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RESUMEN

En la actualidad el uso de biorreactores de membsamergida (BRM) han llamado la
atencion para el tratamiento de aguas residualescipales, especialmente por la alta
concentracion de biomasa y altos tiempos de réierae lodos que se pueden obtener en
ellos favoreciendo la biodegradacion de contamesatganicos y obteniendo sistemas de
tratamiento de alta tasa. La creciente preocupgmbdia posible acumulacion de micro-
contaminantes farmacos en el medio ambiente aoudiize que se lleven a cabo
investigaciones sobre su degradacion o destinoisgtans®s de tratamiento de aguas
residuales.

Esta investigacion estuvo enfocada en la deterndinate los principales mecanismos de
remocion de dos farmacos reguladores de lipidos p@FZ en aguas sintéticas tratadas
mediante un sistema constituido por dos biorreastoon membranas sumergidas a escala
piloto. Las concentraciones de los farmacos enirlfisentes, permeados y en el licor
mezclado fueron determinadas mediante el desarmdoun método analitico por
cromatografia de gases. Ademas se establecierdes@@n los principales parametros de
operacion y los procesos que integran el mecantgmemocion de los farmacos

Los biorreactores R1 y R2 operaron durante 390 dilddidos en tres diferentes fases
experimentales en las cuales trabajo con diferarategas organicas (F/M) de 0.43, 0.48 y
0.77 kgDQO-kgSSTLM-d* y 0.21, 0.26, 0.34 kgDQO-kgSSTIMI* para cada uno
respectivamente. Parametros como tiempo de retegei@lar (TRC), solidos suspendidos
totales en el licor de mezcla y tiempo de retendidinaulico también se variaron en cada
fase. Las concentraciones de los farmacos en @ sigtética fue de 0.4 y 0,8)-L" de
ACL y GFZ respectivamente.

Como resultado se observé que el mecanismo de r@moe los farmacos ACL y GFZ fue
la biodegradacion y adsorcion simultadnea, siendbidalegradacion la principal via de
remocion tanto para GFZ (93-100%) como para el AGQR-79%). Los altos TRC
utilizados en esa investigacion y la nitrificaciéhtenida por la presencia de la enzima
amonio monooxigenasa favorecieron la remocion tesdédrmacos

La persistencia del ACL fue mayor en comparacidBRZ logrando una maxima remocion
de 79% la cual fue favorecida al aumentar el tieagpoetencion hidraulico a 10 h, F/M a
0.34kgDQO-kgSSTLM-d* y con una retencién celular mayor a 20 d. La réémdel
GFZ no se observo afectada por el tiempo de reterddraulico. La mayor remocion fue
al utilizar TRC mayores a 10 d proporcionando raomes de 98 a 100%.

Palabras clave: Biorreactores con membrana, meuvasisle remocion, reguladores de
lipidos.
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ABSTRACT

Membrane bioreactors (MBRs) for the treatment ohitipal wastewater have currently
called serious attention, especially because ohidje biomass concentrations and longtime
sludge retention, which enhance the biodegradatiarganic pollutants, resulting in high
rate treatment systems.. The increasing concemtabe potential accumulation of micro-
pollutants such as pharmaceuticals, in the aquatnironment has triggered several
researches about their biological degradationterifawastewater treatment systems.

The aim of this investigation was to determinate tiiain mechanisms of removal for both
blood lipid pharmaceutical compounds CLA and GF&ynthetical wastewater by the use
of two pilot scale submerged membrane bioreactgstems. The influent, permeated and
mixed liquor concentrations were determined bydéeelopment of a gas chromatographic
analytical method. Furthermore the main mechaniEremoval and operating parameters
were settled

The bioreactors R1 and R2 operated for 390 dayigletivin three different experimental
phases with different organic loads (F/M) of 0.8348 and 0.77 kgCOD-kgTSSMLd™*
for R1 and 0.21, 0.26, 0.34 kgCOD- kgTSSMd* for R2. Cellular retention time (CRT),
total suspended solids in the mixed liquor and &ytic retention time were also varied in
each phase. The synthetic water was fortified With and 0.8.g-L™* of ACL and GFZ
respectively.

As a result it was observed that the mechanismmsrabval of pharmaceutical compounds
(ACL Y GFZ) were biodegradation and simultaneousoagtion, while biodegradation was
the main route of removing for both GFZ (93-100%% sACL (60-79%). The high CRT
used in this research enhance the removal of bwimpaceutical compounds. The presence
of ammonia monooxygenase enzyme in the nitrificatprocess also contributed the
removal.

CLA was more persistent than GFZ achieving remoupl$o 79% favored by the increase
of hydraulic retention time to 10 h, F/M at (kBEOD-kgTSSLM-d* and greater CRT
than 20 d. GFZ removal was not affected by the &wiilr retention time and the highest
removal of GFZ obtained was 98 to 100% and it wseved with CRT higher than 10 d .

