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Biolegend), Brillant Violet 421 anti-human CD340(HER-2) de Biolegend, todos 
previamente incubados durante 30 minutos en obscuridad. Posterior a esto se 
retiró el exceso de anticuerpo no acoplado con buffer de fosfatos (PBS) y se 
bloquearon las uniones inespecíficas con proteína sérica bovina (PBA) al 1 %, 
finalmente las células fueron fijadas con formaldehido al 1 % para su análisis en 
el equipo FACS Aria III.

2.4. Funcionalización de nanosondas NpM-Ab

En base a la cuantificación de las proteínas realizada con la citometría de flu-
jo, se construyó un bioconjugado para cada línea celular con base a la proteína 
de superficie de membrana predominante observada. Por lo tanto, se generaron 
tres nanosondas resultantes de la unión de nanopartículas de ferrita-cobalto de 
400 nm (nanoscreen MAG-ARA, Chemicell) con cada anticuerpo monoclonal 
como se menciona a continuación: EpCAM (CD326, Biolegend) para la lí-
nea MCF-7, MUC-1 (CD227 Biolegend) para la línea MDA-MB-231 y HER-2 
(CD340 Biolegend) para la línea SK-BR-3. Para la bioconjugación de nanoson-
das se utilizó el método de carbodiimida, donde ésta reacciona con los grupos 
carboxilo-terminal de las nanopartículas y produce que, por un lado, se vuelvan 
altamente reactivos a los productos intermedios de O-asilourea, y por otro 
lado, también puedan crear enlaces covalentes con los grupos amino presentes 
en la región constante de las cadenas pesadas de los anticuerpos monoclonales, 
lo que resulta en la formación de una estable nanosonda NpM-Ab. (Protocolo 
A-10, Chemicell). 

2.5. Adaptación de sistema microfluídico e interfaz eléctrico-iónica 
para aislamiento y medición de células cancerígenas por EBiE

El diseño a bloques del sistema consta de cuatro módulos: 1.- Bomba de in-
fusión microfluídica; 2.- Interfaz eléctrico-iónica; 3.-Módulo SciospecTM; y 4.- La 
computadora personal (PC). La Bomba de infusión microfluídica tiene adaptada 
una jeringa de insulina (1 mL), la cual realiza la infusión controlada de los analitos 
hacia la cámara del módulo interfaz eléctrico-iónica por medio de un tubo-ca-
pilar. La interfaz eléctrico-iónica representa el punto principal del experimento, 
ya que es donde se realiza el aislamiento de células cancerígenas y medición de 
bioimpedancia a través de electrodos de oro. El módulo SciospecTM es el instru-
mento que nos permite la interacción con los electrodos de la Interfaz, es decir 
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inyecta la diferencia de potencial y a la vez mide la corriente para estimar la im-
pedancia del sistema. El módulo de la PC nos permite programar el instrumento 
SciospecTM y almacenamiento de los datos.

Figura 1. Esquema de la apariencia física de los módulos del sistema microfluidico e interfaz 
eléctrico-iónica para aislamiento y medición de células cancerígenas por EbiE.

Para el efecto se empleó un dispositivo microfluídico QFM 401TM, que con-
siste fundamentalmente en una cámara hermética en la que se puede disponer de 
micro-electrodos de oro embebidos en un cristal de cuarzo, a través de dichos 
electrodos se realizaron mediciones de bioimpedancia multifrecuencia. Se adap-
taron dos microtubos-capilares, uno a la entrada y otro a la salida microfluídica 
del QFM 401TM. Se adaptó una base para disponer un imán de neodimio en la 
parte inferior de la cámara donde está el cuarzo y los electrodos para que así este 
lograra mantener las nanopartículas ferromagnéticas adheridas a células cancerí-
genas (aislamiento inmunomagnético). El módulo de lectura de impedancia trae 
consigo el software SciospecTM, el cual permitió la comunicación con la PC a 
través de un puerto USB, lo cual proporcionó la opción de hacer un protocolo 
de medición, logrando con esto un mapeo en 126 frecuencias logarítmicamente 
espaciadas en un rango de 100 Hz a 1 MHz. Las mediciones se realizaron por 
triplicado. La técnica demanda la identificación de marcadores moleculares para 
promover una reacción antígeno-anticuerpo, la cual, provoca que se adhieran las 
células cancerígenas a las nanopartículas dentro del bioconjugado y con esto lo-
grar el aislamiento inmunomagnético, es decir, poder atrapar las células ancladas 
a las nanopartículas con el imán en la cámara del dispositivo microfluídico y a así 
medir su impedancia. [17, 18].
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2.6. Diseño del experimento de evaluación y mediciones EBiE

Las tres líneas celulares fueron cuantificadas y llevadas por separado a una mues-
tra con una concentración final de 50,000 células, las cuales fueron incubadas con 
la dosis correspondiente de bioconjugado de acuerdo a su proteína de superficie 
predominante, posteriormente se realizaron diluciones para obtener 3 muestras 
por triplicado con diferente concentración de células: 5000, 500, y 50 en 500 μL 
de PBS. Con el objetivo de evidenciar cambios en la bioimpedancia eléctrica como 
una función del aislamiento y anclaje de células cancerígenas en la interfaz eléctri-
co-iónica, se diseñó un experimento en dos ensayos independientes a fin de generar 
las siguientes condiciones: A) Células Cancerígenas- infusión y anclaje magnético 
de células cancerígenas incubadas con nanosondas , y B) Control Negativo - infu-
sión y anclaje magnético de nanosondas sin la presencia de células cancerígenas 
(Figura 2). Ambas condiciones se infundieron de manera independiente a través de 
la bomba NE-1002X utilizando jeringas de 1 mL con 500 μL de bioconjugado en 
un tiempo de 15 minutos. Se adquirieron datos en el sistema de medición de impe-
dancia ScioSpec-ISX3. Al terminar la medición entre cada condición se realizó una 
limpieza del sistema infundiendo 500 μL de PBS.

Figura 2. Diseño experimental de evaluación y mediciones EBiE.
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Es evidente que a bajas concentraciones celulares y por tanto de nanopartículas 
con propiedades magnéticas (50 células/500 µL), es posible la identificación de 
células tumorales a través de mediciones de bioimpedancia ya que permiten discri-
minar entre la ausencia y presencia de las mismas, sin embargo a mayores concen-
traciones no se presenta sensibilidad suficiente para discriminar entre la presencia 
de células cancerígenas (gráficos no mostrados), tal comportamiento estimamos se 
explica porque a mayores concentraciones de nanopartículas magnéticas emerge el 

Figura 5. Mediciones de bioimpedancia en las líneas celulares cancerígenas  
MCF-7, MDA-MB-231 y SK-BR-3.
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efecto de percolación, es decir el medio se satura con óxido de hierro y por tanto 
se vuelve muy conductivo, tal incremento de conductividad volumétrica predomina 
sobre el efecto de alta impedancia de las células cancerígenas. La teoría del efecto de 
percolación indica que en el sistema las propiedades conductivas del analito siguen 
las leyes de la potencia, es decir:  donde, p es la concentración del material conduc-
tor, en este caso las nanopartículas magnéticas, pc representa su concentración en 
el umbral de percolación y t un exponencial crítico asociado a la conductividad [22], 
lo cual en resumen nos dice que si saturamos de alguna manera el sistema con NpM 
llegará un punto en el cual estas se conviertan en conductor. Así, los hallazgos nos 
permiten inferir que la técnica planteada tiene viabilidad técnica para detectar pe-
queñas concentraciones de células cancerígenas aisladas por técnica inmunomagné-
tica, y que la limitación expresa es que las concentraciones de NpM empleadas no 
excedan el límite de percolación.

Figura. 6. Zoom del espectro de la magnitud de impedancia 
 de células SK-BR-3 (50 células/500 µL).

Un análisis de componentes principales para los datos de bioimpedancia en 
magnitud (z), fase y pendientes (m) de los espectros observados [23], permitió 
además identificar frecuencias específicas que mejor sensibilidad tienen para de-
tectar y diferenciar células cancerígenas de las tres líneas evaluadas. Una repre-
sentación tridimensional de componentes principales permite observar la posi-
bilidad de clasificar el estadio de CaMa que representan los diferentes tipos de 
células cancerígenas a bajas concentraciones (Figura 7) [23].
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4.	 Conclusiones

Los resultados muestran la factibilidad técnica de identificar bajas concentra-
ciones de células cancerígenas acopladas a nanopartículas con propiedades mag-
néticas dirigidas a proteínas de superficie de membrana celular. La implementa-
ción de un pequeño sistema como biosensor para el aislamiento y detección de 
células cancerígenas de mama a través del empleo de un dispositivo microfluídico 
y mediciones de EBiE asistida con nanopartículas magnéticas resultó factible a 
bajas concentraciones celulares y nanopartículas magnéticas. Mediciones de la 
magnitud de la bioimpedancia a bajas frecuencias parecen ofrecer la mejor sensi-
bilidad del sistema. Los resultados indican que la detección de CTC a través de la 
técnica propuesta es viable y permiten sustentar el principio de funcionamiento 
de un biosensor para detección de CTC basado en mediciones EBIE asistida con 
nanotecnología.
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Resumen 

Nanoestructuras núcleo-coraza de SiO2@Au fueron sintetizadas, así como 
su conjugación con la proteína Sambucus nigra. Se llevó a cabo la síntesis de na-
noesferas de dióxido de silicio (SiO2) y sobre estas se realizó el crecimiento de 
una nanocoraza de oro. Bandas de absorción localizadas en la región infrarrojo 
cercano fueron registradas mediante espectroscopia UV-Vis en muestras conte-
niendo nanopartículas de SiO2@Au. Micrografías TEM revelaron la formación 
y tamaño promedio de las esferas de SiO2, además un espesor de coraza metálica 
de ≈ 14 nm. Los picos de difracción de rayos X revelaron la fase policristalina de 
la coraza metálica. Mediante la técnica de lente térmica en modo desacoplado, se 
obtuvo un incremento en valores de difusividad térmica a medida que se com-
pletó la cubierta metálica sobre las esferas dieléctricas. Por otro lado, la proteína 
Sambucus nigra fue elegida para la conjugación con nanocorazas de oro debido a 
que es ampliamente utilizada en la detección de biomarcadores de cáncer cervi-
couterino. Espectros FTIR de nanocorazas conjugadas revelaron la presencia de 
bandas amidas I y II atribuido a la presencia de moléculas proteicas en nanoes-
tructuras de SiO2@Au. Un cambio en la morfología de nanocorazas conjugadas 
fue observado por microscopía TEM. 

Palabras clave: Nanopartículas de SiO2@Au, difusividad térmica y Sambucus nigra.
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1.	 Introducción 

El cáncer se ha mantenido como la segunda o tercera causa principal de muerte 
en la población mexicana, el cáncer de cuello uterino es el segundo cáncer común 
en las mujeres mexicanas [1]. Esta enfermedad se debe a varios factores, incluida 
una infección por virus del papiloma VPH de los tipos 16 y 18, que contribuye 
al 97 % de todos los casos [2]. Actualmente, la citología se ha implementado 
como técnica de cribado en países del tercer mundo, pero el cribado citológico 
no tiene una alta sensibilidad y especificidad en el cambio celular temprano en la 
progresión de la enfermedad [3]. Para la detección temprana y terapia adecuada 
de la enfermedad se ha sugerido el uso de biomarcadores de cáncer. Un biomar-
cador se define como un cambio celular y/o molecular debido a la presencia de 
agentes extraños. Los carbohidratos se sobreexpresan en las células de cáncer de 
cuello uterino y son indicativos de cambios celulares anormales, por ejemplo, el 
ácido N-acetilneuramínico, α-2,3 y NeuAc α-2,6 que se caracteriza por estimular 
el proceso de metástasis [4, 5], y su detección es fundamental antes de desarrollar 
la enfermedad cancerosa. 

Por otro lado, Sambucus nigra es una proteína del género lectina, la proteína 
reconoce el antígeno STn (NeuAc-α2,6-GalNAc- α1-O-Ser / Thr) que es un 
biomarcador sobreexpresado en cáncer [6, 7]. Es una lectina extraída de la corte-
za del sauco del mismo nombre, con peso molecular de 63 kDa, es una proteína 
dímera y cada monómero cuenta con dos dominios, el dominio I (1-129 ami-
noácidos) y dominio II (130-257 aminoácidos) [6, 7]. En 1999 se informó que la 
lectina ha aglutinado eficazmente tejidos con displasia de grado bajo y medio, lo 
que ayuda a distinguir células sanas y cancerígenas [6]. Por lo tanto, la especifi-
cidad para reconocer las células tumorales es una ventaja importante para usar y 
construir biosensores.

Un biosensor es un dispositivo analítico compuesto por un componente bio-
lógico e inorgánico que proporciona información cualitativa y cuantitativa en 
respuesta a cualquier cambio en el entorno circundante [8], actualmente como 
transductor inorgánico se utilizan nanopartículas metálicas. Las nanopartículas 
de oro (AuNPs) poseen una propiedad óptica denominada resonancia plasmónica 
superficial localizada ó LSPR por sus siglas en inglés. La LSPR se define como osci-
laciones colectivas de electrones de conducción en la interface metal/dieléctrico 
debido a la excitación resonante por fotones incidentes [9]. Cuando se aplica un 
campo electromagnético externo se produce un exceso de carga sobre la super-
ficie de la nanopartícula debido al desplazamiento de los electrones de su estado 
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de equilibrio, el movimiento es amortiguado por los núcleos atómicos y por la 
superficie de la nanopartícula, siendo así que el sistema se comporta como un 
oscilador amortiguado y caracterizado por una frecuencia de resonancia encon-
trándose en la región visible [10]. La posición de la LSPR depende del tamaño, la 
forma y la unión de la molécula circundante [11].

Las nanocorazas de oro (SiO2@Au) han sido objeto de gran interés cientí-
fico porque tienen propiedades especiales que están ausentes en la fase de vo-
lumen. Las estructuras de SiO2@Au son materiales compuestos por una capa 
delgada de Au depositada sobre esferas de SiO2 [12, 13], y tienen un SPR ubi-
cado en la longitud de onda del infrarrojo cercano [11]. Esta propiedad óptica 
proporciona ventajas en aplicaciones biomédicas porque el agua y la hemog-
lobina tienen una absorción mínima [14], lo que permite la construcción de 
biosensores ópticos.

La superficie química de nanocorazas de oro necesita adaptarse para aplicacio-
nes específicas [15]. En la actualidad, las estrategias de conjugación de molécu-
las-nanopartículas de oro incluyen la interacción hidrófoba, iónica, la quimisor-
ción y el uso de agentes de enlace [16]. Wang et al. [17] estudiaron la interacción 
de unión entre nanopartículas de Au y proteínas de papaína mediante espec-
troscopia de fluorescencia. Se informó la formación de puentes de hidrógeno y 
la interacción de Van der Waals entre nanopartículas de oro esféricas (~ 4 nm). 
Además, la lectina Ricinus communis aglutinina (RCA) y nanopartículas de oro 
(~ 13 nm) se unieron utilizando la técnica de estreptividina-biotina, mediante 
espectroscopia de fluorescencia se determinaron aproximadamente 12 proteínas 
conjugadas con cada nanopartícula de oro [18]. Se conjugaron nanoesferas de 
oro de 10 nm de tamaño con proteínas anti-E. coli. Las estructuras metálicas 
se funcionalizaron superficialmente con grupos carboxilo (-COOH) y el anti-
cuerpo se unió covalentemente con un grupo amino. Mediante espectroscopia 
de fotoelectrones de rayos X (XPS), se observó un pico a 398 eV relacionado 
con el nitrógeno de la proteína, concluyendo la correcta funcionalización de las 
nanopartículas de oro [19]. Vale la pena mencionar que, el método de monocapa 
autoensamblado (SAM) es ampliamente utilizado porque es posible proporcio-
nar una capa con grupos funcionales para unir de manera homogénea moléculas 
como proteínas [20].

Bertok y colaboradores utilizaron alcanetioles como ácido mercaptoundeca-
noico (MUA) mezclado con mercaptohexanol (MCH) para unir lectina SNA para 
la construcción de biosensores electroquímicos [20]. Silva et al. [21] llevaron a 
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cabo la construcción de un biosensor electroquímico. Básicamente, se funciona-
lizó un electrodo de oro con ácido 16-mercaptohexadecanoico con grupos car-
boxilo terminales. Como paso final, se unió S. nigra a la superficie del electrodo 
utilizando la ruta de carbodiimida. En el presente trabajo se reporta la biocon-
jugación de nanoestructuras de SiO2@Au con Sambucus nigra para obtener un 
biosensor óptico-térmico. Se reporta la formación de nanopartículas esféricas de 
SiO2 que sirvieron como plantillas para la síntesis de nanocorazas de oro, además 
se informa sobre la unión de las nanocorazas de oro y proteína.

2.	 Metodología

2.1. Síntesis de esferas de SiO2.

El método Stöber fue utilizado para sintetizar nanopartículas de dióxido de 
silicio (SiO2) con algunas modificaciones. El método involucra la hidrolisis y con-
densación del TEOS bajo condiciones alcalinas en presencia de alcohol [22]. En 
este trabajo de investigación, se utilizó al hidróxido amonio (NH4OH, de 28-
30 % como NH3) como sistema catalizador, al TEOS como precursor molecular 
de SiO2 y manteniendo el mismo contenido de agua. En la Tabla 1, se presentan 
las condiciones de concentración de los precursores moleculares utilizados.

Tabla 1. Concentraciones molares de precursores de esferas de SiO2.

Muestra NH3 mol/l H2O mol/l TEOS mol/l
S1 1,60 5,9 0,037
S2 0,98 5,9 0,037
S3 0,49 5,9 0,037

2.2. Síntesis de nanoestructuras de SiO2@Au

El crecimiento de la nanocorazas metálicas sobre plantillas de SiO2 se reali-
zó utilizando el método denominado de un solo paso (One-step method) [13] 
con ligeras modificaciones. El método involucró la amino-funcionalización de 
esferas de dióxido de silicio. La funcionalización se realizó utilizando el 3-ami-
nopropiltrietoxisilano (APTES) que provee de grupos silano y amino (NH2) en 
cada extremo. Las estructuras de SiO2–NH2 se mezclaron con una solución de hi-
dróxido de oro (Au (OH)ˉ3) conteniendo hidróxido de sodio (0.1 mol/l) y ácido 
cloroáurico (6.35 mmol/l). La mezcla fue calentada a 70 ºC y puesta en agitación 
durante 30 minutos. Así se originó la solución semilla (SiO2–AuOH3) que se 
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define como nanoesferas de dióxido de silicio decoradas con nanopartículas de 
hidróxido de oro. 

Por otro lado, se preparó una solución de hidróxido de oro [Au(OH)4]
- añejada 

y formada por 1.5 ml de una solución de ácido cloroáurico (a 25 mmol/l) y 60 
mg de carbonato de potasio, la solución se dejó en agitación por toda la noche 
a temperatura ambiente. A esta solución se le denomino K-oro. Diferentes rela-
ciones volumétricas de solución semilla y K-oro fueron mezclados (1:1, 1:3, 1:5, 
1:7, 1:9, 1:20 y 1:50) manteniendo constante el volumen de 7.5 ml de K-oro. 0.75 
ml de una solución fresca de borohidruro de sodio (6.6 mmol/l) y 0.375 ml de 
citrato de sodio (10 mmol/l) fueron adicionados. La reacción se dejó en agitación 
durante 30 minutos para obtener las nanoestructuras de SiO2@Au. Las muestras 
fueron lavadas y centrifugadas. Las nanoestructuras de SiO2@Au así preparadas 
fueron recuperadas en 1 ml de agua desionizada.

2.3. Funcionalización nanoestructuras de SiO2@Au

En este trabajo, se insertaron grupos carboxilo en la superficie de las na-
nocorazas de oro, mediante la estrategia de monocapas de autoensamble [20]. 
Para la funcionalización de nanocorazas de oro se usó el ácido mercaptoun-
decanoico (MUA, por sus siglas en inglés) que es un agente enlazante común-
mente utilizado, debido a que en su estructura química posee grupos sulfidrilos 
(–SH) y carboxilos terminal (-COOH). Está bien documentado que grupos 
–SH poseen una alta afinidad de adsorción a la superficie de nanopartículas de 
oro. También es necesario el mercapto-hexanol (MCH) ya que contiene grupos 
hidroxilo (–OH) terminal que ayuda a estabilizar y distribuir de manera homo-
génea los carboxilos.

En 40 ml de etanol 0.5 mg de nanocorazas fueron mezclados con diferentes 
concentraciones de MUA-MCH desde 5, 15, 25 hasta 50 mg, obteniendo rela-
ciones 1:10, 1:30, 1:50 y 1:100 respectivamente. La reacción se dejó agitar vigo-
rosamente por 1.5 h a temperatura ambiente. La suspensión coloidal fue lavada 
mediante centrifugación y enjuagada con una solución de PBS al menos 5 veces. 
El pellet fue recuperado y secado a 30 ºC para obtener polvos de nanocorazas de 
oro funcionalizadas SiO2@Au-COOH.



DESARROLLO DE UN NANOSENSOR NÚCLEO-CORAZA  
DE SIO2@AU PARA APLICACIÓN BIOMÉDICA

123

2.4. Conjugación de nanoestructuras de SiO2@Au con Sambucus nigra

Los grupos carboxilos pueden reaccionar con aminas primarias (-NH2) por 
medio de una reacción de condensación que conduce a la formación de enlaces 
amida [16]. Para cumplir lo anterior, se hace uso de una solución de clorhidra-
to 1-etil-3-(3-dimetilamino) propil carbodiimida (EDC) que induce la reactivi-
dad del grupo carboxilo que reacciona con aminas primarias, en presencia de 
N-hidroxi-succinimida (NHs) [23]. 

1 mg de nanocorazas funcionalizadas SiO2@Au-COOH fueron mezcladas 
con 600 μl de una solución EDC/NHS (a 60 mM y 15 mM respectivamente), 
la solución se dejó agitar a 300 rpm por 30 minutos. La solución fue lavada me-
diante centrifugación (8000 rpm) al menos 5 veces. El precipitado fue disuelto 
en 4 ml de PBS y se agregó 50 μg de lectina Sambucus nigra, la solución se dejó 
en agitación a temperatura ambiente por 3 h y se lavó por centrifugación, para 
eliminar la proteína no unida a las nanocorazas de oro. Antes de caracterizar las 
muestras las soluciones coloidales fueron centrifugadas por al menos 5 minutos. 

2.5. Caracterización

La caracterización de la formación de nanoestructuras y conjugados de 
SiO2@Au se realizó mediante técnicas espectroscópicas y microscópicas: para 
la caracterización por microscopía electrónica de barrido (SEM/EDS, modelo 
JEOL JSM IT300 con espectroscopia de rayos X de dispersión de energía) se 
depositaron las muestras en el portamuestras de aluminio. Espectroscopia UV-
Vis (espectrofotómetro Genesys 10S, Thermo cientific) las medidas se realizaron 
en muestras dispersas en agua. La microscopía electrónica de transmisión (TEM, 
modelo JEOL JEM 1010) para TEM se depositó cada una de las muestras coloi-
dales sobre una rejilla de cobre (cubierta con una película FORMVAR) hasta que 
el disolvente se evaporó a temperatura ambiente. Se usó el difractómetro Rigaku 
Smartlab en la configuración Bragg-Brentano para las mediciones de difracción 
de rayos X (XRD), las muestras se analizaron en polvo usando la radiación CuKα 
(λ = 1.5418 Å), el difractómetro se hizo funcionar a una velocidad de escaneo 
de 0.02º/s en un rango de 2θ de 10-90°. Se tomaron espectros infrarrojos por 
triplicado en un rango de 400-4000 cm-1 con una resolución de 4 cm-1 en un es-
pectrofotómetro Alpha, Bruker mediante la técnica de reflectancia total atenuada 
(ATR), las muestras se disolvieron en agua desionizada y/o PBS basado en el 
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solvente. Los espectros de dicroísmo circular (DC) se registraron en un espec-
tropolarímetro Jasco J-600 (190-250 nm) a 25 ºC, las muestras se depositaron en 
una celda de cuarzo rectangular con una trayectoria de 1 mm. Los datos fueron 
expresados en términos de elipticidad molar (θ) grados.cm2.dmol-1.

2.6. Espectroscopia de Lente Térmica 

Entre las técnicas fototérmicas de caracterización, altamente sensibles que 
proporcionan de una manera cuantitativa, información de las propiedades óp-
ticas y térmicas de una muestra es la espectroscopia de lente térmica o lente 
térmica (TL) que mide la variación del índice de refracción y la difusividad 
térmica. El procedimiento experimental para determinar la difusividad térmica, 
involucra la incidencia de un láser de excitación con perfil gaussiano TEMoo 
sobre la muestra causando la absorción de energía y su transformación en ca-
lor por un proceso no-radiativo. En este caso, un gradiente de temperatura 
transversal es establecido, y debido al coeficiente de temperatura del índice de 
refracción, dn/dT, se crea un elemento similar a la lente óptica, cuando se hace 
pasar un segundo laser de prueba en esta región, produciendo un efecto que 
causa un enfoque o desenfoque del haz de luz, y este fenómeno producido, es 
denominado lente térmica. 

