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Resumen. El uso de agentes farmacéuticos se ha incrementado a nivel mundial, principalmente por
la emergencia sanitaria de COVID-19, por lo cual se les considera contaminantes emergentes. El uso
exponencial de este tipo de sustancias ha desencadenado una descarga continua de agentes activos,
excipientes y metabolitos al medio ambiente. Ademas, de que todos los agentes quimicos utilizados
en la sintesis de medicamentos son desechados en aguas residuales al medio ambiente, muchas de
ellas con poco o nulo control por medio de la industria farmacéutica. Por tal motivo, es importante
desarrollar e implementar métodos de tratamiento de agua residual que sean eficientes en términos
de degradacion del contaminante y tiempo. Es por ellos, que en el presente trabajo se plantea el uso
de la ozonacidn simple para la degradacion de farmacos como lo son la Fluoxetina, Clorfenamina-
fenilefrina-paracetamol, Dextrometorfano-ambroxol, y bezafibrato.
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1 Descripcion de la problematica prioritaria abordada

El término contaminante emergente se usa para referirse a una amplia gama de compuestos quimicos de
naturaleza diversa, cuya presencia en el medio ambiente no se considera significativa en términos de
concentracién y/o distribucidon. Algunos ejemplos de estos son: productos farmacéuticos, de cuidado
personal, tensoactivos, plastificadores y aditivos industriales, virus, bacterias, agentes de sintesis
quimicas, micro plasticos, etc. No obstante, en los ultimos afios han llamado la atencién ya que su
presencia puede crear un impacto ambiental, asi como diversos efectos negativos en la salud™™.

Los contaminantes emergentes pueden ser introducidos en un ecosistema mediante aguas residuales
negras o grises, de plantas de tratamiento, de agua de uso hospitalario, agricola o ganadera, etc.
Actualmente, no existen normatividades ambientales que contemplen las concentraciones maximas de
dichos agentes quimicos, asi como los métodos de tratamiento actuales no estan disefiados para su
eliminacion ™.

Un grupo importante de estos contaminantes emergentes son los de naturaleza farmacéutica, ya que
en los ultimos afios han causado gran preocupacion por su alta presencia en aguas superficiales (tratadas
y potables). Los farmacos mas utilizados son los analgésicos, antihipertensivos, antidepresivos,
antimicrobianos, drogas de abuso y hormonas. La fuente principal de contaminacion con estos productos
es el agua proveniente de la industria farmacéutica y una pequefia cantidad excretada por el humano. Sin
embargo, debido a su naturaleza quimica, estos compuestos pueden llegar a aguas subterraneas y
acuiferos, se pueden retener en el suelo y acumularse en el ecosistema, ocasionando una cadena troéfica,
por lo que es importante desarrollar métodos de tratamiento que garanticen de forma éptima la
eliminacién de estos compuestos 4

En el presente trabajo, se consideraron dos agentes farmacéuticos: fluoxetina y bezafibrato, ambos en
solucidn, los cuales se degradaron por medio de ozonacidn simple, llegando a formar compuestos de
estructura quimica mas sencilla, como acidos organicos de cadena corta.
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Estos farmacos son parte de un grupo de compuestos de ciclos cerrados, esto les confiere una gran
estabilidad y por ende su degradacién es dificil; sin embargo, uno de los tratamientos efectivos contra
este tipo de contaminantes es la oxidacién. El ozono es un oxidante fuerte, por lo que se busca definir la
capacidad de degradacion que tiene este compuesto en los contaminantes emergentes aromaticos y de
ciclo cerrado como los farmacos elegidos.

2 Objetivo

Eliminacion de farmacos como contaminantes emergentes en agua, por medio de ozonacidn simple.

3 Propuesta de solucion

El ozono es una molécula gaseosa formada por tres atomos de oxigeno, de color azul cielo con aroma acre
fuerte, con un peso molecular de 48 g/mol; tiene una estructura ciclica con una distancia entre dtomos
de 1.26 A®, presenta una solubilidad de 49mL (en 100 mL de agua a 0°C) que es diez veces mayor que la
del oxigeno (4.89mL)’.

Esta molécula es la tercera sustancia estable mas oxidante, después del fluor y el persulfato, lo cual
explica su elevada reactividad®. El ozono es generado por un proceso endotérmico seguido de altos
gradientesexotérmico con la ayuda de un potencial de voltaje eléctrico, de acuerdo con la siguiente
reaccion reversible (1):

3025203-68400 cal (1)

En la figura 1. se muestra el proceso de ozonacidn utilizado a nivel laboratorio, en el cual a partir de
una corriente de Oz seco y por medio de un generador de ozono tipo corona (AZCO HTU 500 G) se obtiene
una mezcla de ozono — oxigeno. La corriente de mezcla del gas se hace pasar por la parte inferior de un
reactor de vidrio, el cual tiene una placa difusora en la parte inferior, cuyo objetivo es formar
microburbujas que garanticen una transferencia de masa adecuada dentro de la reaccion entre el ozono
y la materia organica.

