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RESUMEN.

En este trabajo se desarrollaron y caracterizaron nanoparticulas de conversion ascendente de
ZrOx:Yb*~Er’" y ZrO»:Yb*— Tm** mediante un método sol-gel con la finalidad de
determinar el efecto de la concentracion de dopante en sus propiedades estructurales,
fotoluminiscentes y fototérmicas bajo excitacion en el infrarrojo cercano (NIR). El analisis
de difraccion de rayos X confirmd la estructura monoclinica de ZrO», mientras que la
microscopia electronica de barrido confirma la presencia de lantanidos, asi como
nanoparticulas semiesféricas. Ademas, las mediciones fototérmicas mostraron un aumento
de la temperatura dependiente de la concentracion, alcanzando hasta 110.2 °C para las
nanoparticulas dopadas con Er** y 107.6 °C para las dopadas con Tm?" tras 3 minutos de
irradiacion. Al igual que se sintetizd y caracteriz6 una plataforma magneto-luminiscente
basada en nanoparticulas hibridas de Fe3O4 recubiertas con una capa de ZrO> dopadas con
Yb**/Er**. La caracterizacion estructural mediante difraccion de rayos X (DRX) confirmé la
formacion de la fase de espinela inversa correspondiente a Fe3O4 y la fase monoclinica de
ZrO>: Yb*'/Er*". El anélisis morfoldgico mostrd nanoparticulas cuasi-esféricas con tamafios
promedio de 70, 114 y 146 nm (14, 26 y 34 mmol respectivamente). Las propiedades
magnéticas presentaron una disminucion progresiva de la magnetizacion al incrementar la
concentracion del butoxido de ZrO», pasando de 6.58 emu/g en la magnetita pura a 0.001956
emu/g en las particulas recubiertas. Los estudios de fotoluminiscencia revelaron emisiones
en las regiones verde (500-600 nm) y roja del espectro electromagnético (640-700 nm),
atribuidas a las transiciones *Hii2 + *S32 — *lisn y *Foz — 152, del Er’*, respectivamente.
Asi como emisiones encontradas en azul (465 nm) producto de la transicion del nivel de
energia 'Gs — *H, bandas de emision en el rojo, atribuidas a las transiciones de ~650 nm
(!G4 (1) — 3F4) y ~670 nm (°F» — *H»), mientras que las bandas del infrarrojo cercano se
encuentran entre 750 y 900 nm debido al nivel *H, — *Ha para ZrO,: Yb** -Tm** Finalmente
las nanoparticulas de Fe3Os-ZrO,: Yb*'/Er'* presentan una banda de emision desde UV,
visible y NIR (400 a 900 nm), obteniendo luz blanca. Mientras la respuesta fototérmica de

las nanoparticulas de Fe3O4 llega a temperaturas de hasta 98 °C en tres minutos. Al
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incrementar el butoxido de ZrO», la temperatura disminuy6 de 98 °C a 55 °C bajo excitacion
a 808 nm, mientras que bajo excitacion a 975 nm se observé el efecto contrario, con
incrementos de temperatura de 100 °C hasta 200 °C al aumentar la concentracion de ZrOo,

lo que confirma el potencial de estos sistemas para aplicaciones de hipertermia.

En conjunto, estas nanoparticulas multifuncionales constituyen una plataforma
prometedora para aplicaciones biomédicas avanzadas, al integrar propiedades magnéticas,
luminiscentes y fototérmicas en un solo sistema. Estas nanoparticulas tienen un gran
potencial en ser aplicadas para obtener un buen diagndstico temprano y una terapia en zonas

especificas dafadas.

Palabras clave: Fototermia, fotoluminiscencia, conversion ascendente, nanomateriales

teranosticos, ZrOz: YB'—Er*™, ZrOs: Yb*'—Tm’*, Fe304—ZrOs.
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ABSTRACT.

In this work, up conversion nanoparticles of ZrO»: Yb*'~Er** and ZrO»: Yb*'~Tm*" were
developed and characterized using a sol-gel method to determine the effect of dopant
concentration on their structural, photoluminescent, and photothermal properties under near-
infrared (NIR) excitation. X-ray diffraction analysis confirmed the monoclinic structure of
ZrO,, while scanning electron microscopy confirmed the presence of lanthanides and
hemispherical nanoparticles. Furthermore, photothermal measurements showed a
concentration-dependent temperature increase, reaching up to 110.2 °C for the Er**-doped
nanoparticles and 107.6 °C for the Tm?**-doped nanoparticles after 3 minutes of irradiation.
A magneto luminescent platform based on hybrid Fe;O4 nanoparticles coated with a ZrO;
layer doped with Yb**/Er** was synthesized and characterized. Structural characterization by
X-ray diffraction (XRD) confirmed the formation of the inverse spinel phase corresponding
to Fe304 and the monoclinic phase of ZrO»: Yb**/Er**. Morphological analysis showed quasi-
spherical nanoparticles with average sizes of 70, 114, and 146 nm (14, 26, and 34 mmol,
respectively). The magnetic properties showed a progressive decrease in magnetization with
increasing concentration of ZrO> butoxide, from 6.58 emu/g in pure magnetite to 0.001956
emu/g in the coated particles. Photoluminescence studies revealed emissions in the green
(500-600 nm) and red (640-700 nm) regions of the electromagnetic spectrum, attributed to
the *Hiiz + *S32 — *lisp and *Fop, — *1isp transitions of Er’*, respectively. As well as
emissions found in blue (465 nm) resulting from the !G4 —>H» energy level transition,
emission bands in the red, attributed to the transitions of ~650 nm (!G4 (1) — *F4) and ~670
nm (°F2 — *H»), while the near-infrared bands are between 750 and 900 nm due to the *H,
— 3H level for ZrO,: Yb**/Tm*". Finally, the FesO4- ZrO,: Yb**/Er** nanoparticles exhibit
an emission band from UV, visible and NIR (400 to 900 nm), obtaining white light. The
photothermal response of Fe3O4 nanoparticles reaches temperatures of up to 98 °C in three
minutes. Increasing the concentration of ZrO- butoxide reduced the temperature from 98 °C
to 55 °C under excitation at 808 nm, while under excitation at 975 nm, the opposite effect
was observed, with temperature increases from 100 °C to 200 °C as the ZrO> concentration

increased. This confirms the potential of these systems for hyperthermia applications.
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Taken together, these multifunctional nanoparticles constitute a promising platform
for advanced biomedical applications, integrating magnetic, luminescent, and photothermal
properties into a single system. These nanoparticles have great potential for early diagnosis

and targeted therapy in specific damaged areas.

Keywords: Photothermal therapy, photoluminescence, up conversion, theragnostic

nanomaterials, ZrOz: YB'—Er’*, ZrOs: Yb*'—Tm?*, Fe304—ZrOs.
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CAPITULO 1. INTRODUCION

La intervencion de la nanotecnologia en la medicina tiene como objetivo desarrollar
materiales para un buen diagnoéstico, deteccion temprana y tratamiento efectivo de diversas
enfermedades, lo que implica una nueva area de la medicina. Las nanoparticulas teranosticas,
son nanoestructuras que presentan una gran capacidad de interactuar a nivel molecular con
los tejidos y organos afectados, dando lugar asi a tratamientos localizados que no causen
dafio a organos y tejidos sanos. Pueden ser utilizadas como dianas celulares, agentes de
contraste, liberacion de farmacos, sensores de temperatura y pH, para marcaje celular y
terapia de hipertermia, como se observan en la figura 1 (Cabral et al., 2018). Lo anterior
implica la promesa de una alta sensibilidad en la deteccion y tratamiento de tumores malignos
(B. Wang et al., 2024). Algunas de las plataformas mas estudiadas como nanoparticulas
teranosticas son las nanoparticulas magnéticas, ya que tienen un gran potencial en la terapia
hipertérmica (Zhang et al., 2021). Estas nano-plataformas pueden activarse en sitios “diana”
especificos, lo que conlleva a una alta selectividad. Debido a esto, pueden ser utilizados de
manera conjunta como agentes terapéuticos y de diagndstico al ser basadas en materiales
especificos capaces de responder a estimulos externos e internos, como enzimas, pH,

temperatura y campo magnético (Cabral et al., 2018).

En la presente investigacion se exploraron heteroestructuras nanométricas, presentando la
combinacion de 6xidos Fe;Os-ZrOz: Yb**-Er*", lo cual brinda a la estructura resultante
diversas propiedades de manera simultanea. Las nanoparticulas desarrolladas en este trabajo
se prepararon mediante una estrategia de sintesis en dos etapas. En primer lugar, se
obtuvieron las nanoparticulas magnéticas (Fe3Os) mediante el método de descomposicion
térmica basada en el trabajo previo de ( Jesus Ibarra—Sanchez et al., 2018a), mientras que las
nanoparticulas luminiscentes (ZrO2: Yb**-Er’") se depositaron sobre el niicleo mediante el
método de Stober modificado (Ramirez-Garcia, Diaz Cervantes, et al., 2019a). Se obtuvieron
particulas magnéticas de un tamano promedio de 7nm; que, al depositar nanoparticulas
luminiscentes, alcanzaron un tamafio promedio de 70, 114 y 146 nm (14, 26 y 34 mmol
respectivamente). Las caracterizaciones por difraccion de rayos X (DRX) confirman la
presencia de las fases cristalinas de Fe;O4 y ZrO» en la superficie. Asimismo, se identificé la

presencia de sus grupos funcionales mediante FTIR.
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Figura 1. Principales aplicaciones de las nanoparticulas en la medicina (Cabral et al., 2018).

En este trabajo se estudi6 también el super- paramagnetismo. Esta propiedad depende
del tamafo de la nanoparticula. Los materiales se magnetizan cuando se aplica un campo
magnético externo, y pierden su magnetizacion en ausencia del campo; con base a este
comportamiento se evita la agrupacion o aglomeracion de las nanoparticulas (Jesus Ibarra—
Sanchez et al., 2018a). Ademas, debido a su pequefio tamafio de particula y la gran area de
superficie, se puedan funcionalizar ficilmente para incluir moléculas de reconocimiento
selectivo (Y.-X. J. Wang, 2011), como el ADN o las proteinas, permitiendo una buena
difusion y distribucion en los tejidos seleccionados (Y. Shen et al., 2017). Considerando su
aplicacion como agentes de contraste, los nicleos magnéticos pueden ser detectados por
equipos de Resonancia Magnética Nuclear (RMN), con lo cual se puede realizar un
diagnostico temprano de tumores, mejorando el pronodstico de los pacientes. Ademas se
pueden dirigir a partes afectadas con campos magneticos. Tambien al aplicar campos
magnticos producen efectos de hipertemia para terapia. Actualmente se ha realizado

investigaciones tanto in vitro como in vivo para el desarrollo de nano plataformas magnéticas
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bioconjugadas con diversos anticuerpos como el Feridex® (para cancer en higado),
Ferumoxtran-10/Combidex® (en metastasis ganglionares) o Ferumoxil/Lumirem® (para
cancer de colon) entre otros (Agustoni et al., 2019). Los antigenos monoclonales suelen ser
utilizados debido a su capacidad de unirse con proteinas especificas que, al encontrarse
dentro de las células, afectan su funcionamiento, anulando sus funciones (Mendelsohn &
Baselga, 2000). Ademas, el disefio y caracteristicas de las nanoparticulas sintetizadas en este
trabajo tiene potencial para aplicaciones como transportar de forma selectiva farmacos
citotoxicos hacia las células tumorales, afectando de manera selectiva su viabilidad

(Andrade-Guel et al., 2019a).

Por otra parte, los nanomateriales con propiedades fotomuliniscentes por conversion
ascendente activados con luz infrarroja, particularmente con longitudes de onda de 808 0 975
nm presentan aplicaciones biomédicas. Estos nanomateriales son de gran interés debido a
que estas longitudes de onda se encuentran dentro de la llamada ventana bioldgica, donde la
absorcion y dispersion de la luz en los tejidos son menores. Esta caracteristica permite lograr
mayor profundidad de penetracion y una alta relacion sefal-ruido, lo que los hace
especialmente adecuados para técnicas de imagenologia biomédica (Thammannagowda
etal.,, 2025). Ademas, la conversion de la radiacidon infrarroja en emision visible o
ultravioleta permite activar fotosensibilizadores para terapia fotodinamica, generando
especies reactivas de oxigeno capaces de destruir células tumorales o microorganismos con
mayor eficacia que los métodos que emplean excitacion directa en el visible (Luo et al.,
2025). Estos nanomateriales también utilizados como materiales fototérmicos que producen
calentamiento bajo excitacion infrarroja, lo que posibilita tratamientos teranosticos en los que
se realiza simultaneamente el diagnostico y la terapia, con monitoreo en tiempo real a partir
de la sefial fotoluminosa. Asimismo, la emision generada por conversion ascendente puede
emplearse para activar sistemas de liberacion controlada en regiones profundas del tejido.
Otra aplicacion relevante es el biosensado, donde la estabilidad fotonica permite monitorear
parametros fisioldgicos como temperatura, pH, iones o biomarcadores (Espinola-Portilla

et al., 2025).

En el caso de los emisores de luz blanca excitados en el infrarrojo cercano, su interés

radica en que pueden actuar como fuentes de iluminacién local interna capaces de activar
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multiples procesos fotoquimicos. La excitacion con una longitud de onda de 808 nm suele
ser ventajosa para aplicaciones biologicas prolongadas debido a la menor absorciéon por el
agua y, por tanto, menor calentamiento tisular, mientras que la excitacion alrededor de 975
nm puede ofrecer mayor eficiencia de conversion en sistemas sensibilizados con ciertos
iones, aunque con un posible incremento térmico (C. Li et al., 2024), lo cual ayuda para
haccer terapia. En conjunto, estas propiedades convierten a los materiales con emisioén por
conversion ascendente y a los emisores blancos activados por infrarrojo en herramientas
clave para el desarrollo de plataformas biomédicas avanzadas que integran imagen,

monitoreo y terapia en un solo sistema.

En el presente trabajo se muestra el estudio de la sintesis y caracterizacion de
nanoparticulas de ZrO>:Yb**-Er** y ZrO,:Yb*'— Tm*" mediante un método sol-gel con
diferentes concentraciones de dopantes. El analisis fototérmico demostré un aumento de la
temperatura dependiendo de la concentracion, alcanzando hasta 110.2 °C para las
nanoparticulas dopadas con Er** y 107.6 °C para las dopadas con Tm>" tras 3 minutos de
irradiacion. Al igual que se sintetizd y caracterizd una plataforma magneto-luminiscente de
Fe304-ZrO»:Yb*'/Er*". Con estructura cuasi-esféricas de tamafio promedio de 70, 114 y 146
nm (14, 26 y 34 mmol respectivamente). Las propiedades magnéticas disminuyen al
incrementar la concentracion del butoxido de ZrO», de 6.58 emu/g en la magnetita a 0.001956
emu/g en las heteroestructuras sintetizadas. Mientras que los estudios de fotoluminiscencia
revelaron emisiones en las regiones verde (500-600 nm) y roja del espectro electromagnético
(640-700 nm), atribuidas a las transiciones *Hii2 + *S3o — *lisp y *Fon — *isp, del Er*”,
respectivamente para el sistema ZrO,: Yb*" -Er**. Asi como emisiones encontradas en azul
(465 nm) producto de la transicion del nivel de energia 'Gs — *Ha, bandas de emisién en el
rojo, atribuidas a las transiciones de ~650 nm ('Ga (1) — F4) y ~670 nm (°F2 — *Hp),
mientras que las bandas del infrarrojo cercano se encuentran entre 750 y 900 nm debido al
nivel *H, — 3H, para ZrO,: Yb*" -Tm*'.Finalmente las nanoparticulas de Fe3;04-ZrO::
Yb**/Er** presentan una banda de emision de 400 a 900 nm, obteniendo luz blanca. Por su
parte, la respuesta fototérmica de las nanoparticulas de Fe;O4 llega a temperaturas de hasta
98 °C en tres minutos. Al incrementar el butoxido de ZrOz, la temperatura disminuy6 de 98
°C a 55 °C bajo excitacion a 808 nm, mientras que bajo excitacion a 975 nm se observo el

efecto contrario, con incrementos de temperatura de 100 °C hasta 200 °C al aumentar la
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concentracion de ZrO», lo que confirma el potencial de estos sistemas para aplicaciones de
hipertermia. Estos resultados muestran la sinergia de la heteroestructura nanométrica basada
en nanoparticulas de Fe3O4 y de ZrO> dopados con lantanidos obteniendo nanoparticulas
hibridas Fe3;04-ZrO2: Yb**-Er'* con propiedades magnéticas, fotoluminiscentes y
fototérmicas que representan una plataforma multifuncional versatil con potencial para

bioimagen integrada, deteccion y aplicaciones terapéuticas.

