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Resumen

Este trabajo presenta el desarrollo y caracterizacion de novedosos
recubrimientos para microextraccion en fase solida basados en la red
metal-organica CIM-80(Al). Estos dispositivos fueron generados en tres
etapas: (1) tratamiento del soporte de plata mediante diferentes
procedimientos, (2) funcionalizacion del soporte y (3) crecimiento in-situ de
CIM-80(Al). Se evalud la eficacia de extraccion de todos los recubrimientos
para la determinacion de un conjunto de contaminantes organicos usando
microextraccion en fase solida en combinacion con cromatografia gaseosa con

deteccion de ionizacion en llama.

Abstract

This work presents the development and characterization of novel coatings
for solid-phase microextraction based on the CIM-80(Al) metal-organic framework.
These devices were generated in three steps: (1) silver support treatment using
different procedures, (2) support functionalization, and (3) in-situ growth of
CIM-80(Al). The extraction efficiency of all coatings was evaluated for the
determination of a group of organic pollutants using solid-phase microextraction

in combination with gas chromatography coupled and flame ionization detection.
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Introduccion

1. Introduccion

1.1. Redes metal-organicas (MOFs)

Las redes metal-organicas (MOFs) son estructuras cristalinas tridimensionales
compuestas por centros metalicos (cationes o clusteres) unidos entre si mediante ligandos
organicos a través de enlaces de coordinacion (1). Estos materiales poseen porosidad
permanente, ultra-baja densidad, adecuada estabilidad térmica y quimica, y las mayores
areas superficiales conocidas, en ocasiones con valores superiores a 6000 m?g™ (2,3).
Ademas de estas propiedades, los MOFs pueden ser facilmente funcionalizables y sufrir
modificaciones post-sintesis para modular sus poros. Estos factores han provocado que,
tan solo en el periodo 2020-2021, se hayan publicado mas de 10000 articulos indexados

en revistas del Journal of Citation Reports (JCR) relativos a MOFs (4).

La topologia de la estructura de los MOFs y sus propiedades dependen de los
componentes del material: los centros metalicos y los ligandos organicos. En primer lugar,
los centros metalicos del MOF actuan como nodos en la red cristalina y describen la
conectividad de la red. Los ligandos organicos (SBUs por sus siglas en inglés “secondary
building units”), por su parte, definen la cantidad de nodos que conectan la red cristalina y

el tamano de poro (5).

La innumerable cantidad de combinaciones posibles de metales y ligandos vy la
posibilidad de disefiar MOFs con diferentes tamafnos de poro y superficies especificas hace
que se les considere como materiales cristalinos de disefio (1,6), existiendo mas de 75000
estructuras tedricas de MOFs actualmente registradas en el Cambridge Crystallographic
Data Centre (1). Dado que no existe un criterio Unico para su nomenclatura, en ocasiones
la abreviatura de los MOFs hace alusion a la institucion donde fue sintetizado por primera
vez. Algunos ejemplos son el Canary Islands Material (CIM) (7), Hong Kong University of
Science and Technology (HKUST) (8) o Matériaux de I'Institut Lavoisier (MIL) (9). Por el
contrario, otras nomenclaturas hacen alusion directa a la composicion del material, como

la familia de los Zeolitic Imidazolium Framework (ZIF) (10).

A pesar de la elevada complejidad de los MOFs, como resultado de su alto grado
de ordenamiento, las rutas sintéticas para su fabricacion son generalmente sencillas. Hay
tres aspectos principales en la sintesis de MOFs: (1) el requerimiento de contacto estrecho
de metal y ligando, (2) el empleo de moduladores sintéticos para ralentizar el crecimiento

del cristal y modular la disponibilidad de los ligandos en la red y (3) el tiempo de reaccion.
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En base este ultimo aspecto, existen diversas metodologias para la sintesis de estos
materiales. Las metodologias lentas como, por ejemplo, la evaporacion lenta [11] y difusion
lenta (12), emplean largos tiempos de sintesis. En la evaporacion lenta, el MOF se forma
progresivamente a medida que se evapora el disolvente y se concentra la disolucion de los
precursores. Por el contrario, durante la difusion lenta, se genera el MOF en la interfase de

dos fases inmiscibles de los precursores.

Asimismo, se diferencian las metodologias de sintesis rapidas, que permiten la
formacion del cristal generalmente en un intervalo de tiempo inferior de 24 horas. Uno de
estos métodos es la sintesis solvo(hidro)termal, método que ademas es el mas
comunmente empleado para la preparacion de MOFs (13). La sintesis en estos casos se
lleva a cabo en el interior de un sistema a volumen constante y bajo condiciones de presion
y temperatura controladas como, por ejemplo, en un autoclave. Los disolventes polares de
naturaleza organica, tales como la N,N-dimetilformamida (DMF), facilitan el proceso de
sintesis permitiendo una buena solubilizacion de los reactivos (1). Las tendencias actuales
han propuesto variaciones a los procedimientos de sintesis mas convencionales y que
implican la sustitucion de disolventes organicos por agua (7) o el uso de procedimientos
mas eficientes que permitan reducir aun mas los tiempos de sintesis (5). Algunos de estos
procedimientos son la sintesis asistida por microondas (14,15), sono-quimica (16),

electroquimica (17) o mecano-quimica (18).

Una vez sintetizado el MOF, se realizan procedimientos de lavado y activacion del
material para liberar los poros de restos de disolvente y de reactivos de sintesis. Los
procedimientos mas habituales de limpieza y activacion incluyen lavados con el propio
disolvente de reaccion o disolventes que se puedan eliminar mas facilmente, como metanol

(19) o agua (20), y su posterior evaporacion mediante el calentamiento del MOF.

Finalmente, es necesaria la etapa de caracterizacion que permita definir las
caracteristicas principales de los MOFs (21-23). Entre las técnicas de caracterizacion mas
empleadas destaca la difraccion de rayos X, tanto de monocristal (XRD) como de policristal

(PXRD), que permiten definir la cristalinidad del material (15).

La porosidad es otra de las caracteristicas principales a estudiar en estos
materiales. A través de técnicas adsorcion de N», se pueden conocer parametros de gran

interés como las areas superficiales o los volumenes de poro del MOF (24).

Existen otras técnicas que se emplean ocasionalmente para el estudio de estas

propiedades relevantes. Entre ellas destaca el analisis termogravimétrico (TGA), que
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permite definir la estabilidad térmica del MOF, permitiendo asegurar la integridad del

material bajo las distintas temperaturas de trabajo (25).

La identificacion de grupos funcionales en la estructura mediante espectroscopia
infrarroja por transformada de Fourier (FT-IR) es también un estudio de interés, permitiendo
identificar la existencia de grupos funcionales propios de los ligandos, o introducidos

mediante funcionalizaciones (9).

La caracterizacion por microscopia electronica de barrido (SEM) permite analizar la
morfologia de los cristales obtenidos (7). Ademas, el acople a detectores de energias
dispersivas de rayos X (EDX) permite llevar a cabo estudios composicionales
semicuantitativos, de especial interés para el estudio de superficies y analisis de composites
basados en MOFs (26).

Una vez sintetizados y correctamente caracterizados, los MOFs han servido para
Su uso en gran variedad de aplicaciones tales como catalisis heterogénea (27), sensores
(28) o, mas recientemente, en el desarrollo de técnicas de preparacion de muestra en
Quimica Analitica (29).

1.2.  MOFs en técnicas de preparacion de muestra

La etapa de preparacion de muestra constituye uno de los pilares principales dentro
del campo del analisis quimico. Esta etapa normalmente es resultado de la complejidad de
las matrices de estudio y los bajos niveles de concentracion de los analitos de interés en las
muestras. En este sentido, se entiende como etapa de preparacion de la muestra a las
diferentes técnicas y procedimientos que permiten la eliminacion de las especies que
puedan ser interferentes en la determinacion analitica. En ocasiones, ademas, estos
tratamientos pueden incluir la preconcentracion de los analitos de interés, puesto que se
pretende conseguir, en la mayoria de las aplicaciones analiticas, métodos de alta
sensibilidad, con limites de deteccion (LOD) del orden de los microgramos por litro o incluso

los nanogramos por litro en el caso de muestras acuosas (2).

Las técnicas de preparacion de muestra convencionales tales como la extraccion
liquido-liquido (LLE, del inglés “liquid-liquid extraction”) y la extraccion en fase solida (SPE,
del inglés “solid-phase extraction”), han afrontado parcialmente los problemas
anteriormente sefalados en relacion con la complejidad de las muestras (30,31). Sin

embargo, presentan otros inconvenientes adicionales como su elevado coste, el
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requerimiento de cantidades elevadas de disolventes organicos y el empleo de
procedimientos largos y complicados, que requieren de personal altamente cualificado

(32). Por ello, se requiere de técnicas alternativas que solventen estas limitaciones.

El desarrollo de las técnicas de preparacion de muestra se ha visto influenciado por
la aparicion de la Quimica Analitica Verde (GAC) (33). La GAC es una tendencia en Quimica
Analitica que promueve el desarrollo de procedimientos analiticos medioambientalmente
sostenibles a través de la practica de 12 principios diferentes. Conviene sefialar dos

principios de la GAC:

= Principio 11, vinculado con la necesidad de modificar las técnicas
convencionales mediante la incorporacibn de nuevos materiales
medioambientalmente mas sostenibles, nuevas configuraciones y metodologias
que brinden menor toxicidad, mas robustez y un menor coste.

» Principio 5, relacionado con la miniaturizacion del equipamiento, incrementando
la rapidez de los ensayos, sin verse perjudicada la sensibilidad, selectividad y

reproducibilidad de las metodologias.

En relacion con el principio 11 de la GAC, dentro de los materiales de extraccion de
naturaleza solida introducidos en las técnicas de preparacion de muestra, se ha de sefialar
indiscutiblemente la importancia de los MOFs (10). Los MOFs han sido empleados como
materiales de extraccion por si solos, asi como en combinacion con otros tipos de
novedosos materiales, donde las propiedades de ambos se unifican o se explotan de forma
que se consiga un efecto sinérgico. Muchos de estos materiales hibridos forman
composites de dos o mas materiales donde cada parte del mismo juega un papel clave en

el rendimiento del material (5).

En lo que respecta al principio 5 de la GAC, las técnicas de extraccion
miniaturizadas son una alternativa a las técnicas mas convencionales. En el caso particular
de que el material de extraccion sea un MOF (o composite basado en MOFs), las técnicas
miniaturizadas méas empleadas han sido la extraccion en fase soélida miniaturizada (USPE)
(34), asi como sus variantes miniaturizada dispersiva (D-uSPE) (13) y miniaturizada
dispersiva magnética (M-D-uSPE) (35), y la microextraccion en fase soélida (SPME) en sus
distintas configuraciones (1). A continuacion, se sefialaran los aspectos principales relativos

al uso de MOFs con estas técnicas.
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1.2.1. MOFs en extraccion en fase solida miniaturizada

La uSPE es una técnica que nace como una modificacion de la SPE convencional y
que se caracteriza por requerir de pequenas cantidades de sorbente (del orden de unos
pocos miligramos de MOF), y de muestra (2). La Figura 1 describe las etapas del proceso
extractivo por USPE: la extraccion y la desorcion. Este procedimiento es analogo al
desarrollado en SPE, pero generalmente en un sistema (cartucho o disco) de dimensiones
mas pequenas. La incorporacion de MOFs a la uSPE aporta a la técnica unas mejores
prestaciones en comparacion con los materiales de extraccion convencionales,
permitiendo, por ejemplo, andlisis mas selectivos mediante la funcionalizacion de las

estructuras (13).
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Figura 1. Procedimiento de ySPE, siendo A) requerimiento de material de extraccion (MOF),
B) carga de la muestra en el cartucho de extraccion, C) los analitos quedan retenidos en el
MOF, D) elucién de los analitos con un pequefio volumen disolvente organico (menor al
volumen de carga de la muestra para asegurar preconcentracion), E) obtencion del eluato
organico con los analitos que inicialmente estaban en la muestra.

