3. Se pesa el 20% en peso del HAuCl,

Esta sal se diluye en 5ml de isopropanol.

5. Se pesan 0.75gr de AOT y se diluyen en 5ml de agua tridestilada y 5ml

9.

de isopropanol.

Se pesan 0.12 gr de NaBH, y se diluye en 5ml de isopropanol.

Se mezclan los NTC dispersos con la solucion del AOT y se agitan 10
minutos en ultrasonido.

Después se agrega la solucion que contiene el HAuCl, y lentamente se
le va agregando la solucién que contiene al NaBHj,.

Se deja en ultrasonido por un periodo de 40 minutos.

10.Se lleva la mezcla al microondas, donde se lleva a cabo la reaccién de

soporte durante 10 minutos a 120°C.

11.Se secan los NTC y se depositan en un vial para su caracterizacion.
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3.6 Sintesis de las AUNPs/MWCNTs con Glutatién (GSH)

La decoracion de las AuNPs/MWCNTs se hizo en una mezcla de
metanol y acido acético en una proporcién de 6:1. La union del GSH a las

AuNPs se da por la formacion de enlaces covalentes Au-S segun la reaccion:
1
Au + RSH = Au — SR +§H2

La fuerza del enlace viene determinada por la alta afinidad quimica del grupo
tiol por los atomos de oro.

Reactivos:
e AUuNPS/MWCNTs
¢ Metanol anhidro, CH30H, 99.8% (Sigma-Aldrich)
e Acido acético glacial, CH3;CO,H, 99.85% (Sigma-Aldrich)
e L-Glutatién reducido (GSH), C1oH17N3006S, 98% (Sigma-Aldrich)

Procedimiento:

1. Se pesan 0.01 g de AUNPS/MWCNTSs.

2. Se pesan 0.007 g de GSH

3. En un vaso de precipitados se mezclan 0.5 ml de acido acético y 3 ml de
metanol.

4. A esta mezcla se le adicionan las AUNPS/MWCNTs y se mezclan en
ultrasonido durante 5 minutos.

5. Se aflade el GSH y se ultrasonifica la mezcla por 5 minutos mas.

6. La solucién se deja volatilizar, se seca la muestra y se guarda para su

caracterizacion [Fig. 3.8].

£ 75

MWCNT
Fig. 3.8. Representacion de las GSH/AUNPS/MWCNTS.
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CAPITULO IV. RESULTADOS Y DISCUSION

En éste capitulo se analizaran los resultados obtenidos de las sintesis y
caracterizaciones de los NTC, su purificacion y funcionalizacion a fin de lograr
su dispersion en agua, la sintesis de nanoparticulas de oro soportadas sobre

los NTC y la incorporacién del I-glutation sobre el sistema AUNP-NTC.

4.1 Caracterizacion de los NTCs sintetizados.

Los NTCs se caracterizaron mediante microscopia electronica de barrido
(SEM) y microscopia electronica de transmision (TEM) para determinar sus
caracteristicas morfologicas generales tales como longitud, didmetros internos
y externos y numero de paredes. Los andlisis termogravimétricos permiten
determinar su estabilidad térmica y el contenido de catalizador residual. La
espectroscopia Raman y la difraccién por rayos X permiten determinar las
caracteristicas cristalinas de los NTCs.

La Fig. 4.1 (a) muestra una imagen de la seccion transversal del tubo de
cuarzo con los NTCs de pared mudltiple sintetizados siguiendo la metodologia
correspondiente descrita en el capitulo 3. En la imagen se observa la pelicula
de NTCs directamente adheridos al sustrato de cuarzo utilizado como reactor.
La longitud estimada de los NTCs es de ~800 um (~0.8 mm). En la imagen se
observa que los NTCs crecen verticalmente alineados perpendiculares al

sustrato de cuarzo.

La Fig. 4.1 (b) es una imagen amplificada de la pelicula de NTCs
formados en las que se muestra que las fibras de carbono estan alineadas y

son largas y de diametro homogéneo.
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Fig. 4.1. Imagenes SEM de a) la seccion transversal de los NTCs multicapa con

los NTCs adheridos al sustrato de cuarzo y b) amplificacion de la pelicula de
NTCs formada.

El analisis por microscopia electronica de transmision de alta resoluciéon
(HR-TEM) se realizdé en un microscopio electrénico marca Philips modelo CM-
200. Mediante este analisis es posible conocer mas a detalle la morfologia de
los NTC sintetizados.