1.1 Objetivos

1.1.10bjetivo General

Evaluar efecto de la concentracion de dopantes de las nanoparticulas ZrO2: Yb**—Er** y ZrOs:
Yb**~Tm?*" sobre las propiedades estructurales, fotoluminiscentes y fototérmicas bajo
excitacion en el infrarrojo cercano. Ademas, sintetizar una heteroestructura nanométrica
Fe304-ZrO2:Yb**-Er’* que presente de manera simultinea propiedades magnéticas,

fotoluminiscentes y fototérmicas al ser excitadas con luz en el infrarrojo cercano

1.1.2 Objetivos Particulares
o Sintetizar nanoparticulas de ZrO; dopadas con duplas de lantanidos con diferentes

concentraciones de dopantes (Yb**-Er*") y (Yb**-Tm?").

e Evaluar las propiedades estructurales de las nanoparticulas de ZrO.: Yb*'—Er** y
ZrO2: Yb**~Tm?*" mediante: microscopia electronica de barrido (MEB), difraccion de
rayos X (DRX), espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier (FTIR),

espectroscopia Raman.

o Evaluar las propiedades fotoluminiscentes y fototérmicas de las nanoparticulas de

ZrO2: YO —Er** y ZrO2: Yb**~Tm?* bajo irradiacion de 975nm.

o Sintetizar nanoparticulas magnéticas de Fe3Os mediante el método de

descomposicidn térmica.
« Sintetizar nanoparticulas hibridas de Fe304-ZrO: Yb**-Er**.

o Realizar la caracterizacion morfologica y estructural de los nanomateriales
sintetizados mediante microscopia electronica de transmision (TEM), difraccion de

rayos X (DRX) y espectroscopia de infrarrojo por transformada de Fourier (FTIR).
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e Realizar la caracterizacion de la respuesta magnética de las nanoparticulas de Fe3O4

y Fe304-Zr0>: Yb**- Er’* sintetizadas.

 Realizar la caracterizacion fotoluminiscente de las nanoparticulas de ZrO,: Yb**-Ln**

(Er**, Tm*") y Fe;04-ZrO,: Yb*'- Er** obtenidas, bajo irradiacion con luz de 975 y
808 nm.

e Realizar la caracterizacion fototérmica de las nanoparticulas de Fe;Os, ZrO2:Yb*'-

Er’* desarrolladas, bajo irradiacion con luz de 975 y 808 nm.

e Realizar el intercambio de ligandos a las nanoparticulas hibridas para permitir su

dispersion coloidal en disolventes polares.

1.2 Justificacion.

La limitada eficacia de muchos tratamientos médicos cuando ciertas enfermedades son
detectadas en etapas avanzadas, junto con los efectos adversos asociados a terapias
convencionales, ha impulsado la biisqueda de estrategias mas selectivas y menos invasivas
(Ceja-Fdez. etal.,, 2015). En este contexto, los nanomateriales capaces de integrar
propiedades magnéticas y Opticas representan una alternativa prometedora, particularmente
aquellos disefiados para aplicaciones de hipertermia localizada y escaneo biomédico
(Ramirez-Garcia, Diaz Cervantes, et al., 2019b). Sin embargo, el verdadero desafio cientifico
no radica Unicamente en su aplicacion terapéutica, sino en la construccion racional de
plataformas hibridas que mantengan de manera simultdnea y eficiente sus propiedades

multiples (Ramirez-Garcia, Rosa, et al., 2019).

El presente trabajo se justifica entonces en la necesidad de desarrollar
heteroestructuras bien definidas que integren un nlicleo magnético de FesO4 y una fase
luminiscente basada en ZrO: dopada con lantanidos. La eleccion de estos materiales responde
a fundamentos fisicoquimicos solidos. Por un lado, la zirconia (ZrO:) es un material
biocompatible, quimicamente estable y con baja energia fononica (aproximadamente 470
cm™), lo que favorece las transiciones radiativas y mejora la eficiencia del proceso de
conversion ascendente cuando se dopa con iones como Yb*" y Er**. Este fendmeno permite
transformar radiacion infrarroja cercana en emision visible mediante absorcion

multifotonica, incrementando las capacidades Opticas del material para aplicaciones de

20



imagen. Ademads, la zirconia ha demostrado ser un soporte idoneo en aplicaciones
biomédicas, incluyendo bioimagen y dispositivos implantables, debido a su baja toxicidad y

estabilidad estructural.

Por otro lado, el FesOa constituye uno de los materiales magnéticos mas estudiados
en biomedicina debido a su comportamiento super-paramagnético dependiente del tamaio,
su alta biocompatibilidad y su capacidad de responder a campos magnéticos externos sin
retener magnetizacion residual, lo que minimiza la agregacion de particulas (de Jests Ibarra—
Sanchez et al., 2018). Estas caracteristicas lo convierten en un candidato ideal como nucleo
magnético en configuraciones nucleo-coraza o heteroestructuradas. Ademas, su quimica
superficial facilita procesos de funcionalizacion y bioconjugacion, permitiendo el
acoplamiento con biomoléculas especificas que favorecen el reconocimiento selectivo de
tejidos o regiones de interés. La integracion estructural de FesOs con una fase luminiscente
de ZrO2: Yb*/Er** no solo combina propiedades individuales, sino que genera sinergias que

dependen criticamente de la proporcidon, morfologia y arquitectura final del nanomaterial.

Diversos estudios han mostrado que tanto las heteroestructuras mejoran las
propiedades quimicas, Opticas y biologicas respecto a las fases individuales. No obstante, la
incorporacion simultanea de propiedades magnéticas y de conversion ascendente implica
retos significativos: el control del tamafio de particula para preservar el super-
paramagnetismo, la optimizacién de la concentracion de lantdnidos para maximizar la
emision sin inducir procesos de relajacion no radiativa, la minimizacion de pérdidas
interfaciales entre fases y la estabilidad coloidal del sistema final. Asimismo, cuando el FesOa
es dopado con lantdnidos puede presentar conversion ascendente, aunque con menor
eficiencia que la zirconia; por ello, la estrategia de combinar ambos componentes en una
arquitectura hibrida permite distribuir funcionalmente las propiedades: el nucleo aporta
respuesta magnética y potencial hipertérmico, mientras que la coraza de ZrO:: Yb*"/Er**

optimiza la respuesta fotoluminiscente.

La justificacion central de esta tesis radica entonces en el disefo, sintesis y
caracterizacion sistematica de una plataforma magneto-luminiscente donde se estudien
parametros criticos como la cristalinidad, la interfase nucleo-coraza, la distribucion

elemental, el tamafio hidrodinamico, el comportamiento super-paramagnético y la eficiencia
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de conversion ascendente bajo excitacion en el infrarrojo cercano. La correcta ingenieria de
estos factores permitird obtener un material hibrido estable, reproducible y con propiedades

magneto-opticas balanceadas.

Si bien la plataforma desarrollada tiene potencial para aplicaciones en escaneo
biomédico, hipertermia y terapia fototérmica localizada, el aporte principal del trabajo se
centra en la construccion de un sistema nanoestructurado multifuncional cuyo desempefio
depende directamente de la arquitectura y control sintético del material. El dominio de estas
variables no solo contribuird al entendimiento fundamental de las interacciones magneto-
luminiscentes en sistemas hibridos, sino que sentara bases solidas para el desarrollo de

futuras plataformas inteligentes con aplicaciones biomédicas avanzadas.

1.3 Hipotesis

Las nanoparticulas de conversion ascendente de ZrO.: Yb*—Er*" y ZrO.: Yb*—Tm?*
presentaran cambios en sus propiedades estructurales, fotoluminiscentes y fototérmicas bajo
excitacion en el infrarrojo cercano (NIR) de acuerdo con las diferentes concentraciones de
dopantes utilizadas. Con lo cual se espera que el aumento de la concentracion de dopantes

(el aumento de la concentracion de dopantes) mejore la absorcion NIR (ZrO»).

Mientras que las heteroestructuras basadas en FesOs-ZrO.: Yb*'/Er** con control
preciso de la proporcion entre la fase magnética y la fase luminiscente, asi como de la
concentracion Optima de lantanidos, consistiran en una plataforma magneto-luminiscente
capaz de exhibir de manera simultdnea propiedades magnéticas, fotoluminiscentes por

conversion ascendente y actividad fototérmica bajo excitacion en el infrarrojo cercano.

1.4 Metas Cientificas
e Determinar la concentracion idonea de dopantes que proporcionen el equilibrio entre
la emision luminiscente y la eficiencia de conversion térmica de las nanoparticulas
de conversion ascendente de ZrOz: Yb**—Er** y ZrO2: Yb**—~Tm?" mediante un método
sol-gel asistido por surfactante.
e Determinar la concentracion idonea de dopantes para que las nanoparticulas de
Fe;04-ZrO2:Yb¥*-Er’*" presenten propiedades magnéticas, fotoluminiscentes y

fototérmicas activables con luz en el cercano infrarrojo de manera simultanea.
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CAPITULO II. MARCO TEORICO

2.1 Nanoparticulas terandsticas.

La intervencion de la nanotecnologia en la medicina tiene como objetivo desarrollar
materiales de diagnostico, deteccion y tratamiento de enfermedades de manera simultanea,
lo que implica una nueva area de la medicina: la terandstica. Estas nanoestructuras presentan
una gran capacidad de interactuar a nivel molecular con los tejidos y organos enfermos,

dando lugar asi a tratamientos localizados que no causen dafio a drganos y tejidos sanos.

Las nanoparticulas magnéticas representan una plataforma atractiva para este tipo de
nanoestructuras, permitiendo su vectorizacion mediante la aplicacion de campos magnéticos,
la hipertermia magnética, asi como su uso como agentes de contraste mediante la técnica de
resonancia magnética nuclear (Wheeler et al., 2012), (Hugounenq et al., 2012), (Tayeb
Oskoie & Mansoori, 2018). Otro tipo de materiales con diversas aplicaciones en teranostica
son las nanoparticulas con emisiones por conversion ascendente (UCNPs). Estos elementos
aumentan su capacidad para convertir la radiacion de baja energia, como la generada en el
infrarrojo cercano, en emisiones visibles. A este proceso se le conoce como conversion
ascendente, y se lleva a cabo mediante la adsorcion de multiples fotones. Con este proceso
se mejora la capacidad Optica de generar imagenes que permitan la observacion de detalles
anatomicos y fisioldgicos en sistemas vivos. Algunas de las propiedades que brindan estos
nanomateriales con emisiones por conversion ascendente es la capacidad de actuar como
agentes de liberacion de farmacos, genes o fotosensibilizadores para terapia fotodinamica,
siendo activados con luz infrarroja, lo que permite actuar en niveles mas profundos en los
tejidos o sistemas biologicos (Ramirez-Garcia, Rosa, et al., 2019b). El efecto de estas
nanoparticulas en el cuerpo humano se basa en la absorcion de energia fotonica, lo cual
produce una respuesta con actividad citotdxica contra las células afectadas (Ramirez-Garcia,

Rosa, et al., 2019D).

En conjunto, otra de las ventajas generales que presentan las nanoparticulas
teranosticas es su tamafio, ya que, al ser del orden observado por diversas entidades
bioldgicas como los genes y proteinas, permiten una buena difusion y distribucion en los
tejidos (Estelrich & Busquets, 2018). Para promover este proceso, se utilizan estrategias

como la conjugacion con moléculas especificas que favorecen la deteccion adecuada de
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regiones especificas en el organismo, permitiendo el diagnostico precoz de tumores o

enfermedades, y mejorando asi el pronostico y progresion de los pacientes.

2.2. Nanoparticulas magnéticas y sus aplicaciones en la biomedicina.

Los avances realizados en la nanomedicina estan estrechamente relacionados con las
nanoparticulas magnéticas y con los métodos de sintesis cada vez mdas precisos, mismos que
permiten controlar el tamafio de la particula garantizando una distribucion homogénea. Sin
embargo, esta condicion suele ser afectada por diversas condiciones de sintesis, como las
concentraciones de precursores metalicos, el pH, la temperatura y los volimenes de reaccion.
Es importante sefialar que el uso de estas particulas metalicas depende de su capacidad de
suspenderse en agua. Otro factor importante para sus aplicaciones en biomedicina es evitar
la aglomeracion de particulas, asi como disefiar diversas estrategias de sintesis que permitan
dopar quimicamente a estos compuestos, potenciando sus aplicaciones (Coene & Leliaert,

2022).

Las nanoparticulas magnéticas tienen una gran superficie de contacto, y pueden ser
facilmente funcionalizados con recubiertas con materiales orgdnicos o inorganicos
aumentando su biocompatible. Algunos de los materiales con los que son dopados son las
enzimas, anticuerpos, medicamentos, péptidos y radio nucledtidos (véase la figura 2) (Flores

Rojas, 2018).

Figura 2. Nanoparticulas magnéticas funcionalizadas ( Gregorio-Jauregui, 2018).

Ademas de su uso como agentes de contraste, las nanoparticulas de 6xidos de hierro
son ampliamente utilizadas como portadores de farmacos, ya que son ampliamente sensibles

al pH, con lo que se puede controlar la liberacion de los farmacos reduciendo asi sus efectos
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secundarios (Espinola-Portilla et al., 2021). Este tipo de materiales magnéticos sensibles al
pH son prometedores ya que las células cancerosas presentan medios acidos dentro del
cuerpo humano, generalmente pH de 4, mientras que los tejidos sanos por lo regular tienen
un pH de 7.4. Para esta aplicacion, se pueden utilizar algunos compuestos anfifilicos que
presentan la capacidad de controlar la captacion y liberacion de compuestos activos a manera

de compuertas moleculares (Espinola-Portilla et al., 2021).

Otra de sus aplicaciones de las nanoparticulas magnéticas es como biosensores, ya
que detectan campos magnéticos dispersos de las nanoparticulas enlazadas a unidades
biologicas, verificando con ello la presencia de analitos o moléculas de interés (Villarraga F.

G., 2016).

2.2.1. Magnetita (Fe3Oy4)

El hierro se encuentra en estado trivalente de forma comun en muchos compuestos. De los
16 6xidos de hierro existentes los mds comunes son: goethita (a-FeOOH), hematita (a-
Fe>03), magnetita (Fe3O4), maguemita (yFe2Os), akaganeita (B-FeOOH), que poseen
caracteristicas diferentes como el color, lo que les brinda diferentes capacidades de

interactuar con la luz (véase en la figura 3) (Gregorio-Jauregui et al., 2012).

Goethita

Magnetita
Hematita
Maguemita ‘ ‘ Akaganeita

Figura 3. Color caracteristico de 6xidos de hierro ( Gregorio-Jauregui, 2018).

La magnetita es un mineral de color negro que se encuentra de forma comun en
diversas rocas, posee una celda unitaria cubica centrada en las caras con 32 aniones oxigeno,
como se muestra en la figura 4. Dentro de la misma estructura se encuentran iones de Fe™
(octaédricos) y Fe'? (tetraédricos) que se encuentran alineados en una direccion especifica, y
de manera opuesta unos a otros, lo que le confiere a la estructura un comportamiento

ferromagnético (Ibarra et al., 2015).
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Figura 4. Estructura cristalina de la magnetita (Noval et al., 2017).

Los atomos de hierro tienen cuatro electrones en sus orbitales 3d, por lo cual presentan
un momento magnético fuerte, es decir, presenta un comportamiento super-paramagnético
(figura 5). Esta cualidad también la presentan las nanoparticulas de 6xidos de hierro menores
a 30 nm, con lo cual se facilita la capacidad de dirigirlas a regiones especificas (Guasamucare

et al., 2020).

Figura 5. Nanoparticulas Magnéticas de Fe3O4 ( Gregorio-Jauregui, 2018).

2.2.2. Propiedades Magnéticas de las nanoparticulas

Las propiedades magnéticas de las nanoparticulas nos permiten describir su comportamiento
bajo la accién de un campo magnético. Esta propiedad depende de la orientacion de los
espines ante un campo magnético, y se pueden clasificar como: Diamagnéticos,

Paramagnéticos, Ferromagnéticos y Super paramagnéticos. El diamagnetismo se presenta en
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la mayoria de los materiales, se presenta cuando el material se somete a la accion de un campo
magnético, lo cual produce que sus atomos generen corrientes muy débiles inducidas que
originan un campo magnético opuesto. Es decir, que estos materiales presentan una
configuracion electronica donde todos los electrones se encuentran apareados. Por lo tanto,
los momentos de los espines se anulan entre si en ausencia de campo magnético, y dan como
resultado un momento de dipolo magnético nulo (Hugounenq etal., 2012). En el
ferromagnetismo, todos los espines magnéticos se encuentran alineados en la misma
direccion y sentido, encontrandose divididos en dominios magnéticos. Por el contrario, en el
paramagnetismo, los electrones se encuentran desapareados y son atraidos débilmente por un
campo magnético, lo cual dota a las nanoparticulas de momentos magnéticos permanentes y
no nulos que interactuan débilmente entre si. Cuando hay un campo magnético externo,
algunos de los espines se alinean con el campo externo, y si el campo externo es elevado y
la temperatura es baja, se consigue que dicho material se comporte como un iman inducido

(Fernandez Afonso et al., 2017), (Sousa et al., 2023), (Obaidat et al., 2015).

Por su parte, los materiales super-paramagnéticos son aquellos que tienen un Unico
dominio magnético. Las nanoparticulas con diametro entre 2-10 nm presentan super-
paramagnetismo debido al dominio Unico presente en ese tamafio de particula, lo cual
provoca una curva de histéresis cerrada. El super paramagnetismo presenta un
comportamiento similar al paramagnetismo, donde el material se magnetiza en presencia de
un campo magnético, y se desmagnetiza en su ausencia (Silva et al., 2014). El tamafio de las
nanoparticulas es un factor clave, ya que a medida que el tamafio disminuye, su respuesta

magnética aumenta.