La D- uSPE, por su parte, se fundamenta en la dispersién del material de extraccion
en la muestra, generalmente favorecida por la aplicacion de agitacion vigorosa. La Figura
2 muestra el esquema general del proceso extractivo. Las elevadas areas superficiales y
porosidad de los MOFs les confieren especial interés en esta modalidad, permitiendo
interacciones analito-MOF fuertes, incrementando asi la eficacia del proceso empleando

cortos tiempos de extraccion (2).
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Figura 2. Procedimiento de D-uSPE, siendo A) adicion del material de extraccion a la
muestra, B) extraccion de los analitos en el MOF mediante agitacion, C) eliminacion de la
muestra por centrifugado y decantacion, D) desorcion de los analitos mediante adicion de
un disolvente organico, E) separacion del MOF y uso del disolvente de desorcion
conteniendo los analitos en la determinacion posterior.

Por ultimo, la M-D- uSPE es una variante de la D-uSPE en la que el material de
extraccion presenta un componente magnético. Con este tipo de materiales se consigue
simplificar la etapa de aislamiento del material gracias del uso de imanes (evitando asi pasos
de centrifugacion y/o filtracion). La Figura 3 muestra el esquema del procedimiento. Es
comun el uso de MOFs formando composites con materiales magnéticos como pueden ser

las nanoparticulas magnéticas, aunando las propiedades de ambos materiales (36).

A D] A
5 by

Separacién del MOF (con

Adicion del composite L e . . Eliminacién de la matriz Desorcion de los N oo
P Agitacién vigorosa Separacién magnética " : imén) y determinacién de
' magnético (  en la por vértex con imén de neodimio dela muest@ por analitos con z_jlsolvente los analitos en el
N muestra con analitos (A) decantacion orgénico

disolvente

Figura 3. Procedimiento de M-D- uSPE, siendo A) la adicion del material de extraccion
(MOF) B) extraccion de los analitos en el MOF, C) retencion del material mediante un
campo magnético, D) simple decantado de la muestra, E) desorcion de los analitos con
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disolvente organico, F) separacion del MOF (con uniman) y uso del disolvente de desorcion
conteniendo los analitos en la determinacion posterior.

1.3. MOFs en SPME

La SPME es una técnica de microextraccion desarrollada por Pawliszyn vy
colaboradores en 1989 (37). En su modo mas convencional, se basa en el uso de un
soporte solido (por ejemplo, un capilar de silice o un alambre metélico) sobre el que se
recubre un pequeno volumen (en el orden de los microlitros) de material de extraccion
solido o liquido muy viscoso a modo de una fibra capilar. Este dispositivo se monta en un
sistema que asemeja una micro-jeringa. Aungque Supelco (actualmente Sigma-Aldrich -
Merck KGaA) fue la casa comercial que explotd la patente de la técnica en sus inicios (38),
actualmente otras empresas comercializan fibras de SPME con distintos tipos de
recubrimientos poliméricos y diversos grosores. Algunos ejemplos de casas comerciales
son Agilent Technologies (39), PAL (40) y Gerstel (41).

La Figura 4 muestra un esquema del procedimiento de SPME, que se basa en dos
etapas: la extraccion y la desorcion. En la extraccion, la fibra de SPME se expone a la
muestra, ya sea directamente (modalidad de inmersién directa, DI) (24) o al espacio en
cabeza formado en el vial donde se encuentra la muestra (modo de espacio en cabeza,
HS) (42). Por tanto, el modo de DI-SPME es indicado para la determinacion de analitos no
volatiles y semivolatiles presentes muestras liquidas. El modo de HS-SPME, sin embargo,
es indicado para la extraccion de analitos volatiles o semivolatiles y facilita el analisis directo
(sin etapas de pretratamiento) de muestras gaseosas, liquidas o solidas. La extraccion de
los analitos de interés en todos los casos se consigue porque se establece un equilibrio de

reparto de los analitos entre la muestra y la fibra de SPME.

La etapa de desorcion puede ser de dos tipos: desorcion térmica (43) y desorcion
con disolvente organico (21). La desorcion térmica es indicada cuando se emplea
cromatografia de gases (GC) como técnica posterior de separacion de los analitos previo
a la determinacion. Esta modalidad se basa en la introduccion de la fibra de SPME en el
inyector del cromatdgrafo, el cual se encuentra a elevadas temperaturas. En estos casos,
se consigue la completa eliminacion de disolventes organicos, por lo que se considera que
la técnica es solvent-free (5). En la desorciéon con disolvente organico, la fibra se expone a
un volumen pequeno de disolvente, el cual es posteriormente inyectado en el instrumento

de analisis por cromatografia liquida (LC), GC o electroforesis capilar (CE).



Introduccion

S+
[ _ 3
T
S4
g
=) ’
Tiempo de retencion (min)
Montaje de la fibra en el Extraccién de los analitos (A) Desorcién de los analitos Determinacion analitica
ensamble extraidos

Figura 4. Procedimiento de SPME, siendo A) montaje de la fibra en el ensamble, B)
extraccion de los analitos en el MOF en modalidad DI (1) o HS (2), C) desorcion térmica (1)
o mediante disolvente (2) de los analitos, D) determinacion analitica de los compuestos en
la muestra.

La SPME presenta diversas ventajas como técnica de microextraccion. En primer
lugar, aunque es una técnica no exhaustiva, se alcanzan elevados niveles de
preconcentracion debido a los pequenos volumenes de material de extraccion empleados.
Ademas, permite realizar analisis on-site, es una técnica automatizable y rapida y permite
la reutilizacion de las fibras de SPME, con tiempos de uso de hasta 300 ciclos de

extraccion/desorcion en el caso de fibras convencionales (5).

Por otro lado, los soportes de silice, que son los que se usaron inicialmente en las
fioras comerciales de Supelco, son fragiles. Ademas, la mayoria de los recubrimientos
comerciales disponibles se basan en polimeros como, por ejemplo, el poliacrilato (PA), el
polidimetilsiloxano (PDMS) o combinaciones (por ejemplo, carboxen-PDMS — CAR-PDMS
— o divinilbenzeno/CAR-PDMS — DVB/CAR-PDMS). Estos polimeros presentan limitaciones
en cuanto a polaridad y selectividad. En los ultimos afios, la SPME ha evolucionado en aras
de mejorar estas dos limitaciones de robustez y selectividad. Por un lado, se han
desarrollado numerosas modificaciones a partir de los soportes de silice. Alternativas mas
robustas de soportes que se han introducido en SPME son soportes metalicos como el
acero (44), el cobre (45), el nitinol (7) o la plata (46).

La evolucion de la SPME también se ha enfocado hacia la incorporacion de
novedosos materiales como recubrimientos. Estos materiales permiten mejorar la

selectividad y la sensibilidad de la técnica. En este sentido, los MOFs (o composites
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basados en MOFs) presentan caracteristicas adecuadas para su uso en SPME, debido

especialmente a sus estructuras de tipo cristalino (1).

1.3.1. Caracteristicas de los materiales ideales en microextraccion en fase sdlida

En la seccion anterior se planteo la necesidad de disponer de nuevos materiales de
extraccion en SPME y sobre la posibilidad del empleo de MOFs. De hecho, los materiales
de SPME deben presentar una serie de caracteristicas basicas para que su uso en esta
técnica sea viable (1, 5). A continuacion, se resumen algunas de estas caracteristicas y las

ventajas del empleo de MOFs en SPME:

= Estabilidad quimica: la estabilidad quimica es un factor determinante cuando se
trabaja en DI-SPME, donde el material de extraccion entra en contacto con la matriz
de la muestra. El empleo de pH extremos y la presencia de sales disueltas u otras
especies interferentes puede causar el deterioro de las fibras de SPME en esta
modalidad. Los MOFs compuestos de Zn?*, Zr** o metales trivalentes como Al**,
Fe® o Cr®*, muestran gran estabilidad en medios acuosos (1).

= Estabilidad térmica: los materiales de extraccion en SPME deben ser estables
térmicamente, especialmente cuando la técnica requiere de desorcion térmica
previa a su aplicacion en GC. La mayoria de MOFs presentan la ventaja de poseer
estabilidades térmicas superiores a las temperaturas de desorcion habitualmente
empleadas en el inyector del GC (<350 °C). De igual forma, es necesario realizar
un estudio previo de la estabilidad térmica del MOF de cara a asegurar que la
estructura del material no se vea comprometida por el empleo de estas
temperaturas (5).

= Uniformidad del recubrimiento de SPME: los recubrimientos de SPME deben
disponerse de forma uniforme sobre el soporte solido para conseguir resultados
analiticos reproducibles, especialmente en el caso de materiales de extraccion
solidos como son los MOFs, que extraen analitos via un mecanismo de adsorcion.
En ese sentido, los MOFs preparados por crecimiento in-situ en el soporte, que se
discutiran en la seccion 1.3.2, suelen ser presentar ventajas respecto a otros
procedimientos de preparacion. Ademas, los MOFs presentan ventajas con
respecto a otros materiales como los polimeros, que pueden sufrir procesos de
hinchamiento durante la extraccion que pueden llegar incluso, a deteriorar el

material (1).
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= Area superficial y volumen de poro: en el caso particular de que el recubrimiento de
SPME sea un MOF, la estructura interna (area y volumen de poro) es uno de los
aspectos mas importantes, de los que dependera la capacidad extractiva del
dispositivo. La eleccion adecuada del MOF debera permitir la entrada de forma
selectiva de los analitos de interés al interior de las cavidades. Estos parametros
pueden modularse a través de funcionalizaciones y modificaciones de los ligandos,

permitiendo sintetizar recubrimientos con una elevada selectividad (5).

1.3.2. Técnicas de anclaje del MOF al soporte

Los procesos de preparacion y anclaje del recubrimiento de MOF al soporte son
etapas cruciales que definen aspectos como la morfologia, la homogeneidad o la robustez
del recubrimiento. El proceso de preparacion de las fibras de MOF-SPME se inicia con la
seleccion del soporte (generalmente silice fundida (47) o alambres metalicos como acero
inoxidable (SSW, del inglés stainless steel wire) (1,48). Tras esto, en la mayoria de los casos
se realizan tratamiento(s) o acondicionamiento(s) del soporte con objeto de obtener
superficies rugosas, incrementando el area superficial y mejorando la posterior fijacion del
MOF. En base al tratamiento aplicado se obtendran recubrimientos de SPME con distintas
caracteristicas (5). Algunas técnicas de tratamiento del soporte son el lavado con HF (47),
HNOs (49) o0 agua regia (HCI:HNO3, 3:1) (50).

Una vez el soporte ha sido acondicionado, el siguiente paso es la preparacion del
MOF vy su integracién o anclaje en el soporte. Estos procedimientos pueden realizarse en
etapas sucesivas o simultaneas. Ademas, el anclaje MOF al soporte acondicionado puede
ser el resultado de procesos fisicos o quimicos. En el primer caso, el MOF se sintetiza en
una primera etapa tal y como se sefialo en la seccion 1.1. Tras esto, se pone en contacto
con el soporte acondicionado, quedando el MOF retenido debido a la accidon de procesos
fisicos. Los procedimientos de anclaje fisico mas utilizados son la adhesion fisica mediante
resinas poliméricas (50), mediante procesos sol-gel (51) o electrodeposicion del polimero
(52) y el recubrimiento capa a capa (25). La adhesion fisica a través de pegamentos
poliméricos resulta la técnica mas sencilla. Este procedimiento consiste en el impregnado
del soporte acondicionado con el pegamento adhesivo y su posterior contacto con el polvo
de MOF, quedando retenido en su superficie. En otros casos, se utiliza una disoluciéon de

los reactivos precursores de un polimero (sol) en el que el MOF es dispersado y en el que
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se introduce el soporte acondicionado. EIl MOF queda retenido en el polimero que resulta

del procedimiento sol-gel. Se presenta en la Figura 5 el esquema del proceso.