Las mediciones de ozono en la fase gaseosa a la salida del reactor se realizaron mediante un analizador
de ozono BMT-930 con detector UV conectado a una computadora personal, la cual mediante una tarjeta
de adquisicion de datos permite obtener graficos del tiempo de ozonacidn vs concentracion de ozono en
fase gas (ozonogramas).

El proceso de ozonacidn garantiza la eliminacion del contaminante inicial, en este caso los farmacos,
obteniéndose subproductos no téxicos y cuya eliminacién puede ser mas sencilla comparado con la
molécula inicial. El ozono puede introducirse en las plantas de tratamiento de aguas residuales y potables,
ya que ademas de degradar compuestos organicos complejos, actla como agente antimicrobiano.

Para este trabajo se utilizaron soluciones de bezafibrato a 100 mg/L y de fluoxetina a 200 mg/L (figura
2ay 2b, respectivamente).

4 Discusion de resultados e impactos obtenidos

La figura 3 se muestra la variacién de la concentracién de ozono con respecto al tiempo, esta grafica
conocida como ozonograma puede dar una informacion preliminar de la dindmica de degradacion del
contaminante. El ozono tiene una concentracion inicial de 38 mg/L, en el momento en que se pone en
contacto con el contaminante, la concentracién de ozono decrece hasta alcanzar un minimo, ésta primera
etapa de reaccion se debe a la saturacidn de ozono en la fase liquida y a la primera etapa de reaccion del
ozono con las dobles ligaduras de la molécula organica.

Posteriormente, la concentracién de ozono comienza a regresar de manera gradual a los 38 mg/L, al
momento de llegar a este punto o que la concentracion de ozonono permanezca constante, se dice que
la reaccion a finalizado. En el ozonograma se analizan todos los cambios de pendiente, los cuales, de
acuerdo a la bibliografia, representan la reaccidon del ozono con un grupo de compuestos, ya sea
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contaminante inicial o los mismos subproductos de la reaccidén. En estos puntos, se tomardn muestras de
la reaccion para su posterior analisis quimico.

Por medio de Espectroscopia UV-Vis, se obtiene de forma cualitativa la dindmica de descomposicion
del fdrmaco. Para el caso de la Fluoxetina, se analizd a una longitud de onda de 226 nm, observando que
dentro de los primeros 20 minutos de reaccién, se alcanza un 60% de degradacion. En el caso del
Bezafibrato, se analiz6 a 228 nm, alcanzando un maximo de degradacién del 50% en 30 minutos.

Para ambos casos, se observa que posterior al tiempo de maxima degradacion, el porcentaje de
degradacién permanece constate, esto se puede deber a que compuestos intermediaros de la reaccion
absorben a estas longitudes de onda, impidiendo llevar un seguimiento exacto de la molécula del farmaco.
Es por ello que es necesario realizar pruebas en HPLC para obtener datos cuantitativos y calcular la cinética
de degradacidn de cada contaminante a analizar.

5 Conclusiones y perspectivas futuras

De acuerdo con los resultados obtenidos, el ozono es una buena alternativa para la eliminacion total o
parcial de contaminantes organicos que pueden llegar a causar algun tipo de dafio al ambiente y a la salud
cuando se encuentran inmersos en un cuerpo de agua.

Dentro de los contaminantes emergentes, los residuos farmacéuticos representan uno de los grupos
con mayor interés de estudio, debido a que su estructura quimica compleja los convierte en compuestos
recalcitrantes. En este caso, para la fluoxetina se alcanzé un 60% de degradacién, mientras que para el
bezafibrato se obtuvo aproximadamente un 50% de descomposicién, ambos en los primeros 30 minutos
de ozonacién. Sin embargo, el hecho de tener pH acidos al final de la reaccion, y de acuerdo al mecanismo
de reaccion del ozono con compuestos aromaticos, indica la presencia de acidos organicos de cadena
corta después de los 60 y 30 minutos de reaccion, respectivamente.

Por medio del analisis con HPLC, podra realizarse la cinética de descomposicion cualitativa y
cuantitativamente de la molécula inicial del farmaco, asi como las cinéticas de formacién vy
descomposicion de compuestos secundarios hasta cuantificar los compuestos finales de la reaccion.
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Figura 1. Diagrama de ozonacidn a nivel laboratorio
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Figura 2a. Estructura quimica de la Fluoxetina
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Figura 2b. Estructura quimica del Bezafibrato
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Figura 3. Ozonogramas de fluoxetina y bezafibrato
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Figura 4. Dinamicas de degradacién de los contaminantes farmacoloégicos
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