El arreglo experimental de la espectrometría de lente térmica de dos haces en 
el modo desacoplado es observado en el esquema de la Figura 1. El sistema de 
lente térmica se compone de un láser de excitación (Ar+Xe) con λ= 514 nm (40 
mW), este laser se enfoca a la muestra por un lente convergente (ɷe = 40 μm). 
La exposición de la muestra al haz de excitación fue controlada por medio de un 
obturador (shutter), que fue directamente conectado a un osciloscopio digital. El 
láser de prueba (He-Ne) con λ = 632.8 nm operado a una potencia de 0.9 mW 
fue enfocado hacia la muestra [24]. Después de pasar a través de la muestra el haz 
es reflejado por espejos hasta el fotodetector o fotodiodo. La señal saliente del 
fotodetector fue acoplado a una tarjeta de adquisición de datos y posterior a una 
computadora para procesar los datos obtenidos.

En 1992 Shen et al. [25] implementaron por primera vez el modelo de espec-
troscopia de lente térmica de doble haz en modo desacoplado, y la solución de 
la teoría de lente térmica se basa en términos de la difracción de Fresnell, la in-
tensidad del haz de prueba después de pasar a través de la muestra. La intensidad 
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del haz hacia el detector puede ser reescrita como una expresión analítica para la 
determinación absoluta de propiedades termo-ópticas a la muestra como: 

   Γ(t) = 
I(t )
I(0)

 = [1 - θ
2

  tan-1  ( 2mV

[(1+2m)]  tc

2t
 + 1 + 2m + V 2 

)]    (1)

Donde

V =  
Z1

Zc
      (2)

m = 
ωp

ωe

   (3)

θ = – 
Pe Ae ɩo 

kλp

 (
dn
dt

)     (4)

I(t) es la intensidad del haz de prueba al detector, dependiente del tiempo; 
I(0) es el valor inicial de I(t); θ es el corrimiento de fase inducido térmicamente 
del haz de prueba después de atravesar la muestra; Zc (12.89 cm) es la distancia 
confocal del haz de prueba; Z1(8 cm) es la distancia de la muestra a la posición 
del radio mínimo del haz de prueba; ωe y ωp es el tamaño del spot del haz de 
excitación y de prueba respectivamente a la muestra; k y D es la conductividad 
térmica y la difusividad de la muestra; Pe es la potencia del haz incidente; Ae es el 
coeficiente de absorción óptica a la longitud de onda del haz de excitación λe; λp 

Figura 1. Esquema de la 
representación del arreglo 
experimental de espec-
troscopia de lente térmica 
en modo desacoplado de 
doble haz.
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es la longitud de onda del láser de prueba; ɩo es el espesor de la muestra; dn/dT 
es la razón del índice de refracción con respecto a la temperatura de la muestra. 

D =  
ωe2

4tc  
    (5)

Donde tc es el tiempo crítico de la formación de la lente térmica con D=k/(ρcp ) 
donde ρ es la densidad y cp es la calor especifico de la muestra. El valor experi-
mental de la cintura del haz de excitación es ωe = 40 µm. Así ajustando la ecuación 
I(t) a los datos experimentales como función del tiempo, es posible obtener la di-
fusividad térmica D (Ecuación 5) a partir del tiempo critico como un parámetro 
ajustable [26]. Para las medidas de lente térmica las muestras se re-dispersaron en 
un ultrasonido para asegurar la correcta dispersión de las partículas.

3.	 Resultados 

3.1. Nanoesferas de SiO2

Las muestras coloidales de SiO2 fueron analizadas por microscopía TEM. 
En la Figura 2 se muestran las micrografías obtenidas de las muestras prepara-
das. Estructuras esféricas bien definidas son claramente observadas en todas las 
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micrografías. El diámetro promedio de las partículas fue estimado realizando 
más de 80 medidas directas en las micrografías y sus histogramas de distribución 
de tamaño obtenidos son presentados como insertos en cada una de las micro-
grafías. Partículas en escala nanométrica de 90 nm a 293 nm fueron obtenidas. 
Se observa que el tamaño promedio de nanopartículas disminuyó a medida que 
la concentración de amoniaco fue menor. Los valores de la desviación estándar 
< 20 % confirman la homogeneidad de todas las muestras sintetizadas [27]. Las 
dispersiones coloidales fueron estables por meses.

Las muestras fueron analizadas por EDS para determinar la composición quí-
mica (en porcentaje atómico) de los diferentes tamaños de nanopartículas de 
SiO2. En la Figura 3a se muestra el espectro EDS de esferas de SiO2 sintetizadas 
con 1.6 mmol de amoniaco. Se puede apreciar la presencia exclusiva de silicio y 
oxígeno en las partículas, que indica una alta pureza en la muestra [28]. Espectros 
de difracción de rayos-X fueron realizados en las nanoesferas de SiO2. Un halo 
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siloxanos a 1070-1200 cm-1 son similares entre esferas antes y después de funcio-
nalizar. La región entre 1400 y 1800 cm-1 fue ampliada (mostrado en el inserto). A 
1510 cm-1 fue registrada una nueva banda en el espectro de muestras de esferas de 
SiO2 funcionalizadas, esta última banda se asocia al –NH3

+
 producto de la incor-

poración de grupos funcionales sobre la superficie de las esferas dieléctricas [32].

Una solución conteniendo hidróxido de oro (Au(OH)ˉ3) fue mezclada con 
esferas de SiO2 amino-funcionalizadas, esto permitió la formación de nanopar-
tículas de hidróxido de oro sobre la superficie de las plantillas dieléctricas [13]. 
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Figura 5. Espectro FTIR de esferas de SiO2 con y sin funcionalización.
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Micrografías TEM fueron obtenidas de las esferas de SiO2 decoradas con Au. 
Nanopartículas de oro con forma esférica y tamaño nanométrico fueron obser-
vados en la Figura 6. Histogramas de distribución de tamaño fueron obtenidos 
al contabilizar 60 nanopartículas de oro en cada plantilla dieléctrica. El tamaño 
promedio de nanopartícula de oro incrementó de 4.8, 5.1 y 5.4 nm al disminuir 
el diámetro de la esfera de SiO2 de 293, 143 y 90 nm respectivamente. Resultados 
similares fueron reportados por Kah et al., 2008 [13].

3.3. Formación de nanoestructuras de SiO2@Au

De acuerdo a la metodología de One-step, el primer paso involucró la síntesis 
de estructuras semillas, es decir, esferas de SiO2 decorados con nanopartículas de 
hidróxido de oro. Esferas de SiO2 con tamaño de 293 nm fueron utilizados como 
plantilla para depositar las nanopartículas de oro (Au (OH)3) y posteriormente la 
síntesis de nanocoraza de oro. Es importante mencionar que, para nuestro caso 
las esferas de SiO2 restantes (diferente diámetro) no fue posible obtener bandas 
de absorción a 740 nm, por lo tanto los mejores resultados obtenidos fue cuando 
se utilizaron esferas de SiO2 con diámetros de ~ 293 nm. 

De acuerdo a la teoría cada partícula de hidróxido de oro actúa como sitio de 
nucleación [33] que crece en tamaño hasta formar islotes, los islotes se unen entre 
si hasta formar una completa coraza metálica sobre la plantilla dieléctrica. La sín-
tesis se realizó mezclando diferentes relaciones volumétricas de solución semilla 
(SiO2 decorado) y solución k-oro conteniendo hidróxido de oro (Au(OH)4). Las 
muestras coloidales fueron preparadas conteniendo relaciones de 1/1, 1/3, 1/5, 
1/7, y 1/9 de solución semilla y k-oro respectivamente, el volumen de k-oro se 
mantuvo constante (7.5 ml). El proceso de crecimiento de corazas fue monito-
reado por espectroscopia UV-Vis. En la Figura 7 (a, b) se muestran los espectros 
de absorción de nanocorazas sintetizadas utilizando esferas de SiO2 de 293 nm. 
En la Figura 7a se observa un corrimiento en la banda de absorción a la región 
del infrarrojo a medida que se incrementa el volumen de la solución k-oro. La 
banda de absorción experimenta un corrimiento a mayores longitudes de onda 
hasta que la coraza metálica sea completada [11, 13], es decir, el espectro de la 
muestra 1/1 son de nanocorazas incompletas. Vale la pena mencionar que en la 
muestra 1/9 presenta dos bandas de absorción localizadas a 820 nm y a 560 nm, 
la banda de absorción en la región visible (560 nm) se asocia a la presencia de 
nanopartículas de oro no incorporadas en la coraza metálica. Al incrementar el 
volumen de k-oro en las muestras 1/50 y 1/95 los espectros revelaron bandas de 
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absorción en la región visible a 520 nm (Figura 7b), esto último sugiere la síntesis 
de nanopartículas de oro. En la muestra coloidal 1/7 también se detectó la banda 
de absorción a 560 nm (dato no mostrado), por lo tanto la mejor muestra es 1/5 
con un pico de absorción alrededor de 740 nm. Como dato adicional el inserto de 
la Figura 7b muestra el color característico de las soluciones coloidales obtenidas. 

Figura 7. Espectros de absorción UV-Vis de nanocorazas de oro sintetizados con diferentes 
relaciones volumétricas de solución semilla y k-oro desde a) 1/1 a 1/9 y b) 1/50 y 1/95. El 

inserto de la Figura 7b muestra viales con soluciones coloidales obtenidas.

La estructura cristalina de las muestras coloidales fue caracterizada por di-
fracción de rayos-X. En la Figura 8 se muestra el difractograma de esferas de 
SiO2, únicamente un halo amplio a 22 grados fue registrado, indicando que las 
nanopartículas de dióxido de silicio son de fase amorfa [28]. De la misma manera 
en muestras de SiO2-Au (OH)3 no fue posible asociar algún tipo de estructura 
cristalina. En contraste, cuatro picos bien definidos alrededor de 38.3º (111),  
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44.4º (200), 64.7 (220) y 77.4º (311) evidencian la estructura cristalina cubica cen-
trada en la cara del oro de acuerdo a Netzahual-Lopantzi et al. (2019) [34]. 

Figura 8. Espectros de difracción de rayos X de esferas de SiO2, SiO2  
decorado con nanopartículas de Au(OH)3 y de nanocorazas de oro.

Espectros XPS de nanocorazas son mostrados en la Figura 9, para el oro Au 
4f  dos picos localizados en 84 y 86 eV son asociados al Auº y Au+3 respectiva-
mente, demostrando la presencia del oro en estado metálico, valores similares al 
reportado por Sun et al., 2019 [35]. El espectro de Si 2p exhibe un pico alrede-
dor de 103.3 eV que corresponde a la presencia del silicio. Finalmente un pico 
claramente definido a 533 eV es relacionado a la presencia de O1s del oxígeno. 
[36, 37]. Estos resultados, confirman la formación de nanoestructuras tipo nú-
cleo-coraza de SiO2@Au
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En la Figura 10 se muestra la micrografía TEM de nanocorazas sintetizadas 
con una relación volumétrica 1/5 de solución semilla y k-oro. Se observa cla-
ramente una superficie rugosa en cada nanopartícula de SiO2, esta morfología 
es producto del crecimiento de la coraza de oro [38]. El espesor de las corazas 
metálicas se cuantificó de la diferencia del valor medido del diámetro de 60 par-
tículas antes y después de la síntesis de nanocorazas. De acuerdo al inserto del 
histograma de la Figura 10 el espesor promedio obtenido fue de 14 nm. 

Figura 10. Micrografía TEM e histograma de distribución de tamaño de  
nanocorazas de oro depositados sobre esferas de SiO2 de 293 nm. 

3.4. Caracterización por espectroscopia de lente térmica

La síntesis de nanocorazas de oro (SiO2@Au) se ha monitoreado por técnicas 
espectroscópicas y microscópicas, el estudio de sus propiedades térmicas hasta 
el momento no se han reportado. Por lo tanto, la difusividad térmica durante 
la formación de nanocorazas en cuatro etapas fue estudiada. En la Figura 11 se 
muestra la señal de lente térmica (TL) en función del tiempo de las diferentes eta-
pas de formación de nanocorazas de oro. Se registró un decremento en la señal 
TL a medida que transcurre el tiempo. Además la señal TL oscila en milisegundos 
lo cual es esperado para el efecto fototérmico [39].
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 Figura 11. Señal de lente térmica en función del tiempo de a) esferas de SiO2  
y b) nanoestructuras tipo núcleo-coraza de SiO2@Au.

Los parámetros térmicos de las nanocorazas de oro en sus diferentes etapas 
de formación son mostrados en la Tabla 2, el cual es el resultado de al menos 
10 medidas repetitivas. El parámetro θ oscila entre 5.43±0.24 y 22.07±0.62, el 
tiempo característico de la lente térmica (tc) está entre 3.09±0.08 y 4.28±0.02 ms. 
La difusividad térmica oscila entre 14.01±0.09 y 19.40±0.55x10-4 cm2/s. Es im-
portante resaltar que los valores de difusividad térmica incrementaron a medida 
que los valores de tc disminuyeron, esto es esperado porque la difusividad térmica 
(D) es inversamente proporcional [40] al tiempo característico de acuerdo a la 
siguiente ecuación: 

tc = 
ɷe

2

4D
     (6)

Donde tc es el tiempo característico de la lente térmica, ɷe
2 es el radio del haz 

de prueba dentro de la muestra y D es la difusividad térmica. 

Tabla 2. Parámetros térmicos de las diferentes etapas de formación de nanoestructuras núcleo-coraza 
de SiO2@Au obtenidos por espectroscopia de lente térmica.

Estructura núcleo-coraza
Muestra Concentración D tc θ

mg/ml D(10-4cm2/s) s(10-3s) 10-2

SiO2 0.1 14.01 ± 0.09 4.28±0.02 22.07±0.62
SiO2-NH2 0.1 14.37 ± 0.24 4.02±0.06 7.85±0.22

SiO2-Au(OH)3 0.1 15.49 ± 0.18 3.87±0.04 6.97±0.22
SiO2@Au 0.1 19.40 ± 0.55 3.09±0.08 5.43±0.24
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Usando la espectroscopia de lente térmica se registró un aumento en la difu-
sividad térmica (mostrado en la Figura 12 a medida que se incorporaron espe-
cies moleculares, complejos metálicos y finalmente una completa coraza metálica 
sobre una plantilla dieléctrica como el SiO2. Se ha reportado que el dióxido de 
silicio se comporta como un aislante térmico [41] a diferencia de nanopartículas 
de oro [42]. En este trabajo, la difusividad térmica del SiO2 es de ~14.01x10-4 
cm2/s y de nanocorazas de oro es ~19.40x10-4 cm2/s por lo que un mejoramiento 
térmico del 35 % fue registrado de acuerdo a la siguiente relación:

D =  
Dnc - Ds

Ds 
  x 100 (%)     (7)

Donde, Dnc y Ds son la difusividad térmica de las nanocorazas de oro y de 
esferas de SiO2 respectivamente. 

El incremento de difusividad térmica se justifica a continuación: el espesor de 
las nanocorazas es de ~13 nm, valor por debajo de la trayectoria libre media de 
electrones de conducción (40-50 nm). Esta condición permite que nanoestructu-
ras de oro con banda de absorción en el infrarrojo cercano posean un tiempo de 
relajación electrón-fonón del orden de picosegundos [43], por lo que esta rápida 
relajación permite que nanocorazas con absorción alrededor de 740 nm posean 
más energía y por lo tanto una mayor difusividad térmica.

Figura 12. Valores de difusividad térmica de las diferentes etapas de formación  
de nanocorazas de oro depositados sobre esferas de SiO2 a una concentración  

de 0.1 mg en 1 ml de agua desionizada. 

a b c d

14

16

18

20

a) SiO2
b) SiO2-NH2
c) SiO2-Au(OH)3
d) SiO2@Au  

 

Di
fu

siv
id

ad
 té

rm
ica

 (x
10

-4
) c

m
2 /s)

Nanopartículas a 0.1 mg/ml



AVANCES DE INVESTIGACIÓN EN NANOCIENCIAS, MICRO Y NANOTECNOLOGÍAS. VOL. 3136

3.5. Conjugación de nanoestructuras de SiO2@Au con Sambucus nigra.

Para la funcionalización de las nanoestructuras de SiO2@Au, diferentes relacio-
nes de mercaptohexanol/ácido mercaptoundecanoico/SiO2@Au (MCH/MUA/
SiO2@Au, w/w/w) fueron mezclados desde 1:10:10, 1:30:30, 1:50:50 y 1:100:100 
respectivamente. En la Figura 13 se muestran espectros FTIR de nanocorazas fun-
cionalizadas con una relación 1:10:10 así como el mercaptohexanol y mercaptoun-
decanoico. En el inserto de la Figura 13 se muestra el espectro negro y azul que per-
tenecen al mercaptohexanol y mercaptoundecanoico respectivamente. Dos bandas 
de absorción fueron registrados entre 2927-2915 cm-1 relacionada a enlaces tensión 
simétrica de C-H y 2855-2847 cm-1 relacionados a enlaces de tensión asimétrica de 
C-H [44]. El espectro (azul) de MUA presentó una banda localizada a 1690 cm-1, 
esta es asociada a enlaces carbonilo de ácidos carboxílicos C=O [45]. El espectro 
gris de nanocorazas sin funcionalizar mostró una ausencia de bandas que indiquen 
presencia de grupos funcionales aportados por MCH y MUA. El espectro rosa co-
rresponde a nanocorazas-funcionalizadas, la presencia de las bandas a 2922 y 2854 
cm-1 evidencia los enlaces vibracionales de MCH y MUA. Por otra parte, se registró 
un corrimiento a 1720 cm-1 de grupos funcionales carboxilos. El corrimiento a 
mayores números de onda de grupos carbonilos sugiere la exposición de C=O a la 
superficie de SiO2@Au [45]. Estos resultados evidencian de la funcionalización de 
nanocorazas de oro con grupos carboxilo. 

Figura 13. Espectros FTIR de nanocorazas de oro y su funcionalización con grupos carboxilo a 
partir de MUA. Inserto: espectros de moléculas funcionalizantes.

Una solución coloidal conteniendo nanoestructuras de SiO2@Au funcionali-
zadas con ácidos carboxilos (–COOH) fue utilizada para la conjugación con la 

1600 1700 1800 2700 2800 2900 3000

0.005

0.010

1600 2800 3000
0.00

0.08

0.16
1690
C=O 2847

S C-H

2915
AS C-H

2855
2927

 

 

Ab
sor

ba
nc

ia 
(u.

a.)

Número de onda (cm-1)

 MCH
 MUA

1720 
C=O

2854
S C-H

2922
AS C-H

 

 

Ab
so

rb
an

cia
 (u

.a.
)

Número de onda (cm-1)

 SiO2@Au
 SiO2@Au-Funcionalización 



DESARROLLO DE UN NANOSENSOR NÚCLEO-CORAZA  
DE SIO2@AU PARA APLICACIÓN BIOMÉDICA

137

lectina Sambucus nigra nativa, es decir, proteína pura, misma que fue caracterizada 
por FTIR a una concentración de 100 μg. El espectro rojo infrarrojo de la Figura 
14a corresponde a la proteína nativa. Alrededor de 1640 cm-1 se registró una 
banda asociada con amida primaria I, y es originada por enlaces de tensión C=O 
y C-N [15], además se correlaciona con un contenido de α-hélice [46]. Por otra 
parte, una segunda banda localizada a 1540 cm-1 se asocia a amida II y es una 
contribución de un acoplamiento entre enlaces de tensión C-N y de tipo flexión 
de N-H [46, 47]. El espectro azul de la Figura 14a corresponde a nanocorazas 
de oro conjugadas con la proteína, es decir, SiO2@Au-SNA. Las bandas de las 
amidas primarias y secundarias fueron retenidas, el pico de amida I registró un 
corrimiento de 1640 a 1683 cm-1, el efecto en el espectro se asocia a un cambio 
conformacional de la estructura secundaria de la proteína [15]. Es importante 
mencionar que las nanoestructuras de SiO2@Au carecen de bandas en la región 
analizada. En la Figura 14b se muestra la micrografía TEM de nanocorazas con-
jugadas con Sambucus nigra. Las partículas conjugadas siguen siendo esféricas, ob-
servándose en la superficie topográfica del borde de las nanocorazas un cambio 
de morfología de rugosa a lisa. Los resultados son similares a los obtenidos por 
Li et al. (2009) [48].

Figura 14. a) espectros FT-IR de nanocorazas de oro con y sin conjugar,  
b) micrografía TEM de conjugación de SiO2@Au con Sambucus nigra.

4.	 Conclusiones 

De acuerdo a las concentraciones molares utilizadas de agua, amonio y te-
traetil ortosilicato (TEOS), se pudo obtener partículas de SiO2 con tamaño con-
trolado en la escala nanométrica y monodispersas. Variando la concentración 
del catalizador (NH3) se pudo controlar el tamaño de nanopartículas de SiO2. 
Para concentraciones mayores de catalizador se obtuvieron nanopartículas de 
SiO2 de mayor tamaño con una menor dispersidad. Nanoestructuras de SiO2@
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Au bien definidas fueron obtenidas al mezclar una relación volumétrica de 1/5 
de solución semilla y k-oro respectivamente. Los espectros de UV-Vis revelaron 
un máximo de absorción en 740 nm, y espesores de 14 nm obtenido a partir de 
micrografía TEM. Además se evidenció la alta calidad de las muestras con estruc-
tura policristalina de coraza de Au que fue corroborada por análisis de difracción 
de rayos X. La caracterización térmica durante las diferentes etapas de formación 
de las nanocorazas de oro reveló un incremento térmico a medida que la coraza 
fue crecida. Un mejoramiento térmico del 35 % fue registrado al comparar plan-
tillas dieléctricas y nanocorazas de oro, el incremento en la difusividad térmica se 
debe a la rápida relajación electrón-fonón de las estructuras metálicas con bandas 
de absorción en longitudes de onda del infrarrojo cercano.

Las bandas obtenidas por FTIR asociadas a enlaces C=O evidenciaron una 
la funcionalización de nanocorazas de oro con grupos carboxilos. La presencia 
de las bandas amidas I y II en espectros infrarrojo de nanocorazas sustenta el 
anclaje de Sambucus nigra en la superficie de partículas metálicas. Además un corri-
miento a mayor número de onda en la amida primaria fue registrado, este efecto 
se asocia a un cambio en la estructura secundaria de la proteína. Una capa de 
MCH-MUA-proteína cambió la rugosidad de estructuras de SiO2@Au obtenido 
por micrografías TEM. Sambucus nigra es una proteína ampliamente utilizada en 
detección de biomarcadores de cáncer cervicouterino. Una aplicación a futuro es 
implementar las nanocorazas de oro conjugadas con la proteína como agentes de 
terapia térmica contra células malignas, aprovechando las propiedades ópticas y 
térmicas de las nanocorazas de SiO2@Au. 
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Resumen 

La nanotecnología es una ciencia emergente que tiene numerosas aplicaciones 
en diferentes campos como la medicina, medioambiente y alimentos. En este úl-
timo rubro, en el Centro de Desarrollo de Productos Bióticos-IPN (CEPROBI-
IPN), especialmente en el laboratorio de Tecnología Postcosecha de Productos 
Agrícolas, se ha incluido dentro de sus líneas de investigación, la síntesis, caracte-
rización y aplicación de recubrimientos nanoestructurados con el objetivo prin-
cipal de conservar productos agrícolas de interés comercial que son susceptibles 
al daño por microorganismos causantes de importantes pérdidas económicas 
durante su almacenamiento. Los recubrimientos nanoestructurados formulados 
se basan en polímeros biodegradables como el quitosano, incorporando también 
aceites esenciales y extractos vegetales. Los resultados demostraron la eficacia de 
estos para inhibir a los microorganismos en comparación con las frutas o vegeta-
les no tratadas. Igualmente, su aplicación demostró que no hubo efecto negativo 
en la maduración de los mismos. A nivel toxicológico, tampoco se observaron 
daños a nivel genético (genotoxicidad) y citotóxico En un futuro, es necesario 
escalar el proceso a nivel comercial, así como, realizar estudios sobre los meca-
nismos de acción sobre los microorganismos. 

Palabras clave: Cubiertas nanoestructuradas, quitosano, aceites esenciales, 
extractos vegetales, microorganismos postcosecha.
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1.	 Introducción

Actualmente, la aplicación de la nanotecnología se enfoca en la conservación 
de productos agrícolas mediante el diseño y desarrollo de nuevos materiales que 
ayuden a extender la vida de anaquel de estos [1]. La pérdida de alimentos impli-
ca serios efectos económicos, ambientales y sociales, ya que, la tercera parte de 
los productos agrícolas se pierden durante la cadena productiva. Debido a esto, 
se deben aplicar nuevas tecnologías que cumplan con la corriente actual de nula 
contaminación al medioambiente y seguridad para el ser humano [2]. Las causas 
de las pérdidas postcosecha se atribuyen principalmente al inadecuado manejo 
postcosecha y a la incidencia de plagas y enfermedades. La presencia de microor-
ganismos patógenos que incluyen bacterias y hongos, causan el deterioro grave 
de las frutas y hortalizas [3, 4]. 

Entre las soluciones que se han buscado para inhibir el desarrollo de estos mi-
croorganismos patógenos, se encuentra el uso de películas y recubrimientos co-
mestibles [5-7]. Los compuestos naturales como el quitosano [8] y agentes bioac-
tivos con propiedades antimicrobianas [9] incluyendo a los aceites esenciales [10] 
y los extractos botánicos [11] pueden incorporarse a estos recubrimientos, siendo 
sus componentes individuales o en conjunto más eficientes en su modo de acción 
y con una liberación de manera gradual, ejemplo, el α-pineno, que forma parte 
de los extractos activos del nanche (Byrsonima crassifolia) [12, 13]. Sin embargo, 
muchos de estos compuestos son volátiles lo que hace que rápidamente pierdan 
su efecto antimicrobiano [14, 15]. Para solucionar este problema, se ha hecho uso 
de la nanotecnología, mediante el encapsulamiento de los agentes bioactivos para 
mejorar su actividad antimicrobiana [16, 17]. Entre los nanomateriales más em-
pleados en el control de microorganismos se encuentran las nanopartículas me-
tálicas, tales como el oro y la plata [18]; no obstante, actualmente se apuesta por 
el uso de materiales biodegradables amigables con el medio ambiente [19] como 
los mencionados anteriormente. Entre las ventajas del uso de las nanopartículas, 
se reportan el aumento de su reactividad debido a una mayor relación de área 
superficial por unidad de volumen comparada con el material con mayor tamaño 
de partícula y por lo tanto, una inhibición del microorganismo más rápida y más 
efectiva [20, 21].