La Fig. 4.2 (a) corresponde a una imagen de una muestra de NTCs
purificados obtenida en modo campo obscuro y en la que las secciones de
mayor brillo corresponden a la presencia de hierro que proviene del catalizador.

En la Fig. 4.2 (b) se distinguen dos zonas en las cuales se observa la presencia
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de hierro: en el interior de los NTCs y en su superficie. Las particulas de hierro
en el interior de los NTCs son alargadas y localizadas a lo largo de los NTCs.
Las particulas localizadas en el exterior son esféricas con un diametro
aproximado de ~7 nm. Lara-Romero y colaboradores reportaron que las
particulas de metal observadas en el interior de los NTCs corresponden a
carburo de hierro, FesC, y que las particulas colocadas en el exterior de los

nanotubos es hierro metalico.

Fig. 4.2. Imagenes HR-TEM de los NTCs sintetizados: (a) imagen de campo
obscuro donde se muestra la presencia de hierro y, (b) imagen amplificada de
los NTC.
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Fig. 4.3. a) Imagen amplificada de los NTC sintetizados, b) Analisis FFT.

La imagen de alta resolucién mostrada en la Fig. 4.3a muestra que los
NTC formados posen una alta cristalinidad evidenciada por la continuidad y
linealidad mostrada por las paredes de los NTC. En el andlisis FFT (por las
palabras en inglés Fast Fourier Transform) de la Fig. 4.3b se observan dos
puntos brillantes equidistantes respecto al punto de mayor brillo del centro de la
imagen. Las intensidades de estos tres puntos se muestran en el grafico
insertado. El hecho de que los puntos equidistantes sean brillantes e intensos
confirma que los NTC sintetizando son altamente cristalinos. En la medida que
los NTC sean menos cristalinos, se observarian puntos mas difusos y de menor
intensidad. La distancia entre los puntos equidistantes indica la distancia

interplanar de las paredes de grafito que conforman los NTC, siendo esta de
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0.344 nm y que corresponde al espaciamiento entre planos esperado para una

muestra de grafito altamente cristalina (0.335nm).

La caracterizacion por termogravimetria, TGA, permite determinar la
estabilidad térmica de los NTC asi como el contenido de metales. El equipo
empleado en ésta técnica es un Perkin ElImer modelo Pyris 1 TGA. Se utilizd
una rampa de calentamiento de 15°C/ minuto con un flujo de aire de 75

cm®minuto desde temperatura ambiente hasta 800°C.

La Fig. 4.4 muestra los resultados del analisis termogravimétrico
realizado a los NTC sintetizados donde se puede observar que la temperatura
a la cual empiezan a descomponerse a 540°C y termina en 770°C. De acuerdo
a la literatura, mientras mas alta es la temperatura del inicio de la
descomposicion, mas cristalinos son los NTC siendo estos mas estables
térmicamente [48]. El residuo metélico obtenido una vez concluida la
combustion de los NTC es de 5.6%. Suponiendo que la el 6xido de hierro (ll1)
es el mas estable y que el carburo de hierro también se oxida en estas
condiciones, podemos determinar que el contenido total de hierro en los NTC
es de 3.92%. Este resultado permite establecer que la pureza de los NTC

sintetizados por este método y a estas condiciones de reaccion es del 96.08%.
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Fig. 4.4. Analisis termogravimétrico de los NTC sintetizados.
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Mediante espectroscopia Raman es posible determinar el grado de
cristalinidad de los NTC sintetizados determinado por la relacion de las bandas
D/G (entre menor es este valor, menos defectos estructurales tienen los NTC) y
G’/G (entre mayor es este valor, mayor alineacién de las capas de carbono
tienen los NTC) [48, 94]. Se emple6é un equipo Dilor micro-Raman modelo
Labarm equipado con un laser argon de 20 mW, con longitud de onda de 514

nm (linea verde).

La Fig. 4.5 muestra el analisis micro-Raman de los NTC sintetizados. Se
observa la presencia de los picos 1350 cm™, 1600 cm™ y 2750 cm™ que
corresponden a las bandas D, G y G” respectivamente. Los valores calculados
de las relaciones de bandas son Ipg =0.43 y Igc =1.05. Se han reportados
valores para la relacion Ipc desde 0.20 hasta 2.7, determinando que el valor
mas bajo corresponde a NTC de mayor ordenamiento estructural [48, 94-99,].