2.2.3. Ciclos de histéresis

Los dominios magnéticos son regiones en un material donde los dipolos estan alineados.
Cuando se retira el campo magnético externo, los dominios estan alineados de manera
aleatoria, con lo cual la direccion del momento magnético cambia entre dominios. Sin
embargo, al aplicar nuevamente el campo magnético, los dominios se orientan lo que
aumenta la magnetizacion. La magnetizacién méaxima, conocida como saturacidon, ocurre

cuando todos los dominios estan alineados (Morales et al., 2018).
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Cuando a las nanoparticulas se les retira el campo magnético externo, los espines no
regresan a su orientacion aleatoria debido a la resistencia de las paredes de Bloch. A este
fenomeno se le conoce como magnetizacion residual o remanencia. Cuando se alterna el
campo magnético, se puede representar con una curva que muestra como la magnetizacion
del material responde al campo aplicado y codmo mantiene parte de esta magnetizacion al
retirar el campo, a la que se conoce como curvas de histéresis (Castellanos-Rubio et al.,
2014). El ciclo de histéresis con una curva amplia es ideal para dispositivos de memoria
magnética e imanes permanentes. De rango medio, se atribuye a los materiales que pueden
magnetizarse y desmagnetizarse con mayor facilidad. Por altimo, un ciclo estrecho implica

poca energia disipada al invertir la magnetizacion (Deatsch & Evans, 2014).

2.2.4. Nanoparticulas magnéticas para hipertermia

Existen dos tipos de terapias en las que son utilizadas las nanoparticulas, la terapia
fotodindmica, que se basa en provocar la muerte celular utilizando un fotosensibilizador en
estado excitado, con lo cual se hace reaccionar con el oxigeno generando especies reactivas
que conducen a la muerte celular. Basicamente esto se debe a la combinacion de la luz y el

oxigeno disuelto en el agua (Rivas Aiello, 2018).

Mientras que la terapia fototérmica se basa en la exposicion de las células a una
temperatura mayor a la temperatura corporal. Los factores que influyen en este mecanismo
son el aumento de la temperatura y la duracion del tratamiento. Por ejemplo, una terapia
fototérmica efectiva se consigue al alcanzar temperaturas entre 41-47 °C, induciendo la
apoptosis (muerte celular programada), mientras que, a 48°C durante varios minutos, se
produce la muerte celular por necrosis, llegando a afectar también a las células sanas. En esta
terapia se encuentra la hipertermia inducida magnéticamente, como se observa en la figura 6

(Rivas Aiello, 2018).

La hipertermia se basa en el aumento localizado de la temperatura inducido mediante
un estimulo fisico externo, como la aplicacion de un campo magnético variable
(magnetotérmica). Este método se basa en la alta sensibilidad de las células cancerosas al
aumento de la temperatura. La eficiencia del tratamiento depende en gran medida de las
propiedades magnéticas o fotoactivas del material, asi como de la frecuencia e intensidad del

campo magnético generado, o de la potencia de la fuente de excitacion. Esto implica el

28



adecuado control de la temperatura para evitar dafiar a las células sanas circundantes al
alcanzar temperaturas mayores a 47°C (Flores et al., 2015). A pesar de las ventajas de este
tratamiento, al ser minimamente invasivo y poco toxico en comparacion con los tratamientos
convencionales, presenta ciertas limitaciones como la baja estabilidad coloidal, la
hidrofobicidad de los materiales y la poca penetracion de la luz ultravioleta necesaria para la

activacion de los agentes fotoactivos (Ramirez-Garcia, Rosa, et al., 2019b).
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Figura 6. Terapia de hipertermia (Kamis et al., 2024).

La hipertermia magnética localizada presenta nuevos avances en gran medida gracias
al desarrollo de nuevos materiales (figura 7) (Bautista Moncada et., 2019.). La mayoria de
ellos parten de la formula quimica X1Fe>Os. Esto se debe a la biocompatibilidad que presenta
el cuerpo humano a la administracion de hierro por via oral, de hasta 5 mg por kilogramo en
masa del sujeto. La composicion quimica de las particulas que contienen hierro presentan
una ventaja significativa en comparacion a otros materiales, ya que su estructura quimica les
permite enlazarse con otros materiales o moléculas, mejorando asi su efecto terapéutico y
diagnostico (Flores-Urquizo et al., 2017).Para que las nanoparticulas magnéticas puedan ser
utilizadas para la terapia fototérmica, deben tener una alta absorcidon en las ventanas
biologicas (700 a 980 nm o de 1000 a 1400 nm), ser biocompatibles suspensiones acuosas, y

producir calor de manera efectiva cundo son irradiados con laser (Rivas Aiello, 2018).

Cabe recordar que la temperatura debe mantenerse en un rango especifico durante un

periodo de tiempo determinado. Mientras que a temperaturas de 41°C a 47 °C ocurre la
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desnaturalizacion de las proteinas, facilitando la efectividad de la radioterapia y
quimioterapia, con temperaturas superiores se genera un dafo irreversible a los tejidos sanos
como se observa en la figura 8. Concretamente a una temperatura de 41°C a 43°C, comienza
la desnaturalizacion de las proteinas, asi como la como la inactivacion celular. De 43°C a
45°C aparece el estrés oxidativo en las células, la hipertermia conocida como supresiva

ocurre a los 48°C en el que se produce una necrosis rapida de las células cancerosas (Rivas

Aiello, 2018).
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Figura 7. Esquema de nanoparticulas magnéticas en terapia de hipertermia (Bautista

Moncada et., 2019).
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Figura 8. Efecto de la temperatura en la terapia de hipertermia (Rivas Aiello, 2018).
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A temperaturas de 48°C a 60°C se produce la desnaturalizacion irreversible de las
proteinas y ADN. Este dafio es causado incluso al exponerse a periodos de tiempo tan cortos
como 4 a 6 minutos. Por encima de esta temperatura, la coagulacion de las proteinas se da de

manera instantanea (Rivas Aiello, 2018).

El calentamiento solo ocurre en el area que abarca el material térmicamente activo en
periodos de tiempo reducidos, y directamente sobre el tejido dafiado. La combinacion de
nanoestructuras de conversion ascendente (UCNPs) y nanoparticulas metalicas en
nanocompuestos heteroestructurados proporcionan imagenes simultaneas por escaneo y

aumenta sus capacidades fototérmicas (Ramirez-Garcia, Honorato-Colin, et al., 2019d).

2.2.5. Escaneo biomédico: nanoparticulas magnéticas como agentes de contraste

Actualmente, se utilizan distintas técnicas no invasivas con la finalidad detectar
anormalidades dentro del cuerpo humano, asi como poder analizar de manera mas profunda
los tejidos; para este tipo de analisis, se utilizan distintos tipos de técnicas de imagen o
escaneo, como son la Resonancia magnética (IRM) y la Tomografia computarizada (TC),

mismas que se describen a continuacion.

Resonancia magnética (IRM): es una técnica de imagen que se basa en la aplicacion
de un campo magnético intenso que provoca la alineacién de los protones presentes en los
tejidos del cuerpo, principalmente los protones del agua. Cuando estos protones son
estimulados mediante pulsos de radiofrecuencia, se desvian temporalmente de su estado de
equilibrio. Al cesar la excitacion, los protones regresan a su alineacion original y liberan
energia en forma de sefiales electromagnéticas, las cuales son detectadas por los sensores del
equipo. La cantidad y la dindmica de la energia liberada dependen de la naturaleza quimica
y del entorno molecular de los tejidos, lo que permite diferenciar distintas estructuras y
condiciones fisioldgicas. Gracias a este principio, la resonancia magnética es especialmente
util para obtener imagenes de alta resolucion de tejidos blandos, proporcionando informacién

detallada sobre su estructura y posibles alteraciones (Casas Garrido, 2021).

Tomografia computarizada (TC): esta técnica se realiza mediante la proyeccion de un
haz de rayos x alrededor del paciente, con lo cual se producen senales que posteriormente

son analizadas por computadora para generar imagenes transversales, que al ampliarse

31



forman imagenes tridimensionales de estructuras bésicas, con lo cual es posible detectar
malformaciones o afectaciones provocadas por diversos padecimientos. Para mejorar la
eficiencia de esta técnica pueden utilizarse agentes de contraste a base de yodo para ayudar

a visualizar los tejidos blandos del organismo (Ibarra Hurtado, 2018).

Uno de los tipos de nanoparticulas mas empleadas para estas aplicaciones son las
formadas por 6xido de hierro super paramagnético. Este material es utilizado como agente
de contraste en la técnica de resonancia magnética, ya que poseen la particularidad de ser
altamente compatibles con el cuerpo humano, lo que les permite ser degradadas y eliminadas
sin afectar las funciones bioldgicas. Por ejemplo, las nanoparticulas de magnetita (Fe3O4) de
10 nm se eliminan a través de la orina al ser filtradas por el rifidn, mientras que las particulas
en un rango de 100 a 200 nm pueden ser eliminadas por macrofagos y el bazo. Aunque las
particulas més grandes de 6xido de hierro presentan un contraste de mayor intensidad durante
el escaneo y formacion de imégenes, presentan la desventaja de requerir un mayor tiempo

para su eliminacion por el organismo (Shubayev et al., 2009).

Ademas de ser altamente compatibles con el organismo, las nanoparticulas de hierro
se pueden dirigir hacia células especificas, con lo cual se obtiene funcionalidad terapéutica
sitio-dirigida. Actualmente, ademas de estudiar diferentes 6xidos de hierro, se estudian otros
metales capaces de responder ante campos magnéticos, como el manganeso y el gadolinio

(Casas Garrido, 2021).
2.3. Nanoparticulas luminiscentes como agentes de contraste biomédico

Las nanoparticulas luminiscentes han despertado un gran interés en el campo biomédico
debido a su capacidad para emitir radiacion detectable tras ser excitadas con fuentes de luz
externas. Esta propiedad las convierte en candidatos prometedores como agentes de contraste
en técnicas de escaneo Optico, ya que permiten mejorar la sensibilidad, la resolucion y la
profundidad de deteccion en comparacion con fluoroforos convencionales. A diferencia de
los colorantes organicos, muchas nanoparticulas luminiscentes presentan mayor estabilidad
fotoquimica, menor fotoblanqueo y la posibilidad de ajustar sus propiedades Opticas
mediante el control de su composicion y estructura (Mhlanga et al., 2024). Entre los
materiales mas estudiados se encuentran los sistemas dopados con iones lantanidos, los

cuales pueden exhibir luminiscencia por conversion ascendente. Este fendmeno permite
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transformar radiacion de baja energia, como la correspondiente al infrarrojo cercano, en
emisiones en la region visible o del infrarrojo de mayor energia. La excitacion en el infrarrojo
cercano ofrece ventajas importantes en aplicaciones biomédicas, ya que esta region del
espectro presenta menor dispersion y absorcion por parte de los tejidos biologicos, lo que
facilita una mayor penetracion de la radiacion y reduce el dafio fotoinducido (Dolai et al.,

2024).

El uso de nanoparticulas luminiscentes como agentes de contraste también permite
mejorar la relacion sefial-ruido en las imagenes, debido a la posibilidad de seleccionar
longitudes de onda de excitacion y emision bien definidas. Ademads, la estrechez de las
bandas de emision caracteristicas de los lantanidos favorece la deteccion simultanea de
multiples sefiales, lo que abre la posibilidad de realizar estudios multicanal o de seguimiento
de diferentes procesos biologicos de manera paralela (Du et al., 2024). Otro aspecto relevante
es la posibilidad de funcionalizar la superficie de las nanoparticulas con biomoléculas
especificas, como anticuerpos, péptidos o ligandos, que permiten su reconocimiento selectivo
de determinadas células o regiones del organismo. Esta funcionalizacion incrementa la
especificidad del contraste y mejora la capacidad de obtener imagenes de zonas de interés
con mayor precision. Asimismo, el reducido tamano de las nanoparticulas facilita su
dispersion en medios bioldgicos y su interaccion con estructuras a escala celular o subcelular

(Priyanka & Hemalatha, 2025).

Finalmente, las nanoparticulas luminiscentes pueden integrarse en plataformas
multifuncionales que combinan propiedades Opticas con caracteristicas magnéticas o
fototérmicas, ampliando su utilidad mas alla del diagndstico hacia aplicaciones terapéuticas
y de monitoreo en tiempo real. En este sentido, el desarrollo de sistemas hibridos que
mantengan una emision eficiente, estabilidad quimica y biocompatibilidad constituye un area
de investigacion activa, orientada a la obtencion de agentes de contraste mas sensibles,

selectivos y versatiles para aplicaciones biomédicas avanzadas (X. Han et al., 2019).

2.3.1. Fotoluminiscencia por conversion ascendente.
La fotoluminiscencia es el fendmeno mediante el cual un material absorbe radiacidon

electromagnética (fotones) y posteriormente emite luz como resultado de la relajacion de los
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electrones desde estados electronicos excitados hacia estados de menor energia. Este proceso
ocurre en dos etapas principales: primero, la absorcion de energia excita a los electrones a
niveles energéticos superiores; después, al regresar a estados mas estables, liberan parte de
esa energia en forma de emision luminosa. Estd perdida de energia ocurrida entre los fotones
que se absorben y los emitidos se conoce como diferencia de corrimiento. La longitud de
onda de la luz emitida suele ser mayor que la de la radiacion absorbida debido a pérdidas
energéticas internas del material. La fotoluminiscencia incluye fendémenos como la
fluorescencia y la fosforescencia, y es ampliamente utilizada para caracterizar materiales, asi
como en aplicaciones de bioimagen, sensores Opticos y dispositivos fotonicos. (de Lucas et.,

al 2020) (Ballesteros et., al 2018.).

Por su parte, el proceso de conversion ascendente se define como la generacion de
luz dentro del espectro visible o en el rango ultravioleta a partir de excitacion de baja energia,

como el infrarrojo cercano (figura 9).

3 3
2 hva hvs
hv) hv 2
hv)
1 1
fotoluminiscencia Fotoluminiscencia de
Conversion ascendente

Figura 9. Mecanismo de conversion ascendente (Bartusik-Aebisher et al., 2022).

Esto hace posible su excitacion en regiones mas profundas dentro de los tejidos al
ser absorbida en menor medida por sus componentes, como la melanina, hemoglobina y el
agua. Al incidir la fuente de fotones sobre el material, los iones pasan de su estado basal (G)
a su estado excitado (E1). Al producirse la llegada de un segundo foton pasa de E1 al estado
de excitacion 2 (secuencia de escalera) en el que se produce la emision de radiacion debido
a que los iones regresan a su estado basal. A este proceso se le conoce como absorcion en el
estado excitado (ESA). Existen otros mecanismos de activacion de estas particulas, como la

transferencia de esta energia de conversion ascendente (ETU), en el que es necesaria la
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participacion de 2 iones lantdnidos que se encuentran presentes dentro de la estructura
cristalina de la nanoparticula en posiciones cercanas, en el que uno de ellos actuara como el
agente sensibilizador que se va a encontrar en el nivel de energia El, y el segundo como
agente activador que recibe la energia del ion sensibilizador para pasar del estado de energia
E1 a E2. Por su parte, en el mecanismo por relajacion cruzada (CR), la energia se trasmite de
un ion a otro, generalmente del ion 1 en estado 2 al ion 2 en su forma basal. Finalmente, la
avalancha de fotones (PA) implica una mezcla de los mecanismos antes descritos en los que

un ion produce 2, 2 iones producen 4 y 4 iones producen 8, etc. (Montero et al., 2017).

2.3.2. Zirconia (ZrQO2) dopada con lantanidos.

Algunos materiales ceramicos como el 6xido de zirconio son prometedores para su uso en la
nanomedicina. Esto debido a su porosidad, biocompatibilidad, composicién quimica y
estructura cristalina. Debido a estas caracteristicas, la zirconia es un nanomaterial
comunmente utilizado como catalizador, liberador de farmacos e implantes ortopédicos, entre

otros (Andrade-Guel et al., 2019b).

El 6xido de zirconio presenta tres fases cristalinas diferentes, las cuales varian de
acuerdo con la temperatura de obtencién, como se muestra en la figura 10. A temperatura
ambiente, la fase predominante es la monoclinica, que por lo general es mas utilizada como
recubrimientos, pigmentos y componentes eléctricos. La fase tetragonal se obtiene de tres
formas, con una temperatura de sintesis de 270°C, o estabilizandola con dopantes, como el
oxido de itrio (itria). De manera frecuente, este material se emplea como implantes y
materiales biocompatibles. Finalmente, la estructura cubica se obtiene a una temperatura de
de 650°C o mas, y se utiliza como biosensores o adsorbentes de gases. (Andrade-Guel et al.,

2019b)
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Figura 10. Sistemas cristalinos de la ZrO», a) monoclinica, b) tetragonal y c¢) cubica (Y.

Han & Zhu, 2013).

Las nanoparticulas mesoporosas de este material obtenidas por sol-gel han
demostrado una buena capacidad para liberacion controlada de farmacos, ya que estos se
cargan en los poros del material y son liberadas gradualmente por efecto del cambio de

diversos parametros, como el pH (Andrade-Guel et al., 2019b).

Al dopar los nanocristales de zirconia con lantanidos es posible obtener emisiones
por conversion ascendente en la region visible, mediante la excitacion de un haz en la region
de infrarrojo. Una manera de lograr este resultado es el control de la composicion en funcion
de las concentraciones de los dopantes. Con ello se puede ajustar la intensidad de onda de
estas emisiones de luz (Ramirez-Garcia, Diaz Cervantes, et al., 2019b), como se ilustra en la

figura 11.

Figura 11. Emisiones por conversion ascendente en materiales dopados con lantanidos

(Aguilar-Tapia et al., 2017).