Por otro lado, el área más activa de la investigación y desarrollo de la nano-
ciencia de los alimentos es el del embalaje o empaque: el mercado global de na-
noempaques en alimentos y bebidas fue de 4.130 millones en 2008; con una tasa 
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de crecimiento anual del 11,65 %. Sobre este tema, Reynolds [22] informó que 
se comercializan entre 400 a 500 tipos de nanoempaques y se espera que en la 
próxima década al menos el 25 % de todos los empaques de alimentos serán pro-
ducidos bajo esta tecnología, con la finalidad de extender la vida útil mediante la 
reducción del intercambio de gases, humedad, exposición a la luz UV y presencia 
de microorganismos [23].

Actualmente, se han logrado avances en la producción de nanopartículas 
(NPs) para liberar ingredientes activos en el control de las enfermedades post-
cosecha con menores efectos sobre el medio ambiente. En el laboratorio de 
Tecnología Postcosecha de Productos Agrícolas del CEPROBI-IPN y en co-
laboración con otras instituciones como la Universidad de Sonora (UNISON), 
la Universidad Autónoma del Estado de Morelos (UAEM), la Universidad 
Autónoma Metropolitana (UAM) y el Centro de Nanociencias y Micro y 
Nanotecnologías del IPN (CNMN-IPN), entre otras, y la participación de estu-
diantes de licenciatura y posgrado, así como de profesores visitantes en estancias 
de investigación, se están llevando a cabo investigaciones relacionadas con la 
síntesis, caracterización y aplicación de nanomateriales solos o adicionados con 
compuestos bioactivos con propiedades antimicrobianas cuyo objetivo principal 
es la conservación de productos hortofrutícolas. Especialmente, se ha estudiado 
la aplicación de cubiertas nanoestructuradas en base al polímero quitosano, adi-
cionadas con agentes bioactivos como los aceites esenciales y extractos botánicos 
en frutas y hortalizas como el higo, pepino, fresa, jitomate, pimiento morrón y 
aguacate, entre otros [24-30]. 

Igualmente, a pesar de la importancia de esta tecnología en el campo de los 
alimentos, aún hay pocas investigaciones asociadas con su posible toxicidad. 

El objetivo de este capítulo entonces fue divulgar a la comunidad científica los 
avances que ha tenido el grupo de investigación del Laboratorio de Tecnología 
Postcosecha de Productos Hortofrutícolas del CEPROBI-IPN sobre el uso de 
la nanotecnología en estudios de caracterización de las cubiertas nanoestructu-
radas, su efecto en evaluaciones in vitro e in situ y principalmente sobre el control 
de microrganismos patógenos aislados de frutas y hortalizas de interés comercial 
y en la calidad de los mismos durante su almacenamiento, además, se reportan 
los primeros resultados sobre estudios de toxicidad de las nanopartículas en un 
modelo murino.
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2.	 Metodología

2.1. Materiales y métodos

2.1.1. Materiales 

Se utilizaron quitosanos de mediano peso molecular con grado de desacetila-
ción de 75-85 % (Sigma-Aldrich Chemistry Inc. San Luis, MO, EU) y comercial 
de alto peso molecular con grado de desacetilación del 91 % (América Alimentos. 
Ingredientes Funcionales, Zapopan, Jalisco, México). Los aceites esenciales em-
pleados fueron de tomillo (Thymus vulgaris) y limón (Citrus limon) (Essential Oils-
Essencefleur, Rancho La Noria, Ciudad de México, México). En cuanto a los 
extractos botánicos se emplearon hojas de nanche (Byrsonyma crassifolia) y de arán-
dano (Vaccinium mytillus). 

2.1.2. Microorganismos (bacterias y hongos)

Se evaluaron bacterias fitopatógenas y de los alimentos [31] Estas fueron: 
Pectobacterium carotovorum, Listeria monocytogenes, Bacillus cereus, Staphylococcus aureus, 
Shigella dysenteriae Salmonella typhi, y Escherichia coli. Las cepas fúngicas [32] que se 
han estudiado pertenecen a los siguiente géneros y especies: Alternaria alternata la 
cual se aisló de frutos de higo (Ficus carica) y plantas de romero (Rosmarinus offina-
lis). Colletotrichum gloeosporioides y C. fragariae se obtuvieron de frutos de guanábana 
(Annona muricata), papaya (Carica papaya) y chirimoya (A. squamosa). Rhizopus stolo-
nifer se obtuvo de frutos de papaya y fresa (Fragaria x ananassa) y Aspergillus flavus 
de mazorcas de maíz (Zea mays). 

2.2. Métodos

2.2.1. íntesis de las nanopartículas y nanocápsulas

Las nanopartículas de quitosano y de quitosano adicionadas con el aceite de 
limón, de tomillo o extracto de nanche o arándano se sintetizaron siguiendo la 
metodología de Luque-Alcaraz et al. [33] con ciertas modificaciones y los na-
nocápsulas de quitosano adicionadas con aceite esencial de tomillo o de limón 
siguiendo la metodología de Lozano et al. [34]. 
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2.2.2. Preparación de las cubiertas nanoestructuradas

Los recubrimientos nanoestructurados se elaboraron de acuerdo con las me-
todologías de Ramos-García et al. [35] y Correa-Pacheco et al. [30] para las di-
ferentes composiciones de quitosano, aceites esenciales y extractos vegetales. Se 
añadieron los plastificantes aceites de canola 0.1 % y glicerol 0.3 % en todas las 
formulaciones. Para la preparación de los extractos botánicos se utilizaron los 
solventes etanol y metanol (Fermont, Productos Químicos Monterrey S.A. de 
C.V. Monterrey, Nuevo León, México).

2.2.3. Evaluación del efecto in vitro de las nanopartículas y cubiertas nanoestructuradas

El efecto in vitro de las nanopartículas y cubiertas nanoestructuradas para el 
caso de las bacterias, se evaluó mediante las variables “Halo de inhibición” y 
“Unidades Formadoras de Colonias (UFC)” mientras que, para los hongos se de-
terminaron el “Crecimiento micelial”, “Inhibición del micelio” y “Germinación 
de los conidios” [35]. 

2.2.4. Evaluación del efecto in situ de las cubiertas nanoestructuradas

El efecto de las cubiertas nanoestructuradas se evaluó directamente sobre fru-
tos y hortalizas cosechados en huertos e invernaderos de la región de Yautepec, 
Morelos. Se estudió el aguacate (Persea americana) y fresa (Fragaria × ananassa). Las 
variables fueron la incidencia (%) y el índice de severidad de la enfermedad. En 
el caso de la calidad postcosecha se evaluó la pérdida de peso (%), firmeza (N), 
el contenido de sólidos solubles totales (SST) expresados en ºBrix, materia seca 
(%) (Aguacate) y acidez (tartárico o cítrico) (%), siguiendo las metodologías de 
Baldoni et al. (2016) [7] y de Barnes et al. (2012) [36].

2.2.5. Caracterización de las nanopartículas de quitosano cargadas con α-pineno y es-
tudio de la toxicidad

En este estudio se determinó la morfología de las nanopartículas por micros-
copía electrónica de transmisión (TEM, por sus siglas en inglés de transmission 
electron microscopy) con un microscopio JEM2100 (JEOL USA) con un voltaje 
de aceleración entre 80 y 200 kV. La distribución del tamaño de partícula y el po-
tencial Z por dispersión dinámica de luz (DLS, por sus siglas en inglés de dynamic 
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light scattering) fue medida con un equipo Zetasizer Nano ZS90 device (Malvern 
Instruments, UK). La identificación de grupos funcionales por espectrometría 
de infrarrojo por transformada de Fourier (FTIR) (CRAIC Technologies, USA). 

El efecto sobre el comportamiento y toxicidad de las nanopartículas de qui-
tosano cargadas con α-pineno (NpQ-P) y un recubrimiento nanoestructurado 
de nanopartículas de quitosano con α-pineno (RNpQ-P) se evaluó sobre un 
modelo murino. Se realizó sobre ratones hembra de cepa ICR proporciona-
das por el Centro de Investigación Biomédica del Sur-IMSS (CIBIS-IMSS), 
México, llevándose a cabo los experimentos bajo la norma mexicana NOM-
062-ZOO-1999. Para la toxicidad subcrónica, los ratones se dividieron en 3 
grupos de 10. Se les administró una dosis de 2.5 mg/g diaria a un volumen 
de 10 μL/g de peso corporal. El comportamiento de los animales se evaluó 
durante 28 días. Se evaluó el peso del ratón y de los órganos extraídos (hígado 
y riñón izquierdo). De igual forma se evaluó la hepatoxicidad con muestras de 
suero mediante la determinación de la actividad enzimática y la genotoxicidad 
y citotoxicidad con muestras sanguíneas, siguiendo la metodología de Aguilar-
Santamaría et al. [37]. 

2.2.6. Análisis estadístico

El arreglo de los tratamientos para todos los experimentos se realizó me-
diante un diseño completo al azar. Los datos se analizaron mediante ANOVA y 
la comparación de medias mediante la prueba de Tukey (P < 0.05), realizando 
transformaciones de raíz cuadrada para cumplir los supuestos del ANOVA en 
algunos casos. 

3.	 Resultados y discusión

A continuación, en las Tablas 1-8 y en las Figuras 1 y 2, se presentan los 
resultados del estudio in vitro e in situ de los productos agrícolas evaluados y la 
comparación entre cubiertas a base de quitosano y nanoestructuradas de quito-
sano solo o adicionado con los agentes bioactivos: aceites esenciales y extractos 
botánicos, y su efecto en el desarrollo de microrganismos patógenos en la calidad 
postcosecha del fruto u hortaliza. 
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3.1. Evaluación del efecto de las nanopartículas y cubiertas nanoes-
tructuradas adicionadas con aceites esenciales en el desarrollo 
de in vitro de bacterias patógenas

En esta sección, se muestran los resultados del efecto de las nanopartículas de 
quitosano y nanopartículas de quitosano adicionadas con aceites esenciales de li-
món o tomillo sobre bacterias fitopatógenas como P. carotovorum (Tabla 1) y de 
nanopartículas y nanocápsulas adicionadas con aceite esencial de limón (Tablas 2 y 
3) y con aceite esencial de tomillo (Figura 1) en bacterias presentes en los alimentos.

En la Tabla 1 se observa que el mayor halo de inhibición fue para las nanopar-
tículas de quitosano (NpQ-AET) con aceite esencial de tomillo en concordancia 
con la menor cantidad de UFC encontradas. En la literatura se ha reportado la 
eficacia de nanopartículas de quitosano con aceite esencial de tomillo en la inhi-
bición de P. carotovorum [27, 38] debido a su mecanismo de acción donde la pared 
celular de la bacteria y las estructuras de la membrana se deforman, y rompen 
causando la fuga de compuestos intracelulares [39].

Tabla 1. Efecto de nanopartículas de quitosano y nanopartículas de quitosano adi-
cionadas con aceites esenciales de limón o tomillo sobre el desarrollo de P. carotovorum.

Tratamientos Halo de inhibición* (mm) UFC
NpQ (0.05 %) 15.0 ± 0.2b Incontables

NpQ (0.05 %) con AEL (20 %) 13.0 ± 0.1c 450
NpQ (0.05 %) con AET (5 %) 24.0 ± 0.1a 240
Testigo Medio nutritivo ATP 0 ± 0.0d Incontables

NpQ = nanopartículas de quitosano; AEL = aceite esencial de limón; AET = aceite esencial de 
tomillo; Los datos representan la media ± desviación estándar. *Las letras diferentes en la misma 
columna indican diferencias estadísticas (Tukey, P < 0.05)

En las Tablas 2 y 3, se observa que a medida que aumenta la concentración, 
se incrementa el halo de inhibición, tanto para las nanopartículas como para las 
nanocápsulas de quitosano solo y adicionadas con aceite esencial de limón para 
todas las bacterias evaluadas. Por otra parte, se tiene que las nanopartículas fue-
ron más efectivas en su efecto inhibitorio comparadas con las nanocápsulas. Se 
ha reportado en la literatura [40, 41] que, en el caso de las nanopartículas, el aceite 
es adsorbido en la superficie de las mismas siendo su liberación más rápida. En 
las nanocápsulas el aceite está contenido en el interior de estas y debe atravesar la 
pared de la misma para ser liberado. De igual forma, se ha demostrado el efecto 
antibacteriano tanto del quitosano [42] como del aceite esencial de limón [43].
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Tabla 2. Efecto de la concentración de nanopartículas y nanocápsulas de quitosano y de quito-
sano adicionadas con aceite esencial de limón, obtenidas por los métodos de nanoprecipitación 
y nanoencapsulación, respectivamente, en el desarrollo de bacterias presentes en los alimentos. 

Concentración (μl)
5 2.5 1.25

Bacteria Tratamiento NP NC NP NC NP NC
Halo de inhibición (cm)*

S. aureus NpQ 1.5c 0.0f 1.3b 0.0e 0.0c 0.0c

NpQ-AEL 1.5b 0.2g 1.4b 0.0e 0.9a 0.0c

L. monocytogenes NpQ 1.8b 0.0f 1.3b 0.0e 0.9b 0.0c

NpQ- AEL 1.2c 0.2g 1.1c 0.0e 0.9a 0.0c

S. dysenteriae NpQ 2.0a 0.0f 1.6a 0.0e 1.4a 0.0c

NpQ- AEL 2.5a 0.4f 1.8a 0.0e 0.3b 0.0c

E. coli NpQ 1.0d 0.0f 0.0d 0.0e 0.0c 0.0c

NpQ- AEL 1.2c 0.0h 1.0d 0.0e 0.0c 0.0c

NpQ = nanopartículas de quitosano; NP = nanoprecipitación; NC = nanoencapsulación; AEL 
= aceite esencial de limón. *Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son esta-
dísticamente diferentes según la prueba de Tukey (P < 0.05).

Tabla 3. Efecto de la concentración de nanopartículas y nanocápsulas de quitosano y de quitosa-
no adicionadas con aceite esencial de limón, obtenidas por los métodos de nanoprecipitación y 
nanoencapsulación, respectivamente, en el desarrollo de 4 bacterias presentes en los alimentos. 

Concentración (μl)
40 20 10

Bacteria Tratamiento NP NC NP NC NP NC
Halo de inhibición (cm)*

S. aureus Q 2.9c 1.4f 2.2a 1.2d 1.6c 0.6e

Q-AEL 3.3b 1.2g 1.8d 0.5h 1.7c 0.3h

L. monocytogenes Q 3.3a 0.8j 2.0b 0.5g 1.9b 0.0f

Q-AEL 1.8e 1.3g 2.0c 0.9g 1.6c 0.4h

S. dysenteriae Q 3.1b 0.0h 2.2a 0.0h 2.2a 0.0f

Q-AEL 3.5a 1.5f 2.9a 1.0g 2.6a 0.6h

E. coli Q 2.8c 0.0h 2.1ab 0.0h 2.0b 0.0f

Q-AEL 3.0c 1.0h 2.2b 0.6h 2.0b 0.4h

Q = quitosano; AEL = aceite esencial de limón; NP = nanopartículas elaboradas por nanopre-
cipitación; NC = nanocápsulas elaborados por nanoencapsulación; AEL = aceite esencial de li-
món. *Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son estadísticamente diferentes 
según la prueba de Tukey (P < 0.05).
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La Figura 1 muestra el efecto antibacteriano de las nanopartículas de qui-
tosano y de las nanocápsulas de quitosano que contienen aceite esencial de 
tomillo sobre el crecimiento de 6 bacterias presentes en los alimentos: S. au-
reus, L. monocytogenes, B. cereus, S. typhi, S. dysenteriae y E. coli. Las variables que 
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A S. a = S. aureus; L. m = L. monocytogenes
         B. c = B. cereus; S. t = S. typhi
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Figura 1. Efecto de las nanopartículas de quitosano (NpQ) y nanocápsulas de quitosano (NcQ) 
adicionadas con aceite esencial de tomillo (AET) sobre el crecimiento (halo de inhibición) de 
bacterias de los alimentos en diferentes concentraciones A) 2.5 µL, B) 5 µL, C) 10 µL, D) 20 

µL and E) 40 µL de volumen mínimo inhibitorio. Los datos representan la media ± desviación 
estándar. Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son estadísticamente dife-

rentes de acuerdo con la prueba de Tukey (P < 0.05).
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se presentan son la medición del halo de inhibición (HI) con relación a los 
diferentes volúmenes considerados como volumen mínimo inhibitorio (2.5, 5, 
10, 20 y 40 µL). Se observa que el efecto inhibitorio fue mayor para las nano-
partículas que para las nanocápsulas con aceite esencial de tomillo. De igual 
forma que este fue mayor para el volumen de 40 µL, siendo el halo de inhibi-
ción de 4.3 cm para S. aureus en el caso de las nanopartículas y de 1.9 cm para 
B. cereus para las nanocápsulas. Además de lo explicado anteriormente sobre 
la diferencia de liberación del aceite entre nanopartículas y nanocápsulas, se 
ha reportado en la literatura que partículas de tamaño más pequeño, pueden 
destruir con mayor facilidad la membrana celular de las bacterias teniendo en 
consecuencia una mayor actividad bactericida [44, 45]. En este trabajo se ob-
servó un tamaño de nanopartículas (6.4 ± 0.5 nm) menor que de nanocápsulas 
(9.1 ± 1.6 nm) [38].

3.2. Evaluación del efecto de las nanopartículas de quitosano y de 
nanopartículas adicionadas con extractos vegetales de arándano 
y nanche o aceite esencial de tomillo en el desarrollo de in vitro 
de hongos fitopatógenos

En la Tabla 4 se observan los resultados del efecto in vitro de los diferen-
tes tratamientos con nanopartículas de quitosano (NpQ) y con nanopartículas 
de quitosano adicionadas con extracto etanólico de arándano (NpQ-EEA) para 
concentraciones de 0.05 % (NpQ) y del 5 % para el extracto etanólico (EEA), 
de igual forma para quitosano solo al 2 %, observando diferencias significativas 
entre los tratamientos (P < 0.05). Se obtuvo que el mayor porcentaje de inhi-
bición micelial fue sobre el hongo A. alternata fue para el aislado de higo a un 
volumen de 500 μl tanto para las NpQ como para las NpQ-EEA. En cuanto a 
la inhibición de la germinación y la esporulación para el aislado de romero, hubo 
100 % de inhibición y 0 esporas ml-1 para las NpQ a al mayor volumen (500 μl). 
Por lo tanto, el tratamiento con NpQ a un volumen de 500 μl resultó ser el más 
efectivo en la inhibición tanto del aislado de higo como del de romero. El efecto 
de inhibición de las NpQ sobre hongos ha sido ampliamente reportado en la 
literatura [46]. Por otra parte, el efecto antifúngico de NpQ-EEA no está repor-
tado por otros autores. Sin embardo, se ha estudiado que extractos botánicos 
han resultado menos efectivos que el quitosano en la inhibición del crecimiento 
micelial de hongos y en ocasiones han mostrado un efecto contrario, estimulando 
la esporulación [47]. 
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Tabla 4. Efecto de quitosano, nanopartículas de quitosano y nanopartículas de quitosano adicio-
nadas con extracto etanólico de arándano, en el desarrollo in vitro de A. alternata aislado de higo 
y romero, por un periodo de incubación de 7-8 días a una temperatura de incubación de 28 ºC.

Tratamientos Volumen 
(μl)

A. alternata 
(higo)

A. alternata (romero)

Inhibición 
micelial

(%)

Inhibición 
micelial

(%)

Inhibición de 
la germinación

(%)

Esporulación
(esporas ml-1)*

PDA 0.0a 0.0a 26.0a 1.63 x 108a

Q 6.0a 1.2a 37.5a 9.3 x 107b

NpQ 250 50.2b 47.7b 41.1a 1.7 x 107c

NpQ 500 83.1c 83.0c 100c 0d

NpQ-EEA 250 50.3b 43.8b 45.2ab 1.57 x 107c

NpQ-EEA 500 83.3c 76.5c 75.1b 1.33 x 106c

PDA = agar papa dextrosa, Q = quitosano; NpQ = nanopartículas de quitosano; NpQ-EEA = 
nanopartículas de quitosano con extracto etanólico de arándano. *Medias en la misma columna 
seguidas por letras diferentes son estadísticamente diferentes según la prueba de Tukey (P < 0.05).

La Tabla 5 muestra el efecto in vitro de los diferentes tratamientos con NpQ y 
con nanopartículas de quitosano adicionadas con extracto metanólico de nanche 
(NpQ-EMN) para concentraciones de 0.05 % (NpQ) y del 5 % para el extracto 
etanólico de nanche (EEA) y quitosano solo al 2.5 % para volúmenes de 250, 
500 y 750 μl y comparando con Sportak, un fungicida comercial a un volumen 
de 0.01 ml. Existen diferencias significativas entre los tratamientos (P < 0.05). La 
mayor inhibición micelial se observó para las NpQ-EMN para los volúmenes de 
500 y 750 μl y para el fungicida comercial Sportak tanto para el aislado de papaya 
como para el de guanábana, mostrando un 100 % de inhibición de la germina-
ción de C. gloeosporioides. Igualmente, a medida que aumenta la concentración, se 
incrementa el efecto sobre el hongo pasando de fungistático a fungicida. Este 
comportamiento es contrario al del extracto de arándano sobre A. alternata, lo 
cual puede deberse a la composición o a una menor volatilización de este o a su 
mecanismo de acción sobre el hongo como se mencionó anteriormente, exis-
tiendo en este caso, un efecto sinérgico entre el extracto metanólico de nanche y 
las nanopartículas de quitosano. El efecto de NpQ sobre C. gloeosporioides ha sido 
reportado por otros autores [48, 49].
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Tabla 5. Efecto de quitosano, nanopartículas de quitosano y nanopartículas de quitosano 
adicionadas con extracto metanólico de nanche, en el desarroolo in vitro de C. gloeosporioides 

aislado de papaya y guanábana, por un periodo de incubación de 7-8 días a una temperatura 
de incubación de 28 ºC.

Tratamientos Volumen 
(μl)

Papaya Guanábana

Inhibición 
micelial

(%)

Inhibición de 
la germinación

(%)

Inhibición 
micelial

(%)

Inhibición de la 
germinación

(%)

PDA 0.0a 0.0a 0.0a 0.0a

Q 9.4b 0.0a 9.0a 2.0a

NpQ 250 19.4b 0.0a 33.0b 7.0b

NpQ 500 53.4c 0.0a 49.0c 8.0b

NpQ 750 57.0c 11.0b 59.4d 7.0b

NpQ-EMN 250 44.0d 47.0c 52.8c 10.0b

NpQ-EMN 500 71.2e 100d 82.0e 100c

NpQ-EMN 750 79.6f 100d 82.0e 100c

Sportak 80.0f 100d 82.0e 100c

PDA = agar papa dextrosa, Q = quitosano; NpQ = nanopartículas de quitosano; NpQ-EMN = 
nanopartículas de quitosano con extracto metanólico de nanche. *Medias en la misma columna 
seguidas por letras diferentes son estadísticamente diferentes según la prueba de Tukey (P < 0.05).

En la Tabla 6, se observan los resultados de las cubiertas nanoestructuradas 
con quitosano y quitosano adicionado con aceite esencial de tomillo en la inhibi-
ción micelial y en la germinación de hongos fitopatógenos aislados de diferentes 
frutos para una concentración de aceite esencial de tomillo del 5 %, aceite de ca-
nola 0.1 % y glicerol 0.3 %. se observan diferencias significativas entre tratamien-
tos. Se observa como a medida que aumenta la concentración de las NpQ-AET 
de 50, 53 a 55 % en la formulación, hubo una mayor inhibición del crecimiento 
micelial llegando hasta un 100 % para un 55 % de NpQ-AET para todos los 
hongos estudiados si presentar germinación. Estos resultados concuerdan con 
los reportados por Zahid y colaboradores [50] y Correa-Pacheco et al. [30] para 
C. gloeosporioides aplicando nanoemulsiones de quitosano y cubiertas nanoestruc-
turadas de NpQ-AET, en aislados de pitahaya y aguacate, respectivamente.



AVANCES DE INVESTIGACIÓN EN NANOCIENCIAS, MICRO Y NANOTECNOLOGÍAS. VOL. 3158

Tabla 6. Efecto de las cubiertas nanoestructuradas de quitosano con aceite esencial de 
tomillo (AET) en la inhibición micelial y germinación de hongos fitopatógenos al final del 

periodo de incubación. 