Adicién del polimero adhesivo a la
dispersion del MOF

-

Inmersién del soporte
acondicionado en una dispersién
\ de MOF con polimero

Obtencién del recubrimiento
MOF-polimero

=

Figura 5. Procedimiento de anclaje del recubrimiento de MOF al soporte de SPME usando
un procedimiento sol-gel en el que el MOF fue dispersado.

Los procedimientos de recubrimiento capa a capa (LBL, del inglés “layer-by-layer”)
se caracterizan por la generacion de recubrimientos de MOF por etapas. Para ello, el
soporte funcionalizado se sumerge en disoluciones de metal y ligando, de forma alternada
por un tiempo definido, repitiéndose este proceso varias veces permitiendo la generacion
de un recubrimiento homogéneo, con un grosor controlado (53). En la Figura 6 se

esquematiza el proceso de preparacion del recubrimiento.
X Repeticién del

proceso n veces

g g )
— = —

)

- >
Inmersi6n del soporte Inmersién del soporte en la Obtencién de un Obtencién de
acondicionado en la disolucién disolucién de ligando orgénico y soporte con una capa recubrimiento por
del metal formacién de una capa de MOF de MOF capas
\, ———— — l’

Figura 6. Procedimiento de anclaje del recubrimiento de MOF al soporte de SPME utilizando
el procedimiento de capa a capa (LBL, del inglés “layer by layer”). El valor “n” indica el
numero de veces que se repite el proceso de recubrimiento, que se corresponde con el
numero de capas del mismo.
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Por otro lado, el método de crecimiento in-situ se caracteriza por la generacion del
MOF directamente sobre el soporte (10). Para ello, el soporte es previamente
funcionalizado para que contenga un grupo funcional en su superficie que permita la
formacion de centros de nucleacion a partir de los cuales crezca la estructura tridimensional
del MOF. Por lo tanto, se generan fibras en las que el MOF se encuentra enlazado
guimicamente al soporte. Para que esto ocurra, el soporte es acondicionado, funcionalizado
y, finalmente sumergido en una disolucion de la sal metélica y el ligando organico
precursores del MOF, los cuales se hacen reaccionar bajo las condiciones adecuadas (6).
En la Figura 7 se muestra un esquema del proceso descrito. Algunas modificaciones
propuestas en los ultimos afios plantean el uso del propio alambre metalico como centro
metalico parte del MOF (8) o la creacion espejos de plata sobre el soporte antes del
crecimiento del MOF (54).

J
Funcionalizacién del soporte de Sintesis solvo(hidro)termal del Obtencién del material con
SPME recubrimiento de MOF recubrimiento de MOF

Figura 7. Procedimiento sintesis del recubrimiento de MOF y anclaje quimico al soporte de
SPME via el método de crecimiento in-situ.

1.4. MOF-SPME en aplicaciones ambientales

Las aplicaciones analiticas de monitorizacién medioambiental en general son largas
y requieren de una o varias etapas de preparacion de muestra. Esto es debido a la
complejidad de las muestras analizadas y los bajos niveles de concentracion de los analitos
estudiados. En los ultimos afos, se ha producido un aumento significativo de las
aplicaciones de MOF-SPME en esta area, en parte debido a sus ventajas en lo que se refiere
a sensibilidad, selectividad y simplicidad del procedimiento. La Tabla 1 recoge algunos
ejemplos representativos de métodos de MOF-SPME publicados en los Ultimos dos afios
para la determinacion de diversas familias de contaminantes (7,10,24,26,42,43,47-
49,51,52,55-59).
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Tabla 1. Aplicaciones de fibras de SPME con recubrimientos de MOF con fines medioambientales.

Preparacion de Analito’Y  Acondicionamient ~ Método  LODY LOQ® RSDintra-cia/ h 7o
MOF Soporte la fibra de SPME Muestra o del soporte® analitico® (ng-L™") RSDinter-fiora® RR" (%) Ref.
VOCs/
, : Electro- resinas de i HS-SPME-
Uio-66(Zr)  SSW deposicion ntercambio PEDOT GC-FID 30/ - 12,0/ 12,3 84,5-117 52
ibnico
. L PAHs/ agua . DI-SPME-
PUM210 Silice Adhesion fisica subterranea Pegamento epoxi GC-MS 3,7/ - 16/ - 85-117 47
PBDEs/
UiO-66- : DI-SPME-
W Adhesion fisi ili 7 7/ - 74,7-11 4
OH(Zr) SS dhesion fisica  extractos de Silicona GC-MS 0,35/ 0,75 6,7/ , 8 3
leche
L Oxido de grafeno
Zr-MOF ggw ~ Adnesionfisica  NSAID/ tosfatode  DIoTMET 50,400 3,5/5,7 9799 51
sol-gel agua de rio . GC-FID
aluminio y cromo
MIL- i Electro- MTBEY - HS-SPME-  0,01/0,4
101(Cr) SSW deposicion suelo Polipirrol GC-FID (ng-g™) 826 se-17 49
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Tabla 1 (continuacion).

Preparacibnde  Analito¥ ~ Acondicionamiento ~ Método  LODY LOQ® RSDintra-cia/ h 7o
MOF Soporte la fibrade SPME ~ Muestra del soporte® analitico® (ng-L™) RSDinter-fiora® RR™ (%) Ref.
ZIF-67(Co)  Ni-Cr  Adhesionfisica  coucidas/ Silicona DIESPME- 50/ 500 /6 - 26
agua IMS
ZIF-8(Zn) SSW! Adhesion fisica BTEX/ ) Silicona HS-SPME- 0,21/ 0,70 8,1/ 7,3- 79,4-113 48
agua de rio GC-MS
UiO-66- : o PCPs/ . HS-SPME-
NHa(Zr) SSW Adhesion fisica agua de rio Silicona GC-MS 2,1/ 71 6,0/ 5,8 82-115,6 42
cVMS/
MIL- , , DI-SPME-
101(Cn) SSW Capa a capa agua Polisulfona GC-MS 60/ 300 -/ - - 55
residual
PAHs/
imi in- DI-SPME-
ZIF-67(Co)  Nitinol  CreCimientoin agua ] S 0,042/ 0,13 5.8/8,5 956-103 56
situ LC-UV
helada
NHx-MIL- : o Pesticidas/ DI-SPME-
125- (T) SSW Adhesion fisica agua g-CsN4 GC-MS 75/23 11,7/ - 82,6-118 24
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Tabla 1 (continuacion).

Preparacibnde  Analito¥ ~ Acondicionamiento ~ Método  LODY LOQ® RSDintra-cia/ h 7o
MOF Soporte la fiora de SPME  Muestra del soporte® analitico® (ng-L™") RSDinter-fiora® RR" (%) Ref.
PCPs/
. Crecimiento in- agua HS-SPME-
CIM-80(Al)  Nitinol it residual y APTES GC-MS 19/ 19 20/- 81,6-118 57
marina
, : Crecimiento in- PCPs/ Espejodeplatay  HS-SPME-
Uio-66(Zr)  SSW it agua de o MAA GC-MS 0,040/ 0,13 9,3/9,3 90,2-102 58
Aldehidos/
MIL- , Electro- HS-SPME-
W flui F PANI 1/0,1 7,1/ 15,7 -
101(Cr) SS deposicion fluido 804y ccrp  O0VO 1715, o9
biologico
Deposicion por
ZIF-8(zn)  sswi  vaporauimicoy . PCPs/ o-metilimi-dazol S OTMET o) 16/ 23 _ 10
crecimiento in- agua GC-FID

situ

15



Introduccion

Tabla 1 (continuacion).

Preparacibnde  Analito®  Acondicionamiento Método  LODY LOQ® RSDintra-da/

h (0O,
MOF Soporte la fibrade SPME ~ Muestra del soporte® analitico® (ng-L™) RSDinterfiora? RR™ (%) Ref.
Crecimiento in PARS/ DVHS-
CIM-80(Al)  Nitinol orinay - SPME-GC- 3,0/ 10 21/ - 78,7-107 7

situ café MS

2 Analitos: BTEX: compuestos homologos del benceno, cVMS: metilsiloxano ciclico volatil, MTBE: metil tert-butil éter, NSAID: antinflamatorios no
esteroideos, PAH: hidrocarburos aromaticos policiclicos, PBDE: polibromo difenil éter, PCP: producto de cuidado personal, y VOC: compuestos
organicos volatiles.

® Acondicionamiento del soporte: APTES: (3-aminopropil)triextoxisiloxano, MAA: acido mercaptoacético, PANI: polianilina y PEDOT: poli(3,4-
etilendioxotiofeno).

¢ Técnica analitica: DI: inmersion directa, FID: detector de ionizacion en llama, GC: cromatografia de gases, HS: espacio en cabeza, IMS:
espectrometria de movilidad i6nica, LC: cromatografia liquida, MS: espectrometria de masas, SPME: microextraccion en fase solida y UV: detector
ultravioleta.

4 Limite de deteccion.

¢ Limite de cuantificacion.

" Desviacion estandar relativa, calculada mediante experiencias realizadas durante el mismo dia.

9 Desviacion estandar relativa, calculada mediante experiencias realizadas con diferentes fibras de SPME de la misma naturaleza.
" Recuperacion relativa.

' Alambre de acero inoxidable.
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Entre los MOFs méas empleados destacan el UiO-66(Zr) (58) asi como sus variables
funcionalizadas UiO-66-OH(Zr) (43) y UiO-66-NHx(Zr) (42). Destaca de igual manera el uso
del MIL-101(Cr) (49,55,59), el NHx-MIL-125(Ti) (24), el ZIF-8(Zn) (10,48) y el ZIF-67(Co)
(26,56). También, se encuentra entre los MOFs mas empleados el CIM-80(Al) (7,57).

En lo que respecta a los soportes, destaca el empleo de alambres de acero
inoxidable (10,24,42,43,48,49,51,52,55,58,59), que da a lugar a fibras de SPME mas
robustas en comparacion con fibras basadas en soportes de silice (47). Asimismo, se han
descrito otras alternativas también de mayor robustez basadas en aleaciones metalicas
como Ni-Cr (26) o nitinol (7,56,57), que presentan ademas ventajas para su

acondicionamiento y funcionalizacion antes de su recubrimiento con el MOF.

En cuanto a los métodos de preparacion de fibras de SPME, destaca por su
simplicidad el procedimiento de adhesion fisica usando pegamentos poliméricos o siliconas
(24,26,42,43,47,48), pero que poseen desventajas desde el punto de vista operativo a la
hora de asegurar reproducibilidad inter-batch. También, se han descrito gran variedad
procesos de crecimiento in-situ del MOF en el soporte (7,10,56-58), que dan lugar a fibras
mas estables. Otros métodos menos usados incluyen los procedimientos sol-gel (51), la
electrodeposicion de un polimero en el que se ha dispersado el MOF (49,52,59) y los

procedimientos de capa a capa (55).

En lo que respecta al tipo de analitos, las familias mas estudiadas han sido los
hidrocarburos aromaticos policiclicos (PAHs) (7,47,56) y compuestos derivados de
productos de higiene personal (PCPs, del inglés Personal Care Products) (10,42,57),

fundamentalmente dado el interés de su monitorizacion medioambiental.

Los PAHs son compuestos organicos lipofilicos constituidos por anillos aromaticos
fusionados, que se forman a través de combustiones incompletas de materia organica o
combustibles fosiles. Las elevadas emisiones de estos compuestos debido a medios de
transporte, industria, etc. ha ocasionado su elevada presencia en el medioambiente,
detectandose en matrices como agua (56), suelo (60), o alimentos (45). A los PAHs se les
considera como un grupo de contaminantes persistentes pues su presencia en el
medioambiente y efectos nocivos para la salud se conocen desde hace décadas (con
algunas excepciones, cuya presencia en el medio se ha detectado mas recientemente). De
hecho, diversos organismos, tales como la Union Europea (61) o la Agencia de Proteccion

Ambiental de Estados Unidos (EPA) (62), han regulado su presencia en diversas matrices
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medioambientales. En lo que respecta a la salud, son compuestos carcinogénicos,

mutagénicos y toxicos, y tienden a bioacumularse en los tejidos grasos (63).