Claramente, los NTC sintetizados en este trabajo corresponden a NTC
de alta cristalinidad. De manera similar, los valores reportados para la relacion
Iy van desde 0.17 hasta 1.47 y donde se indica que mientras mas grande sea
esta relacidon de intensidades, existe un mayor alineamiento de las paredes de
los NTC [48, 94-98]. En este contexto, los NTC sintetizados en este proyecto
son de alta calidad, es decir, poseen pocos defectos estructurales y un alto
grado de alineacién de sus paredes.
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Fig. 4.5. Espectro Raman de los NTC donde se muestran las posiciones de las
bandas D, Gy G'.

4.2 Caracterizacion de los NTCs purificados y funcionalizados

En la Fig. 4.6 se presenta el analisis Raman de los NTC antes y después
de ser sometidos al tratamiento con acidos descrito en la metodologia. En la
Tabla 1 se proporcionan los valores Ip;g Y lg/c para cada etapa de purificacion y
funcionalizacion. Podemos observar que no existe cambio significativo en el
indice Ip/s, por lo que el tratamiento no genera defectos estructurales en los
NTC. La relacién lg,c cambia de 1.07 a 1.17. Aun cuando el cambio es
pequefio, es una indicacidén de que el tratamiento logra retirar cierta cantidad de
particulas de hierro colocadas en la superficie de los NTC lo cual propicia el

aumento de intensidad de la banda G’.
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Figura 4.6. Analisis Raman de los NTC antes y después de purificarlos y

funcionalizarlos.

Tabla 4.1. Valores de las relaciones de intensidades de las bandas D/G y G'/G

Ve le/e
NTC sintetizados 0.43 1.05
Etapa 1l 0.31 1.24
Etapa 2 0.32 1.27
Etapa 3 0.32 1.20

En la Fig. 4.7ay 4.7b se muestra el analisis por espectroscopia infrarroja
de los NTC sintetizados, purificados y funcionalizados. Para realizar un mejor
analisis, el espectro fue dividido en dos secciones, la primera entre 1000 y
2000 cm™ y la segunda entre 2800 y 3800 cm™. En las dos secciones podemos
ver claramente que para los NTC sintetizados y purificados no se identifica
ningun grupo funcional en la superficie de los NTC. En la primera seccion, en el
espectro de los NTC funcionalizados se pueden detectar sefiales en 1240,

1330, 1402, y 1628 cm™ que corresponden a la presencia de dimeros
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carboxilicos que interactian entre si por puente de hidrogeno. En la segunda
seccion se detectan dos sefiales localizadas en 3220 y 3345 cmy que
corresponden al estiramiento de grupos O-H asociados a los grupos
carboxilicos interactuando por puentes de hidrogeno y a grupos O-H enlazados
por puentes de hidrégeno, respectivamente. La asignacion puntual de cada
sefal detectada se resume en la Tabla 4.2.La presencia de estos grupos
funcionales en la superficie sobre los NTC permite lograr una alta dispersion de
estos en agua, lo cual es esencial para la colocacién de las nanoparticulas

metalicas de oro.

1000-2000 cm”™

1330 1628
12@ /\ 1402
A \

Absorbancia (u.a)

Purificados

Sintetizados

T T T T T T T T
1000 1100 1200 1300 1400 1500 1600 1700 1800 1900 2000

Longitud de onda, cm’”

3220

7 2800-3800 cm™

4 3345

N\
i Funcionalizados

Purificados
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_ Sintetizados |
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2800 2900 3000 3100 3200 3300 3400 3500 3600 3700 3800
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Fig. 4.7. Andlisis de Infrarrojo de los NTC antes y después de purificarlos y
funcionalizarlos, a) regién 1000-2000 cm™, b) regién 2800-3800 cm™.
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Tabla 4.2. Asignacion de las frecuencias de vibracion IR de los NTC

sintetizados, purificados y funcionalizados.