Tratamientos

(%) Inhibición micelial / (%) germinación

A. 
alternata
(higo)

C. 
gloeosporioides

(papaya)

C. 
gloeosporioides
(guanábana)

C. fragariae
(chirimoya)

R. 
stolonifer
(papaya)

R. stolonifer
(fresa)

PDA 0a/85d 0a/92ab 0a/97c 0a/100c 0a/95c 0a/94b

Q 98.6 % + 
NpQ-AET 
1.0 %

0a/46b 0a/90a 0a/95b 0a/97bc 0a/100c 0a/95b

Q 89.6 % + 
NpQ-AET 
10 %

0a/57c 0a/89a 0a/94b 0a/96b 0a/99c 0a/96bc

Q 49.6 % + 
NpQ-AET 
50 %

19.2b/90e 17.7b/89a 30.0b/98c 85.0b/95b 72.5b/84b 62.0b/92b

Q 46.6 % + 
NpQ-AET 
53 %

70.2c/0a 65.0c/91ab 92.0c/100c 100c/0a 100c/0a 62.4b/0a

Q 44.6 % + 
NpQ-AET 
55 %

100d/0a 100d/99c 100d/0a 100c/0a 100c/0a 100c/0a

PDA = agar papa dextrosa; Q = quitosano; NpQ = nanopartículas de quitosano; AET = aceite 
esencial de tomillo. *Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son estadística-
mente diferentes según la prueba de Tukey (P < 0.05). Valores de P después de ser transformados.

3.3. Evaluación del efecto de la aplicación de cubiertas nanoestruc-
turadas en el control de hongos fitopatógenos y en la calidad 
postcosecha de aguacate y fresa

En la Tabla 7, se muestran los resultados de la evaluación in situ de las cubiertas 
sobre el aguacate cv Hass. Se observa que la incidencia de la enfermedad fue mayor 
para el fruto sin cubierta (84.6 %) comparado con el fruto con cubierta (54.0 %) 
al igual que el índice de severidad con 2.6 y 1.7, respectivamente, observándose 
diferencias estadísticas significativas (P < 0.05) entre ambos valores. Notoriamente, 
la firmeza se mantuvo en mayor grado para el fruto con cubierta. Por otra parte, la 
calidad de la fruta no se vio afectada por la cubierta ya que no se observaron dife-
rencias estadísticas significativas para la pérdida de peso, SST, contenido de materia 
seca (CMS) y acidez. Se ha demostrado en la literatura la efectividad del AET en 
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conjunto con el quitosano para reducir la antracnosis causada por C. gloeosporioides 
en aguacate, cuyo modo de acción se asocia a la alteración de la membrana del hon-
go y al contenido de fenoles del aceite que los sitios de activaciones de las enzimas 
fúngicas y el metabolismo celular del mismo [51, 52].

Tabla 7. Efecto de las cubiertas nanoestructuradas de quitosano y aceite esencial de tomillo en 
el desarrollo de C. gloeosporioides y en la calidad postcosecha del aguacate cv “Hass” por un perio-

do de 8 días de almacenamiento.

Tratamientos Incidencia* 
(%) Severidad*

Pérdida 
de peso* 

(%)

SST*
(ºBrix)

Firmeza*
(N)

CMS*
(%)

Acidez*
(%)

Sin cubierta 84.6a 2.6a 11.51a 0.88a 18.6a 22.6a 0.05a

Con cubierta 54.0b 1.7b 11.76a 0.78a 30.2b 22.9a 0.06a

Escala del índice de severidad: 1 = 0 %, 2 = 1-25 %, 3 = 26-50 %, 4 = 51-75 % y 5 = 76-100 % 
de la superficie de la fruta con síntomas de antracnosis. *Medias en la misma columna seguidas 
por letras diferentes son estadísticamente diferentes según la prueba de Tukey (P < 0.05).

La Figura 2, muestra los resultados de la aplicación de cubiertas nanoestructu-
radas sobre la respuesta en las variables de firmeza, acidez y SST en fresas inocu-
ladas con el hongo C. fragariae durante un periodo de 9 días de almacenamiento 
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Figura 2. Efecto de las nanopartículas de quitosano 
(NpQ), nanopartículas de quitosano con extracto 
etanólico de arándano (NpQ-EEA) y quitosano 
(Q) en fresas inoculadas con C. fragariae durante 9 
días de almacenamiento a 4 ºC para las variables: 
A) firmeza, B) acidez y C) SST. Los datos 
representan la media ± desviación estándar. Medias 
en la misma columna seguidas por letras diferentes 
son estadísticamente diferentes de acuerdo con la 
prueba de Tukey (P < 0.05).
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a una temperatura de 4 oC. Los tratamientos corresponden a 75 μL/mL de las 
NpQ y de NpQ-EAA, y 1.5 % de Q, además de un grupo control para frutos 
sin cubiertas. Se obtuvo que no hubo diferencias significativas entre tratamien-
tos ni días para las variables evaluadas. Esto pudo deberse al grado uniforme de 
madurez de los frutos. Vargas y colaboradores [53] reportaron este mismo com-
portamiento para fresas almacenadas a 4 oC con cubiertas de quitosano y ácido 
oleico para la acidez y SST. De igual forma, los SST mostraron este mismo com-
portamiento para fresas recubiertas con diferentes concentraciones de propóleo 
y NpQ a la misma temperatura de refrigeración [54, 55].

3.4. Caracterización de nanopartículas de quitosano y pineno y su 
toxicidad en un modelo murino

El ensayo de toxicidad en un modelo murino solo se realizó para las nano-
partículas de quitosano cargadas con el pineno y el recubrimiento elaborado con 
estas nanopartículas. 

La Figura 3A muestra NpQ-P de forma esférica con un tamaño de 5 ± .07nm. 
Asimismo, presenta una distribución binomial en la cual 81.5 % de su población 
tiene un tamaño de 3.9 ± .5 nm y un potencial Z de 13.4 a 14.9 mV (Figura 3B). 
Este tamaño de partículas ya fue reportado en trabajos similares del grupo de 
investigación para nanopartículas de quitosano con aceite esencial de limón [19]. 
En el análisis de FTIR de la Figura 3C, se encontraron los grupos hidroxilos y 
amino característicos de Q, NpQ y NpQ-P correspondientes a las longitudes de 
onda de 3400-3800 cm-1 y 1400 y 1560cm-1, respectivamente [56]. En el espectro 
del P (pineno) y NpQ-P se observó la superposición de las señales de estiramien-
to de los grupos aromáticos del pineno entre 3200-3000 cm-1 y del grupo metilo 
entre 2880-2860 cm-1 con el grupo amino, evidenciándose la presencia de los 
grupos aromáticos del pineno y la matriz del quitosano, como consecuencia del 
encapsulamiento o formación de enlaces entre ellos. 

La toxicidad subcrónica en el modelo murino fue evaluada después de 28 días 
de la administración por vía oral de la dosis de 2.5 g/kg de peso corporal de las 
NpQ-P y RNpQ-P No hubo muerte en los ratones ni se presentaron conductas 
anormales como se observa en la Tabla 8. Autores como Aguilar-Santamaría [37] 
administraron extracto etanólico, metanólico y acuoso de arnica roja (Galphimia 
glauca), reportando cambios en la disminución en los reflejos y el aumento en la 
deshidratación, letargo y piloerección en comparación con los ratones testigo. Por 
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lo tanto, al no presentarse cambios en la conducta del ratón, es indicativo de daños 
a nivel de sistema nervioso central, lo cual no se observó en el presente ensayo.

Tabla 8. Variables conductuales para el ensayo de toxicidad subcrónica observados durante 28 
días en ratones hembra ICR.

Agua destilada NpQ-P RNpQ-P
Agarre de fuerza N N N
Reflejos N N N
Equilibrio N N N
Alarma N N N
Defecación/urinación N N N
Piloerección NP NP NP
Deshidratación NP NP NP
Ataxia NP NP NP
Letargo NP NP NP

N: Normal; NP: No presentó; NpQ-P = nanopartículas de quitosano cargadas con α-pineno; 
(RNpQ-P) =recubrimiento nanoestructurado de nanopartículas de quitosano con α-pineno. 

Por otra parte, se evaluó el peso corporal y la diferencia de peso hígado/riñón 
de cada animal semanalmente hasta el día 28. En cuanto al peso, se observó un 

Figura 3. Caracterización del quitosano (Q), nanopartículas de quitosano con α-pineno (NpQ-P) 
y α-pineno (P): A) Micrografía de NpQ-P por TEM, B) Distribución de tamaño de partículas 

NpQ-P por DLS y C) Espectro FTIR de Q (negro), NQ (verde), NpQ-P (azul) y P (rojo).

a b
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incremento entre los grupos dentro de los parámetros normales sin diferencias 
significativas (P < 0.94) y la proporción en porcentaje del peso del hígado y del ri-
ñón no mostró diferencias estadísticas significativas entre los grupos (P < 0.051) 
como se muestra en la Tabla 9.

Tabla 9. Efecto de las NPQ-P y del RNpQ-P en el peso del ratón, hígado y riñón.

Peso del ratón (g) Relación órgano/
peso corporal (%)

Tratamientos Semana 1 Semana 2 Semana 3 Semana 4 Hígado Riñón 
Agua 

destilada 26.3±2.8a 26.3±2.4a 27.1±2.5a 27.1±2.3a 5.5±0.4a 0.6±0.05a

NpQ-P 26.0±0.7a 26.4±1.4a 27.5±1.8a 28.1±1.6a 5.8±0.8a 0.7±0.04a

RNpQ-P 26.0±0.8a 26.0±1.6a 26.0±1.2a 25.4±2.5a 6.0±0.3a 0.7±0.07a

*Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son estadísticamente diferentes se-
gún la prueba de Tukey (P < 0.05). Peso de hígado de ratón (F = 1.1514, gl = 2, P < 0 .252) y de 
riñón (F = 3.654, gl = 2, P < 0.051). NPQ-P = NpQ-P = nanopartículas de quitosano cargadas 
con α-pineno; (RNpQ-P) = recubrimiento nanoestructurado de nanopartículas de quitosano con 
α-pineno. 

La medición de la hepatoxicidad mediante los perfiles de actividad enzimáti-
ca de fosfatasa alcalina (FAL), alanina aminotransferasa (ALT) y aspartato ami-
notransferasa (AST) no mostraron diferencias significativas de los tratamientos 
comparados con el testigo, sin causar un aumento en la actividad enzimática, 
demostrando que no son tóxicos ya que no afectaron al animal a nivel hepático. 
Los resultados se muestran en la Tabla 10. 

Tabla 10. Actividad enzimática de FAL, ALT y AST en suero de ratón expuestos por 28 días a 
las NpQ-P y al RNpQ-P. 

UI/L Agua destilada NpQ-P RNpQ-P
ALT 6.5±2.8a 10.3±1.6a 7.2±2.4a

AST 13.4±5.0a 17.3±3.8a 22.1±5.8a

FAL 47.4±12.3a  41.4±11.2a 37.4±10.8a

*Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son estadísticamente diferentes se-
gún la prueba de Tukey (P < 0.05). FAL = fosfatasa alcalina; ALT = alanina aminotransferasa; 
AST = aspartato aminotransferasa; NpQ-P = nanopartículas de quitosano cargadas con α-pine-
no; (RNpQ-P) = recubrimiento nanoestructurado de nanopartículas de quitosano con α-pineno. 

En la Tabla 11, se observan los resultados de las pruebas de genotoxicidad y 
citotoxicidad, mostraron que hubo un incremento positivo y no dañino para el 
modelo murino estudiado ya que los valores de EPC/1000ET (EPC = eritrocitos 
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policromáticos, ET = eritrocitos totales) presentaron diferencias significativas 
entre los tratamientos para NpQ-P comparados con el control (p = 0.001). De 
igual forma, los valores de EMN/10000ET (EMN = eritrocitos micronucleados) 
presentaron diferencias estadísticas entre el control y el tratamiento con NpQ-P 
(p = 0.006), con una disminución de los EMN indicando que no hubo lesiones 
cromosómicas inducidas. Entre el control y el recubrimiento nanoestructurado 
(RNpQ-P) no se observaron diferencias estadísticas tanto para EPC como para 
EMN. En cuanto a los valores de EPCMN/1000EPC (EPCMN = eritrocitos po-
licromáticos micronucleados) no se observan diferencias significativas entre los 
tratamientos. Debido a que no hubo un aumento de la cantidad de micronúcleos 
lo cual se relaciona con daños a nivel genéticos y al no presentarse diferencias 
significativas en los valores de EPCMN, se concluye que no hubo genotoxicidad 
a diferencia de otros trabajos [37] donde si se ha reportado genotoxicidad en 
modelos murinos usando extractos de berenjena espinosa (Solanum chrysotrichum) 
a una concentración de 1g/kg-1 de peso. Esto se explicó por una disminución 
en EPC y EMN en comparación en los testigos tanto positivo como negativo, 
ciclo-fosfamida y placebo, respectivamente. 

Tabla 11. Evaluación de la genotoxicidad y citotoxicidad de NpQ-P y RNpQ-P. 

 Tratamientos EPC/1000ET EMN/10000ET EPCMN/1000EPC
Agua destilada 21.0±3.4ab 3.7±0.8a 1.7±1.0a

NpQ-P 26.3±2.4a 2.0±0.6b 1.7±1.0a

RNpQ-P 18.7±2.1b 4.7±1.9a 1.3±0.5a

*Medias en la misma columna seguidas por letras diferentes son estadísticamente diferentes se-
gún la prueba de Tukey (P < 0.05). NpQ-P = nanopartículas de quitosano cargadas con α-pine-
no; (RNpQ-P) = recubrimiento nanoestructurado de nanopartículas de quitosano con α-pineno; 
EPC = eritrocitos policromáticos, ET = eritrocitos totales; EMN = eritrocitos micronucleados; 
EPCMN = eritrocitos policromáticos micronucleados. Conteo de EPC/1000 ET (F = 12.56, gl = 
2, P < 0.001), EMN/10000 ET (F = 7.206, gl = 2, P < 0.006) y EPCMN/1000 EPC (F = 0.278, 
gl = 2, P < 0.761).

4.	 Conclusiones

Los resultados demostraron que el aceite esencial de tomillo incorporado en 
las NpQ fue efectivo en la inhibición in vitro e in vivo para los diferentes microor-
ganismos estudiados. En cuanto a los extractos botánicos, el efecto inhibitorio 
fue diferente dependiendo del extracto, en algunos casos fue mayor para NpQ 
con el extracto encapsulado (EMN) y en otros fue menor (EEA) comparado 
con cubiertas con NpQ solas. De igual forma, las nanopartículas fueron más 
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efectivas que las nanocápsulas de quitosano tanto con AEL como con el AET en 
el control de microorganismos a las mayores concentraciones de agente bioactivo 
usado. En general, la aplicación de las cubiertas nanoestructuradas inhibieron 
notablemente el desarrollo de los microrganismos patógenos en relación a los 
frutos no tratados, presentando la adición de agentes bioactivos como aceites 
esenciales o extractos botánicos un efecto sinérgico y en la mayoría de los casos 
sin afectar la vida de anaquel de los frutos tratados durante el almacenamiento. 
En el desarrollo de cubiertas nanoestructuradas es importante considerar fac-
tores como concentración de los componentes en las formulaciones, el tipo de 
inóculo y el hospedero. Por otra parte, debido a la ausencia de regulaciones sobre 
los nanomateriales, existen muchas inquietudes respecto al impacto sobre las per-
sonas y el medio ambiente en el largo plazo. De tal manera que se requieren más 
estudios en la aplicación de la nanotecnología en el procesamiento y empaque, 
nanotoxicidad, regulación, análisis de riesgos y beneficios.
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Resumen

Un transistor de efecto de campo selectivo a iones de compuerta extendida (acrónimo 
en inglés, EG-ISFET) puede utilizarse como un detector potenciométrico de 
iones hidrógeno (H+) si dichos iones se encuentran lo suficientemente cerca de 
la superficie sensora. Se ha reportado que al usar electrólitos simétricos (1:1) de 
fuerza iónica (μ) mayor que 0.010 M tanto co-iones como contra-iones compi-
ten simultáneamente en el proceso de adsorción superficial del H+, afectando la 
carga superficial neta. Partiendo de datos experimentales de densidad de carga 
superficial (σ0), conceptos de doble capa eléctrica debida a Helmholtz, Gouy-
Chapman-Stern, el modelo de solvatación de los iones de Bockris-Devanathan-
Muller, propiedades eléctricas de la capa de Stern (dStern ) y la teoría extendida de 
la disociación de sitios de enlace, se estableció una metodología general para 
caracterizar la interfaz Aislante/Electrólito. Con ella, se facilita el estudio del efecto 
del parámetro  en la relación (ψ0⁄pH) de un EG-ISFET, en términos de la capaci-
dad reguladora intrínseca (βint) y capacitancia equivalente (Ceq ) como parámetros 
clave. La polarización de un sensor de pH de estado sólido, a base de alúmina 
nanoestructurada, presentó una excelente sensibilidad y linealidad (0.0507 V/pH, 
R2 = 0.9966), haciendo de este nanomaterial un buen prospecto para aplicaciones 
microanalíticas.

Palabras Clave: Alúmina, capacidad reguladora intrínseca, capacitancia equi-
valente, densidad de carga superficial, fuerza iónica, EG-ISFET, pH, polariza-
ción, punto de carga cero, relación (ψ0/pH), sensor de pH de estado sólido.
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1.	 Introducción

Desde que el concepto de transistor de efecto de campo selectivo a iones (acrónimo 
en inglés,

ISFET) fue propuesto por primera vez por Bergveld en la década de 1970, su 
sensibilidad al pH fue remarcable [1]. El principio de operación de un ISFET fue 
descrito por Bergveld y Sibbald [2] al presentar una expresión para la corriente 
del drenador, ID, en la región no saturada:

ID  = μnCox (
W
L

){[VGS - (ERef  - ψ0 + χsol - 
ΦSi

q
 - 

Qox + Qss + QB

Cox  
)] VDS - 1⁄2 VDS

2     }  (1)

válida para VDS <(VGS - VTh ); donde μn es la movilidad electrónica promedio en el 
canal de inversión;  W y L son el ancho y la longitud del canal, respectivamente; 
ERef es la contribución del electrodo de referencia; VDS y VGS son la tensión apli-
cada entre las terminales de drenador (Drain) a fuente (Source) y la tensión aplicada 
entre las terminales de compuerta (Gate) a fuente (Source), respectivamente; ΦSi es 
la función trabajo del semiconductor tipo n (en este caso, Si); q es la carga ele-
mental del electrón; Cox es la capacitancia de la capa de óxido de la compuerta; 
Qox , Qss y QB son las cargas localizadas en la capa de óxido, las cargas localizadas 
en la zona de inversión (estados superficiales e interfaciales) y la carga en la zona 
de agotamiento, respectivamente; χsol es el potencial originado por las moléculas 
polares del solvente en la superficie del dieléctrico; ϕf  es la diferencia de potencial 
entre los niveles de energía de Fermi del Si, dopado e intrínseco.

Todos los parámetros son constantes, excepto el potencial electrostático que 
se desarrolla en la superficie de la capa de óxido de la compuerta, ψ0, y el término 
χsol. Como el término χsol se asume ser independiente del pH, por lo tanto, los 
cambios que ocurren en la corriente del drenador ID son atribuídos a cambios en 
el parámetro ψ0 solamente.

Los procesos que tienen lugar en la interfaz Aislante/Electrólito y su relación 
con la respuesta del dispositivo al variar el pH del medio electrolítico son todavía 
objeto de estudio.

Siu y Cobbold [3] observaron tiempos de respuesta cortos y una sensibili-
dad por debajo del límite de Nernst (0.05919 V/pH a 25 °C) en el sistema Si/
SiO2/Electrólito, concluyendo que equilibrios de adsorción superficial entre el 
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aislante de la compuerta y el electrólito gobiernan el mecanismo de respuesta de 
un ISFET.

Yates et al. [4] introdujeron el modelo de los sitios de enlace usado en quí-
mica coloidal para describir las propiedades de la interfaz óxido-electrólito en 
fase acuosa. Este modelo fue posteriormente adoptado para describir la interfaz 
Semiconductor/Aislante/Electrólito (acrónimo en inglés, EIS).

Hoy en día, el modelo presentado por Bousse [5] sigue siendo aceptado como 
un referente al describir la respuesta de un ISFET a base de γ-alúmina a varia-
ciones en el pH del medio electrolítico, sin embargo, el modelo no es válido en 
la totalidad del intervalo de pH (e.g., 0 a 14) y el efecto de la fuerza iónica, μ, fue 
despreciado.

Van Hal et al. [6] derivaron una nueva expresión general en términos de la 
capacidad reguladora intrínseca (βint ) y la capacitancia equivalente (Ceq ) como 
parámetros clave. Estudiando a los óxidos SiO2, Al2O3 y Ta2O5, en fase acuosa, 
demostraron que (ψ0  ⁄ pH )  α βint y que la sensibilidad al pH de un ISFET podría 
ser optimizada al usar un óxido con una alta densidad superficial de sitios activos 
(NS) y un ∆pK = (pKb - pKa ) pequeño. Aunque el parámetro βint minimiza el efecto 
de la concentración de electrólito, consideraron una capacitancia de Stern (CStern) 
constante de 0.2 F/m2 en todos sus cálculos.

La capa de Stern (dStern) actúa como un capacitor de placas paralelas entre el 
plano interno de Helmholtz (acrónimo en inglés, IHP) y el plano externo de Helmholtz 
(acrónimo en inglés, OHP) y contribuye significativamente al modelo de Gouy-
Chapman [7] al incrementar el valor numérico de ψ0 y limitar la máxima concen-
tración de contra-iones en la interfaz Aislante/Electrólito.

Recientemente, Brown et al. [8] reportaron que en la interfaz SiO2-NaCl en 
fase acuosa, la capa de Stern sufre una compresión (se hace más delgada) al incre-
mentarse la fuerza iónica del medio electrolítico, concluyendo que la capacitancia 
de Stern no es constante.

Estos mismos autores [9] propusieron la teoría del campo-medio, la cual se 
expresa en términos de los potenciales electrostático y de hidratación. Este mo-
delo de doble capa eléctrica incorpora el término de la especificidad iónica, las 
propiedades de hidratación de la superficie cargada y las propiedades eléctricas 
de la capa de Stern, la cual se analiza en términos del tamaño efectivo de los con-
tra-iones considerando su capa de hidratación [10].
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Una reciente adición a esta teoría considera al tamaño finito del contra-ión 
como parámetro que afecta la sensibilidad al pH de un ISFET [11]. La ecuación 
de sensibilidad puede ser modificada al introducir las siguientes correcciones:

∂ψ0

∂pHB

  = -2.303 (
kBT

q
)1/(1 + α- δ)     (2)

δ =  

2a3cB  sinh( qψ0

kBT
)

1 + 4a3cB [sinh ( qψ0

2kBT
)]2

  
      (3)

donde pHB se refiere al pH en el seno de la disolución electrolítica, cB es la con-
centración de electrólito y α es el radio iónico hidratado (e.g., Na+, 450 pm; Cl–, 
300 pm) [12].

Actualmente, con las técnicas de fabricación de transistores de película delgada 
(acrónimo en inglés, TFT) se logra sustituir o añadir a la capa de óxido base otros 
materiales nanoestructurados aislantes con propiedades físicas y químicas supe-
riores, e.g., ZnO [13], InGaZnO [14, 15].

Sistemas similares podrían contener adicionalmente ligandos biológicos ac-
tivos, cuya afinidad por un analito en particular podría cuantificarse mediante 
experimentos estímulo-respuesta [16].

El ISFET basado en el chip de Si combina las propiedades químicamente 
sensibles de las membranas de vidrio y otros materiales nanoestructurados avan-
zados con las características de conversión de impedancias del transistor de efecto 
de campo metal-óxido-semiconductor (acrónimo en inglés, MOSFET), lo cual ha tras-
cendido en la definición del concepto moderno de integración analítica, mejor 
conocido como lab-on-a-chip.

La caracterización de circuitos integrados fabricados con tecnología mi-
croelectrónica persigue como objetivo final el asegurar la calidad y funcionalidad 
de los chips. Sin embargo, a pesar de los avances de las últimas décadas aún queda 
mucho por investigar sobre aspectos teóricos y tecnológicos que mejorarían el 
funcionamiento de este tipo de transducción y que se extenderían a otras áreas 
de aplicación como son la biomédica, ambiental, de seguridad alimentaria, militar 
y de biotecnología.
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En virtud de lo anterior, en este trabajo se estudia el efecto del parámetro μ en 
la relación (ψ0  ⁄ pH) de un EG-ISFET comercial, en términos de la capacidad re-
guladora intrínseca (βint) y capacitancia equivalente (Ceq) como parámetros clave. 
Con ello, se lograría identificar, seleccionar y evaluar nuevos materiales nanoes-
tructurados sensibles a iones H+, en presencia de disoluciones electrolíticas de 
naturaleza y composición controlables; asimismo, la simulación de la operación 
de un sensor de pH de estado sólido nos ayudaría a entender su principio de fun-
cionamiento y a definir la configuración electrónica más apropiada para el desa-
rrollo y puesta a prueba de prototipos experimentales con propósitos sensoriales, 
factibles de ser integrados en procesos de fabricación de tecnología del estado 
sólido como son los transistores a base de películas delgadas (acrónimo en inglés, TFT).

2.	 Metodología

2.1. 67.67. La interfaz Aislante/Electrólito

En esta sección se deduce la expresión general que caracteriza la sensibilidad 
al pH de un ISFET, la cual se define como la razón de cambio del potencial elec-
trostático superficial, ψ0 , con respecto al cambio del pH en el seno de la disolu-
ción electrolítica (subíndice ), i.e., δψ0 ⁄ δpHB.

