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1. Introduccion

El espectacular desarrollo que se ha
producido en las dos ultimas décadas en el
ambito del disefio y sintesis de materiales
funcionales ha impulsado las investigaciones
sobre nuevos disolventes no toxicos, con
capacidad para mejorar la selectividad y el
rendimiento de las extracciones y disminuir
los costes de produccién [1].

El autoensamblaje, un proceso mediante el
gue componentes aislados se organizan de
forma auténoma y espontdnea en estructuras
ordenadas y/o funcionales, ha abierto nuevas
vias en el campo de la nanotecnologia (ej. the
bottom-up approach) [2] y en la actualidad,
constituye una de las estrategias con mayor
potencial para la sintesis de materiales
avanzados [3]. Sorprende sin embargo, que
apenas se ha explorado el wuso del
autoensamblaje para el desarrollo de
disolventes funcionales de interés para los
laboratorios de analisis y la industria quimica.

Los disolventes supramoleculares, conocidos
por su acrénimo en inglés, SUPRAS, se definen
como liquidos nanoestructurados generados a
partir de una disolucion acuosa o hidro-
organica de moléculas anfifilicas a través de
procesos de autoensamblaje y coacervacién
[4]. En la figura 1 se muestra un esquema
general para la sintesis de los SUPRAS. Se
parte de una disolucién de mondmeros
anfifilicos o wuna disolucién coloidal de
agregados de los mismos, y se modifican las
condiciones ambientales (ej. pH, T°, adicion de
sales, adicién de un disolvente en el que el
compuesto anfifilico sea poco soluble, etc),

para disminuir la repulsidon entre los grupos
polares del compuesto anfifilico. Como
consecuencia se forman agregados de mayor
tamafio que se asocian entre si, hasta que
debido a la diferencia de densidad con la
disolucién en la que se han generado, se
separan en una nueva fase denominada
coacervado o SUPRAS. La nueva fase liquida
no es continua, las gotitas de coacervado
permanecen como entidades independientes
en la misma (Figura 1).
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Figura 1. Esquema general para la sintesis de disolventes
supramoleculares

Los SUPRAS presentan propiedades
intrinsecas y operacionales excepcionales
para su utilizacién en procesos de extraccion.
Entre ellas destacan: a) capacidad de
solubilizacién simultdanea de compuestos
polares, apolares y anfifilicos; b) versatilidad
en las estructuras y en los tipos de
interacciones que proporcionan; c¢) elevado
numero de sustancias anfifilicas naturales y
sintéticas comercialmente disponibles a bajo
coste; d) procesos de sintesis de facil
implementaciéon en cualquier laboratorio o
industria; e) baja volatilidad e inflamabilidad,
lo que permite desarrollar procesos de
extraccidn menos contaminantes y mas
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seguros y f) adaptabilidad a los formatos
convencionales de extraccion.

Todos los SUPRAS son, por su naturaleza
intrinseca, sensibles a estimulos ambientales.
Ello se debe a que las fuerzas que dirigen el
proceso de autoensamblaje y coacervacién
son siempre no covalentes y por tanto
reversibles. Los agregados, en los diferentes
niveles, se forman mediante un balance de
fuerzas de atraccion entre las cadenas
hidrocarbonadas y de repulsién entre los
grupos polares. Si las condiciones ambientales
eliminan la repulsion se favorece el
crecimiento de los agregados y por tanto la
coacervacion. En el caso de que se favorezca
la repulsién, el coacervado se destruye y se
forman agregados de menor tamaiio.
Podemos por tanto manipular el tamafio de
los agregados formados y existe el potencial
para manipular las estructuras y propiedades
de los SUPRAS para que cumplan funciones
especificas (SUPRAS funcionales).

2. SUPRAS-RAM

Recientemente, nuestro grupo de
investigacion ha descrito por primera vez
SUPRAS funcionales que presentan
propiedades de acceso restringido [5]. Estos
SUPRAS-RAM se sintetizan espontdneamente
a partir de disolucién de alcanoles (Cs-C14) €n
tetrahidrofurano (THF) mediante adicién de
agua. Estdn formados por agregados
hexagonales inversos que  contienen
cavidades acuosas rodeadas por los grupos
alcoholes mientras las cadenas
hidrocarbonadas estan disueltas en THF
(Figura 2A). En la figura 2 también se
muestran fotografias, obtenidas mediante
crio-microscopia electrénica de barrido, del
SUPRAS (Fig. 2B), una gotita de coacervado
(Fig. 2C) y la superficie porosa de la misma
(Fig. 2D). Seleccionando el porcentaje de THF
y agua en la disolucién de sintesis, pueden
controlarse la composicion del SUPRAS (es
decir, la cantidad relativa de alcanol, agua y
THF que contiene), el tamafo de las gotitas
que lo constituyen y el tamafio de las
cavidades acuosas de las estructuras

hexagonales invertidas en las que se
autoensamblan los alcanoles [5].
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Figura 2. Diagarama esquemadtico de los agregados de
alcanol en el SUPRAS (A), y microfotografias obtenidas
mediante crio-SEM para el SUPRAS (B), una de las
gotitas que lo conforman (C) y estructura de la superficie
de la misma (D).