Keywords: Membrane bioreactor, removal mechanigid tegulator.
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1. INTRODUCCION

Durante décadas la comunidad cientifica ha reaizstudios de diversos contaminantes
guimicos cuya presencia en el ambiente esta regpladdistintas legislaciones (Pressman
et al.,2004, Xiaet al.,2005; Bandal&t al.,2006; Mattson, 2007; Becket al.,2008). Sin
embargo, el desarrollo de nuevos métodos de anéids sensibles ha permitido alertar la
presencia de otros contaminantes potencialmenigrgsbs, denominados globalmente
como “emergentes”. La agencia de proteccion andilieie Estados Unidos de América
(US-EPA) se refiere a los contaminantes emergdi@&3 como materiales o productos
guimicos relativamente nuevos, de los cuales niiesen un amplio conocimiento de su
impacto y a su vez, se carece de una normativéoguegule. Su principal caracteristica es
ser una amenaza para la salud humana y para etramBEPA, 2008).

La lista de contaminantes emergentes incluye ungliamariedad de productos de uso
diario y con aplicaciones tanto industriales cornmésticas. Dentro de ellos se encuentran
los compuestos bromados retardantes de llama,imasatloradas, plaguicidas polares,
metabolitos, farmacos y compuestos perfluorados.

Para la mayoria de los contaminantes emergentgxesencia, evaluacion de riesgos, y
datos ecotoxicolégicos no estan disponibles, @tanto es dificil predecir los efectos a la
salud que pueden presentarse en los seres humanganysmos acuaticos. Actualmente se
han disefiado numeroso estudios de campo con elootie proporcionar informacion
cientifica basica relacionada con la presenciatsaesporte potencial de clases especificas
de CE en el medio ambiente, asi como también pardificar las fuentes y los puntos de
entrada para poder cuantificar y determinar suserraciones tanto en aguas residuales
municipales como industriales (Barcelo y PetrovikQ6).

Como consecuencia de un alto consumo de farmaaaay elevadas tasas de excrecion, la
presencia de productos farmacolégicamente activoslas aguas residuales se ha
demostrado (Ternes, 2001; Solimetral.,2004; Lajeunesse y Gagnon, 2007) y ha llamado
la atencién de la comunidad cientifica por los Iplesi efectos en el ambiente y su baja
biodegradabilidad (Kandet al.,2003; Perez y Barceld, 2007; Sumpter, 2007; MdiGH.,
2008; Parrott y Bennie, 2009; Salgastal.,2012).

Los farmacos pueden estar presentes (en el ampienteo: metabolito principal,
conjugados de glucuronidos, o mezcla de metabatiboso sin cambios (Coimbet al.,
2015). En las plantas de tratamiento de agua m@sidonvencional (PTAR) las
concentraciones pueden presentar variaciones @s&es, semanales e incluso diurnas
contribuyendo de esta manera al incremento de sceatracion donde pueden ser nula o
parcialmente removidos (Schréder, 2002; Petretial., 2003; Jos®t al., 2004; Miaoet

al., 2004; Paxeus, 2004; Poseidon, 2004; Stednal., 2004; Claraet al., 2005b; Bellido,
2006; Pomatet al.,2006; Antonic y Heath, 2007; Diedrich, 2007; Flogesal.,2008; Plész

et al, 2010; Camacho-Mufic al, 2014; Yunlonget al,2014).



1.1Probleméatica de los farmacos en las aguas residuale

Estudios revelan que en el agua residual se haontado farmacos de distinta

composicion, segun el pais y el consumo (Poble®®7)2 Actualmente la venta de

farmacos se ha incrementado en todo el mundo eR58h (European Federation of

Pharmaceutical Industries and Associations, 20@®jri8onet al., 2007), tal es el caso de

E.U.A, donde se producen grandes cantidades dex¢asry drogas, tanto recetadas y no
recetadas; aproximadamente el consumo humano deiédobs en este pais es de
11,000,000 kg cada afio (Solimetral, 2004).

La Unién Europea (UE) tiene registrados mas de®f@@macos que al ser excretados
pueden provocar posibles efectos a nivel ambiergalstencia bacteriana, genotoxicidad
gue en algunos casos puede llegar a dafiar al semlou(Robinsomt al.,20007; Sumpter,
2007; Mufiozet al.,2008; Petroviet al.,2008). Larson (2009) menciona que el impacto de
las aguas residuales de las empresas farmacéetigaaises desarrollados no esta todavia
claro, sin embargo, Associated Press (2009) infaqjoedatos no publicados del Servicio
Geolégico de E.U.A. y la EPA muestran que las pknte E.U.A emiten altas
concentraciones de productos farmacéuticos (Ddlldando y Phenix), esto debido a que
liberan cantidades mucho mas altas en el medioemtgbcercanas a las generadas por la
poblacion de una comunidad.