Por otra parte, el término PCP engloba a gran variedad de compuestos entre los
que destacan los compuestos usados como conservantes (parabenos), asi como
fragancias (musk), desinfectantes, repelentes de insectos, o filtros UV, entre otros (42).
Estos compuestos se afiaden como ingredientes en gran variedad de productos
ampliamente usados en la vida cotidiana, tales como champus, cosméticos, perfumes,
cremas solares, etc (57). Ademas de que muchos de estos productos entran en contacto
directo con la piel, su uso excesivo ha causado su elevada presencia en agua (64) y
particularmente en aguas residuales (65). Del mismo modo, se les considera contaminantes
de preocupacion emergente (CECs, del inglés “contaminants of emerging concern”, o
contaminantes emergentes) porque, aunque se conocen desde hace varias décadas, solo
recientemente han sido evaluados sus posibles efectos nocivos para la salud, tales como
su posible toxicidad y caracter de disruptor endocrino. En lo que se refiere a su normativa,
es escasa en lo que respecta a muestras medioambientales. Actualmente, el unico PCP
regulado en la UE es el musk xileno, que podria ser incluido en la lista de sustancias

peligrosas prioritarias en los proximos afos (66).

Conviene sefalar que en los ultimos afos también se han determinado otras familias
de analitos mediante MOF-SPME como los compuestos organicos volatiles (VOCs) (52),
los polibromo difenil éteres (PBDEs) (43), antinflamatorios no esteroideos (NSAIDs) (51),
metil tert-butil éter (MTBEs) (49), compuestos homologos del benceno (BTEX) (48),
metilsiloxanos ciclicos volatiles (cVMS) (55), pesticidas (24,26) o aldehidos (59).

En lo que respecta al modo de trabajo con MOFs en SPME, se observa un numero
similar de estudios que utilizan HS-SPME (7,10,42,48,49,52,57-59), y DI-SPME
(7,24,26,43,47,51,55,56). La mayoria de estos trabajos usa desorcion térmica y GC
(7,10,24,26,42,43,47-49,51,52,55,57-59). De hecho, se ha referenciado un unico trabajo

en el que se emplea desorcioén liquida acoplada a LC (56).

La incorporacion de MOFs en técnicas microextractivas ha permitido alcanzar bajos
LODs y LOQs, llegando a niveles de hasta a 30 ng-L" y 100 ng-L™, respectivamente (51).
La reproducibilidad de las metodologias se evalud en términos de desviacion estandar
relativa (RSD) intra-dia e inter-fibra, obteniéndose valores inferiores a 19 % (10,49) y 26 %,
respectivamente, con recuperaciones relativas adecuadas, desde 74,7 % (43) hastael 118
% (24,43,57).
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2. Objetivos

La gran versatilidad de los MOFs y sus interesantes propiedades justifican el
interés en su empleo como materiales sorbentes en técnicas de microextraccion
analitica. La mayoria de las aplicaciones descritas en la bibliografia relativas a la
preparacion de fibras de SPME basadas en MOFs, utilizan métodos de adhesion
fisica con resinas poliméricas. De hecho, existen muy pocos estudios en los que el
MOF se ancle quimicamente al soporte usando métodos como el de crecimiento in-
situ y ninguno utiliza alambres de plata como soporte para las fibras. Por todo ello,
el objetivo principal de este trabajo de investigacion es el de desarrollar fibras de
SPME con recubrimientos de CIM-80(Al) generados a través de un crecimiento in-

situ sobre soportes de plata.

Para alcanzar este objetivo principal, se proponen los siguientes objetivos

especificos:

= El empleo de distintos tratamientos o acondicionamientos del soporte de
plata, como son la abrasion quimica (mediante HNO3s o NHs) o la abrasion
fisica (mediante lijado).

= La evaluacion de la morfologia (rugosidad) del soporte de plata
acondicionado, empleando para ello SEM como técnica de caracterizacion
de superficie.

= La obtencion de un recubrimiento de CIM-80(Al) sobre los soportes
acondicionados empleando para ello el método de crecimiento in-situ.

» Lacaracterizacion de los recubrimientos de CIM-80(Al) generados mediante
SEM y PXRD, estudiando la homogeneidad del recubrimiento y la
cristalinidad del recubrimiento obtenido, respectivamente.

= El desarrollo de un método de SPME-GC-FID para la determinacion de un
grupo de contaminantes organicos, entre los que se incluyen tres PAHs y
cinco PCPs.

= La realizacion de un estudio comparativo de la eficacia extractiva de las

diferentes fibras de MOF-SPME obtenidas con los diversos tratamientos.
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La comparacion de la eficacia extractiva de las fibras de MOF-SPME con
fioras comerciales. Para ello, se ha realizado un disefio experimental
enfocado a la obtencion de las variables mas importantes que afectan al
método de SPME con fibras comerciales, de forma que permita analizar si
las fibras de MOF son competitivas en unas condiciones favorables para la
fiora comercial seleccionada.

La validacion parcial del método de DI-SPME-GC-FID con la fibra comercial

PDMS.

Con la realizacion de este trabajo Fin de Master (TFM), se pretende alcanzar

los siguientes objetivos relacionados con la titulacion del Master en Quimica:

La mejora en habilidades para el manejo de fuentes de informacion y bases
de datos a través de busquedas bibliograficas sobre un tema de interés en
el campo de la Quimica Analitica como es el desarrollo en técnicas de
preparacion de muestra con nuevos materiales.

La integracion de los conocimientos adquiridos durante master para la
resolucion de problemas cientificos e interpretacion de resultados. Este
objetivo se ha llevado a cabo mediante la participacion en un grupo de
investigacion multidisciplinar enfocado al desarrollo racional de novedosos
materiales para monitorizacion ambiental.

Reflexionar sobre las responsabilidades éticas en lo que respecta al empleo
de metodologias analiticas sostenibles.

La mejora en aspectos como la autonomia, el trabajo en equipo, la autocritica

y el pensamiento racional.
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3. Experimental

3.1. Reactivos, disoluciones y materiales

En esta seccion se describen los reactivos, disoluciones y materiales empleados en
la realizacion del presente TFM. Los reactivos y materiales del presente trabajo han sido

adquiridos a diferentes casas comerciales de amplio reconocimiento en el ambito cientifico.

Los analitos estudiados comprenden un conjunto de 3 PAHs y 5 PCPs. Los
estandares solidos de PAHs: acenafteno (Ace, 99 %), pireno (Py, 99 %) y fluoreno (Flu, 98
%) fueron suministrados por Aldrich (Milwaukee, Wisconsin, Estados Unidos (EE. UU.)). Los
estandares liquidos de los compuestos de higiene personal: etilhexil 4-metoxicinamato
(EHMC, 98 %), homosalato (HMS, 99 %), metil-antranilato (MA, 98,5 %), padimato-O (OD-
PABA, 98 %) y 2-etilhexilsalicilato (EHS, 98 %) fueron suministrados por Sigma-Aldrich
(Steinheim, Alemania). Las estructuras y propiedades de los analitos se recogen en la Tabla
2 (67).

Tabla 2. Estructuras quimicas y caracteristicas fisicoquimicas de los compuestos

estudiados.

. Peso
A”a"t? Estructura quimica Familia ~ molecular  pKa LO%
(abreviatura) (g-mol™) Kon

(Ace)

(F;le))reno PAHSs 166,22 - 4,32

Pireno “ PAHs 202,25 - 500
) 99

. . ici i j\/\/\
Etilhexilsalicilato I o PCPs 050,33 813 593

Acenafteno 0.0 PAHs 154,21 - 3,73

(EHS)
OH
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Tabla 2 (continuacion).

Analito n ~ Peso Log
(abreviatura) Estructura quimica Familia ~ molecular  pK, K5
(g-mol™) "

Homosalato 0 bv
(HMS) [::I%ko PCPs 262,34 810 595
OH
(0]

Metil antralinato o PCPs 151.16 2,19 2,18
(MA) NH, | | |
O
Padimato-O (o
PCP 277,40 2,39 5,41
I
2-etilhexil 4-

0
metoxicinamato /@MOAC/\ PCPs 290,40 a 592
(EHMC) o

aFamilia: PAHs: hidrocarburos aromaticos policiclicos, PCPs: productos de higiene
personal.
®Logaritmo del coeficiente de reparto octanol-agua a 25 °C.

A partir de estos estandares se preparan disoluciones con concentraciones entre
1000-3500 mg-L", utilizando acetonitrilo (ACN) HiPerSolv Chromanorm® de calidad HPLC
LC-MS adquirido a VWR (Llinars del Vallés, Espafia) como disolvente. Todos los estandares
se conservaron en nevera y en ausencia de luz. Estos estandares se utilizaron para la
preparacion de dos estandares conteniendo todos los analitos, con concentraciones
intermedias de 10 mg-L" y 3 mg-L", respectivamente, también utilizando ACN como
disolvente. El estandar de 3 mg-L™" se utilizod a su vez para preparar los estandares acuosos
(en agua Milli-Q) asegurando en todo caso que la cantidad de ACN en estos estandares
acuosos no supere nunca el 3 % (v/v). El agua Milli-Q empleada en la preparacion de los
estandares acuosos se toma diariamente de un sistema de purificacion de agua Millipore
gradient A10 (Watford, UK).

Los alambres de plata (99,9 % en pureza) de 0,125 mm de diametro, empleados
como soportes, han sido adquiridos a la compariia Goodfellow (Hamburgo, Alemania).
Reactivos como el acido nitrico concentrado (69% v/v) y el amoniaco concentrado (25%

v/v) fueron comprados en las casas comerciales Fluka Analytical (Steinheim, Alemania) y
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Sigma-Aldrich, respectivamente, para el tratamiento de la superficie de los soportes de
plata destinado a eliminar la capa de Oxido. El acido mercaptoacético (MAA) (98 % v/v) y
el etanol absoluto de calidad para analisis (99,9 % v/v), adquiridos a Sigma Aldrich, fueron
empleados para la preparacion de la disolucion etanoica de agente funcionalizante 0,58
mM.

El nitrato de aluminio nonahidratado (98 % en pureza), el acido mesaconico (99 %
en pureza) y la urea (99 % en pureza) empleados en la sintesis del recubrimiento de CIM-
80(Al), fueron adquiridos a Sigma-Aldrich. Los reactores empleados en la sintesis fueron
suministrados por Parr Instrument Company (Molina, EE. UU.). EI MOF sintetizado requiere

de lavados con una disolucion 0,1 M de acetato sodico (99 % en pureza).

Las fibras comerciales de PDMS, 100 umy PA, 85 um, ensambles y ensambladores
0 “holders” metalicos para el montaje de las fibras, fueron adquiridos a Supelco (Bellefonte,
EE. UU.). El proceso de microextraccion por inmersion directa (DI-SPME) se lleva a cabo
en un vial de vidrio de color topacio de 20 mL para SPME con septums de teflon
(PTFE)/goma, que fueron suministrados por Agilent Technologies (Santa Clara, EE. UU.).
La agitacion en el vial se lleva a cabo mediante un agitador magnético (10mm x 4,5 mm) y
el control de temperatura mediante un bloque térmico para viales de 20 mL; ambos

adquiridos a Sigma-Aldrich.

El montaje de las fibras de MOF con soporte de plata en los ensambles se realiza
mediante la aplicacion de pegamentos epoxi J-B. Weld (Texas, EE. UU.) en el interior de la

canula.