Figura 1. Modelo de doble capa eléctrica debida a Gouy-Chapman y Stern mostrando la distri-
bución de iones solvatados y moléculas de agua, la capa de Stern (dStern) y la capa de carga difusa, 

una densidad de carga superficial σ0 (positiva/negativa) y el perfil característico de potencial 
como una función de la distancia λD (longitud de Debye) a partir de la superficie del óxido. El 
potencial –ζ se sitúa a una profundidad o distancia característica (1 ⁄ e) a partir de donde co-

mienza la capa de carga difusa (i.e., OHP).
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La teoría de la disociación de sitios de enlace (acrónimo en inglés, BSD) describe el 
mecanismo por el cual se carga un óxido, e.g., Al2O3, como el equilibrio químico 
existente entre los sitios activos superficiales Al-OH y los iones H+ presentes en 
el seno de la disolución electrolítica (subíndice ). Las reacciones superficiales son 
las siguientes:

Al - OH  ⇌ Al - O – + HB
+	 	 (pHB > pHpzc )	 (4a)

Al - OH 2
+  ⇌ Al - OH + HB

+	 	 (pHB < pHpzc )	 (4b)

Las constantes de equilibrio ácido-base (adimensionales) son, respectivamente

Ka = 
(νAl - O– )(aH S

+  )

 νAl - OH
  y Kb = 

(νAl - OH) (aH S
+  )

νAl - OH S
+

   (5)

donde νi es el número de sitios activos por unidad de área y aH S
+  es la actividad de 

los iones H+ en la superficie (subíndice ) del aislante, relacionada con la actividad 
de los iones H+ en el seno de la disolución electrolítica (subíndice ), aH B

+  , por medio 
de la ecuación de Nernst

aH S
+  = aH B

+   ∙ exp(-qψ0  ⁄ kBT )    (6)

donde q es la carga elemental del electrón, kB es la constante de Boltzmann y T es 
la temperatura absoluta.

De acuerdo con la teoría extendida de la disociación de sitios de enlace (acrónimo en 
inglés, EBSD) al incluirse una sal, e.g., NaCl, como electrólito simétrico (1:1), en 
la disolución electrolítica, la disociación anfotérica expresada en la teoría BSD 
tiene que considerar adicionalmente las siguientes ecuaciones superficiales: 

Al - O – - Na+ ⇌ Al - O – + NaS
+	 (pHB > pHpzc )	 (7a)

Al - OH 2
+  - Cl –  ⇌ Al - OH 2

+  + ClS  
–	       (pHB < pHpzc )    (7b)

Cuyas constantes de equilibrio iónico (adimensionales) son, respectivamente:

KNa+ = 
[Al - O –  ] [Na+ ]S

[Al - O – - Na+]
  y KCl – = 

[Al - OH 2
+  ] [Cl – ]S

[Al - OH 2
+  - Cl – ]

 	 (8)

Debido a que en el proceso de adsorción superficial tanto co-iones como 
contra-iones dependen de la existencia de los sitios activos Al - O – y Al - OH 2

+ , la 
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formación de los complejos superficiales: Al - O – - Na+ y Al - OH 2
+  - Cl –, reajusta 

el equilibrio ácido-base original y, en consecuencia, afecta la carga superficial neta.

La densidad de carga superficial, σ0, se define por la siguiente ecuación 
canónica:

σ0 = q (νAl - OH S
+   - νAl - O– ) = qNS (Θ

+ - Θ– )	 (9)

donde NS es el número de sitios activos totales por unidad de área; Θ+ y Θ– son 
las fracciones de NS portando una carga, i.e., Al - OH 2

+  y Al - O –, respectivamen-
te. Las fracciones Θ+ y Θ– son calculadas a partir de las constantes de equilibrio 
ácido-base:

Θ+ = [Al - OH 2
+ ] = NS [ 

Kba 2 H S
+ 

(Ka + a  H S
+  + Kba 2 H S

+ )
2
 ]	    (10a)

Θ– = [Al - O –] = NS [ Ka 

(Ka + a  H S
+  + Kba 2 H S

+ )
2
 ]  	    (10b)

y sustituídas en la ecuación canónica de σ0 para finalmente obtener una expre-
sión analítica de la forma σ0  = f  (Ka , Kb , a  H S

+  ):

σ0 = qNS [ 
a 2 H S

+  - Ka Kb

(Ka Kb  - Kb a  H S
+  + a 2 H S

+  )
2
 ]= -q[B]    (11)

Donde [B] es el número de grupos cargados negativamente menos el número 
de grupos cargados positivamente por unidad de área. El término pHpzc , es el pH 
en el punto de carga cero (acrónimo en inglés, PZC), mismo que se define como el 
valor numérico de pH en el cual ambas fracciones son iguales y [B] es igual a cero.

El cambio en el número de grupos cargados como resultado de un incremen-
to infinitesimal en el pHS es la capacidad reguladora intrínseca, βint :

 
δσ0

δpHS

 = -q 
δ[B]

δpHS

    (12a)

= -qNS [
Kba 2 H S

+   + 4KaKb a  H S
+   + KaKb

2 

(KaKb + Kb a  H S
+    + a 2 H S

+  )
2

 ](2.303 a  H S
+     )     (12b)

=-qβint     (12c)
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La carga en el electrólito es igual, pero de signo contrario, a la carga en la 
superficie del óxido. El modelo de Gouy-Chapman es usado para describir el 
lado que abarca al electrólito en el modelo de la doble capa eléctrica. El modelo 
de Stern incorpora una capa de carga difusa que se extiende hacia el seno de la 
disolución electrolítica iniciando a una cierta distancia x2 con respecto a la su-
perficie del óxido. La distancia x2, o también denotada como dStern en la literatura, 
corresponde al plano de máximo acercamiento de los centros de los iones en la 
disolución. La carga en la capa difusa (acrónimo en inglés, DL) se define por la 
siguiente expresión:

σDL = - (8kBTεWε0n
0 )1⁄2  sinh(

zqΦ2

2kBT
) = -Ceψ0 = -σ0       (13)

donde εW es la permitividad relativa del agua, ε0 es la permitividad del espacio li-
bre; Φ2 es el potencial a x2 ; n

0 es el número concentración de cada ión en el seno 
de la disolución electrolítica y z es la magnitud de la carga en los iones. La habili-
dad de un electrólito de almacenar carga en respuesta a un cambio en el potencial 
electrostático superficial es la capacitancia equivalente:

δσDL

δψ0

 = 
 -δσ0

δψ0

     (14a)

= 
-(

2εWε0z  2q2n0

kBT
)1⁄2  cosh( zqΦ2

2kBT
)

1+( x2

εWε0

) ( 2εWε0z 2q2n0

kBT
)1⁄2  cosh( zqΦ2

2kBT
)

    (14b)

= -Ce      (14c)

De la combinación de ambos lados de la capa eléctrica [ecuaciones (12c) y 
(14c)] se obtiene

δψ0

δpHS

 = 
δψ0

δσ0

  
δσ0

δpHS

 = 
-qβint 

Ce

      (15)

La relación entre pHS y pHB está dada por la relación de Nernst [ecuación (6)]. 
Al sustituir la ecuación (6) en la ecuación (15) y después de rearreglar términos 
se obtiene la expresión final de la sensibilidad del término ψ0 con respecto al pHB:
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δψ0

δpHB
 = -2.303(

kBT

q
) α con α = 

1

( 2.303 kBTCeq

q2 qβint

) +1
	 (16)

donde α es el llamado parámetro de sensibilidad (adimensional), el cual queda 
determinado tanto por la temperatura como por la densidad y tipo de sitios ac-
tivos superficiales que son capaces de hidrolizarse. El parámetro α varía numé-
ricamente entre 0 y 1 dependiendo de la capacidad reguladora intrínseca (βint ) y 
capacitancia equivalente (Ceq ).

2.2. Efecto de la fuerza iónica

Datos experimentales concernientes a las propiedades ácido-base (pKa, pKb ) y 
superficiales (σ0, NS, SBET, pHpzc ) de alúmina nanoestructurada (8 OH–/nm2, 128 
μC/cm2) en disoluciones electrolíticas de NaCl (μ = 0.001, 0.010 y 0.100 M) a dife-
rentes valores numéricos de pH (pHB = 3.5, 4.0, 4.5, 5.0, 5.5, 6.0, 6.5, 7.5, 8.0, 8.5, 
9.0, 9.5 y 10.0) y T = 298.15 K, fueron obtenidos a través de las referencias [17-19].

2.3. Polarización de un sensor de pH de estado sólido

La polarización de un EG-ISFET consiste en realizar medidas de la tensión 
VRef  , a corriente de drenador ID y a tensión VDS constantes (cf. Figura 2) [20-22]. A 
este método de polarización se le llama método de medidas a corriente constante.

Como la compuerta (Gate) actual del ISFET es ahora la componente metálica 
del electrodo de referencia (RE), a la cual se aplica la tensión compuerta-fuente, VGS, 
conviene referirse mejor a ella como la tensión de polarización, VRef  , dejando la 
notación VGS para la polarización del MOSFET.

Esta configuración eléctrica/electrónica permite aplicar un potencial negativo 
de retroalimentación entre las terminales del electrodo de referencia respecto a la 
fuente (Source), ERef, para mantener la corriente de drenador ID constante, de tal for-
ma que cuando la tensión de umbral VTh varía debido a cambios en el parámetro 
a  H S

+    , ésta se compensa automáticamente por una variación de la tensión de po-
larización VRef. De esta manera, se consigue mantener constante la conductancia 
del canal de inversión del EG-ISFET y, por lo tanto, la corriente ID que circula 
por el mismo.
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La hoja técnica conteniendo datos eléctricos y electrónicos propios de un 
MOSFET comercial de canal tipo n (del tipo de enriquecimiento), utilizado para 
simular la polarización del sensor de pH de estado sólido, fue obtenida de las 
referencias [23-25].

Figura 2. Montaje experimental usado para la medición del pH de una disolución electrolítica 
por medio de un sistema de caracterización de semiconductores (acrónimo en inglés, SCS) Keithley 

4200A, al cual se conectan el electrodo de referencia (RE) y el sensor de pH de estado sólido. 
El MOSFET de canal tipo n (del tipo de enriquecimiento) y la compuerta extendida EG (a base de 

alúmina nanoestructurada) constituyen el sensor de pH de estado sólido (EG-ISFET).

3.	 Resultados y Discusión

3.1. La interfaz Aislante/Electrólito

En las Figuras 3, 4 y 5 se muestran: la capacidad reguladora intrínseca, la ca-
pacitancia equivalente y la sensibilidad de la interfaz Aislante/Electrólito como una 
función del ∆pH en disoluciones electrolíticas de NaCl (0.001, 0.010 y 0.100 M). 
De aquí en adelante, el término ∆pH se define como la diferencia de pH entre 
pHB y pHpzc.

La Figura 3 muestra variaciones en la capacidad reguladora intrínseca depen-
dientes de la concentración de electrólito, siendo más evidente, la variación co-
rrespondiente a una fuerza iónica μ = 0.001 M.
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Figura 3. Comparación de la capacidad reguladora intrínseca (βint ) teórica del óxido que compo-
ne la compuerta extendida (a base de alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de 

NaCl ( μ = 0.001, 0.010 y 0.100 M) [ecuación (12c)]. Intervalo de : 3.5 a 10, pHpzc = 7.2.

En la Figura 4 se observan pequeñas variaciones en la capacitancia equivalente 
en la cercanía del punto de carga cero, sobretodo, a las fuerzas iónicas baja (μ = 0.001 
M) e intermedia (μ = 0.010 M).

Figura 4. Comparación de la capacitancia equivalente (Ceq ) teórica del óxido que compone la 
compuerta extendida (a base de alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de NaCl  

(μ = 0.001, 0.010 y 0.100 M) [ecuación (14c)]. Intervalo de pHB: 3.5 a 10, pHpzc = 7.2.

En la Figura 5 se observa que existen variaciones en la relación (ψ0 ⁄ pH), o 
sensibilidad, en el punto de carga cero o en la cercanía del punto de carga cero. En con-
secuencia, puede concluirse que la capacidad reguladora intrínseca es el principal 
parámetro que influye en la sensibilidad del óxido que compone la compuerta exten-
dida (alúmina nanoestructurada). Debe mencionarse que la capacidad reguladora 
intrínseca debería de tener un valor numéricamente alto para poder alcanzar una 
sensibilidad cercana al valor teórico máximo de 0.059191 V/pH.
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Adicionalmente, un valor numérico de capacidad reguladora intrínseca alto 
podría conseguirse si la cantidad de sitios activos totales (NS) es alta también, 
como puede apreciarse en la ecuación (12), o bien, si el ∆pK = ( pKb - pKa ) es 
pequeño. Un valor numérico de ∆pK pequeño significa que existe un número 
relativamente grande de grupos en las inmediaciones del punto de carga cero.

Figura 5. Comparación de la sensibilidad (ψ0 ⁄ pHB) teórica del óxido que compone la compuerta 
extendida (a base de alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de NaCl (μ = 0.001, 

0.010 y 0.100 M) [ecuación (16)]. Intervalo de pHB: 3.5 a 10, pHpzc = 7.2.

Este hecho no se deduce directamente a partir de la ecuación (12c) sino que se 
observa mejor en la Figura 6, en la cual se muestra que las fracciones de grupos 
cargados difieren en función del ∆pH.

Figura 6. Fracciones de grupos cargados Θ+ y Θ– del óxido que compone la compuerta extendida 
(a base de alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de NaCl (μ = 0.001, 0.010 y 

0.100 M) [ecuaciones (10a) y (10b)]. Intervalo de pHB: 3.5 a 10, pHpzc = 7.2.
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3.2. Efecto de la fuerza iónica

La respuesta del sensor de pH de estado sólido a cambios graduales en la fuerza 
iónica se explica por el cambio en la capacitancia equivalente, ecuación (13), la cual 
es dependiente de la concentración de electrólito. A partir de la ecuación (14) puede 
observarse que la fuerza iónica influye directamente en la capacitancia equivalente.

La Figura 7 muestra la variación de la capacitancia equivalente como una fun-
ción de pHB a distintas fuerzas iónicas (μ = 0.001, 0.010 y 0.100 M). En esta 
Figura se observan variaciones en la capacitancia equivalente alrededor del punto 
de carga cero. La variación más drástica corresponde a la fuerza iónica μ = 0.001 M.

Figura 7. Capacitancia equivalente (Ceq ) del óxido que compone la compuerta extendida (a base de 
alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de NaCl (μ = 0.001, 0.010 y 0.100 M) 

[ecuación (14c)].

Un valor numérico más pequeño de capacitancia equivalente (cf. Figura 7,  
μ = 0.100 M) ocasiona cambios más pequeños en pHS, sobretodo en la cercanía 
del punto de carga cero (cf. Figura 8, μ = 0.100 M).

Figura 8. Comportamiento del pHS del 
óxido que compone la compuerta extendida 
(a base de alúmina nanoestructurada) en 
función del pHB en disoluciones electro-
líticas de NaCl (0.001, 0.010 y 0.100 M) 
[ecuación (6)].
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Sin embargo, debido a que este cambio en pHS es relativamente más pequeño, 
la capacidad reguladora intrínseca se verá menos afectada a lo largo de la escala 
de pH ya que el ascenso o descenso de esta curva ocurre más suavemente, como 
puede observarse en la Figura 9, μ = 0.100 M. Este hecho explica el por qué va-
lores numéricos más pequeños de capacidad reguladora intrínseca compensan la 
influencia de la fuerza iónica parcialmente.

Por otro lado, se observaron variaciones en el parámetro de sensibilidadα 
mucho menores al 1 % (cf. Figura 10), las cuales son mucho más pequeñas que 
las observadas para la capacitancia equivalente (cf. Figura 7). No obstante que se 
observa una diferencia en valores numéricos, el parámetroαse incrementa en el 
siguiente orden de fuerza iónica: 0.001 > 0.010 > 0.100 M.

Figura 9. Capacidad reguladora intrínseca (βint ) del óxido que compone la compuerta extendida (a 
base de alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de NaCl (μ = 0.001, 0.010 y 

0.100 M) [ecuación (12c)].

En general, la sensibilidad teórica al pH de la interfaz Aislante/Electrólito fue 
distinta a las concentraciones de electrólito utilizadas en este trabajo.

Figura 10. Parámetro de sensibilidad (α) 
del óxido que compone la compuerta extendi-
da (a base de alúmina nanoestructurada) en 
disoluciones electrolíticas de NaCl (0.001, 
0.010 y 0.100 M) [ecuación (16)].
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La Figura 11 muestra que el potencial electrostático superficial es influenciado 
significativamente por la fuerza iónica. Se observaron variaciones no lineales en el 
parámetro ψ0 a las fuerzas iónicas baja e intermedia (μ = 0.001 y 0.010 M), mientras 
que, en el caso contrario, a la fuerza iónica más alta, μ = 0.100 M, la dependencia del 
parámetro ψ0 con el pHB es prácticamente lineal (y = -0.0501x + 0.362, R2 = 0.995). 
Ello implica que los disturbios ocasionados por el efecto de la fuerza iónica son 
minimizados. La inclusión de datos experimentales del parámetro σ0 en el mo-
delamiento de la doble capa eléctrica fue conveniente ya que se logró distinguir 
entre los casos de alta o baja adsorción de contra-iones.

Figura 11. Potencial electrostático superficial (ψ0) del óxido que compone la compuerta extendida (a 
base de alúmina nanoestructurada) en disoluciones electrolíticas de NaCl (0.001, 0.010 y 0.100 

M) [ecuación (13)].

Si la adsorción de contra-iones no estuviera presente [ecuaciones (7a) y (7b)], 
i.e., que sólo tuvieran lugar equilibrios ácido-base [ecuaciones (4a) y (4b)], se in-
crementaría la contribución del parámetro Ceq y tendería a disminuir la sensibili-
dad cuando la fuerza iónica se incrementase. Sin embargo, se ha observado que 
tal comportamiento se vuelve despreciable si se mantiene una fuerza iónica alta 
en el medio electrolítico, e.g., del orden de 0.100 M ó 1 M [5]. En acuerdo con los 
resultados de este trabajo, se seleccionó una fuerza iónica de μ = 0.100 M para 
simular la polarización del sensor de pH de estado sólido (cf. Sección 3.3).

3.3. Polarización de un sensor de pH de estado sólido

Las curvas características tanto de salida (ID - VDS) como de transferencia (ID - VRef  ) 
del dispositivo electrónico se obtuvieron a una tensión de drenador (Drain) a fuente 
(Source) (VDS ) de 0.5 V. De esta manera, las variables independientes son la ten-
sión de umbral VTh y la tensión de polarización (VRef  ).
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Para la adecuada operación del sensor de pH de estado sólido fue necesario 
contar con un electrodo de referencia de Ag|AgCl en NaCl 3 M (0.195 V vs. 
ENH) a 25 °C. El electrodo de referencia tiene como objetivo el fijar un ERef es-
table y reproducible a partir del cual pueda generarse el canal de inversión entre 
las terminales de drenador (Drain) a fuente (Source) del MOSFET.

Los resultados de caracterización eléctrica se presentan en las Figuras 12, 13, 14 y 15.

Figura 12. Curvas características de salida ID - VDS obtenidas para una disolución electrolítica de  
NaCl (μ = 0.100 M) a pHB = 7.2, T = 298.15 K.

De la gráfica anterior, se seleccionó aquella tensión de polarización  cuya corriente 
de drenador  alcance un valor constante a pHB = 7.2, i.e., el punto d, VRef = 3.0 V.

Figura 13. Curvas características de transferencia ID - VRef obtenidas para una disolución electrolítica 
de NaCl (μ = 0.100 M) a pHB = 7.2, T = 298.15 K.

De la gráfica anterior, se seleccionó aquella tensión de drenador (Drain) a fuente 
(Source) (VDS ) cuya variación en la curva ID - VRef   presente la pendiente más baja, 
i.e., el punto a, VDS = 0.5 V.

a
b
c
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e
f

a

b

c
d
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Figura 14. Curvas características de salida ID - VDS obtenidas para una disolución electrolítica de 
NaCl (μ = 0.100 M) y distintos valores numéricos de  (4.0, 7.2 y 10.0), T = 298.15 K.

La Figura 15 describe la funcionalidad del EG-ISFET como un sensor de pH 
de estado sólido, ilustrando como el nivel de pH modula la tensión de umbral VTh.

Debido a que el pHB se incrementa gradualmente, el parámetro ψ0 se vuelve 
más negativo y, en consecuencia, se acumula un mayor número de portadores 
de carga positivos (h+) en la interfaz Semiconductor/Aislante/Electrólito. Debido a 
ello, se requiere aplicar una tensión de bias o tensión de polarización (VRef  ) más 
alta para mantener el canal de inversión entre las terminales de drenador (Drain) a 
fuente (Source). Esta condición explica el por qué ocurren los desplazamientos o 
corrimientos hacia la derecha de las gráficas ID - VRef  al incrementarse el pH de la 
disolución electrolítica.

Para la determinación de la tensión de umbral (VTh) se puede seguir el método 
de extrapolación en la zona lineal [25] o el método de medidas a corriente constante [20]. De 

a

c
b

a

c
b

Figura 15. Curvas características de transferen-
cia  ID - VRef obtenidas para una disolución 
electrolítica de NaCl (μ = 0.100 M) y 
distintos valores numéricos de pHB (4.0, 7.2 
y 10.0), T = 298.15 K. Para mayor claridad, 
se indica con una línea vertical continua el 
valor numérico de la tensión de umbral del 
EG-ISFET (VTh = 0.36 V); y con líneas 
discontinuas, puntos de variación eléctrica 
i-ésima (i = 1, 2, 3) y j-ésima (j = 1, 2, 3) 
correspondientes a las tensiones de umbral 
V 0     

Th y VTh obtenidas por el método de extra-
polación en la zona lineal y el método de medidas a 
corriente constante, respectivamente.
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acuerdo con la ecuación (1), ID es proporcional a VRef para valores numéricos fijos 
de VDS. Aunque valores numéricos pequeños de VDS se observan en la práctica, 
esta región no es exactamente lineal, sino que su pendiente tiende a disminuir de 
manera muy suave. El problema consiste en hallar el valor de VRef para el cual 
empieza la zona lineal.

Así, el comportamiento de la transconductancia, cuya definición es,

gm = 
∂ID

∂VRef

 		  (17)

será creciente hasta llegar al inicio de la zona lineal para luego disminuir progresi-
vamente y de manera suave. Esto significa que el valor de VRef correspondiente al 
máximo valor de la transconductancia es el valor donde comienza la zona lineal.

Si se realiza una extrapolación lineal en esta zona, el intercepto con el eje de 
las abscisas, correspondiente a VRef (V 0     

Th ), dará un valor muy cercano a la tensión 
de umbral, que puede ser escrita como,

VTh = V 0     
Th - γ	 (18)

donde γ es una constante. La principal desventaja de este método radica en que 
al ser un método derivativo es muy sensible al ruido [26]. Sin embargo, llegado a 
este punto se podría utilizar un método numérico de extrapolación por mínimos 
cuadrados [27] con el cual se podría reducir o eliminar la mayor parte del ruido 
presente en la señal original.

Para el caso teórico que nos ocupa en el presente trabajo, las curvas caracte-
rísticas de transferencia siguieron una tendencia lineal, ajustándose a una función 
matemática del tipo y = mx + b, por lo que no fue necesario recurrir al posterior 
tratamiento de los datos.

Para extraer los valores numéricos de tensión de umbral VTh correspondien-
tes a los distintos valores numéricos de pH se realizó una interpolación lineal a 
corriente de drenador constante, e.g., ID = 500 μA. Este punto de operación se 
localiza en la zona lineal, también llamada región óhmica o de no-saturación.

Finalmente, en la Figura 16 se observa que el EG-ISFET es un dispositivo 
electrónico cuya tensión umbral (VTh ) es dependiente del pH del medio electro-
lítico. Lo cual implica que los niveles de corriente de drenador ID son proporcio-
nales a los niveles de pH de la disolución electrolítica analizada.
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Figura 16. Sensibilidad de un EG-ISFET a base de alúmina nanoestructurada en una disolución 
electrolítica de NaCl (μ = 0.100 M) a distintos valores numéricos de pHB (4.0, 5.0, 6.0, 7.2, 8.0, 
9.0 y 10.0), T = 298.15 K. Para la extracción de los valores numéricos de la tensión de umbral 

VTh se utilizó el método de medidas a corriente constante.

La sensibilidad calculada en este trabajo se encuentra en gran acuerdo con la 
sensibilidad reportada en la literatura para γ-Al2O3 (0.0485 V/pH) [5], conclu-
yendo que el óxido que compone la compuerta extendida actúa como un excelente 
receptor de iones H+.

4.	 Conclusiones

Se estableció una metodología general para facilitar el modelamiento de la in-
terfaz Aislante/Electrólito de un sensor de pH de estado sólido basado en alúmina 
nanoestructurada. Se realizó la simulación de las curvas de corriente-voltaje del 
drenador mostrando las zonas características de operación: lineal y de saturación. Se 
obtuvo una excelente sensibilidad y linealidad (0.0507 V/pH, R2 = 0.9966) en la 
respuesta de la tensión de umbral (VTh ) en función de la acidez de un electrólito 
simétrico (1:1), manteniendo una fuerza iónica constante (μ = 0.100 M), en el 
intervalo de pH de 4.0 a 10. Otras figuras de mérito tales como la deriva, histé-
resis y el ruido electroquímico no fueron consideradas en este trabajo por lo que 
debieran explorarse a nivel laboratorio.
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Resumen

En este trabajo se sintetizaron cobaltitas de sodio, NaxCoO2, utilizando el 
método Pechini. Se obtuvieron polvos a 300 °C, se proponen dos procedimien-
tos; en el primero, los polvos se trataron con etapas intermedias de tiempo y 
temperatura hasta alcanzar una temperatura de 880 °C y diferentes tiempos; en 
el segundo procedimiento, los polvos se trataron sin etapas intermedias, hasta 
llegar a una temperatura de 880 °C, a diferentes tiempos. Las muestras obtenidas 
se analizaron mediante difracción de rayos X; espectroscopía de infrarrojo por 
transformada de Fourier, microscopía electrónica de barrido y efecto Hall, para 
determinar estructura, composición química, morfología y propiedades eléctri-
cas. Las cobaltitas sintetizadas cristalizan con una estructura hexagonal y presen-
tan una microestructura en capas; se observan granos de diferentes tamaños y 
formas, antes de compactar y sinterizar las muestras a 920 °C; después del sinte-
rizado, los granos son más uniformes. La temperatura de sinterización mayor a 
900 °C provoca la descomposición de la NaxCoO2, contribuyendo a la aparición 
de otras fases y la volatilización del sodio. Los valores de las propiedades eléctri-
cas se atribuyen al cambio de microestructura y la aparición de otra fase, y que 
se inicia la degradación del NaxCoO2; los resultados obtenidos de la densidad de 
portadores de carga indican que el material obtenido es un termoeléctrico tipo p. 
El procedimiento 1 es el óptimo para la síntesis, para evitar la evaporación de Na 
y obtener propiedades termoeléctricas mejoradas.