Yunlong et al. (2014), y un grupo de investigadores (Ternes, 260dsch et al, 1999;
Huscheket al, 2004; Jemba, 2006) clasificaron a los produfaoeacéuticos comunmente
encontrados en las aguas residuales de acuerd@asaste excrecion en:

» Baja excrecion (5%): Aspirina, carbamezapina, gerofil (GFZ) e ibuprofeno.
* Moderado: (3-39%): Diclofenaco, metropol, primidgnsulfametoxazol.

* Relativamente alto: (40-69%): Bezafibrato (BZRnetoprima, norfloxacino.

» Alto (70%): Amoxicilina, ciproflaxino, tetraciclina

Se puede observar que los farmacos de baja tasgeagesariamente estan presentes en
niveles bajos en las aguas residuales. Esto esl@osinte debido a que las bajas tasas de
excrecion se compensan por su uso masivo, ademaniarmedades comunes de cada
localidad pueden inducir a un mayor consumo de dao® especificos durante ciertos
periodos.

Las condiciones climéticas son un factor importgete causar fluctuaciones en la entrada
de los microcontaminantes (Kolpét al., 2004). El uso de pesticidas puede ser estacional
debido a la prevalencia de plagas en diferenteslicones climéticas. Otro factor
importante es la lluvia, ya que afecta al influestelas aguas residuales cuando se utiliza
en combinacion con sistemas de alcantarillado. t@sdiciones climaticas, como la
temperatura y el nivel de la luz del sol tambiéredqen afectar las descargas de
microcontaminantes en las PTAR (Kaspreylal, 2009).



Las PTAR estan disefiadas para controlar una amggiiea de sustancias, como particulas,
sustancias carbonosas, nutrientes y patdgenasd@estas sustancias son eficientemente
removidas o eliminadas, la eliminacion de microaonbantes es a menudo insuficiente.

Por lo tanto, la evaluacién de la remocion y destle los microcontaminantes durante el

proceso de tratamiento es imprescindible para fen@acion de los procesos y evitar de

esta manera la liberacion de microcontaminantesng@imente dafinos.

Los efectos potencialmente acumulativos de losdaas en el agua residual (a mediano o
largo plazo) pueden ocasionar dafios en el medideateby en el hombre causando
procesos psicolégicos anormales, debilitacion dytiva (USA Department of Health
and Human Services, 1998; EMEA, 2006; Youglatgal, 2014), efectos cronicos e
incluso toxicidad (Verenitctet al., 2006; Radjenoviet al., 2007a; Galuset al., 2013;
Coimbraet al.,2015), ademas de crear una proliferacién de migesosmos resistentes a
los farmacos.

La persistencia de los farmacos en el medio antiestdesde mas de un afio (farmacos
como la eritromicina, ciclosfamida, naproxeno yfamletoxazol) hasta varios afos para el
acido clofibrico (ACL). En estudios de suelo (es fmimeros 10 cm) se han encontrado
farmacos como: ibuprofeno, naproxeno, triclosaisiehol, y a profundidades de 30 cm se
ha encontrado ACL y estrona (@t al., 2009). También se han encontrado farmacos en
sedimentos de rios (Antonic y Heath., 2007) y edu®s y suelos agricolas (Siemens
al., 2010; Chéavest al.,2011; Tamtanet al, 2011 Zhanguanggt al.,2013).

México no es la excepcion, en estudios de suelkd dalle del Mezquital se ha reportado
la de acumulacién de farmacos y productos del doigeersonal (Jiménez y Chavez 2004;
Siemenset al, 2010). Gibsoret al. (2010) y Duran-Alvarezt al. (2012) reportaron una
acumulacién de bisfenol-A, triclosan y carbamezagin sedimentos tomados de diversos
puntos a lo largo del Valle del Mezquital. Dalkmaeh al (2012) reportaron la
acumulacion de productos farmacéuticos en su &rtoeicero a 100 afios en el centro de
México y concluyen que el riego de los suelos ayuma residuales no tratadas en el Valle
del Mezquital que se realiza desde hace variasddécaando como resultado una
acumulacién de sulfametoxazol, ciprofloxacina, sbeaezapina, sin embargo, durante los
ultimos 19 a 28 afios se alcanzé un limite supetioual es reflejo de las condiciones entre
la entrada y la disipacion de los farmacos asi ctantién por la emisién de las aguas
residuales durante largos periodos de tiempo, t@pdose concentraciones de ciproflaxina
de 1.2 mg-kg en el suelo. Ademés de reportarse contaminaciga (€havezt al., 2011;
Duran-Alvarezet al.,2012; Jiménez- Cisnerg2014).