El dopaje con lantanidos ocurre cuando estos materiales son introducidos en la red
cristalina de materiales poliméricos o matrices metalicas, adquiriendo la capacidad de
facilitar la excitacion de los estados de energia dando como resultado la emision de
fotoluminiscencia derivado de los procesos radiactivos (Lopez-Luke et al., 2007a). En
general, se incorporan en su estado de oxidacién 3+, por ejemplo: Er 3, Yb*> y Ho ™, entre
otros. Por lo tanto, las matrices luminiscentes deben ser compatibles con dichos cationes y
ademas permitir su incorporacion en la red cristalina (Lopez-Luke et al., 2007b). Las

propiedades luminiscentes dependen de los métodos de sintesis utilizados, asi como de la
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proporcidn de los lantanidos y la longitud de onda utilizada para excitar a las particulas. Un
ejemplo del efecto de estas variantes lo presenta el ZrO», que al ser dopado con Yb™ y Ho™,
presenta emisiones predominantes de luz en la regién verde (550 nm), y que pueden
manifestar ademas emisiones en la region azul dependiendo de la concentracion del Yb™. A
su vez, las emisiones azul, verde y roja son obtenidas usando Tm*, Ho" y Er** como
dopantes. Cabe mencionar que el Yb"™ funciona como un ion sensibilizador para diferentes

lantanidos como el Er™3, Ho™, Tm", entre otros (Urbina-Frias et al., 2015).

2.4. Hetero estructuras de Fe3O4-ZrO:z dopadas con tierras raras

Se puede definir el término ‘“heteroestructuras” como materiales que son capaces de
combinar secciones definidas de nanomateriales que presentan diferentes propiedades
(Figura 12). Es decir, son nanomateriales avanzados que se componen de dos o més tipos de
nanoparticulas para potenciar sus propiedades fisicas y quimicas. Este disefio se usa en
aplicaciones cataliticas, biosensores y teranodstica (Zheng et al., 2022). También reciben esta
denominacion aquellos materiales compuestos por secciones de materiales del mismo tipo,
por ejemplo, inorgénicos, pero de diferente naturaleza quimica. Un ejemplo de ellos son
particulas de mas de dos 6xidos metalicos, cuyas fases son plenamente identificadas. Dentro
de esta clasificacion también se encuentran las nanoparticulas bimetalicas (BMNPs). Dichas
estructuras presentan algunas limitantes ya que acoplamiento depende de la miscibilidad y
la distribucion que adopta cada metal al formar nanoparticulas (Guasamucare et al., 2020).
Algunas de las aplicaciones de las heteroestructuras son los biosensores, bioimagen optica,
agentes de contraste para resonancia magnética, terapia de hipertermia, entre otras. Un
ejemplo de estas son los hibridos compuestos por nanoparticulas semiconductoras y

nanoparticulas magnéticas (Bautista Moncada, 2019).
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Figura 12. Representacion esquematica de una heteroestructura nanométrica (Rivas

Aiello, 2018).

2.4.1. Métodos de sintesis de hetero estructuras nanométricas

La obtencion de heteroestructuras nanométricas magneto-luminiscentes requiere estrategias
sintéticas que permitan integrar de manera controlada una fase magnética y una fase
luminiscente dentro de una sola nanoarquitectura, preservando propiedades como el tamaiio,
la cristalinidad, la estabilidad coloidal y la funcionalizacion superficial (Zhu et al., 2020). En
términos generales, estas heteroestructuras pueden prepararse mediante dos enfoques
principales: (i) la sintesis secuencial, donde primero se obtienen las nanoparticulas
magnéticas, se purifican y posteriormente se incorpora la fase luminiscente; y (ii) la sintesis
simultanea, en la que ambos componentes se forman en un solo paso con el apoyo de
inhibidores de crecimiento o agentes estabilizantes que favorecen la co-integracion

estructural (Méndez-Rojas, 2016).

El método secuencial ofrece mayor control sobre la pureza y las propiedades
individuales de cada fase, ya que el lavado y secado intermedios minimizan la presencia de
subproductos que puedan afectar el desempefio final del material. Por el contrario, la sintesis
simultanea puede simplificar el proceso, pero presenta el riesgo de atrapar impurezas dentro
de la estructura hibrida, lo cual podria modificar las propiedades magnéticas o luminiscentes

del sistema.

Desde el punto de vista metodologico, las rutas de sintesis de nanoparticulas se
clasifican en fisicas, bioldgicas y quimicas. Los métodos fisicos se basan en la fragmentacion
de materiales a escala macroscopica hasta alcanzar dimensiones nanométricas; los métodos
biologicos emplean microorganismos para inducir procesos de formacion de nanoparticulas;
mientras que los métodos quimicos son los mas utilizados en la fabricacion de
heteroestructuras magneto-luminiscentes, debido a su mayor reproducibilidad y control sobre
parametros estructurales y composicionales. Dentro de estos ultimos se encuentran la
coprecipitacion, la micro emulsion inversa, la inyeccion en caliente, el método sonoquimico,

la descomposicion térmica y la sintesis sol-gel.

En el caso de las nanoparticulas de FesOa, su obtencion en escala nanométrica es
fundamental, ya que el método de sintesis influye directamente en el tamafo de particula, la
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estructura cristalina, el momento magnético, el comportamiento super-paramagnético y la
capacidad de generar calor bajo estimulacion externa (Coral & Mera, 2017). Entre las rutas
mas empleadas destacan la coprecipitacion y la descomposicion térmica. Aunque la
coprecipitacion es una técnica sencilla y ampliamente utilizada, la descomposicion térmica
ofrece un mayor control sobre la morfologia y la distribucion de tamafio, permitiendo obtener

nanoparticulas esféricas menores a 30 nm con alta cristalinidad (Dutz, 2016).

La descomposicion térmica se lleva a cabo en solventes organicos de alto punto de
ebullicion y bajo atmosfera inerte. Durante el calentamiento, los precursores metalicos se
transforman en especies reactivas que, al alcanzar una sobresaturacion critica, inducen la
nucleacion seguida del crecimiento controlado de los nanocristales (Alvear et al., 2017). La
presencia de surfactantes y estabilizadores regula la cinética de crecimiento y evita la
agregacion. No obstante, pequefias variaciones en la concentracion de reactivos, velocidad
de calentamiento o tiempo de reaccién pueden modificar significativamente el tamafio y la
forma final de las nanoparticulas, lo que exige un control riguroso de las condiciones

experimentales.

Para la formacion de la fase luminiscente, especialmente cuando se requiere recubrir
el nicleo magnético con una coraza homogénea, el método sol-gel resulta particularmente
adecuado (Dong etal., 2011a). Este proceso se basa en reacciones de hidrolisis y
policondensacién de precursores alcoxidicos que conducen a la formacion de un sol coloidal,
el cual evoluciona hacia una red tridimensional (gel) conforme aumenta la viscosidad del
sistema (Andrade-Guel et al., 2019a). Posteriormente, mediante envejecimiento y secado, se
consolida la red y se elimina el solvente, obteniéndose un solido que puede someterse a
tratamiento térmico para mejorar su cristalinidad (Landi et al., 2017). La principal ventaja
del método sol-gel es la elevada homogeneidad quimica y el control composicional que
permite, aspectos esenciales para la incorporacion uniforme de iones dopantes como Yb*'y

Er** en la matriz de ZrO: (Maity et al., 2008).

En conjunto, la seleccion y combinacion de estos métodos permiten disefar
heteroestructuras tipo niicleo—coraza o configuraciones hibridas con propiedades magneto-
luminiscentes bien definidas. El control preciso de las condiciones de sintesis es determinante

para lograr un equilibrio entre la respuesta magnética del nucleo de FesOa y la eficiencia de
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conversion ascendente de la fase ZrO: dopada con lantanidos. Por ello, la estrategia sintética
adoptada constituye un factor clave en la obtencion de plataformas nanométricas

reproducibles y funcionales para aplicaciones de escaneo biomédico y procesos fototérmicos.

Las heteroestructuras pueden tener diferentes métodos de sintesis de acuerdo con los
precursores utilizados, asi como a las condiciones de experimentacion y la aplicacion en las

que seran utilizadas, como se muestra en la tabla 1.

Tabla 1. Métodos de sintesis de heteroestructuras, adaptada de (Guasamucare et al., 2020)

Molécula Bimetalica  Método de sintesis Referencia
Fe-Ag Precipitacion quimica  Carroll y col. 2010
Fe304-TiO> Sol-Gel ultrasonido  Alvarez y Plucinskib
2010
Si02-1i0> Sol-Gel Regalado 2010
Ag-Fe Sonoquimica Srivastava y Sushma
2012
Ag-Cu Microemulsion Hossain y col. 2012
Si-Ag Poliol Vallejo 2012
Au-Ag Ablacion Laser Moctezuma 2013
Au-Fez03 Microemulsion Sachdev y col. 2017
CoFex04-Ag Descomposicion Hara y col. 2018
térmica
Pd-Ag Microemulsion Strom y col. 2018
Pd-Ru Precipitacion quimica  Omajali y col. 2019

2.4.2 Intercambio de ligandos.

Las nanoparticulas sintetizadas por el método de descomposicion térmica son de caracter
hidrofobas, ya que estdn cubiertas por elementos hidrofobos como el acido oleico y la
oleilamina. Siendo solubles en disolventes organicos no polares, y no en agua o en medios
acuosos. lo que limitaria su uso en las aplicaciones biomédicas. Por lo tanto, un paso
importante en la sintesis de las nanoparticulas sera la modificacion de la superficie para

hacerlas hidréfilas (J. Zhou et al.,, 2012). Algunas de las rutas mas utilizadas son el
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ensamblaje de ligandos asistido por protones (tratamiento acido), reaccion de oxidacion de
ligandos, método capa por capa, intercambio de ligandos, interaccion o interaccion huésped-

huésped y silanizacion figura 13.
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Figura 13. Mecanismos de conversion de nanoparticulas magneticas solubles en agua (J.

Zhou et al., 2012).

Algunos métodos para llevar a cabo la oxidacion implican el uso de ozono. Sin
embargo, esta estrategia presenta un bajo rendimiento y tiempos de reaccion muy largos (H.-
P. Zhou et al., 2009). En el recubrimiento con polimeros anfifilicos como el polianhidrido
maleico octadeceno (PMAO), octilamina-poli- (acido acrilico)-polietilenglicol, la parte
hidrofoba interacciona mediante fuerzas de Van der Waals, fijdndose el polimero y la parte
hidrofila en la parte externa del material, permitiendo asi que sean suspendibles en agua

(figura 14) (Z. Lietal., 2011).

e

Figura 14. Recubrimiento con polimeros anfifilicos(Z. Li et al., 2011).
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Considerando otras estrategias, la silanizacion es una técnica de modificacion de
nanoparticulas frecuentemente utilizada debido a que la silice es altamente biocompatible.
Esta modificacion se puede utilizar para compuestos hidréfilos e hidréfobos. Ya que las
particulas que tienen ligandos hidrofobicos se pueden recubrir con silice mediante
microemulsion inversa, y loas particulas que presentan ligandos hidrofilos pueden recubrirse

con el método Stober (figura 15) (Z. Li et al., 2011).

OH
OH
HO

HO OH
B0~ ~ % -BOH i
HO o * HzNJS | A >
OEt
HO OH
HO OH

OH

Figura 15. Silanizacion con el método Stober (Durazo & Viana, 2015).

El metodo mas habitial para modificacion de superficie es el intercambio de ligandos.
Este método consiste en intercambiar los ligandos hidréfobos por ligandos hidrofilos. Debido
a que algunas nanoparticulas presentan acido oleico en su superficie, el cual tiene una cadena
larga y un grupo acido carboxilico (-COOH), esta molécula es sustituida usualmente por
ligandos hidréfilos de cadena sencilla como el 4cido tioglicolico (TGA) (Dong et al., 2011b).
El ligando intercambiado no tiene una influencia obvia en las propiedades morfoldgicas y la

cristalizacion de las nanoparticulas obtenidas figura 16.
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Figura 16. Representacion esquematica del intercambio de ligandos en heteroestructuras de
nanoparticulas de oro@silica. (Sanchez, 2016).
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CAPITULO 3. ANTECEDENTES

El diéxido de circonio (ZrO2) es una excelente matriz huésped para las nanoparticulas de
conversion ascendente dopadas con lantanidos, ya que su baja energia de fonon (470 cm™)
mejora las propiedades fotoluminiscentes al aumentar la probabilidad de transiciones
radiativas en sistemas dopados con tierras raras. Ademdas de su rendimiento Optico, la
biocompatibilidad del ZrO: lo hace muy adecuado para aplicaciones biomédicas, incluyendo
protesis dentales y Oseas, asi como agentes de bioimagen (Lopez-Luke et al., 2007b). Las
nanoparticulas de ZrO:. dopadas con iones como Yb*/Tm*', El Yb*/Ho*" y el Yb*"/Er**
exhiben fuertes emisiones bajo excitacion en el infrarrojo cercano (NIR), abarcando las
regiones espectrales ultravioleta, visible y NIR esto de acuerdo con lo reportado por
(Herrera-Rodriguez et al., 2023) donde se obtuvieron ron nanoparticulas de ZrO. codopadas
con Yb**-Tm>"donde los resultados de emision luminiscente muestran un aumento que se

encuentra estrechamente relacionado con el incremento del ion Tm?>".

Las nanoparticulas bioconjugadas de ZrO::Yb*/Er** se han empleado con éxito para
marcar selectivamente células HelLa (Ceja-Fdez etal., 2015b). Mientras que las
nanoestructuras de nucleo-capa reportadas por nuestro grupo incluyen ZrO::Yb*"/Er**(@ZrO-
funcionalizadas con un colorante verde rapido para aplicaciones de deteccion (Ramirez-
Garcia, Diaz Cervantes, etal., 2019a) y NaYF4:Yb3+,Tm3+@Ti02/Zr02, que se utilizd
simultdneamente para imagenes Opticas y terapia fotodinamica (Ramirez-Garcia, Rosa, et al.,
2019c). En conjunto, las nanoparticulas de conversion ascendente de ZrO. dopadas con
lantanidos representan plataformas prometedoras para el biomarcador y la bioimagen,
ofreciendo las ventajas de excitacion NIR, emision anti-Stokes, larga vida util de la

luminiscencia, menor dafio tisular y alto contraste de imagen en muestras biologicas.

Por su parte, las nanoparticulas de 6xidos de hierro dopadas con materiales lantdnidos
han sido estudiadas ampliamente en trabajos anteriores, como el trabajo de (de Jests Ibarra—
Sanchez et al., 2018d) quien utilizo erbio e iterbio para dopar 6xido de hierro III, con lo cual
le confiri6 a esta nanoparticulas propiedades fotoluminiscentes logrando un proceso de
conversion ascendente con el cual obtuvo un buen comportamiento hipertérmico con una
concentracion equimolar de Yb**: Er**iones (1:1), el cual mostro propiedades magnéticas y

Opticas que los convirti6 en un candidato para imdgenes Opticas e hipertermia. Las
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aplicaciones de, Fe3O4 en el area biomédica ha sido estudiada ampliamente en diversas
investigaciones debido a su alta biocompatibilidad y a sus caracteristicas fisicoquimicas que
lo convierten en excelente agente de contraste y medidores de temperatura en la terapia de
hipertermia. Esta aplicaciones se presentan tanto en su forma simple como conjugadas con
otros metales, como se probo en el estudio realizado por (Flores-Urquizo et al., 2017) en la
que realizo la sintesis de la magnetita, ferrita de cobalto y de niquel por el método de

coprecipitacion. Estas particulas son candidatas para su estudio en la hipertermia magnética.

Otras aplicaciones de las nanoparticulas de hierro super paramagnéticas las demostrd
(Espinola-Portilla et al., 2021) al sintetizar con éxito un nano complejo sensible al pH y
dirigido magnéticamente contra el cancer. Esto se logré mediante la agregacion de polimeros
a las nanoparticulas de 6xido de hierro super paramagnético, para lograr la liberacion

contralada de farmacos.

Las heteroestructuras pueden estar formadas por configuraciones Core@Shell, ya que
son una forma de integrar multiples funciones en un nanomaterial. Algunos autores utilizan
oxidos metalicos en su estructura como lo reporta (Dhawan et al., 2021) quien realizo la
sintesis nanoparticulas de Co@Au esféricas y elipticas, las cuales pueden servir como
agentes de contraste y generar hipertermia al aplicar un campo magnético alterno. Mientras
que en el trabajo de (Ma et al., 2021) en el cual se reporta una estructura hetero-nticleo-capa,
denominada BiNS—Fe@Fe, obtenida mediante sintesis solvotérmal, las cuales tiene
propiedades teranosticas para la ablacion tumoral, ya que presentd una buena eficiencia de
conversion fototérmica asi como una amplia absorcion de luz. Lo cual las convierte en
candidatas potenciales para la imagenologia en aplicaciones diagnostico. Estas estructuras
combinan diversas propiedades, como estabilidad quimica, biocompatibilidad,
fotoluminiscencia, paramagnetismo e hipertermia en sistemas multifuncionales unicos (Dong
etal., 2011c). Asi como los trabajos de (Liu et al., 2020) y (Yuan et al., 2023) donde se

sintetizaron estructuras metalorganicas para supercondensadores.

Las nanoestructuras de Core@Shell reportadas por nuestro grupo incluyen el trabajo
realizado por (Ramirez-Garcia, Diaz Cervantes, et al., 2019b), en el cual logro la sintesis de
ZrOy: Yb*'Er’**@ ZrO,-FG de conversion ascendente para la determinacion los iones de

fosfato en muestras acuosas, gracias a la optimizacion del Shell de ZrO> dopado, que induce
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5 veces la intensidad de emision de conversion ascendente con respecto al ZrO» no
modificado. La misma base experimental de nanomateriales de conversion ascendente con
nanoparticulas metalicas se puede observar en la sintesis de un material Core@Shell con un
nticleo de NaYF dopado con Yb*", Er’* con una coraza de nanoparticulas de oro en el trabajo
de (Ramirez-Garcia, Honorato-Colin, etal., 2019d). En el que se demostré que esta
composicion de UCNP-AuNP convierten los fotones del infrarrojo cercano en emisiones
visibles, que pueden ser utilizadas para terapia fototérmica, control de la temperatura y agente

de contraste para imagenes de fluorescencia.