Como un ejemplo, en las figuras 3A-C,
obtenidas mediante microscopia Optica, se
aprecia como aumenta el tamafio de las
gotitas que forman el SUPRAS a medida que
aumenta el porcentaje de THF en la disolucién
de sintesis. Las nanoestructuras formadas son
reversibles y sus caracteristicas se modifican
espontdneamente cuando se producen
cambios en el medio en el que se generan. El
autoensamblaje sigue rutas predecibles, de
forma que tanto la composicion como el
volumen de coacervado pueden predecirse a
partir de modelos matematicos.
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Figura 3. Microfotografias obtenidas mediante
microscopia dptica de las gotitas que forman el SUPRAS,
sintetizadas a partir de diferentes porcentajes de
tetrahidrofurano: (A) 20%, (B) 50% y (C) 60%

El aspecto mas interesante de estos SUPRAS
es que el tamafo de las cavidades acuosas de
los agregados hexagonales inversos aumenta
cuando lo hace el porcentaje de THF en la
disolucién de sintesis. Ya que existen en los
agregados dos microambientes (polar en la
cavidad acuosa y apolar en las cadenas
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hidrocarbonadas disueltas en THF, Fig. 2A),
estos SUPRAS pueden utilizarse como
materiales de acceso restringido para
sustancias idnicas y/o polares.

En la Tabla 1 se muestran los porcentajes de
recuperacion para tres compuestos idnicos de
diferente peso molecular (Ocratoxina A, OTA,
PM= 403.8; Rojo acido 97, PM=698.6; y Azul
brillante G, PM=825,9), extraidos a partir de
cereales infantiles (OTA) y lodos residuales
(Rojo acido 97 y Azul Brillante G), en funcién
del porcentaje de THF en la disoluciéon de
sintesis. Se observa que a medida que
aumenta el porcentaje de THF, y por tanto el

tamafio de las cavidades acuosas, aumenta la
recuperacion para los tres compuestos. Si se
comparan las recuperaciones para un
determinado SUPRAS (ej. obtenido con el 30%
de THF), se observa claramente que la
recuperacion depende del PM del compuesto.
Por lo tanto, estos SUPRAS-RAM pueden
excluir de la extraccién a macromoléculas y
tienen el potencial de extraer analitos a partir
de muestras liquidas y sélidas sin extraer
proteinas, polisacaridos, acidos hudmicos y
fulvicos, etc, con los que se lleva a cabo
simultdneamente la limpieza de la muestra.

Tabla 1. Recuperaciones (%) para la extraccion de Ocratoxina A en cereales infantiles y colorantes en lodo residual
Recuperacion (%)
Ocratoxina A Rojo acido Azul brillante

Tetrahidrofurano

(%)
(PM 403,5) (PM 698,6) (PM 825,9)
10 23 - -
20 45 18 -
30 80 36 50
50 109 100 54

Hemos comprobado que la exclusion de
macromoléculas por los SUPRAS-RAM puede
realizarse a través de mecanismos quimicos y
fisicos. Asi las proteinas se eliminan por
precipitacién inducida por la disminucidn de la
constante dieléctrica en presencia de THF y la
formacion de complejos con alcanoles. Tanto
los polisacaridos como los acidos humicos y
falvicos no se extraen debido a fenémenos de
exclusién de tamano en la cavidad acuosa del
SUPRAS-RAM.

Dos ejemplos de la aplicacién de los SUPRAS-
RAM para simplificar el tratamiento de
muestra en métodos analiticos son la
determinacidn de alteradores endocrinos en
sedimentos [6] y la de PAHs en musgo [7].

Los alteradores endocrinos contienen grupos
hidroxilo y ceténicos y por tanto su extraccién
se lleva a cabo mediante mecanismos mixtos:
interaccion por puentes de hidrégeno vy
fuerzas de Van der Waals. El peso molecular
de los mismos es inferior a 300 y las
recuperaciones obtenidas con el SUPRAS-RAM

son cuantitativas para porcentajes de THF
entre 20 y 60%. Los principales componentes
organicos de la matriz (acidos humicos vy
fulvicos) no se extraen y el tratamiento de
muestra consta de wuna Unica etapa;
microextracciéon con 400 pL de SUPRAS
durante 10 min e inyeccion directa del
extracto en CL-MS/MS para cuantificacion.

La extraccion de PAHs en musgo se realiza
afiadiendo 200 pL de SUPRAS a la muestra, se
agita durante 5 min en vértex y el extracto,
después de centrifugacion se analiza
directamente mediante cromatografia de
liguidos con deteccidon fluorescente. Los
principales componentes de la matriz
(proteinas y polisacaridos) son excluidos de la
extraccién mediante mecanismos quimicos y
fisicos, respectivamente.

3. Conclusiones

El autoensamblaje de compuestos anfifilicos
posee un gran potencial para la sintesis de
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disolventes con caracteristicas programadas
para que cumplan funciones especificas. El
desarrollo de la Quimica Supramolecular ha
permitido profundizar en aspectos basicos del
autoensamblaje pero practicamente todos los
estudios se han dirigido a la obtencién de
nanomateriales y apenas se ha prestado
atencion al desarrollo de disolventes. El
aumento de la selectividad y eficacia de los
disolventes en procesos extractivos no sélo es
de interés en analisis quimico sino también en
procesos industriales.

Es interesante por tanto el desarrollo de
nuevos disolventes funcionales, no téxicos y
de bajo coste en procesos de extraccion.
Nuestra experiencia con los SUPRAS indica
que el conocimiento de la composicidon vy
estructura de los mismos es esencial para
predecir 'y aplicar sus propiedades.
Determinar la composicidon es relativamente
facil y ademas en la mayoria de los SUPRAS
pueden derivarse ecuaciones que permiten
predecir la misma. Sin embargo, la
determinacion de estructuras es muy
complicada debido a la labilidad de los
agregados que forman los SUPRAS y este
hecho ralentiza su conocimiento vy dificulta la
prediccién de propiedades.
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