3.2. Limpieza del material

El material de vidrio se lava en primer lugar con abundante agua del grifo y jabdn
para eliminar la mayor parte de los residuos. A continuacion, se sumerge en una dislucion
acida (HNOs:H-O, 1:10) durante 24 h. El material se enjuaga a continuacion con agua del
grifo y agua desionizada, como minimo 3 veces en ambos casos. Finalmente, el material
volumétrico se deja secar al aire, mientas que el material no volumétrico se seca en mufla

a 550 °C durante 3 horas.

El material de plastico (tapas, agitadores magnéticos y septums) se enjuaga con
abundante agua del grifo, agua del grifo y jabon, etanol y agua desionizada, sometiéndose

a ultrasonidos durante 3 minutos en cada etapa para asegurar una correcta limpieza.
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El material metalico se enjuaga con abundante agua del grifo y jabén, aclarandose

finalmente con agua destilada un minimo de 3 veces.

3.3. Instrumentacién y equipos

Se empled una balanza analitica Mettler (Toledo, Espafia) para el pesado. El horno
Nabertherm GmbH® (Lilienthal, Alemania) se empled en la sintesis solvotermal de la red
metal-organica CIM-80(Al). Para la preparacion de las diferentes disoluciones se uso un
bafio de ultrasonidos Bransonic® (Danbury, EE. UU.), que facilitaba la solubilizacion de los

reactivos.

La caracterizacion de los materiales preparados se realizé a través de los Servicios
Generales de Apoyo a la Investigacion (SEGAI). El difractometro PANalytical Empyrean
(Paises Bajos) se empled para la caracterizacion PXRD de los recubrimientos preparados.
El estudio superficial de los alambres pretratados y los dispositivos de SPME se llevé a cabo

por SEM con el microscopio electronico ZEISS EVO 15 (Munich, Alemania).

El procedimiento de DI-SPME se realiza bajo temperatura y agitacion controlada en
una placa térmica con agitacion magnética IKA® WERKE RCT basic (Staufen, Alemania)
acoplada a una sonda de temperatura Sensoterm |l suministrada por de JP Selecta

(Barcelona, Espania).

Para la determinacion y separacion de los analitos, se empled un cromatografo de
gases Varian 450-GC acoplado a un detector de ionizacion de llama (FID), con una columna
capilar FactorFour™ de 30 m adquirido de la casa comercial Agilent Technologies

(Amstelveen, Paises Bajos).

Para la preparacion de estandares de los analitos se hizo uso de micropipetas de
con intervalos de 0,5 uL a 10 pL, de 10 yL a 100 yL y de 100 pL a 1000 pL, adquiridas a

las casas comerciales Eppendorf™ y Thermo Scientific.

Para el tratamiento de los datos se ha hecho uso de los siguientes softwares:
Microsoft Office Word v. 2016 para la redaccion de la memoria; Microsoft Office Excel v.
2016 para el tratamiento estadistico y elaboracion de graficos; Microsoft Office PowerPoint
v. 2016 para la elaboracion de figuras; Statgraphics Centurion XV.l para la desarrollo del
plan de screening, obtencion de superficies de respuesta y optimizacion multivariante;
FullProf Suite para el estudio y normalizado de difractogramas de PXRD del MOF

sintetizado; ChemDraw 18.0 para la representacion de moléculas con el formato ACS
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Document 1996; Mercury 4.3.1 para el estudio de las estructuras tridimensionales de las
redes metal-organicas. Los archivos de visualizacion de los MOFs se han descargado de la

Cambridge Cristallographic Data Centre (68).

3.4. Procedimientos

3.4.1. Pretratamiento del soporte de plata

En este trabajo se plantean diversas estrategias para la eliminacion de la capa de
oxido superficial depositada sobre la superficie del alambre de plata, dada su tendencia
natural para pasivarse. Se describe el empleo de pretratamientos quimicos, mediante HNOs
y NHs, y pretratamientos fisicos, mediante la abrasion por lijado, exponiendo la superficie
de plata, obteniéndose una mayor adherencia para la posterior formacion del recubrimiento
deseado.

Para la abrasion quimica, el alambre de plata (1 cm) se sumerge en HNO;
concentrado o NH3 concentrado durante un minuto, disolviendo el recubrimiento de 6xido
sobre el alambre. Seguidamente, los soportes se lavan con abundante agua destilada y
etanol (en este orden). Por el contrario, la abrasion fisica se lleva a cabo mediante el lijado
del hilo de plata 20 veces, evitando aplicar una presion excesiva que provoque la rotura del
soporte. Al igual que en los casos anteriores, se lava con abundante agua desionizada y

etanol en este orden) para retirar los posibles restos de 6xido.

3.4.2. Funcionalizacion del soporte de plata

Para permitir la formacion in-situ del recubrimiento de CIM-80(Al), la
funcionalizacion del soporte de plata se lleva a cabo mediante acido mercaptoacético
(MAA). A partir del reactivo comercial, se prepara una disolucion de MAA 0,58 mM, a través
de un estandar intermedio de concentracion 0,1 M (69). El alambre de plata pretratado se
sumerge durante 24 h en esta disolucion preparada de MAA 0,58 mM. En esta
funcionalizacion se produce una fuerte union entre grupo sulfhidrilo y la superficie metélica,

dejando expuesto al medio un grupo carboxilo que permitira la union al metal.

Transcurridas las 24 h, una vez funcionalizado el soporte, se realizan tres lavados
con etanol y agua desionizada para eliminar los restos de agente funcionalizante (MAA). La

Figura 8 representa las condiciones de funcionalizacion empleadas.
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Figura 8. Proceso de funcionalizacion de soportes de plata pretratados con MAA.

3.4.3. Preparacion de las fibras de CIM-80(Al)

La preparacion del recubrimiento de red metal-organica CIM-80(Al) se lleva a cabo
siguiendo un procedimiento de crecimiento solvotermal in-situ. Para la preparacion de
disolucion de precursores del MOF, por una parte se disuelve 1 mmol de Al(NO3)s-9H.O
(0,213 g), como centro metalico, en 5 mL de agua desionizada. Por otro lado, se toma 1
mmol de acido mesacoénico (0,133 g) y 0,5 mmoles de urea (0,031 g) como ligando
organico y modulador de reaccion, respectivamente, en 10 mL de agua desionizada. Estas
disoluciones se mezclan en el interior del reactor de sintesis, y se introducen en ella los
distintos alambres de plata ya pretratados y funcionalizados. El reactor se cierra a presion
y se introduce en un horno a 150 °C durante 3 h (7). Una vez se ha formado el
recubrimiento, las fibras se lavan tres veces con agua desionizada para eliminar el exceso
de los reactivos de sintesis que hayan podido quedar retenidos en el interior de los poros

del MOF que se ha formado en las fibras.

Finalmente, para el montaje de la fibra en el ensamble, se utiliza una mezcla
homogénea de dos pegamentos epoxi en proporciones iguales. El soporte montado tiene
una dimension de 1 cm de fibra recubierta de MOF. Transcurridas 48 h, una vez seco el

pegamento, la fibra esta lista para usarse.

Las fibras preparadas y ensambladas se activan en el inyector del cromatdgrafo de
gases, a una temperatura de 280 °C durante 30 minutos, permitiendo dejar libres los poros
del recubrimiento de la fibra, dejando listo el material para su aplicacion analitica. El

procedimiento descrito se encuentra ilustrado en la Figura 9.
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Figura 9. Procedimiento preparacion de fibras para SPME con recubrimientos de CIM-
80(Al).

3.4.4. Caracterizacion de los dispositivos

La morfologia de la superficie de los alambres de plata tratados previamente para
eliminarles la capa de 6xido, y de los recubrimientos preparados se estudiaron por SEM. A
través de esta se lleva a cabo el analisis de la accion de los distintos agentes sobre el
soporte, asi como el estudio de homogeneidad y grosor de los recubrimientos obtenidos
para las fibras de CIM-80(Al).

La cristalinidad de los recubrimientos de MOF sintetizados se evalué mediante
PXRD. A través de la comparacion del patron de difraccion experimental con el patron

tedrico se corrobora la formacion de la red de interés.

3.4.5. Condiciones de DI-SPME-GC-FID

El analisis cromatografico se llevo a cabo mediante GC-FID, empleando nitrogeno
como gas portador (a 1 mL-min™"), y una mezcla aire:hidrégeno (10:1) para la alimentacion
de la llama. El inyector y detector se mantienen a 280 °C durante el analisis. El programa
de temperaturas empleado para la separacion se trata de una modificacion del propuesto

por P. Rocio-Bautista et al (10). Las condiciones empleadas se presentan en la Tabla 3.
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Tabla 3. Programa de temperatura propuesto para la separacion por GC-FID del conjunto
de PAHs y PCPs.

Etapa Temperatura Temperatura Velocidad de calentamiento  Duracion
P inicial (°C) final (°C) (°C'min™) (min)

1 160 195 5 2

2 195 300 15 1

Para los estudios preliminares con las distintas fibras, se parte de las condiciones
experimentales propuestas en el articulo anterior para el conjunto de PAHs y PCPs (10). La
extraccion de los analitos se lleva a cabo por inmersion directa de la fibra en 10 mL de una
disolucién acuosa estandar de los analitos a 75 ug-L™, utilizando una temperatura de 35 °C
durante 45 minutos a 500 min™". Posteriormente, la fibra se retrae y los analitos se desorben
en el inyector del sistema GC-FID durante 5 en modalidad splitless. La fibra se somete a
continuacion a una etapa de limpieza permaneciendo 5 minutos mas en el inyector en modo

split para minimizar el posible efecto memoria o carry over.

Para la obtencion de condiciones 6ptimas del método DI-SPME se llevé a cabo un
disefio experimental, donde se estudié el comportamiento de los distintos parametros que
afectan al proceso de SPME: temperatura y tiempo de extraccion, asi como el tiempo de
desorcion. A partir de una primera comparativa o screening se determind qué temperatura
y tiempo de extraccion son las principales variables de interés. En base a ello, se llevo
asimismo a cabo una optimizacion mediante un disefio Doehlert para los niveles altos de

ambos factores.

Para la elaboracion y validacion del método DI-SPME-GC-FID se trabajé con las
condiciones optimas de extraccion obtenidas para la fibra comercial de PDMS de 100 um:
calentamiento a 60 °C durante 60 minutos a 600 min~'en 10 mL de una disolucion acuosa
estandar de los analitos a 75 pg-L™", desorbiendo a continuacion la fibra en el inyector del

cromatografo en splitless durante 10 minutos.
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4. Discusion de resultados

En esta seccion se presentan los resultados obtenidos en los estudios de
preparacion y caracterizacion de novedosos recubrimientos de SPME, asi como los
distintos estudios realizados con las fibras de SPME para la determinacion de
contaminantes emergentes. Se discute la caracterizacion de los soportes y recubrimientos
sintetizados, la aplicabilidad de los dispositivos desarrollados para fines de microextraccion,
en comparacion con fibras comerciales, asi como la optimizacion y validacion de un método
de SPME-GC-FID con una fibra comercial para comparar con las fibras desarrolladas en

este estudio.

4.1. Preparacion de la fibra de CIM-80(Al)

4.1.1. Tratamiento previo de los soportes

Los pretratamientos aplicados sobre los soportes buscan la eliminacion de la capa
de oxido superficial depositada sobre el alambre de plata. Se plantea el uso de tratamientos
quimicos y fisicos que permitan la eliminacion del 6xido de plata presente sobre la
superficie. Estos agentes modifican el area superficial del soporte en base al pretratamiento
realizado sobre la plata, permitiendo variar significativamente la morfologia y grosor de los

recubrimientos.

En este apartado se evalua la homogeneidad de las superficies de los soportes (los
alambres de plata) una vez tratados, en base a las imagenes obtenidas por SEM,
comparando la accién de los distintos agentes utilizados. La Figura 10 muestra las

superficies para los distintos alambres.