En los dltimos 12 afios se han reportado que losaf@des mas prevalecientes en las aguas
residuales en el mundo son los anti-inflamatoriosue 16%, antibiéticos en un 15% y
reguladores de lipidos en un 12% (Figura 1.1). Bor@s casos su prevalencia en el
ambiente puede atribuirse a su persistencia ylageegradabilidad.
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Figura 1.1 Farmacos detectados en agua residt@imiacion de 134 articulos publicados de 1997
al 2009 (Santost al, 2010).

Una manera integral para evaluar los efectos deitiaxi al que son objeto los organismos,
debe incluir el desarrollo de pruebas especificasadparca tanto los efectos agudos (donde
las tasas de mortalidad se registran frecuenteea®o los efectos cronicos (a través de
la exposicion a diferentes concentraciones de umpaesto quimico durante un periodo
prolongado de tiempo). En este ultimo caso, losteese miden a través de parametros
especificos, tales como el indice de crecimientolas tasas de reproduccion.
Desafortunadamente, los estudios sobre los efeetpsdos en los organismos
pertenecientes a diferentes niveles troficos (algasplancton y otros invertebrados y
peces) predominan relativamente a los de toxicidéaica.

Las pruebas de toxicidad crénica y de bioacumutesoh escasas, probablemente debido a
la compleja experimentacion que este trabajo iraplin embargo, el desarrollo de nuevos
y sensibles métodos para la identificacion y ctiaatiion de los medicamentos presentes
en el ambiente ha ido evolucionando con el tiepponitiendo conocer sus posibles dafios
y efectos sobre la flora y fauna. Se ha reportadolgs farmacos pueden generar toxicidad
a niveles especificos en organismos acuaticoss taeo algas, moluscos, crustaceos y
peces (Smital, 2008; Sovadinoeé al., 2014). Se ha observado que el triclosan causa
toxicidad en el crecimiento de las algas (Orgbal.,2002), la carbamezapina ha mostrado
toxicidad aguda en algas, invertebrados y peceasaffret al.,2003), y en conjunto con el
ibuprofeno y ACL se han encontrado efectos sinésgen algas (Cleuvers, 2003). Algunos
farmacos son clasificados por algunos autores cdisraiptores endocrinos (Deborde y
Gunten, 2008; Benotét al.,2009; Comertoret al.,2009; Saravanaet al, 2014; Yunlong

et al.,2014).

Las aguas superficiales y las aguas subterraneasacaalmente la mayor fuente de
producciébn de agua potable en todo el mundo, sibaego estudios han revelado
recientemente la presencia de farmacos en ellass tal caso de paises como Alemania,
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ltalia, USA, Canada, algunos de los farmacos meados son: ACL (270 ng™?), BZF
(27 ngL?), GFZ (70 ngL™), carbamezapina (258 #g'), diclofenaco (6 nd. ™),
penazona (400 ng™), provocando un alta preocupacion al presentarsegea potable en
paises del primer mundo (Drewetsal., 2003; Quintana y Reemtsma, 2004, Yi Haial.,
2006; Farreet al.,2007; Groset al.,2007; Zwiener, 2007; Xat al.,2008).

Debido a que se ha demostrado la presencia dedasmem el organismo de los peces la
EPA ha decidido apoyar algunas investigacionesntailas a la busqueda de estos
compuestos en el ambiente con la finalidad de camsigs posibles efectos y determinar si
las concentraciones reportadas son significativaas e salud humané_ehrer, 2009;
Schmidtet al.,2012; Galuset al, 2013; Coimbraet al.,2015).En Suiza se detectd que el
sistema inmunoldgico de los peces se debilita dediths concentraciones de diclofenaco
presentes en las aguas superficiales, ademas dentae dafos fisiologicos al estar
expuestos a los fibratos (Observatorio DKV saludedio ambiente en Espafa, 2008). En
Canada se reportd una disminucion significativdaeproduccion de embriones del pez
Zebra al estar expuesto por 6 semanas en aguaaksids una mezcla de farmacos de
acetaminofen, carbamazepina, GFZ y venlafaxinau&alal., 2013). Los efectos toxicos,
agudos y cronicos en truchas, carpas hindDeghinus mrigala han sido reportados
(Prindiville et al, 2011; Magdeburgt al, 2014;Saravanaet al.,2014).

1.2Farmacos reguladores de lipidos

Los clofibratos han sido utilizados desde 1962 cdmogas antilipidemicas, posteriormente
fueron desarrollados el GFZ, BZF y fenofibrato @ocanset al.,2005; Sampayet al.,
2006;Chenet al, 2008; Suiet al., 2010; Beherat al, 2011 Prindiville et al., 2011).Los
fibratos y sus derivados (clofibrato) son farmagos se utilizan para el tratamiento de la
hipertrigliceridemia, la prevencion de arterosctésdKrakoffet al., 2000; Sampayet al.,
2006; Sovadinovét al., 2014) y para reducir los niveles de triglicéridé$oreset al.,
2008; Csat al.,2014).