Grupos funcionales Regiones, cm™ Posicion en el
espectro
O-H enlazados por puentes de | 3550-3230 3345
hidrogeno
-OH asociados a acidos | 3300-2500 3220

carboxilicos (estiramiento)

Estiramiento C=0O en a&cidos
carboxilicos 1680-1640 1628
intermolecularmente unidos

por puentes de hidrégeno

Banda combinada debido al
estiramiento C-O y la|1440-1395 1402
deformacion O-H en acidos

carboxilicos

Estiramiento C-O en acidos | 1330-1210 1330, 1240

carboxilicos

4.3 Sintesis y caracterizacién de AUNPsS/MWCNTs

La colocacion de las AUNPs/MWCNTSs se realizé mediante el método de
microemulsion y microondas asistido con el surfactante AOT en agua e
isopropanol como medios de dispersién y evaluando al NaBH, y el citrato de
sodio como agente reductor. Todas las muestras se realizaron con un 20% en
peso de Au. Los materiales obtenidos fueron caracterizados por espectroscopia
Raman con la finalidad de detectar posibles cambios estructurales y superficies
de los MWCNTs que puedan dar informacion indirecta de la presencia de las
AuNPs sobre los MWCNTs y por HR-TEM para determinar el tamafio y

distribucion de las nanoparticulas sobre la superficie de los MWCNTS.
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4.3.1 Sintesis por microemulsion en agua con citrato de sodio

En la Fig. 4.8 se observan las imagenes de TEM obtenidas, en la cual se
observa que no hubo soporte de las AUNPsS/MWCNTSs. Los puntos brillantes
que aparecen son particulas de hierro atrapadas dentro de las paredes de los
MWCNTSs.

CIMAV
nanotech Mexico

CIMAV

nanotech Mexico

Fig. 4.8. TEM microemulsion en agua con citrato de sodio.

En la Fig. 4.9 se muestra la espectroscopia Raman de este sistema y la
relacion de intensidad de las banas D/G de la cual se deduce que no se
produjeron cambios estructurales o defectos en la superficie, lo que coincide
con el hecho de que no se hayan adsorbido las AuNPs, y la relacion G’/G lo

confirma, ya que denota una mayor cristalinidad del material.
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Fig. 4.9. Espectroscopia Raman del sistema de microemulsion en agua-citrato

de sodio.

4.3.2 Sintesis por microemulsién en isopropanol con citrato de sodio

En la Fig. 4.10 se muestran los resultados del TEM obtenidos para este

sistema, de donde puede observarse que efectivamente hubo una adsorcion de

Au sobre los MWCNTSs, pero el tamafio de las nanoparticulas es muy grande y

no estan bien dispersas.

nanotech Mexico

CIMAV

Fig. 4.10. TEM microemulsion en isopropanol con citrato de sodio.
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La Fig. 4.11 muestra el andlisis Raman de este sistema y la relacion
entre las bandas, donde la relacion D/G una vez mas indica que no hay
presencia de defectos superficiales importantes y la G’/G nos vuelve a indicar
la alta cristalinidad de los MWCNTSs.

1200 ‘Microemulsion
_isopropanol-citrato de sodio
1000 G'
T 8004 ’
. G
&
> 600+ )
@
&
§ 400
c
@ D
E 200 :
v | i
(14 , ‘
| . :w, W (4 /
0 w_.vmﬂdr,; W g ! W
-200 e e ——
0 1000 2000 3000 4000 5000

Raman shift (cm-1)

ID/IG IG’/IG
Purificados 0.31 1.24
Microemulsién 0.30 1.44

Fig.4.11. Espectroscopia Raman del sistema de microemulsion en

isopropanol-citrato de sodio.

4.3.3 Sintesis por microondas en agua con citrato de sodio.

La Fig. 4.12 muestra el analisis TEM de este sistema, en donde puede
observarse que no hay soporte de las AUNPs sobre los MWCNTSs. Los puntos
brillantes de las imagenes pueden atribuirse a impurezas de hierro residual del

catalizador atrapadas en las paredes de los nanotubos.
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CIMAV
nanotech Mexico

Fig. 4.12. TEM microondas agua - citrato de sodio.

En el analisis Raman de este sistema [Fig. 4.13] se observa que la
relacion D/G muestra que existen algunos defectos superficiales, la relacién
G’/G también cambi6, lo que indica que los MWCNTs perdieron cristalinidad,

aunque esto pudo ser ocasionado por el efecto del microondas sobre el

sistema.
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Fig. 4.13. Andlisis Raman del sistema agua-citrato de sodio por

microondas.
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4.3.4 Sintesis por microondas en isopropanol con citrato de sodio.

La Fig. 4.14 muestra el analisis TEM de este sistema, en donde ya es
visible claramente la adsorcién de material en las paredes de los MWCNTSs,

aunque estas nanoparticulas se encuentran aglomeradas en ramilletes muy
localizados.

nanotech Mexico

S
-
CIMAV 0.5 ym CIMAV
nanotech Mexico nanotech Mexico

Fig. 4.14. TEM sistema isopropanol-citrato de sodio por microondas.