El alambre sin pretratamiento mostrado en la Figura 10-A se emplea como
referencia, permitiendo la comparacion con el resto de los soportes. Al no haber sido
tratado previamente el soporte, la superficie de este se muestra lisa y regular, presentando

una capa de 6xido que puede inhibir parcialmente el crecimiento cristalino del MOF.

Como se puede observar en la Figura 10-B, el soporte pretratado por abrasion fisica
presenta una superficie rugosa y estriada debido al lijado aplicado. La aparicion de dichas
estrias origina un aumento significativo de su area superficial, permitiendo un incremento
en la superficie disponible para la funcionalizacion, con lo que se espera que esto facilite el

posterior crecimiento del recubrimiento.
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Figura 10. Superficies de los alambres para A) alambre sin tratamiento previo, B) alambre
lijado, C) alambre tratado con HNOs, D) alambre tratado con NHs. Las imagenes son
tomadas a un mismo aumento ( X750).

Los tratamientos de despasivado quimico, mostrados en las Figuras 10-C y 10-D
permiten obtener superficies metélicas rugosas. El tratamiento con HNOs; generd un
soporte ligeramente irregular con una elevada rugosidad. Sin embargo, la falta de
uniformidad en la superficie del alambre, asociada al tratamiento aplicado, podréa derivar en
la aparicion de heterogeneidades en los posteriores recubrimientos de CIM-80(Al). Por el
contrario, el tratamiento previo con NHs permitio la generacion de soportes uniformes libres
de la capa de oxido de plata y con un menor grado de rugosidad. La obtencion de una
superficie homogénea resulta un factor clave a considerar de cara al desarrollo de
recubrimientos cristalinos, favoreciendo su crecimiento regular en la region funcionalizada

del alambre.

4.1.2. Preparacion de los recubrimientos

Una vez activado el soporte (los alambres de plata) con los distintos métodos
descritos, se llevo a cabo su funcionalizacion y el posterior crecimiento del MOF siguiendo
el procedimiento descrito en la seccion 3.4.3. La funcionalizacion consiste en la formacion
de un enlace tiol entre el soporte (plata) y el MAA, exponiendo un grupo carboxilo al medio,

sobre el que se ancle el metal, permitiendo la formacion del MOF.

Para poder estudiar las caracteristicas de los soportes preparados se lleva a cabo

una caracterizacion por distintas técnicas de observacion con PXRD y SEM.
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La caracterizacion mediante SEM permite evaluar la homogeneidad y el grosor de
los recubrimientos de CIM-80(Al) preparados, en base a los pretratamientos aplicados. La

Figura 11 muestra fotografias de las superficies y grosores de los recubrimientos de MOF.

Figura 11. Estudio de los recubrimientos para, A) alambre sin tratamiento previo, B) alambre
lijado, C) alambre tratado con HNOs, D) alambre tratado con NHs. Las imagenes de
superficies y grosores de recubrimientos son tomadas a %1000 y x3500 aumentos,
respectivamente.

La Figura 11-A permite concluir que una falta de pretratamiento para el soporte
deriva en la formacioén de recubrimientos irregulares, con regiones de crecimiento desigual.
La existencia de la capa de 6xido genera impedimentos en la superficie, que desembocan
en la aparicion de heterogeneidades en el deposito formado. Dada la desigualdad del
recubrimiento en las distintas regiones del alambre, se determina un grosor promedio

aproximado de 2,84 um.

Los recubrimientos obtenidos para el tratamiento con HNOs; mostrados en la Figura
11-C se presentan poco regulares, en concordancia con lo comentado anteriormente. Tal
y como se observa en la figura, existe un crecimiento dispar del CIM-80(Al), principalmente
derivado de la superficie irregular del soporte tras el pretratamiento aplicado. La falta de
homogeneidad de este dispositivo se presenta a priori como un factor limitante de cara a
su aplicacion analitica en SPME. El grosor obtenido experimentalmente para este
recubrimiento es de 3,2 um, pudiendo variar en funcion de la region analizada, al igual que

el caso anterior.

Por el contrario, las fibras obtenidas mediante abrasion fisica y abrasion quimica por

NHs, sefaladas en las figuras 11-B y 11-D, respectivamente, se muestran las mas
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regulares, permitiendo la formacion de depdésitos homogéneos de MOF. La fibra tratada por
abrasion fisica presenta un recubrimiento uniforme sobre la superficie estriada, con la
existencia de pequenos crecimientos puntuales de CIM-80(Al). Los soportes pretratados
por lijado permiten la generacion de dispositivos reproducibles para SPME con
recubrimientos regulares de 2,83 um. De forma similar ocurre en los alambres pretratados
con NHg, distribuyéndose el recubrimiento de forma regular en toda la extension de la fibra,
observandose nuevamente crecimientos puntuales del MOF en determinadas regiones. La
superficie regular del alambre permite la obtencion de un grosor de recubrimiento maximo

de 4,32 um, superior al resto de fibras del estudio.

Con objeto de estudiar la presencia de la estructura reticular del MOF en los
distintos alambres, se lleva a cabo una caracterizacion por PXRD. Se evalla el grado de
concordancia entre el patron tedrico de CIM-80(Al) y los distintos recubrimientos
sintetizados sobre los alambres de plata. La Figura 12 muestra los distintos patrones de
difraccion normalizados obtenidos para el polvo de MOF y los recubrimientos sobre el

soporte de plata.

W

En soporte tratado con NH,
En soporte sin pretratamiento
En soporte tratado con HNO,

En soporte sometido a lijado

4 En reactor

/ )\ :
= — Tetrico
5 7 9 1 13 15 17 19 21 23 25
2tetha (8)

Estudio por PXRD del recubrimiento de CIM-8Q(Al)

Intensidad (u.a)

Figura 12. Difractogramas de CIM-80(Al) y los recubrimientos preparados de CIM-80(Al)
en los diferentes soportes y también CIM-80(Al) sintetizado en un reactor (sin anclaje a un
soporte).

En base a estos resultados, se puede confirmar la correcta formacion del MOF en
los soportes, dada la elevada correlaciéon de las sefales para los mismos angulos 26 en los
distintos patrones de difraccion. Para los estudios del MOF sobre el soporte, se ha de
destacar el incremento del fondo o background del difractograma, relacionado con la

interaccion entre la radiacion aplicada y el soporte de plata empleado.
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4.2. Seleccién del tratamiento previo

El objeto de este estudio es definir la capacidad extractiva y aplicabilidad de las
distintas fibras recubiertas de red metal-organica CIM-80(Al) para la determinacion de un
conjunto de contaminantes emergentes. En este sentido, los resultados obtenidos se
comparan con los encontrados con varias fibras comerciales en aras de evaluar la
competitividad de los nuevos dispositivos. Los estudios previos se desarrollan trabajando
con DI-SPME a 35 °C, durante 45 minutos, a 500 min™ con un volumen de estandares
acuosos de 10 mL. En todos los casos, y como etapa previa al empleo de las fibras, se lleva
a cabo una etapa de acondicionamiento de los dispositivos. Las condiciones son recogidas
en la Tabla 4 (20).

Tabla 4. Condiciones de trabajo para las fibras de SPME empleadas, asi como grosor del
recubrimiento de las fibras utilizadas.

Grosor de Temperatura de Tiempo de
- . Temperatura - -
Recubrimiento  recubrimiento . o acondiciona- acondiciona-
maxima ( °C) . o . :
(um) miento ( °C) miento (min)
PDMS 100 280 250 30
PA 85 300 280 30
CIM-80(Al) 2,8-4,3 - 280 30

@Temperatura no definida (temperatura maxima de estabilidad del MOF de 400 °C)

4.2.1. Estudio de fibras comerciales

Se evalud la capacidad extractiva de distintas fibras comerciales, teniendo en
consideracion la afinidad del recubrimiento con el conjunto de analitos de estudio. Este se
lleva a cabo con dos de las fibras comerciales mas ampliamente empleadas actualmente,
como son las fibras de PDMS de 100 pm y la de PA 85 pm, con objeto de definir el
recubrimiento con mejor respuesta. Los resultados obtenidos se muestran en la Figura 13,
en la que se pueden observar las capacidades extractivas de los dispositivos, bajo las

condiciones indicadas.

33



Discusion de resultados

D

(=]

o
s

'S
(=3
o

Area de pico - 108

N
(=1
o

Ace Flu EHS HMS MA Py  OD-PABA EHMC

Figura 13. Comparativa de capacidad extractiva de los dispositivos comerciales estudiados
para el conjunto de analitos seleccionado. Las experiencias se realizaron por triplicado.

Como se observa en la figura, la fibra comercial de PA presenta poca capacidad
extractiva para estos compuestos, relacionado con la afinidad de este recubrimiento por
analitos polares semi-volatiles (70). Por el contrario, para los analitos estudiados, las
mayores areas de pico se obtienen cuando se emplea la fibora de PDMS. Esta gran
capacidad extractiva se asocia a la naturaleza del recubrimiento polimeérico, dada su
elevada afinidad por analitos volatiles y semi-volatiles de polaridad media-baja (71), como
es el caso de estos compuestos. En base a esto, se selecciona la fibra de PDMS de 100
pum como el dispositivo comercial con mejor respuesta de cara a la extraccion de este

conjunto de contaminantes.

4.2.2. Estudio de la modalidad de extraccion

Una vez seleccionada la fibra de PDMS como el dispositivo comercial 6ptimo, se
lleva a cabo el estudio de las diferentes modalidades de extraccion, mediante DIy HS. Estas
modalidades difieren en la localizacion de la fase estacionaria durante la etapa de
extraccion, o bien sumergida en la disolucion -Dl-, o en contacto con la fase vapor situada
en la parte superior del vial -HS-. Para favorecer el paso de los analitos a la fase vapor, se
incrementa la temperatura de vial en la modalidad de HS. En la Figura 14 muestra los

resultados obtenidos para la comparativa de ambas modalidades de extraccion.
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Figura 14. Estudio comparativo de la capacidad de extraccion para las modalidades de HS
y DI

Como se puede observar en la figura, la extraccion de los analitos mas ligeros se ve
favorecida para modalidad HS. Sin embargo, conforme aumenta la masa molecular de los
analitos la extraccion se dificulta, dada la menor volatilidad que presentan estas especies,
viéndose inviable la realizacion del estudio en HS para los analitos mas pesados -como el
OD-PABA o el EHMC-. En base a estos resultados, se selecciona como Optima la extraccion

en modalidad de DI frente a HS para la extraccion del conjunto de analitos en estudio.

4.2.3. Estudio de las capacidades extractivas de las fibras de MOF

Se evaluaron las capacidades extractivas de las fibras de MOF desarrolladas
haciendo uso de los distintos pretratamientos, frente a las fibras comerciales. En este
estudio se pretende evaluar la aplicabilidad y eficiencia de las fibras desarrolladas frente a
las fibras comerciales de PDMS de 100 um y PA de 85 pm. Las capacidades extractivas
para los distintos dispositivos se muestran en la Figura 15, y su comparacion con las

obtenidas para los recubrimientos comerciales.

En la figura se pone de manifiesto unas areas de pico para las fibras de MOF
inferiores a la fibra de PDMS bajo las condiciones propuestas. Entre las fibras estudiadas,
los mejores resultados se obtienen para la fibra con tratamiento de NHs, seguido del
tratamiento por lijado, siendo la fibra de HNO3 la que muestra los peores resultados. Sin

embargo, la comparativa frente a la fibra de PA muestra resultados favorables para los
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dispositivos desarrollados, permitiendo equiparar o mejorar las capacidades extractivas

frente a este recubrimiento comercial.
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Figura 15. Estudio de la capacidad extractiva para las distintas fibras estudiadas.