En México, la hipertrigliceridemia es la dislipidemméas comun (Aguilaet al., 2005) y
esta asociada con la diabetes tipo 2 ya que el @é%os casos tiene triglicéridos
sanguineos por arriba de 150-dig*. Para prevenir y controlar esta enfermedad seartil
los farmacos reguladores de lipidos, también soisiderados como CE (Yunlored al.,
2014).

En la Tabla 1.1 se muestran algunas caracterigites-quimicas de estos farmacos como,
su peso molecular (PM), la constante de disocia¢pifa) donde se observa que la
disociacion de las molécula se da a pH acido, efidente de particion octanol-agua
(LogKow) el cual cuantifica la tendencia relativa de un coespo para separarse entre una
fase organica y una acuosa y se puede observatogueompuestos en estudio son
hidrofilicos por consiguiente tienden a tener atitubilidad en agua y la constante de la ley
de Henry (k) la cual indica la volatilizacién de los compuesten el caso del ACL y el
GFZ se puede observar que no son volatiles.



Tabla 1.1 Caracteristicas fisico-quimicas de lond&os reguladores de lipidos.

ki’
) ESTRUCTURA . A '
FARMACO 0 iag PM. g-mol pKe LogKow a%nc;lpj
9
GFZ OH 250.33 4.8 4.77 1.19E-008
CisH2:03
0
o 1
ACL /O KO 21465 3.2 2.88 2 19E-008
Cl

a Ramos, 2009;b Rosalet al.,2009.

La presencia de los farmacos reguladores de lipidase limita a detectarse solo en aguas
residuales, ya que también se ha demostrado sengrasen el mar, rios y diversas
corrientes de agua. En Rio de Janeiro las concémnes reportadas son de 40Liyde
acido fenofibrico en corrientes naturales (Stuetgl.,1999). En la Tabla 1.2 se presentan
concentraciones reportadas en diversas investigggide los farmacos reguladores de
lipidos en diferentes sitios y paises del mundo.

Estudios sobre la remocion de farmacos en plamasatamiento de aguas residuales han
revelado que las remociones varian segun los preapge se utilicen, asi como segun las
condiciones de operacién, tales como carga orgéRit4), tiempo de residencia hidraulica
(TRH), concentracion de la biomasa (X), tiempoatencion celular (TRC) (Radjenowét

al., 2007a;Yunlonget al.,2014). En la Tabla 1.3 se muestran concentracide¢armacos
reguladores de lipidos, determinadas por diferesuiésres, tanto en el influente, como en
el efluente de diferentes plantas de tratamientagdes residuales.

El ACL es catalogado como un farmaco persistentagmguas residuales (Busral.,
1998), prueba de ello es un estudio realizado pmeblorg y Frimmel (2007) en Alemania,
utilizando reactores con biomasa suspendida pdratamiento de agua residual industrial
y como resultado observaron la no degradacion del.AAutores como Wanget al.
(2008), mencionan que los metabolitos de farmaamsoc el ACL son toxicos y
responsables de bajo crecimiento microbiano yarhibe sus actividades metabdlicas.

En Italia se llevé a cabo un estudio en 6 difeeplantas de tratamiento de agua residual
con el fin de identificar y cuantificar los farmacaonas prevalecientes, asi como su
remocion. Los farmacos mas destacados fueron:irdlaimatorios, cardiovasculares y
reguladores de lipidos, tales como el BZF y ACLs kemociones de estos ultimos fueron
de 66 % y 30 % respectivamente (Castiglemal.,2006).
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Tabla 1.2 Concentracién de ACL, GFZ y BZF en Eurgpaia

FARMACO CONCENTRACION, LUGAR REFERENCIA
ng-L*
ACL y GFZ 600 Rio Ebro  >egarra, 2006
ACL 250 El rio Barceld y Lépez, 2007
Llobregat
ACL 101 ., Kasprzyket al.,2008
Rio Taff

BZF 60
BZF 425-1,500 Rio Tone Nakadaetal., 2007
ACL 1 Mar del Norte Weigelet al.,2002
GFz 65 Rio Tiber Grenniet al,, 2013

750-1500 Sandersomet al.,2003
GEZ 41 En aguas Spongberget al.,2011

1.9-3.5 superficiales  Lin et al.,2011
Cuerpos de Pedersert al.,2005

190- 790 irrigacion
GFz )

160 — 360 Corrientes de

agua
Zwiener, 2007; Yi Huaet al.
ACL 270 ’ ’ :
Agu_a_s 2006; Quintana y Reemtsma,
BZF 27 superficiales 2004
GFZ 70 subterraneas
165 Postigoet al.,2010