Otras particulas bimetalicas por la técnica de Core@Shell para terapia contra el
cancer de mama fue realizado por (Ramirez-Garcia, Rosa, et al., 2019b), que obtuvo como
resultado como resultado la sintesis del compuesto NaYF4 Se de conversion ascendente con
:'Yb*", Tm*" y una capa de TiO> fotocatalitica/ZrO> a diferentes proporciones, lo que da lugar
auna potente actividad de terapia fotodindmica impulsada por el infrarrojo cercano. Mientras
que la sintesis de 6xidos hibridos Sr/Zr dopados con lantanidos cuya sintesis esta basada en
la propiedad fototérmica en combinacién con un pigmento termo crémico, es objeto de

investigacion en el trabajo de (Molina-Gonzalez et al., 2021).

Aunado a esto, existen investigaciones donde se han obtenido nano plataformas
similares a la de este trabajo de investigacion. Una de estas plataformas es la reportado por
(Fang et al., 2019) donde se reporta la sintesis de diversos nanocompuestos de magnetita
recubiertos de zirconio hidratado (Fe;O4@ZrO:), donde se estudio su capacidad magnética
asi como su capacidad de remocion de fosfato en medios acuosos. Una arquitectura similar
fue reportada por (Khalid et al., 2023) donde se disenid una nano-plataforma Core@Shell de
Fe;04 y Fe304@Si102 mediante coprecipitacion y métodos de Stober modificados, donde se
analizd su capacidad Optica. A si mismo también existen reporte de multiples
funcionalizaciones ya se ha en el nucleo o la coraza, como lo reportado por (Tayeb Oskoie
& Mansoori, 2018), en donde reporto la preparacion de zirconia encapsulada con magnetita
funcionalizada con 4cido sulfénico (Fe;04@ZrO2-SOsH). donde se provo su funcionalidad
como catalizador magnético, el cual se reutilizd varias veces sin pérdida significativa de

actividad magnética.
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CAPITULO 4. METODOLOGIA EXPERIMENTAL

4.1 Sintetisis de nanoparticulas fotoluminiscentes de ZrOz: Yb**- Er’*y ZrOz: Yb3*-
Tm3*,

Estas nanoparticulas se obtuvieron mediante el proceso sol-gel utilizando diferentes
concentraciones de tierras raras: Yb** (2%) — Er’* (0.5%) (0.414 g Yb>" - 0.086 g Er**), Yb**
(2%) - Er** (0.8%) (0.412 g Yb*" - 0.137 g Er*" ), YB*" (2%) - Er’" (1%) (0.410 g Yb3* -
0.170 g Er*"), Yb*" (2%) - Er** (1.3%) (0,408 g Yb*" — 0.220 g Er’*) y YB*" (2%)-Tm**
(0.05%) (0.418 g YB>" - 0.0089 g Tm**), Yb** (2%)-Tm>** (0.08%) (0,418 g Yb** - 0.014 g
Tm*"), YB*" (2%)-Tm>" (0.13%) (0.417 g Yb*" - 0.023 g Tm>" ) e YB>" (2%)-Tm>" (0.15%)
(0.417 g Yb*" - 0.026 g Tm*") en 57 ml de etanol absoluto. La agitacion magnética se realiz6
a temperatura ambiente, conforme a la figura 17. Se afiadieron gota a gota 10.4332 ml de
butdxido de circonio y se agitdé durante 10 min. Transcurrido este tiempo, se afadieron 1.5
ml de HNO3, 0.6 ml de HCl y 1.7 ml de agua destilada, y la solucion se agité durante 5 min.
Se anadieron 2.402 g de surfactante Pluronic y el sistema se agit6 hasta su disolucion. La
solucion se tratd hidrotérmicamente a 80 °C durante 24 horas en un horno. Transcurrido este
tiempo, el material se recuperd en una centrifuga en un solo ciclo de 4000 rpm/10 min. El
material se lavo en tres ciclos de 4000 rpm/5 min con etanol absoluto (Ramirez-Garcia, Diaz

Cervantes, et al., 2019¢), (Ramirez-Garcia, Rosa, et al., 2019d), (L6pez-Luke et al., 2007¢).

El material resultante se sec6 a 80 °C durante 24 horas. Transcurrido este tiempo, se
pulverizd en un mortero de agata hasta obtener particulas uniformes. Finalmente se lleva a
un proceso de recocido en mufla con rampa de temperatura de 5°C/1 min, 300°C/2 horas,

500°C/2 horas y 1000°C/5 horas como se obserba en la figura 18.

4.2. Sintesis de nanoparticulas magnéticas de oxidos de hierro (Fe3O4)

Se disolvieron 3 mmol de acetilacetonato de hierro (III), 15 mmol de 1,2-dodecanodiol, 9
mmol de acido oleico, 9 mmol de oleilamina y 30 mL de 1-octadeceno en un matraz de tres
bocas. Posteriormente, la mezcla se calentéa 100 °C, y se mantuvo durante 2 horas. La
temperatura se elevo hasta 200 °C durante 2 horas mas. Finalmente, se elevo la temperatura
hasta 315°C, y se mantuvo por 60 minutos. En todos los casos, la rampa de calentamiento se
fij6 en 5 °C/min hasta llegar a los 315 °C. Luego se dejo enfriar la mezcla a temperatura

ambiente. Las MNP sintetizadas se sedimentaron afadiendo etanol y acetona (50:50% v:v)
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para su posterior decantacion magnética. (de Jesus Ibarra—Sanchez et al., 2018d) como se

muestra en la figura 18 a).
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Yb(NO5);.5 H,0 (2%) + Butoxido de ZrO, (goteo 10 1.5ml HNO; + 0.6 ml HCI + 1.7ml H,0
Tm(NO;);.6H,0 (X) + 57 ml Etoh, min) Agitacion (10 min)
AND Agitacion

Yb(NO3);.5 H,0 (2%) +
Er(NOs);.6H,0 (X) + 57 ml EtoH,,
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f Lavado
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ZrO, : Yb*3 -Tm™"3

Zr0, : Yb* —Er*

Figura 17. Representacion esquematica de la sintesis nanoparticulas de ZrO2: 2% mol

Yb"3- (X)% mol Er" e Yb*"- (X)% mol Tm"?.

4.3 Sintesis de nanoparticulas hibridas magneto-luminiscentes.

Las nanoparticulas de ZrO2: Yb*" (2 % mol)-Er** (0.8 % mol) se depositaron sobre las
nanoparticulas de FesOs mediante el método de Stober modificado, usando como referencia
el trabajo de (de Jesus Ibarra—Sanchez et al., 2018b). Se prepararon dos soluciones: Sol. A:
Se afiadieron 20 ml de etanol absoluto, 0.12 ml de agua destilada y 0.1 ml de hidréxido de
amonio a 100 mg de nanoparticulas de FesOs y se dispersaron durante 30 minutos en un bafio
ultrasonico. El Sol. B consiste en variar la cantidad de zirconio: se afiadieron 20 ml de etanol
absoluto a butoxido de zirconio (0.07, 0.1 y 0.13, 0.15 y 0.17 ml) y los materiales lantanidos
Yb** (2 % mol) y Er** (0.8 % mol) se afladieron a cada disolucion de zirconio: nitrato de
erbio (0.0011, 0.0016, 0.0020, 0.0024 y 0.0027 g) y nitrato de iterbio (0.002, 0.004, 0.005,
0.006 y 0.007 g). La disolucion B se afiadid (gota a gota) durante 2 horas con agitacioén

continua. La disolucidon obtenida se sometid a un tratamiento hidrotérmico a 40° durante 2
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horas. A continuacion, las muestras se centrifugaron a 4000 rpm durante 10 minutos y se
lavaron con etanol absoluto. La solucion resultante se calcind a 300 °C durante 2 horas, 500
°C durante 2 horas y 1000 °C durante 5 horas. Se utiliz6 esta rampa de calentamiento porque
permite controlar el aumento de la sefial emitida gracias a la eliminacion de impurezas
superficiales y al aumento del tamafio de los nanocristales logrado a estas temperaturas, como

se muestra en la figura 18b).

4.4. Intercambio de ligandos con acido tioglicélico (TGA).

Un mililitro de la solucion de nanoparticulas magnéticas obtenidas se transfirié a un frasco
Scott, y se suspendi6 en 5 mililitros de hexanos. Luego se anaden 250 ul de acido tioglicolico
(TGA), y la solucion resultante se llevo a agitacion durante 24 horas. Transcurrido ese tiempo
la solucion se decantd recuperando el precipitado. Se dejo secar el material en matraz de
porcelana a temperatura ambiente durante 72horas. El material seco se lavo con acetato de
metilo mediante centrifugacion durante 10 ciclos de 12000 rpm /10 minutos cada uno.
Posteriormente, se decant6 el material y dejo secar la muestra a temperatura ambiente durante

72 horas. El proceso es ejemplificado en la figura 19c¢).

1 ml TGA/ 10 ml EtOH

- — I

e
=
—_ 0
\‘-a.._____,,./
5 ciclos

*Intercambio de ligandos 10 ciclos
AO +OLE+OCTA+DODE+ .
3 ol Fe(C5H,,0,) 4000 rpm /10 min (CSHEO) 1ml Nps /5 ml hexanos. 12000 rpm / 10 min (CsHsO2)
! ST Agitacion / 24 Horas Secado 25°C/ 48
100°, 200° and 290°/1 Horas, 2

Horas
Horas and 1Hora

Cc *Yb*3 — *Ert3 (2 - 0.8 % mol) /
__“20 ml Etoh (gota a gota 2 Horas)
KN " —

— (O — ) —

= @ Molienda
20 ml *Etoh + 0.12 ml * wéter + 0.1 ml NH,OH 5 ciclos 300°C /2 Horas Fe,0, @ Zr0, : Yb*
+100 mg Fe;04 12000 rpm / 10 min (C3HsOz2) 500°C /2 Horas o _Er+3z
Agitacion / 2 Horas 1000°C/ Horas

Figura 18. Representacion esquemética de la sintesis nanoparticulas de Fe;04-ZrO2: Yb"-
Er*® - TGA: a) sintesis del niicleo magnético, b) intercambio de ligandos, c) sintesis de la

coraza luminiscente.
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4.5 Metodologia de la funcionalizacion de las nanoparticulas Fe3O4 - ZrOz: Yb*3-Er*3
con TGA.

Se utilizaron 20 mg de nanoparticulas Fe3O4 - ZrO2: Yb™-Er™ las cuales se transfieren a un
frasco Scott, se disuelven en 400 pl de acido tioglicolico (TGA) mas 3.6 ml de etanol
absoluto. La solucion resultante se lleva a agitacion durante 24 horas. Se lavo el material seco
con agua desionizada durante 3 ciclos de 12000 rpm /10 minutos cada uno. Posteriormente

se decantd el material y se deja secar la muestra a temperatura ambiente durante 72 horas.

4.6 Caracterizacion estructural de las nanoparticulas.

La caracterizacion estructural de nanoparticulas es un paso fundamental para comprender la
relacion entre las condiciones de sintesis, la estructura del material y sus propiedades
funcionales. Técnicas como la microscopia electronica de transmision (TEM) y de barrido
(SEM) permiten analizar la morfologia, el tamafio y la distribucion de las particulas; la
difraccion de rayos X (XRD) proporciona informacion sobre la estructura cristalina, el
tamafio de cristalito y la fase presente; mientras que la espectroscopia infrarroja por
transformada de Fourier (FTIR) permite identificar grupos funcionales, enlaces quimicos y
la presencia de ligandos o especies adsorbidas en la superficie. En conjunto, estas técnicas
ofrecen una vision integral de las caracteristicas estructurales y quimicas de las
nanoparticulas, lo cual es esencial para correlacionar su estructura con su desempefio optico,

magnético o térmico.

Con la finalidad de determinar el tamafio de las nanoparticulas obtenidas se utilizo el
microscopio electronico de barrido (SEM), para la cual se utiliza una gota del material
dispersada en acetona, y fue colocada sobre una lamina de silicio. Estas se dejaron secar a
temperatura ambiente durante 72 horas. Se utilizé un equipo SEM (JEOL FEG- SEM-7600
F with EDS).

Para determinar la estructura, forma y tamafo de las nanoparticulas con mayor
definicidon y capacidad de resolucion se utilizd el microscopio electronico de transmision,
para la cual se utiliza una gota del material dispersada en isopropanol, y serd colocada sobre
rejillas de cobre recubiertas de carbono. Estas se dejan secar a temperatura ambiente durante
24 horas. Se utilizé un microscopio TEM/STEM (FEI Titan G2, Thermo Fisher Titan Themis
and Talos F200X, 200 kV).
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La determinacion de la fase cristalina y el tamafio de las nanoparticulas fueron
identificadas mediante difraccion de rayos X (XRD), para la cual se utilizé un difractéometro
Bruker modelo D2 Phaser, n el cual se obtuvieron las medidas de XRD mediante el escaneo

de 10 a2 90°, con un paso de 0.015° y una velocidad de escaneo de 1°/min.

Los grupos funcionales de las nanoparticulas fueron determinados mediante la
espectroscopia infrarroja con transformada de Fourier (FTIR), utilizando un espectrometro
modelo Cary 620 de Agilent Technology. Para ello, las muestras fueron dispersadas en n-

hexano, se depositaran en el colector, y los espectros se analizaron en el rango de 4000 a 400

1 1

cm ', con un paso de 1.92 cm ™', y una media de 10 mediciones por cada analisis. Los
espectros Raman fueron obtenidos utilizando un microscopio Raman confocal, de la marca
RENISHAW, con detector del tipo CCD, equipado con laseres de diodos con longitud de
onda de 467 nm (Potencia maxima de 9 mW), 488 nm (Potencia maxima de 40 mW), 514
nm (Potencia maxima de 50 mW), 633 nm (Potencia maxima de 17 mW) y un laser de gas
de HeNe de 830 nm (Pmax= 100 mW); con potencias que pueden variar en pasos de 0,1 mW

hasta su valor maximo, con 12 exposiciones y un tiempo de 5 segundos.

4.7. Caracterizacion fotoluminiscente de las nanoparticulas sintetizadas.

Para la obtencion de los espectros de emision se utilizé un espectrometro StellarNet Silver-
Nova, con un rango de lectura de 190 a 1110 nm, y doble rejilla a 250 y 1000 nm. Esto
permitio caracterizar las propiedades Opticas luminiscentes del material. Se midio la
intensidad de la luz emitida por una muestra en funcion de la longitud de onda de excitacion
(1), considerando 808 nm y 975 nm. Para ello, se utilizaron diodos laser infrarrojo de

Roithner Laser, modelos LDM-0808-002W-35 y RLTMDL-975-2W, respectivamente.

4.8 Caracterizacion fototermica de las nanoparticulas sintetizadas.

Para medir la respuesta fototérmica se utiliz6 una camara termografica FLIR C3-X con un
sensor térmico de 128 x 96 pixeles. Como fuente de excitacion se utilizaron los mismos
laseres usados para inducir la fotoluminiscencia (LDM-0808-002W-35 y RLTMDL-
975—-2W, de Roithner lasers.

4.9 Caracterizacion magnetica de las nanoparticulas de Fe304-ZrOz: Yb™-Er®,
La respuesta magnética de los materiales se determin6 en un magnetometro PPMS modelo

6000 de la marca Quantum Design bajo condiciones de analisis de 300° k. Las pruebas
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magnéticas se realizaron en un magnetometro PPMS modelo 6000 de Quantum Design a una

temperatura de 300 °K.

CAPITULO 5. RESULTADOS Y DISCUSION.

5.1. Sintesis y caracterizacion estructural de nanoparticulas fotoluminiscentes de ZrQO:
dopadas con Yb**- Er’* o Yb3*- Tm3".

Las nanoparticulas fotoluminiscentes con emisiones por conversion ascendente fueron
sintetizadas utilizando 4 distintas proporciones de dopantes para cada uno de los pares de
lantanidos Yb"3-Tm™y Yb"3-Er*3. En ambos casos, se mantuvo una proporcién del 2% mol
del ion activador Yb*, y se vario el % mol de los iones sensibilizadores conforme a las tablas
2 y 3. Lo anterior se llevd a cabo con la finalidad de optimizar las emisiones al excitar con
luz infrarroja. Todas las muestras fueron sintetizadas con las mismas condiciones, incluyendo

temperatura, velocidad de agitacion y periodos de calentamiento.

Tabla 2. Proporciones de tierras raras usadas para la sintesis de ZrO,: Yb**-Tm™*.

Proporcion de  Butoxido de Zr  Yb (NO3)°.5H;0 TmCl3*6H;0 Pluronic

dopantes (ml) ® ® ®)
Yb (2%) -——-Tm

(0.05%) 10.4 0.418 0.008 2.407
Yb (2%) -——-Tm

(0.08%) 10.4 0.418 0.014 2.405
Yb (2%) --—-Tm

(0.13%) 10.4 0.417 0.023 2.403
Yb 2%) ----Tm

(0.15%) 10.4 0.417 0.026 2.402

Tabla 3. Proporciones de tierras raras usadas para la sintesis de ZrO». Yb"3-Er*.