Palabras clave: NaxCoO2; método Pechini; termoeléctricos; propiedades 
eléctricas; efecto Hall.
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1.	 Introducción 

Los materiales termoeléctricos se han estudiado para producir energía limpia 
y disminuir la crisis energética y contaminación ambiental [1], debido a que estos 
materiales convierten, de manera directa, la energía térmica a energía eléctrica. La 
energía térmica se considera como una fuente secundaria de energía, la cual se di-
sipa en la atmósfera como calor, lo que es aprovechado por los materiales termoe-
léctricos para producir electricidad, utilizando el principio del efecto Seebeck [2]. 
Este efecto es el fenómeno en el cual se genera una fuerza electromotriz a partir de 
gradientes de temperatura, y se expresa mediante el coeficiente Seebeck [3]:

α= -  ∆V/∆T	  (1)

Donde α: coeficiente Seebeck; V: potencial eléctrico; y, T: temperatura absoluta.

El desempeño de los materiales termoeléctricos se determina mediante el va-
lor de mérito, ZT, que es adimensional y se calcula con la ecuación 2 [4, 5]:

ZT=  (α2 σT)/к (2)

Donde α: coeficiente Seebeck; σ: conductividad eléctrica; к: conductividad tér-
mica; T: temperatura absoluta.

Para que las energías limpias compitan con las energías producidas a partir de 
recursos no renovables, se requiere que la tecnología sea accesible y efectiva; la 
efectividad de los materiales termoeléctricos depende de ZT: si el valor es alto, 
indica una alta eficiencia de conversión de energía; un valor alto de ZT se alcanza 
maximizando el factor de potencia (FP = α2σ) y minimizando la conductividad 
térmica [6]. La conductividad térmica total (к), incluye las contribuciones de la 
conductividad térmica de la red cristalina, proveniente de fonones (кl ), y la con-
ductividad térmica electrónica, proveniente de los portadores electrónicos (кe ) [7, 
8]. Debido a que las conductividades térmica (electrónica) y eléctrica son inter-
dependientes de acuerdo a la Ley de Wiedemann-Franz, la opción es disminuir 
la conductividad de la red [2]. En consecuencia, la síntesis de materiales termoe-
léctricos de alta temperatura, con baja conductividad térmica (к), alto coeficiente 
Seebeck (α) y conductividad eléctrica (σ), sigue siendo un gran desafío [9,10]; 
además, se requiere que los materiales sean estables, no tóxicos y con elementos 
que, de preferencia, sean abundantes en la naturaleza [8]. Los materiales termoe-
léctricos tradicionales se basan en materiales semiconductores o tipo metal como 
Bi-Te; las desventajas de estos materiales es que funcionan a bajas temperaturas 
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porque pueden oxidarse o fundirse a altas temperaturas en aire, y son tóxicos 
[4]. Por otra parte, los óxidos metálicos presentan ventajas sobre los materiales 
termoeléctricos tradicionales, que incluyen bajos costos, estabilidades química 
y térmica a altas temperaturas, no tóxicos, relativamente fáciles de sintetizar y 
diversas composiciones con propiedades ajustables; sin embargo, debido a sus 
bajas conductividades electrónicas, tradicionalmente, se habían evitado en apli-
caciones termoeléctricas [7, 11]. Los materiales de bajas dimensiones se han pro-
puesto para producir termoeléctricos por σ (aumenta), к (disminuye) y porque se 
pueden obtener propiedades termoeléctricas mejores que las reportadas para los 
materiales tradicionales para esta aplicación [7]. Los materiales óxidos metálicos 
bidimensionales (2D) se han estudiado para diversas aplicaciones como alma-
cenamiento de energía, electrónica, catálisis, y almacenamiento de información, 
debido a sus propiedades que difieren de sus contrapartes en bulto [12, 13]. Las 
estructuras 2D provienen de óxidos con estructura en capas, como la que pre-
sentan los óxidos de cobalto AxCoOx (A es un ión álcali), cuya estructura es tipo 
delafosita, descrita como hojas de octaedros de CoO6, compartiendo los bordes, 
intercalados con iones álcalis [12, 14]. La investigación de los óxidos de cobalto 
(cobaltitas) ha sido por el potencial de algunos de ellos para usarse como materia-
les termoeléctricos de alta temperatura [15]. Entre las cobaltitas 2D, se encuentra 
la cobaltita de sodio (NaxCoO2), que exhibe propiedades útiles como baja con-
ductividad térmica; sin embargo, el sodio puede volatilizarse a las temperaturas de 
procesamiento típico de los cerámicos, provocando cambios en la estequiometría 
del material y el crecimiento del grano, lo que incide en las propiedades termoe-
léctricas [6, 10]. La cobaltita NaCo2O4 fue sintetizada y estudiada como un nuevo 
material de referencia para superconductores de alta temperatura; sin embargo, 
al determinar sus propiedades de transporte, se encontró que tiene una potencia 
termoeléctrica de un orden de magnitud mayor a la de superconductores de alta 
temperatura (100 µ-K-1 a 300 K), baja resistividad (200 µΩcm a 300 K) y baja 
movilidad, µ (13 cm2-V-1); estos resultados demostraron el potencial del NaCo2O4 
como material termoeléctrico [14] y fue el punto de partida para investigaciones 
sistemáticas de las cobaltitas en aplicaciones termoeléctricas, cambiando comple-
tamente el entendimiento tradicional de los materiales óxidos en investigaciones 
termoeléctricas [3, 11]. Dependiendo del valor de x en NaxCoO2, las propiedades 
y, en consecuencia, las aplicaciones del material son diferentes [16]; también, se 
ha reportado que NaxCoO2, con valores de x = 0.5-0.9, tiene una estructura 
hexagonal, con grupo espacial P63/mmc y parámetros de red, a = 0.284 nm y  
c = 1.081 nm, en las fases P2 y P’3 [16, 17]. Los métodos de química del estado 
sólido son los métodos de síntesis tradicionales de cerámicos, como la reacción 
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en estado sólido (RES); éste es un método relativamente simple, ya que se mez-
clan los reactivos en polvo y se calientan para obtener el producto; sin embargo, 
entre las desventajas de la RES se encuentran la limitación por el transporte de 
masa para que ocurra la reacción completa y la dificultad para controlar la mor-
fología de las partículas obtenidas, entre otras [18]. Las alternativas a los métodos 
de estado sólido son las técnicas húmedas (disolución), que incluyen coprecipi-
tación, sol-gel de coloides o compuestos órgano-metálicos, hidrotermal, pirólisis 
de pulverización (spray) y proceso de gel de polímeros orgánicos o medios poli-
merizables en presencia de complejos metálicos (in-situ); estas técnicas permiten 
obtener materiales con propiedades “a la medida” y con mejor desempeño que 
los materiales convencionales [19, 20]. El método Pechini es una variación de 
la última técnica mencionada (complejo polimerizable in-situ); con este método 
se logran reducir las segregaciones de metales particulares y asegurar una com-
posición homogénea, mediante el uso de un ácido α-hidroxicarboxílico, como 
el ácido cítrico, y un alcohol polihidroxi, como el etilén-glicol, y se describe en 
diferentes fuentes bibliográficas [19-21].

En este trabajo se presenta la síntesis, usando el método Pechini, del NaxCoO2, 
el estudio estructural, composición química y análisis morfológico y su relación 
con las propiedades eléctricas, aplicando diferentes tratamientos térmicos. Se 
utilizaron las siguientes técnicas: difracción de rayos X (DRX) para determinar 
la estructura, espectroscopía de infrarrojo por transformada de Fourier (FT-IR) 
para la composición química, microscopía electrónica de barrido (MEB) para el 
análisis morfológico y el efecto Hall para propiedades eléctricas.

5.	  Metodología 

5.1. Síntesis de NaxCoO2

Para la síntesis del compuesto se utilizaron acetato de sodio trihidratado 
(CH3COONa•3H2O, Sigma Aldrich, 99 % pureza) y acetato de cobalto tetrahi-
dratado (C4H6O4Co•4H2O, Sigma Aldrich, 98 % pureza) como precursores metá-
licos; etanol (CH3CH2OH, Sigma Aldrich, ≥ 99.5 % pureza), etilen-glicol (anhidro, 
HOCH2CH2OH, Sigma Aldrich, 99.8 % pureza) y ácido cítrico (HOC(COOH)
(CH2COOH)2, Sigma Aldrich, ≥ 99.5 % pureza) para el complejo polimérico. En 
un matraz Erlenmeyer de 250 mL de capacidad, se mezclaron cantidades requeridas 
de acetato de sodio y de acetato de cobalto para obtener diferentes proporciones 
molares (Tabla 1) y se agregan 5.8 mL de etilenglicol y 80 mL de etanol para diluir 
la mezcla. El matraz con la disolución se coloca en una parrilla de calentamiento 
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con agitación constante, hasta alcanzar una temperatura de 75 ºC (348.15 K). A esta 
temperatura se agrega el ácido cítrico (9.89 g) que, al igual que el etilenglicol, es para 
formar el complejo polimérico. El sistema se mantiene a 75 °C (348.15 K) durante 
una hora para obtener el complejo metálico; transcurrido este tiempo, se aumenta 
la temperatura a 100 °C (373.15 K) para eliminar el exceso de líquido y obtener un 
gel, que se transfiere a crisoles de alúmina para continuar su secado en una mufla a 
300 °C (573.15 K), durante 3 h. A partir de estos polvos tratados a 300 °C (573.15 
K), se obtuvieron muestras utilizando dos procedimientos diferentes, de acuerdo a 
lo reportado por Wang et al [22]; el primer procedimiento consistió en un sinteriza-
do por etapas, primero a 420 °C (693.15 K), durante 6 h, y luego a 760 °C (1033.15 
K), durante 6 h, para luego terminar con una temperatura de 880 °C (1153.15 K); 
en esta última etapa, se obtuvieron diferentes muestras porque el tiempo de sinteri-
zado se varió de 2 a 17 h. En el segundo procedimiento, los polvos obtenidos a 300 
°C (573.15 K) se sinterizaron, en una sola etapa, a 880 °C (1153.15 K), esta parte se 
realizó para minimizar la pérdida de sodio; el tiempo de sinterizado se varió de 7 a 
17 h (Figura 1). En la Tabla 1 se muestran condiciones que se utilizaron para cada 
procedimiento. De cada uno de estos procedimientos se obtiene un polvo negro, 
el cual se prensa a 528 MPa, para formar comprimidos (13 mm de diámetro y 1.5 
mm de espesor) que serán sometidos al proceso de sinterizado a una temperatura 
de 920 ºC (1193.15 K).

Tabla 1. Parámetros de síntesis de NaxCoO2.

Muestra Temperatura
(°C)

Tiempo
(h)

Relación molar
Na:Co

Procedimiento 1: 420 °C (693.15 K), 6 h;  
760 °C (1033.15 K), 6 h; 

NaxCoO2 (p1t7.5r1:1)

880

7.5 1:1
NaxCoO2 (p1t17r1:1) 17 1:1
NaxCoO2 (p1t2r2:1) 2 2:1
NaxCoO2 (p1t5r2:1) 5 2:1
NaxCoO2 (p1t7r2:1) 7 2:1

Procedimiento 2
NaxCoO2 (p2t8r1:1)

880

8 1:1
NaxCoO2 (p2t17r1:1) 17 1:1
NaxCoO2 (p2t8r2:1) 8 2:1
NaxCoO2 (p2t17r2:1) 17 2:1
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(a) (b)

Figura 1. Esquema de (a) Procedimiento 1, (b) Procedimiento 2.

5.2. Caracterización de NaxCoO2

La caracterización estructural del material se realizó por la técnica de difrac-
ción de rayos X (DRX) en un difractómetro Bruker D8 Advance, utilizando ra-
diación Cu-Kα (λ = 0.15406 nm) a 30 kV y 25 mA, en un intervalo 2θ = 10-90° 
y paso de 0.02° min-1, en la geometría de Bragg-Brentano. Se utilizó espectros-
copía de infrarrojo por transformada de Fourier (FT-IR) en un espectrómetro 
Spectrum One de Perkin Elmer, en un intervalo de 4000 a 650 cm-1, para analizar 
la composición química de la muestra y la eliminación de los reactivos. La mor-
fología de las muestras se analizó mediante microscopía electrónica de barrido 
(MEB), en un microscopio JEOL JSM-6390LV, con un voltaje de aceleración 
de 20 kV a diferentes aumentos; el análisis químico se realizó en un microsco-
pio Inca X-sigth Oxford Instrument 7582 que tiene acoplado un detector de 
espectroscopia de rayos X por dispersión de energía (EDS). Para determinar la 
densidad de portadores (n) y la movilidad (µ), se realizaron mediciones de Efecto 
Hall a 300 K y un campo magnético de 0.550 T, con una configuración de van 
der Pauw, en un equipo ECOPIA HMS 3000. 

6.	 Resultados y discusión de resultados 

6.1. Caracterización estructural por difracción de rayos X (DRX)

En cada sección, se presentan resultados de muestras seleccionadas. En la 
Figura 2 se presentan los patrones de DRX de las muestras NaxCoO2 (p1t7.5r1:1) y 
NaxCoO2 (p1t17r1:1), (Figura 2a-b), además de la muestra NaxCoO2 (p1t17r1:1) sin-
terizada a 920 °C (1193 K), durante 15 h (Figura 2c). Se observa que la muestra 
NaxCoO2 (p1t7.5r1:1) contiene señales, sin identificar, que indican que el compuesto 
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obtenido tiene una mezcla de fases (Figura 2a); esta muestra se trató a 880 °C du-
rante 7.5 h, y el resultado de DRX sugiere que se requiere más tiempo para lograr 
que las otras fases se transformen a NaCoO2. Esto se confirma con la muestra 
NaxCoO2 (p1t17r1:1), que se obtuvo con el mismo procedimiento y relación molar 
Na:Co, sólo se varió el tiempo (Tabla 1) a 17 h; en su espectro (Figura 2b) se ob-
servan señales más definidas, aunque es posible detectar señales no identificadas, 
que indican la presencia de fases secundarias. Al aumentar la temperatura (a 920 
°C (1193 K)) y un tiempo de sinterización de 15 h, se observa que las señales de-
tectadas en las muestras NaxCoO2 (p1t7.5r1:1) y NaxCoO2 (p1t17r1:1) están ausentes; 
sin embargo, surgen dos señales pequeñas entre 14° y 15°. Se ha reportado que 
la fase NaCo2O4 se obtiene a una temperatura aproximada de 650 °C (923.15 
K) y es estable en un intervalo desde esta temperatura de 650 °C (923.15 K) a ~ 
900 °C (1173.15 K), punto donde inicia su degradación y continúa hasta 950 °C 
(1223 K) [10]; entonces, las señales detectadas entre 14° y 15° se podrían atribuir 
al inicio de la degradación del NaCo2O4 ya que, como se mencionó anteriormen-
te, la etapa de sinterización de la pastilla se realizó a 920 °C (1193 K), sin sodio 
excedente. En la Figura 2 se incluye un aumento de la señal más intensa, el plano 
(002), donde se observa un desplazamiento de esta señal, lo que indica que hay 
un cambio en la celda unitaria del compuesto (en forma o tamaño) [23]. Los es-
pectros fueron comparados con la carta cristalográfica ICDD 01-073-0133 que 
corresponde al compuesto estequiométrico NaCo2O4, con una estructura crista-
lina hexagonal y grupo espacial P63/mmc [16, 17]. 

Figura 2. Patrones de difracción del (a) NaxCoO2 (p1t7.5r1:1), (b) NaxCoO2 (p1t17r1:1), (c) muestra 
de (b) sinterizada a 920 °C durante 15 h.
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En la Figura 3 se observan los patrones de difracción de la muestra NaxCoO2 
(p2t17r1:1) y después de haberse sinterizado a 920 °C (1193 K) y 950 °C (1223 K). 
En este caso, la estructura del compuesto coincide con la carta cristalográfica 
ICDD 00-030-1182, que corresponde a una estructura hexagonal de una fase 
Na0.71Co0.91O2, con grupo espacial P63/mmc [16,17,24]. Se observa, igual que 
en la Figura 2, que la señal más intensa para el espectro de la Figura 3a, corres-
ponde al plano (002) a 16.27°. Al sinterizar las muestras a temperaturas mayores 
a 900 °C, se detectan señales que no se encuentran en la carta cristalográfica 
mencionada; esto se atribuye a la degradación del compuesto y a la pérdida de la 
estequiometría por la volatilidad del sodio [10]. Se observa que las intensidades 
cambian al aumentar la temperatura de 880 °C a 920 °C y 950 °C, lo que indica 
que existen cambios en las posiciones atómicas dentro de la celda unitaria, lo que 
implica cambios en la estructura del material [23]. Estos resultados indican que la 
temperatura de sinterización para la pastilla debe disminuirse a menos de 900 °C 
para evitar la degradación del material. La Figura 3 también presenta un aumento 
en dos zonas: de 15° a 18°, para identificar las diferencias en la señal del plano 
(002), y de 36° a 38°, para identificar las diferencias en la señal del plano (100). Se 
detectan desplazamientos en estas señales, conforme aumenta la temperatura, lo 
que indica cambios en la forma y tamaño de la celda unitaria [23].

Figura 3. Patrones de difracción de (a) NaxCoO2 (p2t17r1:1), (b) muestra de (a) sinterizada a 920 
°C durante 10 h, (c) muestra de (a) sinterizada a 950 °C durante 10 h.

6.2. Caracterización mediante FT-IR

En la Figura 4 se presenta el espectro FTIR de las muestras NaxCoO2 
(p1t17r1:1), NaxCoO2 (p2t17r1:1), y muestras compactadas y sinterizadas a 920 °C. 
La identificación de las señales se presenta en la Tabla 2. Estas bandas coinci-
den con lo reportado por algunos autores que obtuvieron diferentes cobaltitas 
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[25-28]respectively. The study of  the mechanism of  gelling of  transition me-
tal ion Co(II. Como puede observarse en la Tabla 2 y la Figura 4, las bandas 
detectadas a 3454 y 1674 cm-1 se atribuyen a agua adsorbida [28]; la señal a  
1674 cm-1, también corresponde al grupo COO- del grupo carboxilo presente en el 
ácido cítrico [27]. Las bandas a 1442, 1056 y 848 cm-1 se atribuyen a las vibraciones 
de Na-O [28, 29], lo que confirma la formación de una fase NaxCoO2; la señal a 
848 cm-1 también se atribuye a agua adsorbida [30]. Las bandas a 1674 y 1056 cm-1 
corresponden a estiramiento asimétrico del COO- y a la vibración del C-O, respec-
tivamente, proveniente del –COOH del ácido carboxílico y el ácido cítrico [27]. 
Las bandas a 653 y 569 cm-1 provienen del estiramiento del enlace oxígeno-metal 
(M-O, M = metal, Na, Co), que se detectan entre 400 y 650 cm-1 [26,27,30,31]Mn, 
Cu, Zn. La presencia de grupos como COO- indica que, a pesar de las temperatu-
ras utilizadas, existen trazas de material orgánico provenientes de las materias pri-
mas (ácido cítrico, por ejemplo) [27]. Al comparar los espectros de las muestras 
NaxCoO2 (p1t17r1:1) y NaxCoO2 (p2t17r1:1) (Figura 4 a-b), se observa que al usar el 
procedimiento dos (tratamiento directo de 880 °C), disminuyen las bandas corres-
pondientes a los grupos OH- y COO- (3454 y 1674 cm-1), lo que indica la ausencia 
o reducción de residuos orgánicos; para la muestra NaxCoO2 (p2t17r1:1) se observa 
que, al sinterizar a 920 °C (Figura 4c), desaparece la señal característica M-O a  
653 cm-1; esto confirma los resultados observados en DRX (Figura 3); es decir, 
el compuesto NaxCoO2 se degrada y se forman otras fases. Por otro lado, para la 
muestra NaxCoO2 (p1t17r1:1), se observa el aumento en la banda a 653 cm-1 (M-O) 
y la disminución de las bandas provenientes de los reactivos y del agua, es decir, 
los grupos COO- y OH- (Figura 4d); corroborando, nuevamente, los resultados 
observados en DRX (Figura 2). 

Tabla 2. Asignaciones de las bandas de espectros FT-IR.

Señal (cm-1) Modo de vibración Grupo funcional, asignación
3454 νsim (estiramiento simétrico) OH-, Adsorción de agua
2984 ν(estiramiento) CH, precursores
1674 δ (flexión)

νasim (estiramiento asimétrico)
OH-, Adsorción de agua
COO-, del carboxilo

1442 π (vibración) Na-O
1056 π (C-O) (vibración) COO-, del carboxilo

π (vibración) Proviene del -COOH, por el ácido cítrico
Na-O

848 π (vibración) Na-O, OH-, Adsorción de agua
653 π (vibración) M-O
569 π (vibración) M-O
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Figura 4. Espectro FTIR de las muestras (a) NaxCoO2 (p1t17r1:1), (b) NaxCoO2 (p2t17r1:1),  
(c) muestra (b) sinterizada a 920 °C, (d) muestra (a) sinterizada a 920 °C.

6.3. Análisis de morfología y composición atómica

En la Figura 5 se observa la morfología de las muestras NaxCoO2 (p1t7.5r1:1) y 
NaxCoO2 (p2t17r1:1), obtenida con el microscopio electrónico de barrido. NaxCoO2 
(p1t7.5r1:1) presenta granos tipo placas, de tamaño y forma irregular, con algunos 
aglomerados (Figura 5a); la microestructura tipo placas confirma la obtención 
de una fase del compuesto NaxCoO2, ya que es típica de estos materiales 2D, 
debido a su estructura cristalográfica [12, 14]. Las condiciones térmicas y los 
tiempos utilizados para obtener esta muestra NaxCoO2 (p1t7.5r1:1), procedimiento 
1: 420 °C (693.15 K), 6 h; 760 °C (1033.15 K), 6 h, 880 °C, 7.5 h, influyen en el 
crecimiento de los granos a expensas de otros más pequeños, lo que produce esta 
microestructura de tamaños y formas irregulares. El análisis elemental obtenido 
con EDS, Figura 5b, muestra únicamente sodio, cobalto y oxígeno (Na, Co y O), 
lo que confirma nuevamente la formación de una fase del NaxCoO2. En el caso 
de la muestra NaxCoO2 (p2t17r1:1), Figura 5c, se observa una microestructura mix-
ta, con granos uniformes y compactos (sin poros o huecos entre ellos), junto con 
granos uniformes, en tamaño y forma, orientados al azar, que crecen a partir de 
los granos compactos; ambos tipos de granos presentan morfología tipo placas, 
evidenciando la naturaleza 2D de estos compuestos [12, 14]. En la Figura 5d se 
presenta la muestra NaxCoO2 (p2t17r1:1), compactada y sinterizada a 920 °C. Se 
observan granos de diferentes tamaños, en forma de capas y más regulares que 
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las muestras antes de esta temperatura; también, es posible distinguir otra fase, en 
forma de placas delgadas y perpendiculares a los granos sobre los que han cre-
cido; se detectan poros, que posiblemente surgieron durante la degradación del 
NaxCoO2 y la descomposición de las trazas de los compuestos precursores detec-
tados por FT-IR [32]. Estos resultados concuerdan con lo observado por DRX 
y FT-IR: al aumentar la temperatura, la cobaltita se degrada y produce otra fase.
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Figura 5. a) Micrografía de muestra NaxCoO2 (p1t7.5r1:1), b) análisis composicional (por EDS) de 

la muestra (a), c) NaxCoO2 (p2t17r1:1), d) muestra (c) sinterizada a 920 ºC durante 10 h.