GEZ 12-574 Aguas Teijonet al.,2010

100,000 subterraneas Kgck et al.,2010 y 2013

9-10 Félix-Canedcet al.,2013




Félix-Cafedcet al (2013) reportaron la presencia de farmacos emriraptes cuerpos de
agua que abastecen a la ciudad de México. Paravabse dimension de la problemética
es necesario saber que la zona metropolitana dduldad es abastecida de agua para
consumo humano de dos diferentes fuentes: agudsriguteas y agua superficial. El
acuifero local es la principal fuente de agua, sisttando un 66% de la demanda total;
adicionalmente, un rio local ofrece un 1%. El rgstoviene de otras cuencas como el
acuifero del Lerma (en un 8%) localizado a 60kmakste de la ciudad; y el otro 33%
proviene de un grupo de presas conocido como Calaaifi54 km al oeste y 1.100 m por
debajo de la ciudad de México). El Sistema Cutzanesd uno de los mayores proyectos de
abastecimiento de agua en América Latina, esta westp de siete embalses y una planta
de tratamiento de agua potable de una capacidafl dés* (Jiménez-Cisneros, B., 1995).

El agua de la Ciudad de México tanto en el intederla cuenca como del sistema
Cutzamala pueden ser inyectados directamente esdlae distribucion de agua o bien
mezclarlos en tanques de almacenamiento previo disstibucion. Dependiendo de la
calidad del agua bruta.

Conociendo el sistema de distribucién de agua @t la ciudad y sus dimensiones, se
tomaron muestras de agua de fuentes superficiadebterraneas durante época de lluvia
(mayo-agosto 2008) y época sequia (enero-junio @9)2 monitoreando un total de 7
pozos, 4 represas y 15 tanques de almacenamientoo Cesultado no se reportaron
concentraciones de ACL en aguas subterraneas yfisigles, sin embargo esto no ocurrio
en los tanques de almacenamiento y se reportamcentaciones de 1-9 #g'. Con
respecto al GFZ se reportd su presencia en agyasfisiales y en los tanques de
almacenamiento en concentraciones entre 4-10"mara ambos puntos, pero audn sigue
siendo dificil estimar los posibles efectos toxiceausados por la ingesta de
microcontaminantes organicos como el ACL y GFZ.

En otro estudio realizado en México por Siemenal. (2008) reporté concentraciones de
GFZ y BZF entre 20-220 ng'y de 80-100 nd." respectivamente, en muestras de agua
residual municipal provenientes del Valle del Matu Se puede observar que las
concentraciones son menores en comparacion coedokados de los estudios en ciudades
europeas (Carbalkt al.,2005).

Para evaluar el riesgo téxico que existe al temg@résencia de farmacos en el ambiente es
necesario el desarrollo de procedimientos y plarer#m de nuevas regulaciones (U.S.
Department of Health and Human Services Food andy Bidministration, 1998; EMEA,
2001; Gorman, 2001; Ferraai al.,2004).

El andlisis quimico tradicional permite identifigacuantificar los contaminantes presentes
pero no ofrece suficiente informacion de su toxadidAlgunos de los métodos utilizados
para determinar la toxicidad se realizan en algases, bacterias, células de embriones
entre otros (Pomast al.,2006; Corcoraet al.,2015).



Tabla 1.3 Concentraciones de ACL y GFZ en PTAR wipales

FARMACO INFLUE!}ITE’ EFLUE’.\IlTE’ REFERENCIA
ng-L ng-L
453-965 - Lishmanet al.,2006
nd-360 - Grosset al., 2006
- 1 Metcalfeet al.,2003a, b
- 4,760 Andreozziet al.,2003
- 143 Rodriguezt al.,2008
90 - Radjenovicet al, 2007a
5,900 - Radjenovicet al 2009
GEZ - 4,800 Perdersert al.,2005
15,050 5,230 Rosalet al.,2009
7,300 1,000 Kosmaet al.,2010
318 26 Beheraet al., 2011
3.6 Looset al.,2013
160-2,120 150-1,240 Gracia-Loret al, 2012
- 17.1 Verlicchieet al.,2012
- 2,700-16,000 Camacho-Muioet al.,2014
140 150 Laceyet al.,2012
- 640-680 Gibsonet al.,2007 y 2010
nd-720 - Grosset al., 2006
360 - Tauxe-Wuerslet al.,2005
- 680 Andreozziet al.,2003
- 24 Rodriguezt al.,2008
86 74 Radjenovicet al 2007b
60-150 1-120 Bernhardet al.,2006
ACL 2,600 - Gagnoret al.,2008
- 15,000 Schréder, 2002
52 17 Kasprzyet al.,2008
140 40 Pedrouzeet al.,2007
- 163 Quintana y Reemtsma, 2004
0.1-17 0.3 Gracia-Loret al.,2012
65 26 Beheraet al., 2011

Looset al.,2013

nd: No detectado; -: No determinado.