Proporcion de  Butoxido de Zr Yb (NO3)’.5H,0  ErCl;*6H,0 Pluronic
dopantes (ml) ® ® ®
Yb (2%) ----Er
(0.5%) 10.2 0.414 0.086 2.385
Yb (2%) ----Er
(0.8%) 10.2 0.412 0.137 2.371
Yb (2%) ----Er
(1%) 10.2 0.410 0.170 2.361
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Yb (2%,) —-Er
(1.3%) 10.2 0.408 0.220 2.348
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Figura 19. Caracterizacion morfoldgica, distribucion de tamafio y andlisis elemental de las
nanoparticulas de: a) ZrO2. Yb™ (2%)-Tm™(0.05%), b) ZrO2. Yb** (2%)-Tm™3(0.08%), ¢)
Zr02: Yb" (2%)-Tm"™(0.13%) y d) ZrO>: Yb*™* (2%)-Tm*3(0.15%).

Las imagenes obtenidas mediante microscopia electronica de barrido (SEM) de las
nanoparticulas de ZrO,: Yb"™ (2%)-Tm"(0.05%) son mostradas en la figura 19 a). Estas

particulas exhiben una morfologia semiesférica con nanoparticulas bien diferenciadas con un
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tamafio aproximado de 39.2 nm, que muestran fronteras de grano definidas, y algunas de
ellas presentan indicios de coalescencia. Mientras que las nanoparticulas con una
concentracion del 0.08 % de Tm>" mostraron un tamafio promedio de 88.1 nm, como se
observa en la figura 20 b). Las nanoparticulas dopadas con 0.13% mol de Tm*" (imagen 19
¢) presentaron un tamafo promedio de 92.5 nm. Sin embargo, al aumentar la concentracién
de Tm>" a 0.15% podemos observar una disminucion del tamafio hasta un promedio de 45.5
nm. Por lo tanto, la concentracion del Tm*" no influye de manera directa sobre el tamafio de
las nanoparticulas sintetizadas. La dispersion de tamafio podria atribuirse a procesos
posteriores a la sintesis, como a molienda/dispersion. En todos los casos, se demostro la
presencia de los iones de Zr™*, O, Yb*" y Tm** mediante el andlisis EDS realizado a las

muestras.
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Figura 20. Caracterizacion morfoldgica, distribucion de tamafio y andlisis elemental de las
nanoparticulas de: a) ZrO2. Yb" (2%)-Er™(0.5%), b) ZrO»: Yb™ (2%)-Er*3(0.8%), ¢) ZrO».
Yb ™ (2%)-Er3(1.0%) y d) ZrO2: Yb*> (2%)-Er3(1.3%).

Por su parte, las nanoparticulas dopadas con Er** al 0.5 %, 0.8 %, 1 % y 1.3%
presentan tamafos promedio de 82, 100, 87 y 92 nm respectivamente. Nuevamente, no se
defini6 una tendencia que permita correlacionar la concentracion de Er** con las variaciones
de tamafio (Figura 20). De manera similar a las muestras dopadas con Tm**, el analisis
elemental de las muestras dopadas con Er*" mediante EDS confirmo la distribucion espacial

de los iones Zr™, 02, Yb** y Er'*™.
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La Figura 21 a) y b) muestra los patrones de difraccion de rayos-X (DRX) de las
nanoparticulas dopadas con Tm*"y Er** con diferentes concentraciones de lantdnidos. Los
difractogramas muestran picos centrados en 26=24.14, 24.59, 28.37, 31.63, 34.37, 35.40,
40.97, 41.63, 44.81, 45.70, 49.35, 50.75, 54.15, 55.42, 56.16, 57.19, 58.23, 60.24, 61.20,
62.83, 64.31, 65.64, 69.20, 74.83 y 79.20°, correspondientes a los planos (110), (011), (-111),
(111), (200), (120), (-112), (201), (211), (-202), (220), (022), (003), (122), (-113), (-131),
(131), (311), (113), (230), (023), (231), (-401), (140) y (033) de la estructura cristalina
monoclinica de ZrO», conforme a las referencias del Comité Conjunto de Normas de
Difraccion de Polvos (JCPDS 00-083-0941). Picos adicionales en 26=30.22, 35.56, 50.45,
50.82 y 60.38° correspondientes a los planos (101), (110), (112), (020) y (121) son atribuidos
a la estructura cristalina tetragonal de ZrO> (JCPDS 00-050-1089) (Arafati et al., 2019),
(Reddy et al., 2018), (Yi etal., 2021), (Zhao et al., 2021). Ademas, se detectd un ligero
desplazamiento hacia la derecha del pico correspondiente a los planos (-111) del ZrO»
monoclinico debido a la incorporacién de lantdnidos en la estructura cristalina de las
nanoparticulas. Lo anterior puede ser atribuido a la diferencia en los radios atémicos del Zr**
(1.55A),Yb*" (1.75 A) y Er** (1.75 A). Sin embargo, no se detectaron cambios significativos
en la estructura cristalina de ninguno de los materiales sintetizados. Esto podria deberse a

que la cantidad de dopantes es relativamente baja.

En las figuras 22 a) y b) se observan los espectros FT-IR del mismo conjunto de
nanoparticulas sintetizadas con diferentes cantidades de dopantes Tm>*-Er**. Los espectros
muestran bandas principales en 714, 571 y 478 cm™, correspondientes a vibraciones de
estiramiento de Zr—O, asimetria de ZrO,—Zr y vibraciones de estiramiento de Zr—O. Aparecen
bandas similares en todos los espectros, con ligeras variaciones en la intensidad, y sin
residuos organicos, lo que sugiere la eliminacion de la materia organica de la superficie del
material durante el proceso de calcinacion (subsecuentemente 300°/2 horas, 500°/2 horas y

1000°/5 horas).

Por su parte, los espectros Raman (figura 23 a) y b)) muestran sefiales en 189, 329,
364, 382, 415, 476, 572, 612, 672, 880, 1003, 1055 y 1089 cm™, lo que podria indicar la
presencia de residuos de moléculas con CHz, ZrO», C-X, C-O, C-H y C-O-C en pequeias

concentraciones integradas en las capas mas externas de las estructuras cristalinas, aunque
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no directamente en la superficie (pues no fueron observadas mediante espectroscopia FTIR)

(Thakur et al., 2023), (Urbina-Frias et al., 2015), (Wu et al., 2024).

a) Tm3* 0.15% mol b) — Er3*1.3% mol
= S 3+
3 Tm3* 0.13% mol 3 Er®™1.0% mol
8 8
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Figura 21. Difractograma de a) ZrO2. Yb™ (2%)-Tm(X), b) ZrO2. Yb™ (2%)-
Er3(X).
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Figura 22. Espectro de FTIR de a) ZrO2. Yb"™ (2%)-Tm™(X) y b) ZrO2. Yb*? (2%)-Er3(X).
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Figura 23. Espectro Raman de a) ZrO,: Yb** (2%)-Er3(X), y b) ZrO2. Yb*? (2%)-Er(X).

5.2. Caracterizacion fotoluminiscente y fototérmica de las nanoparticulas de ZrO:
dopadas con Yb**- Er’* o Yb**- Er¥*

Las Figuras 24 y 25 muestran los espectros de emision por conversion ascendente, que
implican la absorcion de multiples fotones de baja energia seguida de la emision de un foton
de mayor energia. Esto ocurre mediante procesos interfaciales de transferencia de energia no
radiativa. Una fraccion de la energia de excitacion se disipa en vibraciones de la red cristalina
(fonones). Los iones Yb**, actuando como sensibilizadores, transfieren energia a los iones
Er** o Tm*" bajo irradiacion con laser de 975 nm (1,0 W). Los espectros de ZrO,:Yb,Er
modificados con diferentes proporciones de dopantes presentan bandas caracteristicas de este
sistema en las regiones verde (500-600 nm) y roja del espectro electromagnético (640-700
nm), atribuidas a las transiciones 2Hu/> + *Ss/2 — *Lis y “Fola — *lis/, del Er’*,
respectivamente. Estas transiciones se originan por la transferencia de energia entre los iones
sensibilizadores de Yb*" y los iones activadores de Er**, mediante la cual los fotones NIR de
baja energia se convierten en luz visible de mayor energia. Las relajaciones radiativas de los
estados 2Hui/2, *Ss/2 y “Fo/> producen emisiones verdes y rojas, derivadas de (ET1 y ET2), asi
como la transferencia de energia (ET3) que favorece la luminiscencia verde mediante
relajacion cruzada. De manera andloga, los espectros de emisiéon de las nanoparticulas
modificas con Yb*" y Tm** (0.05, 0.08, 0.13 y 0.15 %) presentan bandas de emision discretas,
con la emision centrada en el infrarrojo cercano y emisiones mas débiles dentro del espectro
visible. Las emisiones encontradas en azul (465 nm) son producto de la transicion del nivel

de energia !Gs— *H.. Dentro del mismo espectro, se observan ligeras bandas de emision en
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el rojo, atribuidas a las transiciones de ~650 nm ('Ga (1) — 3Fs) y ~670 nm (°F2 — °Ha),
mientras que las bandas del infrarrojo cercano se encuentran entre 750 y 900 nm debido al
nivel *H. — H.. Los diferentes niveles de energia del sistema Yb*" a Tm** se producen
debido a la excitacion de los iones Yb*" del nivel *F752 al nivel >F4»» mediante adsorcion en el
estado fundamental. Mientras que los niveles de energia de Tm>" se basan en procesos de
transferencia de energia desde los siguientes niveles (Tm>*(*Hg) + Yb**(*Fs12) — Tm>*(*Hs)
+ Yb**(?F712)), y las transiciones de Tm>*(°F4) + Yb**(*Fs2) — Tm**(CF2s3) + Yb**(*F7n), la
emision roja se produce por la transicion de *Fas3 al estado fundamental, y la transicion del
nivel *Hs al estado fundamental resulta en emision en el infrarrojo cercano (Herrera R et al.,

2023), (Ramirez-Garcia, Diaz Cervantes, et al., 2019a), (Urbina-Frias et al., 2015).

Al comparar los espectros de emision de cada uno de los dopajes realizados con las diferentes
proporciones de erbio, se puede observar en el espectro que las nanoparticulas dopadas con
Yb (2%) y Er (0.8%) tienen la mejor eficiencia del grupo analizado. Sin embargo, para las
nanoparticulas dopadas con Tm*>" no existe una diferencia significativa en la intensidad de
emision de las muestras, aunque existe un aumento apenas perceptible de las emisiones en el
cercano infrarrojo al dopar con 0.13%, por lo que se eligieron estas concentraciones de ambos

dopantes para experimentos posteriores.
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Figura 24. Espectros de emision y diagrama de energia de las nanoparticulas de: A) ZrO»:

2% mol Yb**- (X)% mol Tm*".
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Figura 25. Espectros de emisién de ZrOs: 2% mol Yb**- (X)% mol Er'*.

Las figuras 26 A) y 26 B) muestran la respuesta fototérmica de las nanoparticulas de
Z102:2 % mol Yb*" sintetizadas con diferentes cantidades de dopantes Tm-Er bajo irradiacion
laser de 975 nm durante 3 minutos. Las nanoparticulas ZrO2:2% mol Yb**- X % mol Tm?**
(0.05 y 0.13%) alcanzaron 105 °C y 90.5 °C, mientras que las nanoparticulas de Tm** (0.08
y 0.15%) muestran temperaturas de 46.8° y 42.8° respectivamente. Esta diferencia de
temperatura puede deberse a la fase cristalina de la matriz (ZrO2), ya que en las
concentraciones de Tm?*" (0.05 y 0.13%) la fase cristalina que se encuentra en mayor
proporcién es la tetragonal, mientras que en las concentraciones de Tm** (0.08 y 0.15%) es
la estructura monoclinica. La conductividad iénica y baja conductividad térmica son
caracteristicas que se asocian con la estabilizacion de las fases tetragonal y ciibica. Mientras
que la fase cristalina monoclinica es menos eficiente, esto puede explicar la variacion de la
temperatura ya que la energia se est4 perdiendo en otras propiedades como la conductividad,
vibraciones u otros procesos no radiativos (Zhang etal., 2018). Mientras que las
nanoparticulas de ZrO::2% mol Yb*- (X) % mol Er** (0.5, 0.8, 1.0 y 1.3%) mostraron
temperaturas progresivamente mas altas a medida que aumentaba la concentraciéon de
dopantes, ya que las nanoparticulas dopadas con 0.5% Er** alcanzaron un calentamiento local
de 67.2 °C, mientras que las dopadas con 0.8%, 1.0% y 1.3% tuvieron temperaturas de 86.4°,

95.7° y 93.5 °C respectivamente. El rendimiento fototérmico se ve afectado por la
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concentracion y naturaleza quimica de los dopantes de tierras raras, ya que modifica la red
cristalina, el tamafo de las nanoparticulas y la densidad de defectos. El aumento de las
concentraciones de dopante, asi como su relacion molar con la concentracion de Yb** por
particula, incrementa la absorcion de luz de 975 nm, lo que promueve un aumento de la
temperatura. Considerando la elevada velocidad de aumento de temperatura, ambos

materiales resultaron excelentes candidatos para su uso en terapia fototérmica.

Tm3*

\

a) | o% 0.05% 008% 013%  0.15% |

» 9] )

105°C _ 46.8°C_90.5°C

e » -
67.2°C 86.4°C 95.7°C
\ 0% 0.5% 0.8% 1.00% 1.30%
Er3+

Figura 26. Respuesta fototérmica bajo irradiacion de 975 nm y 3 minutos de exposicion de
las nanoparticulas de: A) ZrOa: 2% mol Yb**- (X)% mol Tm** y B) ZrO2: 2% mol Yb**-
(X)% mol Er**.

Basado en el espectro de luminiscencia mostrado, se puede correlacionar que las emisiones
rojas correspondientes a los Er’* disminuyen conforme se produce un aumento de la
temperatura. Esto puede atribuirse a los procesos de relajacion no radiativa que ocurren
dentro de la matriz. Es decir que la disminucion de la intensidad de las lineas espectrales de

luminiscencia acentiia a una mayor temperatura. Esta proporcionalidad inversa se encuentra
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relacionada con el efecto de la interaccion electron-fonon (J. Zhou et al., 2020). De manera
similar, el trabajo de (M. Li et al., 2019) reporto que el aumento de las concentraciones de
Ho*" en nanoparticulas de ZrO»: Yb*- Ho*'contribuye a cambios significativos en la
respuesta fototérmica. De acuerdo con estos resultados previamente publicados, y al obtenido
en esta investigacion, se puede concluir que la disminucion de las emisiones luminiscentes
con una mayor proporcion de iones lantanidos tiende a presentar procesos de relajacion
cruzada (Cr). Esto es debido a la menor distancia entre los iones lantdnidos. En consecuencia,
la intensidad de las bandas de emision ubicadas entre 500-600 nm y 632-700 nm disminuye

amedida que se eleva la temperatura. Este efecto es facilmente verificado en el sistema Yb>'-

Er’*

Considerando lo anterior, bajo la excitacion a 975 nm las nanoparticulas de ZrO2: 2% mol
Yb**- (X)% mol Tm** y ZrO»: 2% mol Yb*'- (X)% mol Er*", presentan una eficientemente
respuesta fototérmica y fotoluminiscente debido a la absorcion de la luz NIR por accion de
los iones Yb**. Una vez que el sistema es irradiado, los iones sensibilizadores transfieren
energia a los iones activadores (Er**, Tm>") en pasos secuenciales (ET1y ET2), lo que induce
la transferencia del estado basal al nivel *F7,. Mientras que las relajaciones de los estados
2Hi1/2 y *Fon permiten volver al estado basal produciendo emisiones verdes (500-600 nm) y
rojas (600-700 nm). Ademads de la transferencia de energia (ET3) del nivel *“Fo por medio
del mecanismo de relajacion cruzada (*Hii2 + *Iis2 — “lon + “I132) contribuye directamente
a la intensa emision roja centrada en 670 nm. Con base en los resultados, la combinacion de
la emision por conversion ascendente y las propiedades fototérmicas de las nanoparticulas
sintetizadas bajo irradiacion a 975 nm demuestra el comportamiento atractivo para el
desarrollo de plataformas con potenciales aplicaciones en la imagenologia optica y la terapia

fototérmica.

5.3. Sintesis y caracterizacion estructural de las nanoparticulas magnéticas de Fe3O4

La sintesis de las nanoparticulas magnéticas de 6xido de hierro III (Fe3Oa) se llevo a cabo
por medio de descomposicidon térmica. La obtencion de estas nanoparticulas se realizé por
medio del método desarrollado en trabajos previos del grupo (de Jesus Ibarra—Sanchez et al.,
2018). Dicha sintesis permite la obtencion de nanoparticulas con morfologia esférica y un

tamafio regular inferior a 30 nm. Partiendo del precursor acetilacetonato de fierro
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(Fe(AcAc)3), y utilizando como disolvente orgéanico el 1-octadeceno, como estabilizadores
la oleilamina, el acido oleico y el dodecanediol, se favorece la formacidon de nanoparticulas
pequetias, de tamafio y morfologia uniformes, asi como con estructura cristalina bien
definida. Ademas, la forma y el tamafno de estas nanoparticulas estdn directamente
relacionadas con la cantidad de precursor, disolvente y surfactantes, asi como con la

velocidad de reaccion (Alvear et al., 2017).

En la primera fase de calentamiento (100°C) 1 mol de acetilacetonato de hierro (III)
se descompone en acetato de hierro y proponio. Al aumentar la temperatura a 200° C
comienza la segunda fase de descomposicion. en la que 2 moles de acetato de hierro se

descomponen en carbonato de hierro y propanona, y se produce la liberacion de oxigeno.