En la Figura 6 se presentan los resultados de los análisis EDS de las muestras 
NaxCoO2 (p1t17r1:1), NaxCoO2 (p2t17r1:1), y muestra NaxCoO2 (p2t17r1:1) sinterizada a 
920 °C y, en la Tabla 3, se presentan las composiciones atómicas sin considerar el 
carbono, la fórmula empírica de los compuestos y la relación Na/O de cada com-
puesto. La presencia de carbono se atribuye a residuos de los precursores, en par-
ticular del ácido cítrico y los acetatos de sodio y cobalto, que a pesar de las tem-
peraturas utilizadas, no lograron eliminarse del todo, porque los grupos hidroxilo 
y carbonilos se adsorben sobre la superficie, en particular, los provenientes del 
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ácido cítrico que producen un efecto de impedimento estérico [31]. La variación 
en la composición atómica de sodio, cobalto y oxígeno, se relaciona con las rutas 
de síntesis utilizadas; principalmente, con las temperaturas y los tiempos, y con 
fases detectadas en DRX. En particular, la muestra sinterizada a 920 °C presenta 
una composición baja de sodio, lo que podría ser el resultado de la volatilización 
del sodio y la degradación del NaxCoO2, que se produce a temperaturas superio-
res a 900 °C [10]. De estos resultados, sin considerar el contenido de carbono, 
las fórmulas empíricas de las muestras son Na1.35CoO3.12, para las condiciones 
p1t17r1:1; Na3.89CoO10.17, para las condiciones p2t17r1:1; y, Na0.3CoO1.4, para la mues-
tra sinterizada a 920 °C. A partir de las fórmulas empíricas, donde se considera 
que los porcentajes atómicos corresponden a una fase, los compuestos obtenidos 
a las condiciones p1t17r1:1 y p2t17r1:1 presentan valores de la relación Na/O más 
cercanos (0.43 y 0.38) al valor del compuesto estequiométrico (NaCoO2, Na/O 
= 0.5), a diferencia de la muestra sinterizada a 920 °C (Na/O = 0.21); con estos 
datos, se corrigieron las fórmulas, en términos de la composición del catión, 
quedando de la siguiente manera: Na0.86CoO2, Na0.76CoO2 y Na0.42CoO2, para las 
condiciones mencionadas anteriormente (Tabla 3). 

Figura 6. Composición atómica de las muestras (a) NaxCoO2 (p1t17r1:1), (b) NaxCoO2 (p2t17r1:1), 
(c) muestra (b) sinterizada a 920 °C.

Se ha reportado que las cobaltitas en capas con fórmula general NaxCoO2 
(x ~ 0.6 - 0.7), presentan un comportamiento híbrido entre metales y sistemas 
aislantes, lo que hace que estos materiales tengan valores de propiedades termoe-
léctricas casi 10 veces mayores que los de metales típicos, con baja resistividad 
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eléctrica, densidad de portadores mayores y movilidad mucho menores [33–35]. 
Se espera, en consecuencia, que los compuestos Na0.86CoO2 y Na0.76CoO2 pre-
senten propiedades termoeléctricas comparables a los materiales termoeléctricos 
tradicionales; por otro lado, el compuesto Na0.42CoO2 se considera altamente de-
ficiente en sodio [24], y se espera que sus propiedades termoeléctricas sean po-
bres. En la siguiente sección se presentan y discuten los resultados de los análisis 
de caracterización eléctrica por Efecto Hall.

Tabla 3. Composición atómica de las muestras NaxCoO2 obtenidas a diferentes condiciones, sin 
considerar el C, y fórmulas empírica y corregida.

Muestra Composición atómica, %

Na Co O Fórmula 
empírica

Relación 
Na/O

Fórmula 
corregida

NaxCoO2 (p1t17r1:1) 24.67 18.26 57.06 Na1.35CoO3.12 0.43 Na0.86CoO2

NaxCoO2 (p2t17r1:1) 25.84 6.64 67.52 Na3.89CoO10.17 0.38 Na0.76CoO2

NaxCoO2 (p2t17r1:1), 
sinterizada a 920 °C

10.88 37.29 51.82 Na0.3CoO1.4 0.21 Na0.42CoO2

6.4. Caracterización eléctrica por Efecto Hall

En la Tabla 4 se presentan los resultados obtenidos de la caracterización por 
Efecto Hall: conductividad eléctrica (σ), densidad de portadores (n) y movilidad 
(µ) de cada una de las muestras. Las cobaltitas obtenidas por los dos procedimien-
tos y antes de sinterizar presentan valores de σ parecidos (0.72 y 0.79 S cm-1); este 
resultado puede atribuirse a la estructura cristalina (Figuras 2,3) ya que estos com-
puestos consisten de una capa CoO2 eléctricamente conductora y una capa de Na 
aislante [22], la microestructura (Figura 5), y al contenido de Na, Co [6] y oxígeno, 
que provoca que σ disminuya cuando el contenido de oxígeno disminuye, como 
consecuencia de la formación de vacancias de oxígeno en la red cristalina [36]. Al 
sinterizar el material a 920 °C, se observa un importante incremento en σ (26.17 y 
44.24 S cm-1), que puede atribuirse al cambio de microestructura y la aparición de 
otra fase, y que se inicia la degradación del NaxCoO2, de acuerdo a lo observado en 
DRX, MEB y a que el compuesto sinterizado presenta deficiencia en el contenido 
de Na [24]. Al continuar aumentando la temperatura de sinterización a 950 °C, el 
valor de σ disminuye a 0.46 S cm-1, como resultado de una mayor degradación del 
NaxCoO2, la volatilización del sodio y la aparición de otras fases. Estos resultados 
coinciden con los reportes que mencionan que la magnitud y la dependencia de la 
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resistividad eléctrica respecto a la temperatura son sensibles al contenido de Na y la 
no estequiometría en el O [37]. En los resultados de n y µ se observa que las mues-
tras NaxCoO2 (p1t17r1:1), NaxCoO2 (p2t17r1:1) y NaxCoO2 (p2t17r1:1), 950 °C presentan 
densidad de portadores mayor y movilidad menor, como se ha reportado en la lite-
ratura [33-35], y se puede atribuir a las diferencias en la morfología y composición 
de las muestras; adicionalmente, se sabe que los valores positivos de n indican que 
el transporte de carga se debe a huecos [38]the optimal conditions of  synthesizing 
and purifying carbon nanotubes (CNTs; por lo que, en las cobaltitas obtenidas en 
este trabajo, los portadores de carga son los huecos y se comporta como semicon-
ductor termoeléctrico tipo p. El comportamiento de la muestra sinterizada a 950 °C 
se puede atribuir, además, a la aparición de fases ricas en Co. Se ha reportado que 
el sodio influye en la concentración de portadores, por lo que de interés evitar su 
volatilización [4]. Es importante mencionar que las estructuras cristalinas en capas, 
como las cobaltitas, y los materiales policristalinos presentan anisotropía [36], por 
lo que es recomendable hacer mediciones utilizando diferentes direcciones cristalo-
gráficas y determinar en qué dirección se tendrían las mejores propiedades. 

Tabla 4. Resultados obtenidos de la caracterización por efecto Hall.

Muestra Fórmula 
corregida σ (S cm-1) n (cm-3) µ (cm2 V-1 s-1)

NaxCoO2 (p1t17r1:1) Na0.86CoO2 0.72 2.09E19 0.22
NaxCoO2 (p1t17r1:1), 920 °C - 26.17 9.34E18 17.40

NaxCoO2 (p2t17r1:1) Na0.76CoO2 0.79 8.30E18 0.59
NaxCoO2 (p2t17r1:1), 920 °C Na0.42CoO2 44.24 1.25E19 21.90
NaxCoO2 (p2t17r1:1), 950 °C - 0.46 5.16E19 0.05

7.	 Conclusiones 

A partir de la síntesis del NaxCoO2 mediante el método Pechini y caracteriza-
ción estructural, química, composicional, morfológica y eléctrica, se obtienen las 
siguientes conclusiones:

Las cobaltitas presentan cambios estructurales dependiendo de la temperatura 
de procesamiento; al aumentar la temperatura a más de 900 °C, se inicia un proceso 
de degradación y volatilización de sodio, que se determinó durante los análisis de 
DRX y se confirmaron con los resultados de FT-IR, donde se detectan los cam-
bios en las bandas correspondientes a los grupos funcionales provenientes de los 
precursores. La estructura cristalina para el material sintetizado coincidió con el 
grupo espacial P63/mmc que corresponde a una fase hexagonal; se requiere un 
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análisis Rietveld para determinar la pureza de la fase y si es una fase P2 o P’3. A 
partir del análisis de FT-IR, se determinó que los precursores utilizados se presen-
tan en trazas en los compuestos obtenidos, a pesar de las temperaturas utilizadas; 
se observa la presencia de vibraciones provenientes del enlace M-O (M = metal) 
para las muestras, excepto para la muestra sinterizada a 920 °C, ya que dicha señal 
está ausente, confirmando los resultados obtenidos por DRX. El análisis de morfo-
logía muestra granos irregulares, tanto en formas y tamaños, aunque se observa la 
microestructura tipo placas, característica de materiales 2D. En el análisis químico 
composicional se obtuvo carbono, que se atribuye a los restos de los precursores 
presentes en la muestras analizadas; las composiciones propuestas, sin considerar 
el contenido de carbono, son Na1.35CoO3.12, Na3.89CoO10.17 y Na0.3CoO1.4; a partir de 
las fórmulas empíricas y la relación Na/O, se obtuvieron las fórmulas corregidas: 
Na0.86CoO2, Na0.76CoO2 y Na0.42CoO2; el último compuesto presenta deficiencia 
en Na. A partir de los resultados obtenidos del efecto Hall, se determina que las 
propiedades de conductividad eléctrica, portadores de carga y movilidad dependen 
de la estructura cristalina, morfología, microestructura, composición y pureza de la 
fase; el material se comporta como semiconductor tipo p, con huecos como porta-
dores de carga. Adicionalmente, se confirma el carácter híbrido de los compuestos 
sintetizados. Al utilizar un tratamiento térmico sin etapas intermedias (de 300 a 
880 °C), el gasto energético del proceso disminuye. Por otro lado, la variación de 
los tiempos y temperaturas de sinterizado permite controlar las propiedades ter-
moeléctricas: en el procedimiento 1, disminuye considerablemente la evaporación 
del sodio; sin embargo, necesita un periodo de calcinación de al menos 17 h a 880 
ºC, favoreciendo la disminución de la relación señal-ruido y la estructura cristalina 
presenta un crecimiento favorable en el plano (002) y una conductividad eléctrica 
superior a la muestra inicial. Con base en los resultados obtenidos, este procedi-
miento 1 es el óptimo para la síntesis, con un tiempo de 17 h de calcinación y 10 h 
de sinterizado a 920 ºC, para evitar la evaporación de Na, obteniendo propiedades 
termoeléctricas mejoradas.
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Resumen

La aleación Ti6Al4V es ampliamente utilizada en la producción de implantes 
ortopédicos debido a que presenta propiedades mecánicas adecuadas, alta resis-
tencia a la corrosión y biocompatibilidad. No obstante, presenta baja bioactivi-
dad, pobre resistencia al desgaste y a la corrosión por agrietamiento, ocasionando 
reacciones biológicas que disminuyen su vida útil dentro del cuerpo humano. 
La formación de películas de ácido octadecilfosfónico (OPA, por sus siglas en 
inglés), sobre la superficie de diversos metales, se ha utilizado para mejorar su 
resistencia a la corrosión; sin embargo, la interacción entre ambos no está bien 
definida y hasta la fecha no se ha reportado la carta cristalográfica del ácido oc-
tadecilfosfónico. En este trabajo, se realizó un análisis estructural de películas de 
OPA depositadas sobre la aleación Ti6Al4V utilizando la técnica de dip-coating 
con el fin de determinar su estructura cristalina. Para ello se utilizó el método de 
refinamiento de Rietveld empleando los programas HighScore Plus® y FullProf  
Suite®. A partir del ajuste atómico realizado, se determinó que la estructura cris-
talina que presentó un valor de bondad del ajuste (χ2) más bajo es la monoclínica 
simple perteneciente a un grupo espacial P 1 21 1; por lo que se asume que ésta es 
la estructura a la que pertenece el OPA bajo las condiciones de síntesis realizadas. 
Adicionalmente, se determinó que las propiedades de barrera de estos recubri-
mientos incrementan de manera importante la resistencia a la transferencia de 
carga, por ende, disminuyendo la velocidad de corrosión de la aleación Ti6Al4V.

Palabras clave: Biomateriales, corrosión, películas, ácido octadecilfosfónico, 
estructura cristalina. 
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1.	 Introducción

En la actualidad, los implantes médicos con mayor demanda son aquellos 
causados por enfermedades degenerativas e inflamatorias que afectan a huesos 
y articulaciones. Entre éstas, se incluyen la osteoartritis degenerativa, artritis de-
generativa, artritis reumatoide, osteonecrosis (inducida por esteroides, post-trau-
mática o idiopática), condiciones de cadera congénitas (displasia del desarrollo 
de la cadera), neoplasias y osteoporosis. En el ser humano cualquiera de estas 
condiciones ocasiona dolor o la pérdida de las propiedades mecánicas del hueso 
y/o de las articulaciones, requiriendo implantes o prótesis, dispositivos ortopédi-
cos dentro del cuerpo [1-3]. 

En este sentido, la evolución y desarrollo de materiales ha permitido que una 
gran mayoría de los pacientes afectados alivien su enfermedad a través de estos 
dispositivos. Para que un material sea elegible como implante médico debe pre-
sentar ciertas características, como son: poseer propiedades mecánicas similares 
a los huesos que se desean sustituir, no causar toxicidad o carcinogenicidad, no 
presentar una respuesta inmunológica, deben ser bio-compatibles y presentar 
una alta resistencia a la corrosión. Por esta razón, son conocidos también como 
biomateriales, pueden producirse a partir de materiales cerámicos, metálicos o 
poliméricos. Son utilizados principalmente en placas de fijación para fracturas, 
tornillos, reemplazos articulares, cables de ortodoncia, vástago femoral, sopor-
tes para válvulas cardíacas, implantes dentales y reemplazos de huesos del oído 
interno [4, 5]. 

En particular, los materiales metálicos que son comúnmente empleados como 
implantes médicos son: acero inoxidable (ASTM F138 y ASTM F745), magnesio, 
titanio, cobalto y sus aleaciones. Dentro de las aleaciones de titanio, la aleación 
Ti6Al4V es la más utilizada con este fin [6]; esta aleación puede presentar tres 
fases diferentes α, α+β y β. La adición de aluminio en la aleación estabiliza la fase 
α mientras que el vanadio, la fase β. Adicionalmente, se puede utilizar en otras 
aplicaciones de la industria automotriz, aeroespacial, química, marina y biomédi-
ca [4, 7]. 

La aleación Ti6Al4V ha mostrado excelentes resultados en resistencia mecáni-
ca y biocompatibilidad; no obstante, presenta una baja bioactividad y su superficie 
es susceptible al desgaste, provocando corrosión por desgaste o agrietamiento. 
Durante este proceso, se ve comprometida la integridad mecánica, tensión super-
ficial (adherencia), que provoca reacciones biológicas y la liberación del vanadio, 
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induciendo un aflojamiento aséptico en implantes de larga duración [8-10]. Se ha 
reportado que partículas de titanio liberadas a partir de implantes ortopédicos 
pueden invadir pulmones, hígado y bazo generando una respuesta inmune, dolor 
y el fallo del implante [11, 12]. Un método para reducir el desgaste y mejorar la re-
sistencia a la corrosión de los biomateriales es la modificación de sus superficies 
mediante diferentes tratamientos superficiales y recubrimientos [13, 14].

Para determinar los tratamientos superficiales adecuados, es necesario cono-
cer la interacción que ocurre en este tipo de materiales al integrarse en el cuerpo 
humano. La respuesta inicial que experimentan los biomateriales al ser implan-
tados es casi instantánea. Primero, sobre la superficie del implante se absorben 
moléculas de agua formando una capa de hidratación; poco después se absorben 
también los iones. Después, se inicia la absorción de las proteínas; la configura-
ción de esta capa de proteínas promueve la subsecuente interacción del material 
con las células, ya que éstas actúan como traductoras entre la superficie del mate-
rial y los receptores celulares, determinando el destino del implante en el medio 
biológico (Figura 1) [15]. La absorción de las capas de agua, iones y proteínas 
sobre la superficie del implante conforman la primera etapa del proceso de os-
teointegración. La segunda etapa es el proceso de inflamación (con una duración 
de aproximadamente dos semanas); la tercera etapa consiste en la proliferación 
y diferenciación de células endoteliales, seguido de la cuarta etapa: la adherencia, 
proliferación y diferenciación de los osteoblastos. En la etapa final se obtiene una 
buena osteointegración [16-18]. Este proceso es de vital importancia para el éxito 
de la interacción entre biomaterial y el medio circundante, por lo tanto, también 
de la implantación. 

El medio fisiológico es considerado extremadamente agresivo para los bio-
materiales metálicos, por lo que su funcionalidad dentro del cuerpo depende 
altamente de la química de los fluidos que rodean al implante. El fluido biológico 
extracelular (del tejido celular externo), como la sangre y el fluido intersticial; 
contienen una gran cantidad de materiales orgánicos e inorgánicos necesarios 
para el cuerpo. Estos son complejos y están compuestos por sales, algunos me-
tales, aminoácidos, azúcares, proteínas, células, etc. Estos componentes produ-
cen aniones como cloruro (Cl-), fosfatos (PO4

-), bicarbonatos (HCO3
-) y cationes 

como potasio (K+), sodio (Na+), calcio (Ca+2) y magnesio (Mg+2). El pH normal 
de la sangre y del fluido intersticial usualmente se mantiene entre 7.35 y 7.45, no 
obstante, puede disminuir hasta 5.2 durante la implantación en tejido calcificado, 
normalizándose después de dos semanas; la temperatura se mantiene cercana a 
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los 37 °C. La alta concentración de iones y el cambio en el pH aceleran el proceso 
de corrosión de los biomateriales metálicos, lo que puede generar la liberación de 
iones metálicos [4, 18].

Las articulaciones metal-metal generan aproximadamente entre 6.7 × 1012 y 2.5 
× 1014 partículas a partir del desgaste, la corrosión superficial o la combinación de 
ambos. La ingesta de nanopartículas metálicas (< 150 nm) de las células ocurre por 
un proceso de endocitosis, particularmente fagocitosis y pinocitosis. Partículas más 
grandes (> 150 nm) pueden estimular la fagocitosis en células especializadas tales 
como macrófagos. Una vez internalizada, la partícula metálica puede inducir cito-
toxicidad, daño cromosómico y estrés oxidativo. El Titanio puede generar especies 
reactivas de oxígeno, tales como el radical superóxido (O2

-) y el radical hidroxilo 
(OH-); estas especies reactivas de oxígeno pueden provocar daño al ADN, proteí-
nas y lípidos. Las partículas metálicas liberadas por los biomateriales metálicos po-
seen una capacidad limitada para activar macrófagos y pueden ocasionar osteólisis 
por una reacción inmune relacionada a hipersensibilidad [17, 19]. 

Figura 1. Esquema de la interfase implante-medio biológico. Eventos a nivel molecular sobre la 
superficie del implante: 1) adsorción de moléculas de agua; 2) incorporación de iones; 3) adsor-

ción de biomoléculas; 4) liberación de material metálico.

De esta manera, los tratamientos superficiales o recubrimientos deberán cum-
plir con los mismos requisitos de un biomaterial, pero al mismo tiempo, incre-
mentar las propiedades de barrera evitando un detrimento en las propiedades 
mecánicas, presentar una alta adherencia y rugosidad, evitar un peso excesivo en 
el dispositivo final y una relación costo-beneficio muy superior al que presenta 
un implante sin un proceso de modificación superficial. Los métodos utilizados 
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para la modificación de superficies pueden ser físicos o químicos. La técnica de 
pulverización catódica, tratamientos térmicos, rociado térmico, tratamientos de 
conversión química, electrodepósito y técnicas de mojado en diferentes medios 
son algunas de las técnicas más utilizadas para lograr una modificación superficial 
en estos materiales.

Las técnicas de mojado se han adoptado por su sencillez y bajo costo, además 
que a través de ellas se pueden lograr tratamientos superficiales o recubrimientos 
con un empaquetamiento y ordenamiento adecuado para su uso en implantes mé-
dicos. Particularmente, el método por inmersión (dip-coating) permite la modifica-
ción superficial a través de las siguientes etapas 1) inmersión: el sustrato se sumerge 
a una velocidad controlada; 2) proceso: el sustrato se mantiene sumergido durante 
un tiempo lo suficientemente largo para permitir la formación del tratamiento su-
perficial o recubrimiento; 3) extracción: se extrae al sustrato a una velocidad con-
trolada; 4) secado a temperatura ambiente y 5) evaporación de los compuestos vo-
látiles a temperaturas elevadas (Figura 2). Como es de esperarse parámetros como 
la viscosidad, gravedad y la tensión superficial tienen un papel importante en la 
modificación superficial y/o en la formación del recubrimiento [20, 21].

Figura 2. Recubrimiento por inmersión, de izquierda a derecha. El proceso de recubrimiento se 
inicia por sumergir al sustrato, después de un tiempo de espera (inmersión) comienza la extracción 
y finaliza con el secado; además, la etapa de evaporación intermedia entre la extracción y el secado.

Una de las soluciones que ha sido explorada para la modificación superficial 
de sustratos metálicos son los ácidos alquilofosfónicos (R-PO(OH)2). Estos com-
puestos están formados por cadenas anfifílicas lineales que pueden formar enla-
ces M-O-P con diversos metales tales como Ti, Zr, Zn, Al, entre otros (Figura 3) 
[22]. Se han realizado investigaciones con la intención de aumentar la hidrofobi-
cidad de compuestos organometálicos, mejorando su desempeño como refuerzo 
en matrices poliméricas mediante la adición de ácido octadecilfosfónico (OPA); 
demostrando que existe interacción química entre ellos [23, 24]. El ácido octade-
cilfosfónico ha sido utilizado en la formación de películas sobre la superficie de 
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diferentes aleaciones metálicas para prevenir el proceso de corrosión; se ha re-
portado que estos recubrimientos presentan un buen desempeño como barreras 
protectoras, aumentando la resistencia a la degradación de las aleaciones [25, 26]. 

Recubrimientos de OPA se han empleado además sobre superficies de TiO2 
para evitar la adsorción de bacterias [27, 28]; en TiAlN para disminuir la energía 
superficial y mejorar sus propiedades funcionales [29]; electrodos metálicos (por 
ejemplo, Ag), dieléctricos (como óxido de indio estaño y óxido de hafnio), utili-
zados en transistores orgánicos, para modular la función de trabajo, energía su-
perficial y la cinética de la transferencia de electrones [30, 31]. Recientemente, se 
han reportado estudios de simulaciones de dinámica molecular para determinar el 
mecanismo molecular de adherencia del OPA sobre la superficie de α-Al2O3 (0001) 
[32]. Estas investigaciones indican que se debe tener un control adecuado de los pa-
rámetros de síntesis, ya que puede ocasionar defectos en la película formada, debi-
do a las moléculas de ácido octadecilfosfónico que no se adhieren correctamente al 
sustrato, por lo que se sugiere su uso en disolventes polares para su corrección [33].

Figura 3. Estructura química del OPA.

Como es de esperarse uno de los retos más importantes cuando se utiliza 
OPA, es la determinación de la forma en que interactúa con la superficie metálica 
en la que se deposita, así como el tipo de estructura cristalina. El principal pro-
blema en este último caso es que el Centro Internacional de Datos de Difracción 
(ICDD) no tiene en su banco de datos una carta cristalográfica de ácido octade-
cilfosfónico que apoye a la identificación de las fases durante el crecimiento de 
películas en materiales metálicos. 
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Por esta razón, tomando como referencia los antecedentes descritos, en esta 
investigación se presenta un análisis estructural del crecimiento de películas de 
ácido octadecilfosfónico (OPA) depositadas sobre la superficie de Ti6Al4V me-
diante la técnica de inmersión (dip-coating), con el fin de determinar el tipo de 
estructura cristalina que se deposita en el sustrato metálico y evaluar sus propie-
dades de barrera utilizando la técnica de espectroscopia de impedancia electroquí-
mica y un medio que emula las condiciones del medio fisiológico (buffer fosfato 
salino, PBS). Para conseguirlo, después de realizar la síntesis del sistema OPA/
Ti6Al4V a dos diferentes tiempos de inmersión, se realizó un análisis estructural 
utilizando un refinamiento Rietveld a través de los programas HighScore Plus® 
y FullProf  Suite®, proponiendo las posiciones atómicas de sus bases de datos. 

El refinamiento Rietveld es un método utilizado para caracterizar materiales 
cristalinos de los cuales se desconoce su estructura cristalina, se ajusta un modelo 
a los datos experimentales obtenidos mediante difracción de rayos X. Los reque-
rimientos básicos para realizar el refinamiento Rietveld son: 1) datos precisos de 
difracción del material evaluado; 2) un modelo inicial que sea razonablemente 
cercano a la estructura cristalina del material de interés; 3) un modelo que descri-
ba con precisión las formas, anchuras y cualquier error sistemático en las posicio-
nes de las señales de Bragg en el patrón de difracción. 

En general el refinamiento Rietveld se basa en el método de mínimos cuadra-
dos a fin de minimizar la siguiente función residual: 

ρ = ∑N 
i=1 wi (yi 

obs - yi 
calc )2 	 (1)

A partir de esta función y las ecuaciones (2 - 5) se pueden comparar los resi-
duales esperado, ponderado, perfil y Bragg.

Residual esperado (RE):

RE = 100 √
(N - P + C )

(∑N 
i=1 wi (yi 

obs )2)
	 (2)

Residual de perfil ponderado (RWP, por sus siglas en inglés): 

RWP = 100  √ (∑N 
i=1 wi (yi 

obs - yi 
calc )2)

(∑N 
i=1 wi (yi 

obs )2)
	 (3)
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Residual perfil (RP): 

RP = 100 √ (∑N 
i=1 (yi 

obs - yi 
calc )2)

(∑N 
i=1 yi 

obs )
 	 (4)

Residual de Bragg: 

RB = 100 √ (∑N 
i=1 Nref  (I i 

obs - I i 
calc )2)

(∑N 
i=1 I i 

obs )
	 (5)

En estas ecuaciones, N es el número total de posiciones 2θi , wi es el factor 
de peso (peso estadístico para cada reflexión); yi 

obs el número de cuentas experi-
mentales para cada ángulo 2θi ; yi 

calc el número de cuentas calculadas para cada 
ángulo 2θi ; I i 

obs es la intensidad integrada para cada ángulo 2θi ; I i 
calc es la intensidad 

integrada calculada para cada ángulo 2θi , N - P + C es el número de grados de 
libertad [34-37].