Kolpin et al. (2002) mencionan la posibilidad de que los commsefitrmacos reguladores
de lipidos pueden presentar en un futuro probletedsoacumulacion en los tejidos de los
peces o tener consecuencias imprevistas debidonadaclas complejas de farmacos.

Existen pocos estudios con respecto a la identibocay cuantificacion de la remocion de
farmacos en término de los diferentes mecanismosed®cion que estos pudieran
presentar (Josst al., 2004; Carballaet al., 2007; Xueet al., 2010). El sistema de lodos
activados ha demostrado lograr una importante e¢iocidn de muchos microcontaminantes
(Josset al., 2005), debido principalmente a la biodegradaci@dsorcion sobre solidos o
coloides (Barrett al., 2010), pero poco se sabe acerca de la influemciasdparametros
operacionales en ambos mecanismos, lo que cualapexiplicar las diferentes eficiencias
de remocién reportadas en la literatura al utilteamologias similares (Onesies al,
2009).

Los diferentes parametros de operacion como el YRHRC ambos relacionados con la
carga organica, pueden afectar la actividad déoladsa asi como la concentracién de los
sélidos presentes, lo cual es una determinante lparamocion de materia organica y
nutrientes lo cual puede estar asociando al dékade una biomasa con una comunidad
diversa de microorganismos, incluyendo el crecitoiel® bacterias nitrificantes.

Algunos estudios previos han reportado la importade la nitrificacion en la remocion de
compuestos farmacos en agua residual (&ad., 2006; Fernandez-Fontaied al., 2012;
Forrezet al., 2009; Kraiguer y Mandic-Mulec, 2011). Las bactenmtrificantes presentes
en los lodos activados han logrado degradar afandma 17a-etinil-estradiol (EE2) por
medio de cometabolisnfv’aderet al.,2000). Desde entonces otros autores han estugliado
reportado la degradacién de algunos CE por medimadterias nitrificantes a través de la
degradacion cometabdlica (Estrada-Arriaga y Mijaglo2010; Zhou y Oleszkiewicz,
2010; Martinez-Hernande al.,2011).

La oxidaciébn cometabdlica provocada por la enzimerdo monooxigensa (AMO) es
probablemente donde se inicia la biotransformad®muchas de estas sustancias. Esto ha
sido determinado mediante la realizacion de bakgeemasa (Suaret al 2010). Sin
embargo las eficiencias de remocion reportadas oo reomogéneas lo cual puede
explicarse por las diferentes condiciones utilizada

La biodegradacion de farmacos como el ACL y GFAgunas residuales es probable que
sea por cometabolismo. Esto significa que los féomasolo pueden degradarse en
presencia obligada de un sustrato primario. Sinaegt los articulos publicados sobre el
cometabolismo de farmacos son limitados. Algunosidéss sobre la eliminacion y
remocion de compuestos farmacos han demostradia gegradacion puede ser favorecida
a través de la adicion de fuentes de carbono argannutrientes como nitrégeno, fosfatos,
y algunos componentes minerales (Boieseal., 1993; Favaet al.,1995).

También se sugirié que los sustratos primarioséhm sirven para mantener la produccion
de biomasa, si no también actian como donadorekediones para el cometabolismo del
sustrato. Estudios recientes informaron que laebactamonio oxidasa presente en los
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sistemas lodos activados nitrificantes es la resqlale de la eliminacién de sustancias
xenobidticas y farmacos presentes en aguas resgd(Bhttet al., 2006; Yi y Harper,
2007). El cometabolismo de los farmacos puederspoitante en la degradacion de los
mismos por que la AMO tiene un amplio espectroad#elgradacion de sustratos.

Existe una gran preocupacion sobre el impacto gseytoductos farmacéuticos pueden
presentar bajo el agua, e incluso fuera de kbarer (2009) menciona que es necesario
realizarevaluaciones de riesgo basandose en las resptrastiagonales de los peces, tales
como cambios en el crecimiento o en la supervienci

Los enfoques de las pruebas actuales no son lkbesuBmente especificas para encontrar
de manera eficiente y por especie los criteriovaleracién asi como los farmacos que
probablemente son de mayor preocupacién. Sin @obae han realizado pruebas de
toxicidad para determinar la concentracion a ld dif@rentes especies expuestas presentan
alguna alteracion.

La EGs (concentracion media efectiva) se define comaootecentracion de una sustancia
en un medio que se espera produzca un cierto efacb50% de los organismos testeados
de una poblacion bajo ciertas condiciones (IUPAOL13). Por otro lado la L
(concentracion media letal) representa la conceidtiadel compuesto toxico que resulta
letal para el 50% de los organismos expuestos turtanperiodo especificado. En la Tabla
1.4 se presentan algunos estudios realizados.