Finalmente, durante la ultima etapa de calentamiento, el carbonato de hierro y el 6xido
de hierro (III) se descomponen formando una mezcla de 6xido de hierro (III) y 6xido de
hierro (II) (Magnetita). Mientras que el acido oleico (OA) y la oleilamina (OM) ayudan a la
obtencion de nanoparticulas de alta calidad y baja distribucion de tamafios, con cristalinidad
definida; el inconveniente de esta técnica es que se realiza un proceso de crecimiento rapido
que puede producir mas defectos en las nanoparticulas sintetizadas, por lo cual debe
controlarse el aumento de la temperatura de manera constante durante todo el proceso de

sintesis.

En los experimentos realizados, uno de los parametros de mayor importancia durante
la sintesis implica alcanzar y mantener una temperatura de 290°C requeridos para la
obtencion de la fase magnética del material. Durante este trabajo se llevaron a cabo varias
pruebas en el laboratorio con la finalidad de obtener dicha temperatura y con ello reproducir
la sintesis y los resultados obtenidos anteriormente. Para garantizar la temperatura requerida
durante las etapas de calentamiento (primera etapa: 2hrs/100°C, segunda etapa: 2hrs/200°C
y la tercera etapa: 1hrs/290°C), la temperatura del agua en el recirculador debe mantenerse a
10°C, esto con la finalidad de facilitar el proceso de condensacion del disolvente
(octadeceno). Mientras que en el transcurso de la segunda y tercera etapa de calentamiento
(200-290°C), se establecié una rampa de incremento de temperatura de 20°C/20 min,

asegurando asi la temperatura final de 290°C en un tiempo definido.
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Debido a las caracteristicas fisicas de la solucion de nanoparticulas obtenidas
(hidrofébicas, dificiles de manejar y secar), se requiere de una etapa de intercambio de
ligantes para facilitar su dispersion en medios acuosos. En este trabajo, se desarrollé un
proceso en el cual los ligandos hidrofobos presentes en la superficie de las nanoparticulas,
derivados de la deprotonacion del acido oleico, son intercambiados por moléculas del acido
tioglicolico (TGA), permitiendo obtener suspensiones de nanoparticulas de caracter

hidrofilicas.

A simple vista, el ferrofluido obtenido después del intercambio de ligantes y posterior
suspension en n-hexanos, pierde la apariencia aceitosa y la consistencia espesa. Ademas, la
suspension se vuelve facil de manejar, haciendo evidente un cambio de color respecto a la
suspension inicial, indicativo que el proceso de intercambio se llevo a cabo y las

nanoparticulas quedaron depositadas en la parte inferior de la solucion.

Con la finalidad de retirar los residuos orgédnicos presentes en las nanoparticulas
después del proceso de intercambio, se utilizé un solvente polar, particularmente el acetato
de metilo durante 10 ciclos de lavado mediante centrifugacion a 12000 rpm / 10 minutos cada
uno. Posteriormente las nanoparticulas magnéticas se secaron a temperatura ambiente

durante 48 horas para estudios posteriores o etapas subsecuentes de reaccion.

En este punto de la sintesis, las propiedades magnéticas del material solo fueron
comprobadas de manera cualitativa al exponer el material a un imén. Ciertamente, las
muestras de magnetita conservan el caracter super paramagnético con lo cual su momento
magnético tenga una orientacion inestable. Esta caracteristica esta presente en el material
desde el momento de su sintesis, asi como después de los procesos de lavado e intercambio
de ligandos, como se muestra en las fotografias presentadas en las Figuras 27 A) y B). En
ambos casos se puede observar el desplazamiento de las nanoparticulas en direccion a la

posiciéon del iman.
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Figura 27. Efecto del magnetismo en nanoparticulas de Fe3O4 A) solucion de

sintesis y B) Polvo después del intercambio de ligandos.

5.4. Sintesis y caracterizacion estructural de nanoparticulas hibridas Fe3O4- ZrO::
Yb** — Er?*

Para realizar la sintesis de las nanoparticulas hibridas magneto-luminiscentes, se implement6
el método desarrollado por (Ramirez-Garcia, Diaz Cervantes, et al., 2019b), en el que su usa
una concentracion de 24 mmol equivalente a 0.1 ml de butéxido de zirconio para llevar a
cabo la colocacion de corazas de ZrO;. Se realizaron algunas modificaciones al método, con

las cuales se probaron diferentes concentraciones y volumenes de reaccion, como se muestra

en la Tabla 4.

Tabla 4. Concentracion de precursores usados para la sintesis de las heteroestructuras de

Fe304-ZrO»:Yb>—Er**

Nanoparticulas de Fe304 Butoxido de Yb (NO3)s3 (g) Er (NO3)s (g)
Zirconio (ml)
0.010¢g 0.07 0.002 0.0011
0.010¢g 0.1 0.004 0.0016
0.010¢g 0.13 0.005 0.0020
0.010¢g 0.15 0.006 0.0024
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0.010 g | 0.17 0.006 0.0027

La figura 28 muestra los patrones de DRX de las nanoparticulas de Fe;Oa y FesOa-
ZrOa: Yb**-Er** obtenidas con diferentes concentraciones de butéxido de circonio. Las
nanoparticulas de FesOa presentan sefiales en 20 =23.66, 35.83, 43.57, 54.54,57.49 y 63.12°,
correspondientes a los planos (220), (311), (400), (422), (511) y (440) del FesO4 cubico
(JCPDS 00-011-0614), con picos menores para la fase tetragonal (20 = 23.32, 27.69, 39.64,
47.93°, JCPDS 01-080-2186) (Rajan et al., 2020), (Tayeb Oskoie & Mansoori, 2018),
(Larkin, 2017). Las nanoparticulas de FesOs-ZrO»: Yb’*-Er’* muestran picos clibicos
caracteristicos de ZrO: en 20 = 30.30, 35.12, 50.46, 59.94, 62.98 y 73.79° (planos (111),
(200), (220), (311), (222) y (400), JCPDS 00-027-0997). Un ligero desplazamiento del pico
(111) hacia angulos mas altos sugiere la incorporacion de Yb** y Er®** en la red de ZrO- debido
a sus radios 16nicos mas grandes en relacion con Zr**. Mientras que en la figura 29 muestra
los espectros FT-IR de nanoparticulas de FesOs y Fes04-ZrO2: Yb**-Er’" sintetizadas con
cantidades variables de precursor de circonio, antes de la calcinacion. El FesO4 exhibe bandas
a 3500, 2924, 2849, 1590, 1241 y 568 cm™!, correspondientes a las vibraciones -OH, C-H,
C=C,-COO" y Fe-O. Bandas similares aparecen en los espectros de Fes0s-ZrO»: Yb**-Er’”,
con ligeras variaciones de intensidad: un aumento de la banda —OH y una disminucion de las
seflales C—H sugieren la eliminacion de los grupos C—H nucleo-superficie durante la
integracion de ZrO.. Nuevas bandas a 530 y 580 cm™ confirman la presencia de enlaces Zr—

O, indicativos de la incorporacion de ZrOx.

Con base en estos resultados, se puede concluir que al aumentar la dosis de los
dopantes se lleva a cabo una mayor integracion de la zirconia sobre la superficie de las
nanoparticulas de magnetita. Este resultado coincide con el reportado por (Fang et al., 2019),
en los que se observa un comportamiento similar durante la sintesis de nanoparticulas
nucleo@coraza de Fe;04@ZrO; usadas como adsorbentes magnético para la captacion de

fosfatos.
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Figura 28. Patrones de difraccion de rayos-X (DRX) de FesOs y FesQ4-ZrO2: Yb**-Er** con

diferentes concentraciones de butdxido de zirconio.
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Figura 29. Espectros de FTIR de Fe;Oa y Fes04-ZrO2: Yb**-Er** con diferentes

concentraciones de butdxido de zirconio.

En la imagen mostrada en la figura 30 se observan diferentes estructuras aglomeradas
de particulas de Fe3O4 de diverso tamafio y forma (10000 x). En general, se presentan
particulas amorfas o semi ovaladas cuyos didmetros basados en el diagrama de distribucion
mostrado en la figura 31 se encuentran entre los 60 y 220 nm. Sin embargo, hay una clara
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presencia de material organico en la muestra, mismo que dificulta discernir si lo observado
en la imagen son particulas individuales o cimulos de nanoparticulas (resultados obtenidos

antes del proceso de intercambio de ligandos).

77 Fe,0,
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Figura 31. Diagrama de distribucion de tamaio de particula de Fe3Oa.

Para llevar a cabo la funcionalizacién de nanoparticulas hibridas de Fe3sO4y Fe3Ous-
ZrOz: Yb™-Er™ con TGA, se transfirieron 20 mg de nanoparticulas a un frasco Scott, y se

anadieron 400 pl de acido tioglicolico (TGA) y 3.6 ml de etanol absoluto. La suspension
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resultante se agitd durante 24 horas, y se sigui6 el protocolo de lavado por centrifugacion

anteriormente descrito en este trabajo.

Después del proceso de intercambio de ligantes, se realizé nuevamente la preparacion
de las muestras para observar mediante microscopia TEM. Para ello, las nanoparticulas se

dispersaron en acetona, y se colocaron sobre rejillas de cobre.

Las Figuras 32 A) y 32 B) muestra imagenes de TEM de nanocristales de Fe;Os y
Fe;04-ZrO2: Yb**-Er’* con 26 mmol de Zr (OBu)a. Las nanoparticulas de FesOu son esféricas
con un didmetro promedio de 7 nm, mientras que el hibrido Fe;04-ZrO2: Yb**-Er’* presenta
estructuras irregulares de 60 nm. La formacion de las nanoparticulas hibridas se confirma por
el aumento del tamafio de los cimulos de nanoparticulas, que estdn formados por secciones
definidas de nanoparticulas magnéticas y luminiscentes. El aumento de la concentracion de

butoxido de circonio de 26 a 34 mmol conduce al crecimiento de particulas de 114 a 146 nm.

Figura 32. Microscopia electronica de transmision (TEM) de: a) Fe3O4y b) FesQs-ZrOx:
Yb**-Er*'

Las nanoparticulas son uniformes con morfologia cuasi-esférica. El analisis EDS de
particulas preparadas con 26 mmol de butdxido de circonio también confirma la presencia de
Zr*"y, en menor medida, de Yb** y Er**, mientras que las sefiales de Fe** se atentian debido
a las nanoparticulas luminiscentes. El mapeo elemental muestra la distribucion espacial de
iones en nanoparticulas de FesQ4-ZrO2: Yb**-Er*" (Figura 33 a)), que muestra una clara
diferenciacion entre las regiones magnéticas y luminiscentes; es decir el Fe** se encuentra en
diferentes areas donde Zr*", Yb*" y Er** no estan presentes. Las imagenes HAADF y los

perfiles de escaneo lineal (Figuras 33 b)) revelan Zr*" rodeando el nucleo de Fe**, con
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superposicion parcial entre FesOs y ZrO2, y una fina capa de ZrO: detectable a través de la
fina estructura del borde O-K, que distingue las sefiales de oxigeno de los 6xidos de hierro y
circonio (Figura 33 c)). Concentraciones mas altas de Zr (OBu)s promovieron la formacioén
de cumulos ricos en Zr**, reduciendo la abundancia relativa de ntcleos de FesOa4, a la vez que
mantuvieron su union a las estructuras de ZrO.. En resumen, estos hallazgos confirman la
sintesis de nanoparticulas hibridas FesOs-ZrO2:Yb**-Er**, las cuales constituyen una

plataforma con potencial multifuncional.
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Figura 33. Anilisis elemental de las nanoparticulas de FesQs-ZrO2: Yb**-Er**: a) Mapeo
elemental, b) Imadgenes HAADF, c) y d) Anélisis EDS.

5.5. Caracterizacion fotoluminiscente y fototérmica de las nanoparticulas hibridas de
Fe;04-Zr0:z: Yb3*-Er3*.

Las nanoparticulas de ZrO»:Yb*" - Er¥* muestran emisiones visibles, verdes y rojas al excitar
las muestras con un laser de 975 nm. La emision de nanoparticulas Yb**/Er** bajo excitacion
focalizada a 975 nm (1.0 W) se muestra en la Figura 34. Se observaron bandas caracteristicas
en las regiones verde (500600 nm) y roja (640-700 nm), atribuidas a las transiciones

’Hizjp + *S32 = *hLisppy  *Fop > *lis), rtespectivamente. Estas emisiones
surgen de la transferencia de energia entre los sensibilizadores Yb** y los activadores Er’**, lo
que permite la conversion de fotones NIR de baja energia en luz visible de mayor energia.
Los procesos de conversion ascendente desempefian un papel central en estos materiales, e

implican la absorcion de multiples fotones de baja energia seguida de la emision de un foton
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de mayor energia (Tian et al., 2017a), (H. Li et al., 2024). La emisién 6ptima se obtuvo para

las muestras dopadas con 2.0 % de Yb y 0.8 % de Er (relacién molar).
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Figura 34. Emision de las nanoparticulas de ZrO»:Yb** - Er**,

Por su parte los espectros de emision de las nanoparticulas hibridas de
Fe;04@ZrO2:Yb**-Er** con diferentes concentraciones de dopantes se midieron en un rango
de 300-1000 nm, excitando con un laser de 975 nm. En la Figura 35 a) se observan los
espectros de emision de las diferentes muestras excitando con una potencia de 1.0 W, en los
cuales se puede apreciar la desaparicion de las emisiones caracteristicas del Er** (500 — 600
y 650 — 700 nm), mientras que estas son remplazadas por una banda de emision continua que
se extiende desde los 500 hasta los 900 nm. Ademads, se observa que la muestra preparada
con 0.20 mmol de zirconia presenta una mayor emision en comparacion de las demas. Al
excitar con 1.5 W, se observan bandas de emision de mayor intensidad, que se extienden
desde los 400 hasta los 900 nm. En este caso, encontrando una mejor emision en la muestra
preparada con 14 mmol de butoxido de zirconio (Figura 35 b). En la mayoria de las muestras
se puede apreciar por algunos instantes un punto en rojo cuando la muestra es inicialmente
incidida por el laser; a medida que aumenta la potencia del bombeo y el tiempo de exposicion,
se puede apreciar un cambio de color a amarillo a emision de luz blanca, como se aprecia en

la Figura 36.
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Figura 35. Espectros de emision de Fe;O4 - ZrO2: Yb*' -Er’*, a) voltaje de 1.0 mili watts y
b) 1.5 mili watts.

Figura 36. Emision de luz blanca de Fe3O4 - ZrO»: Yb** -Er** (34 mmol).

Con base en los resultados anteriores se puede especular que la produccion de luz
blanca que presentan las diferentes muestras se produce mediante una emision de banda
ancha de un solo material, en lugar de una adicion compuesta de bandas de emision nitidas
individuales correspondientes a las transiciones de los lantanidos conforme a los procesos de
conversion ascendente que implican la absorcion de varios fotones de baja energia, con la
posterior emision de un foton de mayor energia. Algunos de los mecanismos que pueden
llevar a cabo este proceso son la absorcion en el estado excitado, la conversion ascendente

de transferencia de energia y la avalancha de fotones (J. Wang et al., 2014a).

A diferencia de los ejemplos tipicos de conversion ascendente de luz blanca que
emplean multiples combinaciones de lantanidos (Guo et al., 2015; Prakashbabu et al., 2017;

Yang et al., 2022), donde la eficiencia cudntica es muy baja debido a procesos sucesivos de
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transferencia de energia, este tipo de mecanismo ha sido reportado en la literatura por
presentar una mayor eficiencia cuantica debido a su naturaleza intrinseca (Balabhadra et al.,

2018; Ciri¢ et al., 2021; Tian et al., 2017b).

La emision de luz blanca de banda ancha observada en las nanoparticulas FesOa-
ZrO2:Yb**/Er** puede explicarse mediante un mecanismo de interconversion impulsado por
procesos multifotonicos que involucra el equilibrio Yb** <> Yb?**, previamente descrito en la
literatura (Strek et al., 2011; J. Wang et al., 2014b). Bajo excitacion a 975 nm, la transferencia
cooperativa de energia entre iones Yb*" vecinos promueve la generacion de electrones libres,
lo que reduce transitoriamente una pequeia fraccion de Yb*" a Yb*". Los iones Yb*' recién
formados emiten a través de transiciones permitidas 5d—4f, altamente sensibles al campo
cristalino, lo que da lugar a una emision espectralmente amplia que abarca la region visible.
Este proceso requiere una potencia umbral de excitacion, consistente con la naturaleza
multifotonica de la generacidn electronica y con reportes previos sobre la fotoactividad de
Yb?" en redes de 6xidos. Cuando la excitacion disminuye por debajo de este umbral, la
recombinacion electronica oxida rapidamente el Yb*" a Yb*', confirmando el caracter
dindmico y reversible del mecanismo. Por lo tanto, la emision de luz blanca no est4 asociada
con una reduccion quimica permanente ni con defectos estabilizados, sino con un ciclo de

inter conversion fotoinducido que solo se mantiene bajo una alta densidad de excitacion.

La respuesta fototérmica de los materiales también fue evaluada con la intension de
verificar la capacidad del material de ser usado en hipertermia. Para ello, se midi6 la
temperatura alcanzada al irradiar los materiales con laser de 808 y 975 nm, con tiempos de

medicion de 3 minutos en intervalos de lectura de 60 segundos.