2.	 Metodología

2.1. Materiales y reactivos 

El ácido octadecilfosfónico (97 %) y la solución salina amortiguada por fosfa-
tos (PBS) fueron adquiridos en la compañía Sigma-Aldrich Co., el alcohol etílico 
(etanol, 96 %) en Fermont. El sustrato utilizado en este estudio fueron Ti6Al4V 
grado quirúrgico en forma de discos con diámetro de 20 mm y espesor de 2 mm. 
Previo al depósito, los sustratos se desbastaron con papel de SiC utilizando gra-
dos desde 400 a 1500. Los residuos se eliminaron en disoluciones de agua destila-
da, etanol, acetona en baño ultrasónico y fueron secados a temperatura ambiente. 

2.2. Síntesis de las películas de OPA

La formación de las películas de OPA sobre la superficie de los sustratos de 
Ti6Al4V se realizó empleando una disolución de ácido octadecilfosfónico la cual 
se preparó usando 0.01724g de ácido octadecilfosfónico que se introdujeron en 
un matraz de tres bocas en conjunto con 50 mL de etanol, añadidos para alcanzar 
una concentración de 1mM. Después, el matraz se conectó a un condensador 
de reflujo y colocó en un baño de aceite a 40 °C durante 2 horas. En la última 
etapa, la disolución se dejó enfriar a temperatura ambiente. Posteriormente, se 
utilizaron 80 mL de la disolución y se colocaron en el vaso de precipitados del 
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equipo de inmersión modelo Dip Coating WHL-30B. Los sustratos fueron, a su 
vez colocados en el brazo de velocidad controlada. Los experimentos se reali-
zaron a temperatura ambiente, utilizando dos tiempos de inmersión (20 y 30 h), 
una velocidad de inserción y extracción de 1 mm/min. El secado de la disolución 
se realizó a temperatura ambiente, el cual fue seguido por un proceso de eva-
poración efectuada en una mufla marca Lindbergh BF51894C y, finalmente, se 
enfriaron a temperatura ambiente.

3.	

3.1. Caracterización estructural mediante DRX y refinamiento Rietveld

Los recubrimientos del sistema OPA/Ti6Al4V se caracterizaron estructu-
ralmente mediante un equipo de difracción de rayos X marca Bruker modelo  
D8 Advance, el cual está equipado con un detector LINXEYE. Los datos fueron 
recolectados en el intervalo 2θ desde 5 hasta 90° con un paso de 0.02° min-1 utili-
zando una radiación CuKα (λ =1.5406 Å). Para comparación, se evaluó un espectro 
de polvos de OPA. Los espectros de difracción de rayos-X fueron analizados me-
diante el método de refinamiento de Rietveld utilizando los programas HighScore 
Plus® [38] y FullProf  Suite® [39]. Como se mencionó previamente, la carta cris-
talográfica del OPA no se ha encontrado en la literatura por lo que inicialmente se 
utilizaron cartas cristalográficas con patrones de difracción de rayos-X similares y 
que están en la biblioteca de datos del programa HighScore Plus.

Para el refinamiento en el programa HighScore Plus® se utilizó un polinomio 
de cuatro coeficientes, el término 1/X y la función pseudo-Voight se utilizó para 
ajustar la forma de las señales; estáa función también se empleó para realizar el 
refinamiento en el programa FullProf  Suite®. 

3.2. Caracterización morfológica

La caracterización morfológica del sistema OPA/Ti6Al4V se realizó utilizan-
do un equipo JEOL JSM 6701F a diferentes aumentos y un voltaje de aceleración 
de 5 kV.

3.3. Espectroscopia de impedancia electroquímica

La espectroscopia de impedancia electroquímica (EIS, por sus siglas en inglés) 
se realizó en una celda de tres electrodos a 20 °C, en una disolución PBS, que 
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emula las condiciones del medio fisiológico, usando un Potenciostato Gamry 
Reference 600; las muestras se estabilizaron durante 30 min antes de las eva-
luaciones. El electrodo de trabajo consistió en un área expuesta de 0.7 cm2 de 
la superficie de las muestras con y sin recubrimiento. El electrodo de referencia 
fue un electrodo de Calomel saturado (SCE, por sus siglas en inglés) y una barra 
de grafito se empleó como contraelectrodo. Las medidas de impedancia se ob-
tuvieron con una señal sinusoidal de voltaje de 10 mV de amplitud aplicada en 
un intervalo de frecuencia de 100 kHz a 0.01 Hz (diez puntos de frecuencia por 
década). Todas las mediciones se realizaron por triplicado.

4.	 Resultados y discusión

4.1. Análisis Morfológico del sistema OPA/Ti6Al4V 

En la Figura 4 a-d se presentan las micrografías de los sistemas OPA/Ti6Al4V 
producidos a dos tiempos de inmersión (20 y 30 h) y diferentes magnificaciones. 
La molécula de OPA presenta una longitud de onda de ~15 Å, por lo que se ha 
observado previamente que el análisis morfológico es complicado. Sin embar-
go, bajo las condiciones de síntesis se puede observar en estas imágenes que la 
película presenta aglomerados de la molécula, por lo que se puede inferir que la 
película se formó a partir de nucleación de partículas mismas que fueron crecien-
do hasta formar el recubrimiento. Muy probablemente este crecimiento se dio a 
partir de la composición de las fases α y β características de esta aleación. El ta-
maño de estos aglomerados es difícil de determinarse con exactitud; sin embargo, 
se observa que son del orden micrométrico, las cuales a su vez están integrados 
por partículas más pequeñas. En estas micrografías también puede observarse 
que debido al mecanismo de crecimiento se presentan porosidades superficiales, 

  

  
 

10 µm 1 µm 

10 µm 1 µm 

Figura 4. Micrografías de SEM de 
la aleación Ti6Al4V recubierta con 
OPA utilizando dos tiempos de 
inmersión. a-b) 20 h y c-d) 30 h.
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mismas que disminuyen con el tiempo de inmersión. Las líneas observadas están 
relacionadas con el procedimiento de pulido mecánico. 

4.2. Patrones de difracción de rayos X

En la Figura 5 se muestran los patrones de difracción de los cristales del OPA 
(tal como se recibieron), los sustratos de Ti6Al4V sin recubrir y los sistemas OPA/
Ti6Al4V con dos tiempos de inmersión (20 y 30 h). Los espectros de difracción 
muestran para el caso de los cristales de OPA, la aparición de reflexiones a 5°, 7.6° 
y 12.7°. Por su parte, el sustrato metálico sin recubrir presenta tres principales re-
flexiones que se localizan aproximadamente a 32.3° (100)α, 38.1° (002) α, 39.6° (110)
β, 40.2° (101)α, 53.4° (102)α, 64.6° (110)α, y 71.1° (211)α (103)β que corresponden 
a las fases hexagonal de α-Ti (JCPDS # 44-1294) y cúbica de β-Ti (JCPDS # 44-
1288). Por su parte, los sistemas OPA/Ti6Al4V presentan las principales reflexio-
nes de sustrato, OPA así como la aparición dos pequeñas reflexiones localizadas 
aproximadamente a 22.2° y 25.9° (θ-2θ), las cuales se han atribuido a la interacción 
de la OPA y la superficie metálica [23,24]. La intensidad de las señales disminuye 
al aumentar el tiempo de inmersión de 20 a 30 h, por lo que se observa que a 30 h 
estas señales se integran en una sola reflexión. La disminución de la intensidad de 
las señales es característica de la reducción en la cristalinidad de película. 

El refinamiento Rietveld intentó realizarse en los sistemas OPA/ Ti6Al4V; 
sin embargo, como era de esperarse, el número de conteos (intensidades) fue 
demasiado pequeño para la obtención de resultados confiables durante el análisis 
de la estructura cristalina de OPA, por lo que el refinamiento Rietveld se realizó 
a partir del patrón de difracción de OPA cristalino. 
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Figura 5. Patrones de difracción del OPA en polvo, las aleaciones Ti6Al4V  
sin recubrir y recubiertas con las películas de OPA.
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4.3. Refinamiento Rietveld

En literatura se ha encontrado que la identificación de materiales descono-
cidos se realiza principalmente utilizando la técnica de difracción de rayos X en 
polvo, una técnica no destructiva con la cual se examinan fases, textura, cristali-
nidad, etc. A partir de la información obtenida de esta técnica, se puede realizar 
el análisis de la estructura cristalina de materiales desconocidos o nuevos, cuya 
estructura no se encuentra en las bases de datos, utilizando el método de refina-
miento Rietveld empleando diversos softwares [40]. 

Como se mencionó anteriormente, la intensidad de las señales de las películas 
del OPA sobre la aleación Ti6Al4V no es suficiente para realizar el análisis de su 
estructura mediante el método de refinamiento Rietveld, por lo que se utilizaron 
los datos del patrón de difracción de OPA en polvo. Esta información fue utili-
zada para refinamiento Rietveld combinando los programas HighScore Plus® y 
FullProf  suite®. Primero, se realizó una búsqueda de cartas cristalográficas cuyo 
compuesto estuviera formado a partir de los mismos elementos que componen 
de OPA, con patrones de difracción con señales en las mismas posiciones o 
posiciones cercanas a las encontradas en las cartas cristalográfica del OPA ex-
perimental, utilizando diversas bases de datos mediante el programa HighScore 
Plus®. A partir de esta búsqueda se encontraron coincidencias mostradas en la 
Tabla I. Como puede apreciarse en esta Tabla, todas las estructuras que se acer-
can a las reflexiones de la OPA ajustan con la fase monoclínica. Por lo que éstas 
se evaluaron mediante el refinamiento Rietveld utilizando los resultados experi-
mentales. Es importante mencionar que las coordenadas atómicas de la estructu-
ra del OPA se obtuvieron a partir de los archivos de información cristalográfica 
(5FIC.cif) [41]. 

Tabla 1. Información cristalográfica de la base de datos contenida en el programa HighScore 
plus® como punto de partida para el refinamiento Rietveld.

Núm. Carta 
cristalográfica

Estructura 
cristalina

Grupo 
espacial

Núm. de 
grupo 

espacial
Fórmula química

96-201-2866 monoclínica P 1 21 1 4 P8.00O32.00H40.00C28.00
96-402-1899 monoclínica C 1 2 1 5 C176.00H128.00O16.00P8.00
96-431-0891 monoclínica C 1 2/c 1 15 P8.00O16.00C248.00H248.00
96-430-9594 monoclínica C 1 2/c 1 14 P4.00C136.00H172.00O12.00
96-222-7302 monoclínica C 1 2/c 1 14 P4.00O16.00C168.00H252.00
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A partir de los refinamientos realizados s observó que el valor de la bondad 
del ajuste del patrón de difracción experimental más bajo se obtuvo al compa-
rarlo con la carta cristalográfica JCPDS # 96-201-2866 (χ2 = 53) utilizando el 
software HighScore plus®, mientras que el ajuste mínimo que se obtuvo en el 
programa Fullprof  Suite® fue deχ2 = 59.2 para esta misma carta. Es evidente que 
este valor puede resultar muy alto para cualquier análisis de este tipo; sin embar-
go, la aproximación se considera adecuada si se toma en cuenta la complejidad de 
la molécula (OPA) y la carencia de datos disponibles. De esta manera, la estructu-
ra cristalina del ácido octadecilfosfónico a temperatura ambiente es monoclínica 
simple con una simetría P 1 21 1, grupo espacial 4. En la Tabla II se presentan los 
resultados del ajuste obtenido mediante el refinamiento Rietveld en etapas inicial, 
intermedia y final del análisis realizado utilizando el programa Fullprof  Suite®. 
Por su parte, en la Figura 6 se muestran los cambios en el refinamiento a través 
de las diferentes posiciones atómicas propuesta para la estructura de la OPA. En 
esta Figura, las diferencias en los perfiles calculados y experimentales indican un 
mejor ajuste.

Tabla 2. Resultados del refinamiento Rietveld para la estructura cristalina de ácido octadecilfos-
fónico utilizando como referencia la carta cristalográfica JCPDS # 96-201-2866.

Ajuste Inicial Intermedio Final
Sistema cristalino Monoclínico Monoclínico Monoclínico
Grupo espacial P 1 21 1 P 1 21 1 P 1 21 1

a (Å) 5.07(5) 5.60(1) 5.58(6)

b (Å) 23.24(1) 23.41(5) 23.21(4)

c (Å) 8.76(1) 8.64(2) 8.75(4)

β(º) 98.3(2) 97.3(3) 97.0(1)

V (Å3 ) 1150.2(1) 1124.8(5) 1125.7(4)

Factores R
Rp (%) 89.7 103 41.3
Rwp (%) 95 95-4 53.4
Rexp (%) 7.57 7.84 6.93

χ 2 157 148 59.2

Las diferencias con el ajuste experimental son bastante aceptables con Rexp = 
6.93 %, mientras que en el caso de los residuales de ponderados y de perfil son al-
tos con valores de Rp = 41.3 % y Rwp = 53.4 %, respectivamente. Los parámetros de 
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celda unitaria que corresponde a este ajuste son: a = 5.583(6) Å, b = 23.210(4) Å, 
c = 8.753(3) Å, β = 97.03(13) °, V = 1125.7(14) Å 3 y contiene 122 átomos, 2 
moléculas por celda unitaria.

Figura 6. Gráficas del refinamiento Rietveld para el OPA en polvo a lo largo del análisis. Etapa 
inicial (a), intermedia (b) y final (c).

En la Figura 7 se muestra una propuesta de los diagramas de celda unitaria 
del ácido octadecilfosfónico utilizando los resultados por etapa del refinamiento 
Rietveld. Estas celdas fueron construidas en el programa Diamond® mediante 
los archivos CIF generados [42].

Los parámetros del refinamiento de la etapa inicial (Figura 7 a) no presentan 
una variación drástica respecto a la etapa intermedia (Figura 7 b); sin embargo, 
a medida que se refinaron los parámetros iniciales, se presentan una estructura 
muy diferente. Los cambios en las posiciones atómicas pueden en gran medida 
modificar las propiedades del sistema OPA/Ti6AL4V. Por esta razón, con el fin 
de complementar la información y recordando que el objetivo de este estudio era 
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determinar la estructura cristalina de los recubrimientos de OPA sobre la alea-
ción Ti6AL4V, así como su propiedades de barrera en un medio que simule un 
medio fisiológico; se realizó un análisis de los sistemas OPA/Ti6AL4V mediante 
espectroscopia de impedancia electroquímica.

Figura 7. Diagramas de la celda unitaria del OPA en polvo a lo largo del refinamiento de 
Rietveld. Etapa inicial (a), intermedia (b) y final (c).

4.4. Espectroscopia de Impedancia Electroquímica

La Figura 8 muestra los espectros obtenidos mediante la técnica de espec-
troscopia de impedancia electroquímica utilizando una disolución de PBS. Para 
comparación, se presenta el desempeño electroquímico de sustratos sin recubrir 
de Ti6Al4V. Todos los espectros presentan una sola constante de tiempo con 
una influencia directa sobre las propiedades de barrera del tiempo de inmersión 
de los recubrimientos aplicados. En el diagrama de Nyquist se puede observar 
claramente que las propiedades de barrera de la aleación Ti6Al4V se incrementan 
de manera importante con la adición de los recubrimientos de OPA. Una compa-
ración rápida de este comportamiento sugiere que la resistencia a la polarización 
se modifica de 24 kΩ cm-2 para el sustrato desnudo y se incrementa entre 256.2 
kΩ cm-2- 0.86 MΩ cm-2 con un tiempo de 20 y 30 h de inmersión, respectiva-
mente. Este comportamiento puede corroborarse con los diagramas de impe-
dancia total y ángulo de fase en donde se observa un incremento en la respuesta 
capacitiva (de altas a bajas frecuencias) a mayores tiempos de inmersión. Para 
determinar los valores de la resistencia a la transferencia de carga de las muestras 
analizadas, se realizó un ajuste mediante el uso de circuitos equivalentes. Los 
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circuitos equivalentes propuestos para el sustrato sin recubrir es Rs(RctCPEdc), 
mientras que para los sistemas OPA/ Ti6Al4V se propuso un circuito Rs(Rr (Rct 
CPEdc) CPEr)). En estos circuitos Rs describe la resistencia a la solución, Rr es 
la resistencia del recubrimiento y Rct es la resistencia al a transferencia de carga. 
Por su parte, la capacitancia de la doble capa eléctrica fue ajustada mediante un 
elemento de fase constante. El elemento de fase constante se utilizó para ajustar 
las desviaciones de la idealidad del semicírculo y son referidas en este caso a ru-
gosidades observadas durante el crecimiento de la película. Por lo tanto CPEr, 
está relacionada con la capacitancia del recubrimiento, mientras que CPEdc con 
la capacitancia de la doble capa eléctrica.

Los resultados del ajuste realizado a los datos experimentales a partir de los 
circuitos propuestos se presentan en la Tabla III. Los valores de resistencia a la 
disolución se encuentran en el intervalo observado para este tipo de electrólitos, 
mientras que los valores de n se encuentran en congruencia con el ajuste de la 
capacitancia a partir del elemento de fase constante del recubrimiento, el cual es 
cercano a la unidad. Por su parte, en el mejor de los casos se observó un incre-
mento en las propiedades de barrera de hasta casi dos órdenes en magnitud en 
comparación con el sustrato. Si bien es cierto que el tiempo de inmersión es muy 
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recubrir y recubiertos con OPA.
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alto en comparación con los dos experimentos propuestos, la aplicación de estos 
materiales puede justificar en un balance de costo-beneficio. 

Tabla 3. Valores obtenidos a partir de la simulación de la aleación Ti6Al4V sin recubrir  
y recubierta con el OPA en PBS.

Muestra

CPEr CPEdc Equiv.
Rs Yo1r n1 Rr Yo2dc n2 Rtc Circuit

(Ω cm2) (Ω-1 cm2 sn) (Ω cm2) (Ω-1 cm2 sn) (Ω cm2) χ2 
(10-3)

Ti6Al4V 59.24 - - - 4.73E-5 0.87 24.43E3 2.49 a

20 h 73.81 3.95E-6 0.92 730 12.24E-6 0.59 833E3 1.01 b

b30 h 55.93 1.66E-8 0.92 17.29E3 5.44E-6 0.69 1.84E6 13.41

Específicamente con 30 h de inmersión la reducción en la velocidad de corro-
sión puede estar relacionado con varios factores, por ejemplo, el mayor espesor 
que tienen las películas en comparación con las de 20 h; asimismo, la reducción 
en la porosidad de los recubrimientos a tiempos mayores, lo cual se observó en la 
inspección morfológica de las muestras. Finalmente, un factor que puede influir 
es el tipo de estructura cristalina del recubrimiento y su interacción con el sus-
trato metálico. Durante el crecimiento de los sustratos y su posterior secado, se 
liberan no solo disolventes, sino una cantidad de energía debida a las diferencias 
en los coeficientes de expansión térmica entre el polímero y metal, lo cual puede 
modificar los tamaños de cristalita en el recubrimiento. Sin embargo, en este caso 
los tamaños fueron muy similares por lo que este factor no debe afectar el des-
empeño final del material. En lo que respecta a la estructura cristalina, la cual se 
sugiere es monoclínica, ésta afectará principalmente, las propiedades mecánicas 
del sistema, las cuales no fueron evaluadas durante esta investigación.

5.	 Conclusiones

En este estudio se evaluó la estructura cristalina del ácido octadecilfosfónico 
en polvo, un material empleado como película para prevenir el proceso de co-
rrosión en la superficie de la aleación Ti6Al4V, cuya carta cristalográfica no ha 
sido reportada en literatura. La estrategia inicial se enfocó en analizar morfoló-
gicamente el crecimiento de los recubrimientos de OPA en sustratos metálicos, 
utilizando tiempos de inmersión a 20 y 30 h. El crecimiento de estas películas 
ocurre mediante islas presumiblemente en la fase β-Ti, para después recubrir con 
el tiempo de inmersión la superficie del sustrato. Películas más uniformes y una 
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menor porosidad se observaron a 30 h. Los espectros de DRX indican una inte-
racción fuerte de OPA la cual se presenta con la aparición de pequeñas reflexio-
nes que no aparecen en el sustrato metálico ni en el material reactivo. A partir 
de los resultados obtenidos en el refinamiento Rietveld a través de los softwares 
HighScore Plus® y FullProf  Suite®, se sugiere que la estructura de la OPA es 
monoclínica con una simetría P 1 21 1, no obstante que el valor de χ2 es alto para 
esta determinación. La resistencia a la transferencia de carga es incrementada 
hasta en dos órdenes de magnitud cuando se aplica un recubrimiento de OPA en 
la superficie de Ti6Al4V. Aunque el tiempo de aplicación es largo 30 h, el costo 
beneficio en estos materiales justifica su aplicación. Finalmente, las propiedades 
de barrera están relacionadas con las características del recubrimiento como lo 
es la reducción en la porosidad y espesor que puede alcanzarse con tiempos de 
inmersión prolongados. 
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CONCLUSIONES Y 
RECOMENDACIONES FINALES

En la actualidad la nanotecnología está cumpliendo con sus objetivos, al ser 
una ciencia y tecnología trans-disciplinaria, está uniendo esfuerzos con las demás 
ciencias para apoyar con las innovaciones para contrarrestar a la pandemia del 
COVID 19. Es así que los desarrollos de las vacunas que están administrando en 
seres humanos contra el virus, el RNAs está siendo nanotransportado a través de 
liposomas y son los que tienen mayor eficacia, 94 % y 95 % contra el COVID 19.

Esta es una gran motivación para continuar realizando investigación en nano 
ciencia y nanotecnología aplicada al área de salud sin descuidar las otras áreas del 
conocimiento como Energía, Medio Ambiente, Alimentos y Seguridad. 

En el área de salud los capítulos inician con la elaboración de nanofibras que 
se emplean como apósitos para el tratamiento de enfermedades infecciosas, in-
corporando un antibiótico en el interior de las nanofibras, que es una técnica que 
posiblemente servirá para nuevas innovaciones en otros campos de la salud.

La investigación sobre el método de síntesis de nanoparticulas de oro con 
diferentes azucares reductores y no reductores presenta una alternativa ecológica 
y factible de obtención de nanoparticulas de oro que a futuro podría tener un 
uso directo sobre los blancos terapéuticos asociados a padecimientos del sistema 
nervioso central (SNC), particularmente las enfermedades neurodegenerativas. 

La detección temprana Células Tumorales Circulantes (CTC) puede represen-
tar la diferencia clínica valuable para el monitoreo de tratamientos, anticipación a 
recidivas y metástasis. El desarrollo de un nuevo biosensor para detección de CTC 
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características de cáncer de mama, basado en Espectroscopia de Bioimpedancia 
Eléctrica (EBiE) asistida con nanopartículas magnéticas (NpM) acopladas a un 
anticuerpo (Ab) monoclonal que reconoce proteínas de superficie, será un gran 
avance para la detección de temprana de cáncer de mama. 

Nanoestructuras núcleo-coraza de SiO2@Au fueron sintetizadas, al conjugar 
con la proteína Sambucus nigra, que podrá servir como un excelente nanosensor 
de células de cáncer cervico uterino.

En el área de energía se incorporó nanopartículas metálicas a biodiesel en di-
ferentes concentraciones, buscando la aplicación como nanofluidos en ingeniería 
térmica como enfriadores de paneles solares, en radiadores de motor, almacena-
dores de energía, sistemas solares térmicos, estanques y celdas solares termoe-
léctricas. Por otro lado la síntesis de películas de óxido de tungsteno mostró 
respuestas típicas de un semiconductor tipo n en presencia de un gas reductor. 
El sensor de permitió determinar las condiciones óptimas de operación, a saber; 
400 °C con 400 y 800 ppm de H2. 

En el área de los alimentos los recubrimientos nano estructurados en base 
a quitosano, incorporando también aceites esenciales y extractos vegetales. 
Mostraron eficacia en la inhibición de microorganismos en frutas o vegetales 
tratados. Sin afectar la maduración de los mismos. 

El área de materiales sintetizo las cobaltitas a temperaturas de 900 °C que cris-
talizan con una estructura hexagonal y presentan una microestructura en capas, 
las propiedades eléctricas se atribuyen al cambio de microestructura y la aparición 
de otra fase, y que se inicia la degradación del NaxCoO2; la densidad de portado-
res de carga indican que el material obtenido es un termoeléctrico tipo p. 

Las propiedades de barrera de películas de OPA depositadas sobre la aleación 
Ti6Al4V empleando la técnica de dip-coating, incrementan de manera importante 
la resistencia a la transferencia de carga, y disminuyen la velocidad de corrosión 
de la aleación Ti6Al4V. Finalmente, un transistor de efecto de campo selectivo a 
iones de compuerta extendida (acrónimo en inglés, EG-ISFET) puede utilizarse 
como un detector potenciométrico de iones hidrógeno (H+) si dichos iones se 
encuentran lo suficientemente cerca de la superficie sensora.

Los avances en nanotecnología desarrollado por el IPN, están innovando en 
todos los campos del conocimiento y áreas de interés de la red de nanociencias, 
micro y nanotecnología, para implementar a futuro en resolver problemas que 
requiere la sociedad.
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