En el analisis Raman de este sistema [Fig. 4.15] la relacion D/G vuelve a
mostrar que no hay defectos superficiales importantes, lo que concuerda con la
concentracion de los cumulos de nanoparticulas en ciertas partes muy

localizadas del sistema. Una vez mas la relacion G’/G verifica esta afirmacion.
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Fig. 4.15. Analisis Raman del sistema isopropanol-citrato de sodio por

microondas.

A este sistema se le realiz6 una difraccion de rayos X para determinar su
composicién elemental [Fig. 4.16], en el cual puede confirmarse que las
particulas observadas en el TEM son particulas de oro. EI Cu presente

corresponde al soporte donde se colocé la muestra.

Spectrum 1

ull Scale 85 cts Cursor: 0.000 keV|

..........

Fig. 4.16. EDX sistema isopropanol-citrato de sodio por microondas.
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4.3.5 Sintesis por microondas en isopropanol con AOT.

En la Fig. 4.17 se muestra el analisis TEM de este sistema, aqui puede
observarse una mayor adsorcion de las AuNPs, aunque siguen estando
aglomeradas y mal distribuidas.

Fig. 4.17. TEM sistema isopropanol — AOT por microondas.

En el analisis Raman [Fig. 4.18] las relaciones de las bandas D/G y G’/G
nos indican que no hay una buena deposicion de las AuNPs atribuibles a la
accion del surfactante, el cual sirve como anclaje de las nanoparticulas, aunque
el medio de dispersion influya en la sintesis y no permita una buena dispersién
y tamafio de particula controlado, por lo que aunque se detectan defectos
superficiales no se ve alterada la cristalinidad de la muestra.
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Fig. 4.18. Analisis Raman del sistema isopropanol-AOT por microondas.

Se realiz6 un EDX para saber la composicién elemental de la muestra

[Fig. 4.19].

Spectrum 1
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Fig. 4.19. EDX del sistema isopropanol-AOT por microondas.
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4.3.6 Sintesis por microondas en agua con AOT.

En este sistema las nanoparticulas estan bien dispersas sobre los
nanotubos de carbono [Fig. 4.20] y tienen un tamafio ideal para ser utilizadas
en sistemas bioldgicos, ademés de que no hay mucha aglomeracion entre
ellas. Esto es gracias al surfactante, que actla como capa protectora de las
nanoparticulas de oro reducidas, evitando su aglomeracion al dejarlas ancladas
sobre los nanotubos de carbono, asegurando tanto un buen control de tamafio

de particula como una buena dispersién a lo largo del nanotubo.

3 g

CIMAW
nanotech Mexico

nonogchchl)l,exico f%/ ‘_:(.:r f,;:ﬂf i .
Fig. 4.20. TEM del sistema agua-AOT por microondas.

La relacion de las bandas D/G de la espectroscopia Raman de este
sistema [Fig. 4.21] revelan la presencia de defectos superficiales, lo cual es un
indicativo de una adsorcion importante de AUNPS/MWCNTS, y en este andlisis
la relacion G’/G lo confirma al mostrar una disminucién con respecto a los
MWCNTs purificados, lo que se interpreta como una disminucién de la
cristalinidad atribuida a la presencia de nanoparticulas soportadas.
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Fig. 4.21. Analisis Raman del sistema agua-AOT por microondas.

Se realiz6 un EDX de este sistema para determinar su composicion

elemental [Fig. 4.22].

Spectrum 1

2 Full Scale 108 cts Cursor: 0.000

Electron image 1

Fig. 4.22. EDX sistema agua-AOT por microondas.

Utilizando el programa Gatan Digital Micrograph se hizo una medicién de
las nanoparticulas presentes en esta muestra, lo cual da como resultado un
tamafio de particula promedio de 6.24 nm, y se puede observar que hay una

buena distribucion de tamafio [Fig. 2.23].
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Fig. 4.23 Histograma de distribucion de tamafio de las AUNPS/MWCNTs

4.4 Sintesis del sistema GSH-AuU/NTCs

Los grupos funcionales del GSH que pueden ser detectados por IR son los
siguientes:

e Vibraciones del enlace S—H (estiramiento y deformacién) en —CH,SH.

e Vibraciones de CH, (estiramiento asimétrico, simétrico, de deformacion,
wagging y rocking) en —CH,—-SH.

e Vibraciones del enlace C-S (estiramiento) en —CH,—SH.

e Vibraciones del enlace N-H (estiramientos simétricos y asimeétricos,

tijereteo, rocking y twisting, wagging, doblez fuera del plano) en —NH,,
-NH-y amidas | y Il.
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¢ Vibraciones de los enlaces C-N-C (estiramiento) en CH-NH-CH.

e Vibraciones N-C=0 (deformacion) en amidas | y Il.

e Vibraciones C=0 (estiramiento) en grupos carboxilicos y amidas | y Il.

e Vibraciones O-H (estiramiento) en grupos carboxilicos.