Inicialmente, y para descartar su posible contribucion a la respuesta fototérmica, se
analizd la variacion de temperatura de los contenedores usados para transporte y
manipulacion de las muestras. En la Figura 37 a) se puede observar el efecto del laser en el
tubo de plastico vacio, con el que se obtuvo apenas un ligero aumento de la temperatura
menor a un 1 °C, mientras que en la Figura 37 b) se puede notar que la incidencia del laser
en la placa de vidrio no genera ningiin aumento de temperatura perceptible en el material,
por lo que su contribucion a la respuesta fototérmica puede ser descartada durante las

mediciones de las muestras de nanoparticulas hibridas desarrolladas en este trabajo.
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Figura 37. Imagenes térmicas de porta muestras, a) tubo de pléstico y b) placa de

vidrio.

En la Figura 38 a) se muestra el incremento de temperatura del oxido de zirconio puro
(sin dopantes) después de tres minutos de exposicion al laser de 808 nm. La temperatura
inicial de la muestra fue de 24 °C antes de ser irradiada, alcanzando 29 °C después de un
minuto de irradiacion, y 30 °C después de 2 y 3 minutos. Por su parte, la muestra de
ZrO2.Yb*" - Er** (2-0.8%) mostré incrementos de temperatura similares (25, 28.5,29.0 y 30
°C, después de irradiar durante 0, 1, 2 y 3 minutos con laser de 808 nm, respectivamente). Lo
anterior demuestra que el dopaje de la zirconia con las tierras raras (Yb**, Er*") no afecta la
respuesta fototérmica del material al irradiar con 808 nm, y bajo las condiciones del
experimento. Esto puede ser entendido pues la principal banda de absorcién de estos
materiales se centra en 980 nm, y es atribuida a los niveles de energia del Yb**, el cual fue

afladido como sensibilizador de las emisiones por conversion ascendente.

De igual manera, se tomo la temperatura de la magnetita pura en las mismas
condiciones y tiempos de lectura al ser irradiada con laser de 808 nm, alcanzando
temperaturas de hasta 25, 78, 95 y 98 °C, después de 0, 1, 2 y 3 minutos, respectivamente
(Figuras 39 a) y b)). Eso demuestra la respuesta fototérmica intensa de las nanoparticulas

magnéticas puras, incluso después de exposicion al laser durante tiempos cortos.
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Figura 38. Imagenes térmicas de A) ZrO>y B) ZrO>. Yb**- Er¥*(2-0.8%).

Figura 39. Imagenes térmicas de Fe;O4 en A) tubo de pléstico y B) placa de vidrio.

De manera similar, se analizd la respuesta fototérmica de las muestras de
nanoparticulas hibridas de Fe304-ZrO»:Yb**-Er’*. Con dichas muestras se alcanzaron
temperaturas de hasta 97, 90, 83, 55 y 79 °C después de 3 minutos de irradiacion con laser
de 808 nm, para muestras preparadas con concentraciones de butoxido de zirconio de 14, 20,
26, 30 y 34 mmol, respectivamente (Figura 40). De manera general, la respuesta fototérmica
resulté menos efectiva conforme aumentaba la concentracion de butoxido de zirconio usada
para preparar las nanoparticulas hibridas, por lo que puede intuirse que la conversion de luz
a calor es debida principalmente a la accidon de la magnetita. Esto también es esperado, pues
la zirconia no presenta bandas de absorcion importantes en la region de excitacion (808 nm),

mientras que los dopantes integrados en este experimento tampoco lo hacen (Yb**, Er*").

Cabe destacar que la muestra preparada con 34 mmol de butdxido de circonio exhibid
un efecto termorregulador, manteniendo una temperatura estable de 97 °C. Un
comportamiento similar ha sido reportado para FesOs recubierto con quitosano
carboximetilado en células MCF-7, donde se observd un calentamiento rapido bajo

irradiacion a 808 nm (S. Shen et al., 2013). Por su parte (Chen et al., 2012) utiliz6 IONP

74



recubierto de un polimero de 24 nm de diametro como agente de terapia utilizando un laser
de diodo de 885 nm a una densidad de potencia de 2,5 W cm™ para células de cancer SUM-
159.40 en las cuales se produjo la muerte celular por apoptosis. Algunos investigadores
coinciden que el comportamiento de las nanoparticulas dentro de las células depende de su
tamafo, ya que los resultados demuestran que las NP mas pequefias tienen una penetracion
celular més profundas, esto con lleva a una mayor eficacia fototérmica para matar células
tumorales bajo irradiacion con laser NIR 808 nm (1,5 W ¢cm™), por su parte las NP de mayor
tamafio son mas eficientes en la inhibicion del crecimiento tumoral in vivo, otros
investigadores afirman que los 6xidos de hierro son agentes fototérmicos efectivos debido a
su capacidad de guiarse mediante un campo magnético externo que genera una mayor
acumulacién de nanoparticulas en el tumor lo con lleva a una eficacia mayor con una
densidad de potencia laser baja por ejemplo 0,8 W cm 2 (Meng et al., 2016). En conjunto,
estos resultados indican que el FesOa contribuye directamente a la respuesta fototérmica bajo

excitacion a 808 nm.

80.4 °C

80.0

QZeC

d) e)

83°C  55°C
. . . 226 °C

Figura 40. Imagenes térmicas de: a) Fe304 y b) Fe304 - ZrO2. Yb**- Er** (14 mmol),
¢) Fe;04- ZrO,. Yb**- Er** (20 mmol), d) Fe304 - ZrO2. Yb**- Er** (26 mmol), e) Fe;O4 -
ZrO2. Yb**- Er** (30 mmol) y f) Fe304 - ZrO»: Yb*"- Er** (34 mmol).

Las mediciones de la respuesta fototérmica irradiando con el laser de 975nm se
realizaron bajo condiciones y tiempos de irradiacion similares. Las muestras de magnetita
(Fe304) alcanzaron una temperatura maxima de 75.3°C desde el primer minuto después de

irradiar la muestra (Figura 41), contrario a las pruebas realizadas a 808 nm, cuya respuesta
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fototérmica aumenta con mayor tiempo de irradiacion con el laser, alcanzando temperaturas
de hasta 98°C después de 3 minutos de irradiacion. En el caso de excitacion con 975 nm, la

temperatura maxima se mantuvo constante durante el periodo de tiempo analizado.

a) TiempoO b) Tiempo1 c) Tiempo2 d) Tiempo 3

- @ ¢

Figura 41. Respuesta fototérmica de Fe3O4 excitando con un laser de 975 nm a 0.5

watts en un tiempo de 3 minutos.

Para las muestras de FesOs - ZrO, Yb*'- Er’* sintetizadas con diferentes
concentraciones de butoxido de zirconio, la respuesta fototérmica también fue distinta a la
obtenida mediante la exposicion al laser de 808 nm, como se observa en la Figura 42. De
manera significativa, las nanoparticulas sintetizadas con mayor cantidad de butoxido de
zirconio dopado con Yb y Er, muestran un aumento significativo de temperatura al ser
irradiadas con laser de 975 nm, alcanzando hasta 214.4 °C para muestras preparadas con 36

mmol del precursor.

Con base en estos resultados, se puede concluir que la magnetita (Fe3O4) es
directamente responsable del comportamiento fototérmico de que presentan las muestras
cuando son expuestas a laser de 808 nm, mientras que al irradiar con 975 nm, el calentamiento
fototérmico es debido a la presencia del iterbio afiadido como dopante (Molina-Gonzalez
et al., 2024). Ciertamente, es evidente que las muestras que presentan una ligera emision en
blanco (pequefios destellos) observables a simple vista al momento de medir la respuesta
fototérmica. Estos destellos no son presentados al irradiar con el laser de 808 nm. El
desempefio fototérmico esta influenciado por la concentracion de dopantes de tierras raras,
lo cual afecta la red cristalina, el tamafio de las nanoparticulas y la densidad de defectos. El
incremento en la concentracion de Zr(BuO)4 y, en consecuencia, en la concentracion de Yb**
por particula, favorece entonces la absorcion de luz a 975 nm, promoviendo asi el aumento

de temperatura.
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Duracionde la irradiacion (min)
0 1 2 3

181.9°C 174.6°C

136.5°C

Concentracionde butoxido de zirconio

164.6°C

Figura 42. Respuesta fototérmica excitando con un laser de 975 nm a 0.5 watts en un
tiempo de 3 minutos de Fe304 - ZrO,: Yb*'- Er*" (16 mmol), Fe;04 - ZrO,: Yb ¥*- Er** (24
mmol), Fe;04 - ZrO. Yb** - Er** (31 mmol), Fe30s - ZrO2. Yb** - Er** (36 mmol), Fe;04

@-ZrO2. Yb** - Er*" (40 mmol) respectivamente.

5.6. Caracterizacion magnética de las nanoparticulas hibridas de Fe3Q4-ZrO2:Yb?*-
Er’*,

Las Figura 43 muestra los bucles de histéresis de FesOa y Fes04-ZrO»: Yb** -Er** (30 mmol),
respectivamente. Estos diagramas muestran el comportamiento super paramagnético del
nucleo magnético, tipico de las nanoparticulas ferromagnéticas (Yu et al., 2025), (Silva et al.,
2014), (Fernandez Afonso etal., 2017). Sin embargo, se observa un comportamiento
diferente al dopar con la seccion luminiscente; la magnetizacion disminuye al aumentar la
concentracion de dopante. Con ello se puede concluir que la colocacion de la seccion de
zirconia dopada con lantdnidos sobre el nucleo magnético (FesO4) provoca una pérdida

gradual de magnetizacion, que puede estar relacionada con los bajos nimeros de momento
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angular cuantico del ZrO2, Yb204y ErO4 presentes en las muestras. También se observa que,
la presencia de la zirconia dopada con lantanidos aumenta la capacidad de resistir la
desmagnetizacion por un campo magnético externo. Al eliminar el campo magnético externo,
los dominios no recuperan su orientacion aleatoria debido a la resistencia de las paredes de
Bloch, dejando una magnetizacion residual denominada remanencia. Esto se observa en la
Figura 44, donde se muestra la diferencia en la saturacion de magnetizacion, que varia de
6,58017 emu/g en magnetita pura, y 0,001956 emu/g en la muestra de nanoparticulas
hibridas. Estos valores estin muy por debajo de los valores méximos de magnetizacion de
saturacion (MS) reportados para magnetita (FesOs) y maghemita (y-Fe:0s3) (98 emu/g y 82
emu/g). En comparacion, la hematita (a-Fe20s) presenta aproximadamente entre 2 y 4 emu/g
(555). Algunos investigadores han reportado que la magnetizacion de saturacion de
nanoparticulas de Fe;O4 de 10 nm es de tan solo 1,25 emu/g a temperatura ambiente (Ghosh
etal., 2011). Por lo tanto, es razonable que la pequefia magnetizacion de saturacion obtenida
se atribuya al tamafio de las nanoparticulas de Fe3Os, que antes de la incorporacion de la

zirconia dopada se encontraba entre 5-15 nm.

Ademas, la respuesta de hipertermia magnética observada en la Figura 45 muestra un
comportamiento similar en ambos materiales, manteniendo una temperatura constante
durante el tiempo en que se tomo la lectura. Sin embargo, la respuesta magnética de los
materiales con respecto al tiempo muestra una pérdida de magnetizacion en ambos espectros
al alcanzar una temperatura de aproximadamente 300 °K, basada en el decaimiento del
magnetismo a esta temperatura ambiente. Segun trabajos realizados por otros autores
(Obaidat et al., 2015), se espera que las nanoparticulas super paramagnéticas presenten una
temperatura de bloqueo inferior a la temperatura ambiente, como ocurre en ambos materiales
analizados. Es decir, seglin los resultados, el tamafio de particula puede ser directamente
responsable de la temperatura de bloqueo; estos materiales mantienen un comportamiento
super paramagnético por encima de esta temperatura mientras que son ferromagnéticos por
debajo de esta temperatura (1-100 nm) (Coene & Leliaert, 2022). Estos resultados sugieren
que este material puede utilizarse en aplicaciones biomédicas ya que la temperatura de

bloqueo es inferior a la temperatura fisioldgica (Silva et al., 2014).
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Figura 43. Curva de histéresis de las nanoparticulas de Fe3O4 y Fe304-ZrO»:Yb**-

Er’*.
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Figura 44. Efecto del magnetismo con respecto a la temperatura.
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Figura 45. Efecto del magnetismo con respecto a la temperatura.
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CONCLUSIONES

En la presente tesis se logro evaluar el efecto de concentracion de dopantes en las propiedades
estructurales, fotoluminiscentes y fototérmicas bajo excitacion en el infrarrojo cercano (NIR)
de las nanoparticulas de conversion ascendente ZrO.: Yb*—Er** y ZrO:: Yb**-Tm?**. El
andlisis de difraccion de rayos X confirm6 la formacion de ZrO: predominantemente
monoclinico con contribuciones tetragonales menores, mientras que la microscopia
electronica de barrido reveld nanoparticulas semiesféricas con una distribucion homogénea
de lantanidos. Bajo irradiacion laser de 975 nm, los iones Yb** permitieron la transferencia
de energia a los iones activadores Er** o Tm?*" generando emisiones de conversion ascendente
caracteristicas en el visible y el NIR. Ademas, las mediciones fototérmicas mostraron un
aumento de la temperatura dependiente de la concentracion, alcanzando hasta 110,2 °C para
las nanoparticulas dopadas con Er** y 107,6 °C para las dopadas con Tm?** tras 3 minutos de
irradiacion. El rendimiento fototérmico dependié en gran medida de la concentracion de
lantanidos, ya que mejord la absorcion NIR y promovi6 vias de relajacion no radiativa
mediante procesos de relajacion cruzada, mejorando la generacion de calor y modulando la
intensidad de la emision. Estos resultados demuestran que la concentraciéon de dopante
desempefia un papel fundamental en el equilibrio de la salida luminiscente y la eficiencia de
conversion térmica, lo que proporciona una estrategia eficaz para optimizar nanoplataformas

multifuncionales para aplicaciones integradas de imagen Optica y terapia fototérmica.

De manera simultanea se logré la sintesis, integracion y caracterizacion exitosa de
una plataforma magneto-luminiscente basada en nanoparticulas hibridas de Fe;O+—ZrOa:
Yb**/Er**, demostrando su viabilidad como sistema multifuncional con potencial en escaneo

biomédico e hipertermia fototérmica.

En primer lugar, se optimizo la sintesis de nanoparticulas fotoluminiscentes de ZrO-
dopadas con lantanidos mediante el método sol-gel. El andlisis estructural evidencio que la
incorporacion de Yb*' y Er** en la red de ZrO: no altera significativamente la estructura
cristalina, aunque produce ligeros desplazamientos en los planos caracteristicos debido a
diferencias en radios idnicos. La caracterizacion morfoldgica reveld particulas cuasi-
esféricas con tamafios controlables en el rango nanométrico, mientras que los analisis FTIR

y Raman confirmaron la adecuada eliminacion de residuos organicos tras el tratamiento
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térmico y la estabilidad de la matriz huésped. Desde el punto de vista Optico, las
nanoparticulas ZrO.: Yb**/Er** mostraron emisiones intensas por conversion ascendente bajo
excitacion NIR (975 nm), con bandas caracteristicas en las regiones verde y roja asociadas a
las transiciones electronicas del Er**. Se determin6 que la concentracion Optima correspondio
a 2% mol de Yb*" y 0.8% mol de Er**. La sintesis de nanoparticulas magnéticas de FesOa
mediante descomposicion térmica permitid obtener particulas monodispersas, con
morfologia esférica y comportamiento superparamagnético, confirmado cualitativamente y
posteriormente mediante magnetometria. La integracion de ambas fases mediante el método
Stober modificado condujo a la formacion de heteroestructuras tipo niicleo@coraza Fe;Os—
ZrO2: Yb*/Er**, confirmadas estructuralmente por DRX y FTIR. Se demostr6 que el
incremento del espesor de la capa de ZrO: reduce progresivamente la magnetizacion de
saturacion, pasando de 6.58 emu/g en la magnetita pura hasta valores del orden de 1073 emu/g
en las particulas recubiertas, evidenciando un compromiso estructural entre funcionalidad
magnética y oOptica. No obstante, el comportamiento super-paramagnético se conservo,
permitiendo su potencial uso como vectores guiados magnéticamente. En cuanto a la
respuesta fototérmica de la plataforma hibrida, se observd que bajo excitacion a 808 nm el
nucleo de FesOs es el principal responsable del calentamiento, alcanzando temperaturas
cercanas a 98 °C, mientras que el aumento del espesor de ZrO: actia como barrera térmica
disminuyendo la disipacion. En contraste, bajo excitacion a 975 nm, la presencia de Yb*" en
la coraza favorece un incremento significativo de la temperatura, alcanzando valores
superiores a 100 °C e incluso hasta 200 °C con mayores concentraciones de zirconia dopada,
confirmando la contribucion activa de la fase luminiscente al efecto fototérmico. De manera
global, los resultados demuestran que es posible modular de forma controlada las propiedades
magnéticas, luminiscentes y térmicas mediante el ajuste de la composicion, la concentracion

de dopantes y el espesor de la coraza.

Finalmente, esta investigacion consolida el disefio de heteroestructuras magneto-
fotonicas basadas en matrices de baja energia fondnica como ZrO:, incorporando lantanidos
sensibilizadores/activadores en combinacion con nucleos magnéticos super-paramagnéticos.
La plataforma desarrollada constituye una base solida para futuras evaluaciones biologicas
in vitro € in vivo, asi como para la optimizacion de sistemas dirigidos a imagenologia optica,

escaneo biomédico multimodal y terapia fototérmica controlada.
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