Es de interés el estudio de la capacidad extractiva en funcion del grosor del
recubrimiento, en aras de definir la afinidad de los analitos por el recubrimiento empleado,
ya que la significativa diferencia en grosor de las fibras utilizadas puede, de algun modo,
estar distorsionando la comparativa en cuanto afinidad de los analitos por la naturaleza del
recubrimiento. La Figura 16 muestra el estudio comparativo para las distintas fibras,

normalizando por el grosor de los recubrimientos de SPME (area/grosor).

20 4

Flu EHS HMS MA Py OD-PABA EHMC

Area de pico normalizada -10%
=
o

| 45minutos, 500 min, 35°C, 75 pgLt, 10mL |

04

Figura 16. Estudio de la capacidad extractiva normalizada en funcion del recubrimiento para
las distintas fibras estudiadas.
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Atendiendo a los resultados, las mayores areas de pico normalizadas se observan
para las fibras de MOF, mostrando una mejora significativa frente a los dispositivos
comerciales incluyendo la fibora de PDMS. La fibra pretratada con NH; responde mejor a la
determinacion de los analitos mas ligeros como el Ace, Flu o EHS. Por el contrario, la
extraccion de analitos de masa molecular intermedia como el HMS, MA o Py mejora con el

uso de fibras pretratadas mediante abrasion fisica.

4.3. Optimizacion del método DI-SPME-GC-FID

Con objeto de definir las variables significativas para la extraccion del conjunto de
PAHs y PCPs, se selecciona la modalidad DI-SPME vy la fibra de PDMS para hacer esta
optimizacioén (con estandares acuosos de 75 ug-L™"), por ser la fibra que mejores resultados
aporta para el conjunto de analitos (dado su grosor de 100 um) y asi, una vez definidas las
condiciones optimas, poder evaluar la eficacia de las fibras basadas en MOFs en estas
condiciones a priori desfavorables para ellas. La optimizacion se lleva a cabo un disefo
experimental basado en un barrido o screening de aquellos factores que puedan influir en
el proceso vy, en base a estos resultados, se realizara una posterior optimizacioén de las

variables de interés en el mediante un modelo Doehlert.

4.3.1. Screening de las variables del proceso

Para el screening planteado, se estudio la influencia del tiempo de extraccion, el
tiempo de desorcion y la temperatura de extraccion. Factores como el volumen de
extraccion -10 mL- o la velocidad de agitacion -600 min™'- se fijan en el screening en base
a estudios previos. Dada la naturaleza de los analitos, el estudio de la influencia del pH
carece de sentido al no poseer grupos susceptibles de protonarse. El efecto salino se fija al
0 % en aras de evitar la transferencia de los analitos desde la disolucion -donde se lleva a

cabo la extraccion- a la fase vapor, ya que se va a realizar el método por DI.

A través de un screening 2° con triplicado de punto central, se pretenden definir las
variables de interés de cara a su posterior optimizacion. La Tabla 5 recoge los valores
minimos y maximos, y los definidos como puntos centrales para los factores estudiados. En
base a estos valores, se describen un conjunto de experiencias para el screening, para
poder conocer los efectos de los factores sobre el proceso y las interacciones entre

variables.
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Tabla 5. Valores establecidos mediante StatGraphics Centurion XV.I para el screening de
factores del método de DI-SPME-GC-FID haciendo uso de la fibra de PDMS.

Factor Unidad Valor minimo  Valor maximo Valor central
Tiempo de extraccion min 15 75 45
Tiempo de desorcion min 2 10 6
Temperatura de extraccion °C 25 60 42,5

En un primer lugar, se muestran los resultados obtenidos en el estudio de los efectos
principales Tabla 6. Como se puede observar en la tabla, se muestra la contribucion
significativa y positiva del tiempo de extraccion en el método planteado para todos los
analitos, mejorando la respuesta a mayores valores del factor. Por otra parte, la temperatura
de extraccion resulta como otro factor de interés en el método, contribuyendo
positivamente y de manera significativa en la extraccion de la mayoria de los analitos. Por
ultimo, en base a los resultados, el tiempo de desorcion no contribuye significativamente en
el proceso. Sin embargo, la contribucion positiva de este factor fija su valor en el maximo

definido, 10 min.

Tabla 6. Efectos principales de las variables estudiadas en el disefio de screening.

Ace Flu Py EHS HMS MA OD-PABA EHMS

Temperatura de

o 1 3 1 3 1 1 3 1
extraccion
Tiempo de

B 1 3 1 3 1 1 3 1
desorcion
Tiempo de

L A + A + 3 3 a a
extraccion

+ Contribucion positiva no significativa.

+ Contribucion positiva significativa.

Del andlisis multivariante realizado, se pone de manifiesto las interacciones entre los
distintos factores del analisis. En la Tabla 7 se muestran las interacciones existentes,
destacando aquellos casos donde dicha interaccion presente significancia en el modelo.
Entre las interacciones existentes para las distintas variables, se destaca la interaccion
entre tiempo y temperatura de extraccion, siendo significativa dicha interaccion para la
mayoria de los analitos estudiados. Por el contrario, no destaca de manera significativa

ninguna interaccion con el tiempo de desorcion empleado En base a los resultados
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expuestos, se plantea la optimizacién de las variables de mayor interés, como son la
temperatura y tiempo de extraccion, con objeto de definir su valor éptimo de cara a la

posterior validacion del método desarrollado, bajo las mejores condiciones.

Tabla 7. Estudio de las interacciones significativas entre factores.

Ace Flu Py EHS HMS MA OD-PABA EHMS

A: Temperatura de

extraccion
AB AB AB AB AB AB
B: Tiempo de

extraccion
C: Tiempo de
desorcion

Interaccion significativa.

4.3.2. Optimizacion mediante disefio Doehlert

Dada su relevancia en el proceso extractivo, se desarrolla un modelo Doehlert para
la optimizacion del tiempo y temperatura de extraccion. Para el conjunto de analitos
estudiados, se toma el tiempo de extraccion como variable principal dada su significacion
para todos los analitos; y temperatura de extraccion como variable secundaria. La variable
principal se estudia a 7 niveles, mientras que la secundaria se estudia a 5 niveles. El tiempo
de extraccion se estudia en un intervalo entre 45 min 'y 75 min, mientras que la temperatura
de extraccion se estudia entre 45 °C y 60 °C. Las experiencias para realizar se han
establecido siguiendo el modelo Doehlert basico, consistente en la distribucion hexagonal

de los puntos y definiendo un punto central, representado en la Figura 17.

Los resultados obtenidos, en base a las experiencias propuestas se muestran en la

Tabla 8 a continuacion.

i Tiempode | @@ 3 ,,,,,,,,,,,, v ,,,,,,,,,,,,,3 ,,,,,,,,,,,,,, 3 3
: 0‘*“' 05 | xo 05 !

Figura 17. Estructura de los niveles para el disefio Doehlert.
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Tabla 8. Condiciones oOptimas de tiempo y temperatura de extraccion para los analitos
estudiados.

Analito Tiempo éptimo de extraccién (min) Temperatura de extraccién ( °C)
Ace 75 59
Flu 75 46
Py 75 59
EHS 75 59
HMS 75 59
MA 75 57,2
OD-PABA 75 59
EHMC 75 59

En esta tabla se observa un valor éptimo de tiempo de extraccion a los 75 minutos
para el conjunto de analitos. Por otro lado, la temperatura 6ptima definida para la mayoria
de los compuestos es de 59 °C, a excepcion del Fluy Py, cuyas temperaturas difieren de la
tendencia general: 46 °C y 57,2 °C, respectivamente. Las condiciones 6ptimas establecidas
como optimas para los estudios posteriores son de 75 minutos de extraccion y 59 °C como
temperatura de extraccion. Estas condiciones también pueden ser representadas de forma
grafica a través de superficies de respuesta. En la Figura 18 se muestran las superficies

individuales obtenidas para el conjunto de analitos.

Las superficies de respuesta individuales muestran comportamientos diferenciados
entre los PAHs estudiados, debido a las diferencias significativas entre sus estructuras. Sin
embargo, en el estudio de PCPs se observan superficies similares, siendo en casos
representativas, como en el caso del EHS y HMS, o el OD-PABA y EHMC, dada la similitud

en sus estructuras y propiedades fisicoquimicas.
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En aras de minimizar el tiempo de extraccion, se estudia la variacion de la respuesta
tedrica para distintas condiciones de tiempo y temperatura de extraccion. Esta estimacion
se plantea aplicando las ecuaciones que describen las superficies de respuesta de cada

uno de los analitos, mostrados en la Tabla 9.

Tabla 9. Coeficientes de la ecuacién para las curvas de respuesta de cada analito.

A: B:
Analito Constante Tiempo  Temperatura
extraccion  extraccion

Ace 3,01-10°  -3,11-10* -6,64-10¢ 2,27-10? 1,22:10? 5,52:10?

Interaccién Interaccion Interaccion
AB BB

Flu 2,03:-10°  -1,69-10* -4,03-10¢ 93,7 1,28-10? 2,67-10?
Py 2,83-10°  -1,57-10*  -8,78:10%5 2,15-10? -59,5 1,15-10°
EHS 1,25-10°  -8,50-10° -3,46-10¢ 76,3 79,4 4,64-10?
HMS -1,61-10°  4,4-103 46,1 -71,2 2,09-10° 15,3
MA -1,69-10° 1,4-10* 6,02:10* -49,4 -40,4 5,00-10?
OD-

PABA 3,05-10° 5,6:10° -1,79-10¢ -1,25:102 3,01-10? 1,07-10?
EHMC  3,25-10° 3,4:10° -1,71-10¢ -1,67:102 4,36-10? 34,9

Respuesta tedrica = Constante + A-Tiempo de extraccion + B-Temperatura de extraccion
+ AA-Tiempo de extraccion® + AB-Tiempo de extraccion-Temperatura de extraccion +
BB-Temperatura de extraccion?.

En primer lugar, se estima un proceso de microextraccion de 45 minutos a 60 °C,
lo que permitiria reducir significativamente el tiempo de extraccion empleado. Para este
supuesto, se observa una variacion entre el 20 % y el 40 % para las areas de pico teoricas
con respecto a las obtenidas bajo condiciones 6ptimas. Dada la drastica disminucion de las
areas de pico en base a estas condiciones, se descartan este primer estudio. En una
segunda aproximacion, se plantean tiempos y temperaturas de extraccion de 60 minutos y
60 °C, respectivamente. Estas condiciones plantean una variacion entre el 10 %y el 20 %.
En aras de reducir los tiempos de extraccion optimos, esta disminucion de éarea se
considera aceptable y se establecen estas condiciones de compromiso de cara a

posteriores estudios.
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4.3.3. Estudio de capacidad extractiva de la fibra de CIM-80(Al) bajo condiciones de

compromiso de la fibra comercial

Con objeto de evaluar la competitividad de la fibra de MOF que mejores resultados
mostro (la obtenida con el soporte tratado con NHs), se estudia su capacidad extractiva
frente a un recubrimiento comercial de PDMS bajo las condiciones de compromiso

establecidas previamente. La Figura 19 muestra los resultados obtenidos.

1200 1
800 1

400 1
R

Ace Flu EHS  HMS MA Py OD-PABA EHMC
I CIM-80(Al) y soporte NH, ] PDMS 100 um

Area de pico 103

| 60 minutos, 600 min*, 60 °C, 75 pg-L*, 10mL |

Figura 19. Comparativa de capacidad extractiva bajo condiciones de compromiso.

La figura revela una mejora importante de la capacidad extractiva de las fibras de
CIM-80(Al), mostrandose competitivas frente a las fibras de PDMS, aun cuando la fibra
desarrollada no se encuentra bajo sus condiciones 6ptimas. Esta afirmacion se sustenta en
los valores de las areas de pico, comparables para la mayoria de los analitos, observandose
los resultados mas favores para la determinacion de Py. Es por tanto de interés de cara a
futuros estudios, la optimizacion de las condiciones de extraccion para esta fibra, y poder
proponer una posible alternativa a uno de los dispositivos comerciales actualmente mas

empleado en este campo.