A continuacion se muestran los espectros IR de los NTC funcionalizados,

las nanoparticulas de oro soportadas sobre los NTC (Au/NTC) y el GSH

adicionado al sistema Au/NTC. Para realizar un mejor analisis, los espectros
fueron divididos en tres secciones, de 500 a 1000 cm™[Fig. 2.24], de 1000 a
2000 cm™[Fig. 2.25] y de 2000 a 3800 cm™ [Fig. 2.26].Las bandas que

coinciden en posicion del espectro del GSH y el sistema GSH-AU/NTC se

indican en la Tabla 4.3.

Tabla 4.3 Aparicion de bandas en los diferentes sistemas.

Grupos funcionales Regiones GSH AU/NTC | GSH/AU/NTC
cm*
N-C=0O vibracibn de | 600-550 547,
deformacion
Estiramiento C-S 720-630 685 695
N-H wagging en -NH- 760-700 758 753
N-H doblez fuera del | 895-650 868 871
plano en —NH;
N-H estiramiento del 1532 1540
NH, en amida Il
N-H deformacion en — 1650 1650
NH.
S-H estiramiento 2525
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Fig. 4.24. IR de los sistemas GSH, AUMWCNTs y GSH/AU/MWCNTS en el
rango de 500 a 1000 cm™.
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Fig. 4.25. IR de los sistemas GSH, AUMWCNTs y GSH/AU/MWCNTSs en el
rango de 1000 a 2000 cm™.
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2000-4000 cm™
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Fig. 4.26. IR de los sistemas GSH, Au/MWCNTs y GSH/AuU/MWCNTSs en el
rango de 2000 a 4000 cm™.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES

Conclusiones

1. Los nanotubos de carbono fueron sintetizados por el método de rocio
pirolitico utilizando alfa-pineno como fuente de carbono y ferroceno
como catalizador a 800°C y un flujo de argon de 5 Ipm. Los NTC
sintetizados fueron de pared multiple, altamente cristalinos, de diametro
interno de 7-8 nm y didmetro externo de 69 nm, con una longitud de 0.8
mm y con una pureza del 96.08%.

2. La funcionalizacion de los NTC por lixiviacion con acidos nitrico y
sulfarico logra colocar grupos carboxilos en la superficies de los NTC
con lo que se logran una alta dispersién de estos en agua.

3. El método de microondas utilizando AOT como surfactante y borohidruro
de sodio como agente reductor en medio de dispersién acuoso permitid
la colocacién de un mayor numero de AuNPs con una distribucion de
tamafo de 6.24nm en promedio y una dispersién adecuada, esto debido
a que el surfactante sirvio para evitar la aglomeracion de las
nanoparticulas y debido al tamafio de la micela también permitié un
control adecuado sobre el tamafio de las mismas. La influencia del
surfactante puede observarse en las muestras donde solamente se
adicioné el reductor, ya que las particulas son de tamafio mayor y se
encuentran localizadas so6lo en ciertas zonas de los MWCNTSs.

4. Por medio de una solucién en acido acético y metanol en ultrasonido se
logré depositar el GSH sobre las AuNPs, comprobandolo mediante la
comparacién de los espectros infrarrojos del GSH, del sistema
AUNPs/MWCNTSs y del GSH-AUNPsS/MWCNTSs.
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Recomendaciones

1. Evaluacion de surfactantes cationicos y no iénicos, esto con el fin de
obtener diferentes formas y tamafios de AuNPs.

2. La dispersion puede controlarse variando la concentracion del
surfactante, asi como del HAuCl,

3. Analizar la biocompatibilidad de este sistema con diversos agentes, tales
como anticuerpos, ADN, proteinas, etc., para evaluar su sensibilidad y
selectividad.

4. Evaluar su uso como biosensor en diferentes plataformas, ya sea como
biosensor potenciométrico aprovechando el cambio de pH, o soportarlo
sobre una matriz polimérica y desarrollar un sensor electroquimico.
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