4.4. Validacion parcial del método con la fibora de PDMS

Bajo las condiciones dptimas definidas con anterioridad para la fibora de PDMS de
100 um, se lleva a cabo la validacion del método DI-SPME-GC-FID en un intervalo de

concentracién de 1,00 — 100 pyg-L™"'. La Tabla 10 recoge los parametros analiticos de
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calidad de la metodologia desarrollada, para poder tener un marco de comparacion

analitica cuando se optimice y valide en estudios posteriores la fibra de MOF.

Los coeficientes de determinacion obtenidos son superiores a 0,991 en todos los
casos. El estudio de la sensibilidad se lleva a cabo mediante el analisis de las pendientes
de las rectas de calibrado. Las pendientes obtenidas se encuentran comprendidas entre
1,64-10% y 10,9-10%, exhibiendo el EHS la méaxima sensibilidad para la fibora empleada. Los
LODs, definidos como la minima concentracion diferenciable del ruido instrumental, se
determinaron como 3 veces la relacion sefal/ruido obtenida. Los LODs obtenidos estan
comprendidos entre 3,3:102y 0,32 pg-L™". Por otro lado, LOQs, definidos como la minima
concentracion capaz de ser cuantificada con certeza, se determinaron como 10 veces la

relacion sefial/ruido. Los LOQs se encuentran comprendidos entre 0,10y 1,8 ug-L™".

Se estudio la reproducibilidad intra-dia (n = 3) e inter-dia (n = 3) a dos niveles de
concentracion; un nivel bajo de 10 ug-L™" y un nivel medio de concentracion de 45 ug-L™,
bajo las condiciones 6ptimas establecidas. Las RSD (%) intra-dia para los niveles bajos de
concentracion se encuentran comprendidos entre 0,303 %y 11,1 %, obtenidos para EHMC
y EHS, respectivamente. Para los niveles intermedios, las RSD (%) se acotan entre 4,21-10°
2 % para el Fluy 14,9 % para el EHS. Estos valores se encuentran dentro de los limites
aceptables para la técnica. Por ultimo, el estudio de las RSD (%) inter-dia de los tiempos

de retencion muestra valores inferiores al 0,68 % para el conjunto de analitos estudiados.
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Tabla 10. Parametros de calidad analiticos obtenidos durante la validacion del método DI-SPME-GC-FID con la fibra comercial PDMS.

RSD (%) intra-dia

RSD (%) inter-dia

(Pendiente + LOD¢ Rango lineal RSD (%)
Analito R2  S,b10¢ = . gotr (n=3) (n=3) tiempos de
5D 10 (hg'L™) (hg'L™) retencions
Nivel 1¢ Nivel 2 Nivel 1 Nivel 2
Ace 0,996 0,624 2,54 + 0,07 0,18 1,8-100 10,27 1,02 9,33 20,0 0,68
Flu 0,996 0,740 2,85+ 0,09 0,12 0,35-100 6,94 4,21 107 8,12 17,2 0,48
Py 0,997 1,53 7,46 +0,18 3,9:107 0,12-100 2,16 3,08 10,1 3,98 0,14
EHS 0,992 4,05 10,9+0,5 5,6-107? 0,17 -100 11,1 14,9 12,3 14,5 0,28
HMS 0,991 3,18 8,39 + 0,36 0,17 0,51 -100 9,87 2,03 6,08 17,6 0,17
MA 0,998 1,53 8,44 + 0,16 3,3:107 0,170-100 6,48 2,01 5,19 11,9 3,71-107°
OD-PABA 0,995 4,65 1,64 £ 0,50 7,8:107 0,23-100 7,78 5,05 8,68 8,70 8,12:10°
EHMC 0,997 1,56 6,89 + 0,17 0,32 0,95-100 0,303 5,76 6,16 7,71 2,04-102

2Coeficiente de determinacion
®Error en la estima (desviacion estandar de los residuales)

°Desviacion estandar de la pendiente
dLimite de deteccién calculado como 3 veces la relaciéon sefial/ruido

¢Concentracion de 10 pg-L™
‘Concentracion de 45 pg-L™
9RSD (%) inter-dia de los tiempos de retencion

45



46



Conclusiones y lineas de trabajo futuras

5. Conclusiones y lineas de trabajo futuras

En el presente trabajo se han preparado con éxito fibras de SPME basadas en
recubrimientos de CIM-80(Al) sobre soportes de plata, para su aplicacion en la

determinacion de contaminantes organicos.

Enlo que respecta a la etapa de preparacion y caracterizacion de las fibras de MOF-

SPME, se pueden extraer las siguientes conclusiones:

= La funcionalizacidon de soportes de plata con MAA durante 24 h permitié el
crecimiento in-situ de los recubrimientos de CIM-80(Al).

» Los soportes de plata pretratados con NH; generaron superficies mas regulares que
favorecieron el posterior anclaje del recubrimiento de MOF, tal y como demuestran
los estudios de caracterizacion por SEM.

= Los recubrimientos de MOF con superficies mas homogéneas fueron aquéllos
cuyos soportes se trataron con NHs y con el método de lijado, obteniéndose
grosores de recubrimiento de 4,3 uymy 2,8 um, respectivamente.

= |La comparacion de los patrones de difraccion obtenidos mediante PXRD con
patrones tedricos permitié la confirmacion de la presencia de material cristalino

(MOF) en las fibras de SPME.

En base a los resultados relativos a la evaluacion de la capacidad extractiva de las

fibras de MOF-SPME, se definen las siguientes conclusiones:

= Lafibra comercial mas eficaz para la determinacion de los contaminantes organicos
seleccionados fue la PDMS.

= Entre las modalidades de extraccion estudiadas, la DI presentd mejores resultados
frente a HS y permitio la extraccién aceptable de todos los analitos.

= Los recubrimientos de CIM-80(Al) generados con los distintos tratamientos
presentan resultados favorables (en términos de afinidad hacia los analitos
seleccionados) frente a recubrimientos comerciales, mediante la comparacion con
las areas de pico normalizadas.

= De entre todas las fibras de MOF-SPME desarrolladas, los mejores resultados se
obtuvieron con el recubrimiento generado sobre soportes de plata tratados con
NHs.
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Conclusiones y lineas de trabajo futuras

En este trabajo se llevo a cabo un disefio experimental multivariante en aras de

evaluar la importancia de los parametros del procedimiento de SPME tiempo y temperatura

de extraccion y tiempo de desorcion. Atendiendo a los resultados, se concluye:

El screening 22 determiné como variables significativas al tiempo y temperatura de
extraccion. En base a los efectos principales, todas las variables estudiadas
presentaron una contribucién positiva, mostrando interacciones significativas el
tiempo y temperatura de extraccion para la mayoria de los analitos.

La optimizacion por un modelo Doehlert para tiempo y temperatura de extraccion
mostrdo como condiciones Optimas de extraccion 75 min y 59 °C. Sin embargo,
aceptando una disminucion de las areas entre el 10-20 % con respecto a las
optimas, se aceptaron unas condiciones de compromiso de 60 min y 60 °C para
futuras extracciones, para maximizar la sostenibilidad del método desarrollado.
Bajo estas condiciones, una nueva comparativa entre la fibra comercial de PDMS'y
la fibra de CIM-80(Al) con tratamiento de NH3; mostro eficacias extractivas para el
Py comparables con ambas fibras, lo cual es resaltable si se considera la

significativa diferencia en el grosor de recubrimiento de ambas fibras.

Por ultimo, para finalizar el trabajo se llevd a cabo una validacion parcial del método

con la fibra PDMS, obteniéndose adecuados parametros de calidad, con LODs y LOQs

inferiores a 0,32 ug-L"y 1,8 ug-L", respectivamente. Se estudioé la reproducibilidad a dos

niveles de concentracion tanto intra-dia como inter-dia, con RSD inferioresa 11,1 %y 14,9

%, respectivamente, definiéndose asi una metodologia reproducible.

Como trabajo futuro en esta linea de investigacion, se plantea el siguiente disefo

experimental:

El estudio de la eficacia extractiva de otras fibras comerciales, de forma que se
pueda justificar de forma adecuada la necesidad de desarrollo de nuevas fibras de
SPME.

El estudio de la eficacia extractiva de otros compuestos organicos con propiedades
fisicoquimicas similares a las del Py.

La validacion de la metodologia propuesta con las fibras basadas en MOF y su

aplicacion para el analisis de muestras de interés medioambiental.
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Abreviaturas

Abreviaturas

WUSPE
Ace
ACN
ACS
APTES
BTEX
CAR-PDMS
CE
CECs
CIM
cVMS
D-uSPE
DI

DI-SPME

DI-SPME-GC-FID

DMF

DVB/CAR-PDMS

EDX

EEUU

EHMC

EHS

extraccion en fase soélida miniaturizada

acenafteno

acetonitrilo

Analytical Chemical Society
(3-aminopropil)triextoxisiloxano

homologos de benceno

recubrimiento mixto de carboxeno-polidimetilsiloxano
electroforesis capilar

contaminantes de preocupacion emergente

Canary Island Material

metilsiloxano ciclicos volatiles

extraccion en fase solida dispersiva miniaturizada
inmersion directa

microextraccion en fase soélida en modalidad de inmersion directa

microextraccion en fase sélida en modalidad de inmersion directa
acoplada a cromatografia de gases con deteccion por ionizacion

de llama
N,N-dimetilformamida

recubrimiento triple de divinilbenceno/carboxeno-

polidimetilsiloxano

detector de energias dispersivas de rayos X
Estados Unidos

2-etilhexil 4-metoxicinamato

etilhexilsalicilato



Abreviaturas

EPA Agencia de Proteccion Ambiental de los Estados Unidos

FID detector de ionizacion de llama

Flu fluoreno

FT-IR espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier

GAC Quimica Analitica Verde

GC cromatografia de gases

GC-FID cromatografia de gases con deteccién por ionizacion de llama
HKUST Hong Kong University of Science and Technology

HMS homosalato

HPLC cromatografia liquida de alta eficacia

HS espacio en cabeza

HS-SPME microextraccion en fase sélida en modalidad de espacio en cabeza
IMS espectrometria de movilidad iénica

JCR Journal of Citation Report

LBL capa a capa

LC cromatografia liquida

LC-MS cromatografia liquida con deteccién por espectrometria de masas
LLE extraccion liquido-liquido

LOD limite de deteccion

LOQs limites de cuantificacion

MA metil antranilato

MAA acido mercaptoacético

M-D-uSPE extraccion en fase sélida dispersiva magnética miniaturizada
MIL Materiaux de I'Institut Lavoisier

MOFs redes metal-organicas



Abreviaturas

MOF-SPME

MS
MTBEs
NSAIDs
OD-PABA
PA
PAHs
PANI
PBDEs
PCPs
PDMS
PEDOT
PTFE
PXRD
Py
RSD
SBUs
SEGAI
SEM
SPE
SPME
SPME-GC-FID
SSW

TFM

fibras para microextraccion en fase solida con recubrimientos de

red metal-organica

espectrometria de masas

metil tert-butil éter

medicamentos antiinflamatorios no esteroideos
padimato-O

poliacrilato

hidrocarburos aromaticos policiclicos
polianilina

polibromo difenil éteres

productos de higiene personal
polidimetilsiloxano
poli(3,4-etilendioxotiofeno)

teflon

difraccion de rayos X en policristal

pireno

desviacion estandar relativa

subunidades secundarias de construccion
Servicios Generales de Apoyo a la Investigacion
microscopia electronica de barrido
extraccion en fase solida

microextraccion en fase solida
microextraccion en fase solida

alambre de acero inoxidable

Trabajo Fin de Master



Abreviaturas

TGA

UE

UK

uv

VOCs

XRD

ZIF

analisis termogravimeétrico

Unioén Europea

Reino Unido

ultravioleta

compuestos organicos volatiles
difraccién de rayos X en monocristal

Zeolitic Imidazolium Framework
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