Tabla 1.4 Toxicidad del ACL y GFZ sobre difererggpecies.

FARMACO TOXICIDAD REFERENCIA
GFz Anabaena con un EGy, de Rosalet al.,2009
44,200 ng-[*.
GFz Vibrio fischeri, LCso menor de Kolpin et al., 2002
10,000 ng-L[*
GFZ y BZF H. Attenuata con EG, de Quinnet al, 2008

320,000 ng- I

ACL ECso con Daphnia Magna Ferrariet al.,2003
200,000,000 ng-t
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Tabla 1.5 Efecto y concentraciones reportadas gemasmos del ACL y GFZ.

CONCENTRACION,

FARMACO IMPACTO ng-L EFECTO REFERENCIA
1,000,000 Dafio hepético Mimeaultet al.,2006
1,000,000- Reduccion 50% de testosterona Fentet al.,2006
10,000,000
2.5 Citotoxicidad, células cancerigenas Thibaut y Porte, 2008
Bioconcentracion, reduccion de produccion,,.
1,500- 1,500,000 de testosterona Mimeaultet al, 2005
GFz p
€CeS  100,000- 15,000,000 Inhibicion del crecimiento del pez

Ralduaet al.,2008

100,000-5,000,000 Baja reproduccion de peces

Sindrome de mala absorcion
_ y Runnalset al.,2007
750,000 Baja produccion de esperma
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Continuacion Tabla 1.5 Efecto y concentracionesntegas en organismos del ACL y GFZ.

CONCENTRACION,

FARMACO IMPACTO ng-L EFECTO REFERENCIA
1,000,000 -100,000 Dificultad en la respiracién y severa ~ Smith., 2005
inhibicion en la motilidad del pez.
ACL
100,000 Dafio en higado y membrana celular, Troebbsit al.,2007
Hyalella 1,000,000 - . . .
GEZ arteca 10,000,000 Reduccion de supervivencia Borgnwtral, 2007
ACL AlgaC. 145,000 Dafios en metabolismo Nentwatgl, 2004
Riparius
2.1 Cancer Shane, 2008
GFz Ratas 1,000,000 Hepatomegalia (crecimiento del higado) Greguset al.,1998
3,000,000 inhibicis | duccis Schwaigeeet al.,2004
5 nhibicion en la reproduccion
ACL Crustaceos 130,000 P Isidori et al, 2007
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1.3 Tecnologia de membranas

La tecnologia de membranas es una novedosa forrdepdeacion de las aguas residuales.
La investigacion y la comercializacion de los béactores comenzd cuando se considero la
combinacion de membranas con un proceso biologitnocun sistema éptimo para el
tratamiento de las aguas residuales. En un primeipuso de los sistemas de filtracion con
membranas fue limitado y solamente se empleaba t@t@miento terciario después de los
procesos bioldgicos convencionales (Stepemrs$al., 2000; CCA, 2003; Nget al.,2012;
Basile, 2013). Con el paso del tiempo, se fuere@amio diferentes tipos de membranas,
tanto en su proceso de fabricacién, como en susaafanes, lo cual permitié el remplazo
del tratamiento terciario por etapas de microfiitba o ultrafiltracion, la combinacion de
biorreactores con membranas externas y posterioengmmergidas eliminando de esta
manera los sedimentadores secundarios.

Los biorreactores de membrana (BRM) han tratado éxito efluentes de diversas
industrias, como las cosméticas, farmacéuticasalivas, textiles, alimenticias, papeleras y
guimicas. El interés en la tecnologia de biodegiadacon BRM ha incrementado para el
tratamiento de aguas residuales, debido a lastastriegulaciones de calidad del agua, la
necesidad de reutilizacion del agua y el incremelgda factibilidad econémica de esta
tecnologia. El uso de BRM ha reducido significatieate los consumos energéticos y ha
afianzado el incremento potencial de las membramasl tratamiento del agua residual
(Judd y Judd, 2006; Graeme, 2008; Kledral., 2009; Kovaloveet al., 2012; Trinhet al.,
2012; Louet al, 2014).

Una membranapuede definirse como una pelicula delgada que asap@s fases y actia
como barrera selectiva al transporte de materiaen bna lamina que permite el paso
selectivo de sustancias a través de ella. El flejestas sustancias puede venir determinado
por diferentes fuerzas impulsoras, principalmemtepiesion, concentracion y potencial
eléctrico. La membrana opera con una corrientelideeatacion y la divide en dos: un
permeado, conteniendo el material que ha pasadavéstde la membrana y un retenido
conteniendo las especies que no la atraviesanréFigR).

Flujo de agua Particulas y moléculas

—_— L

0 @° o © 4 @ 970, g o ¢
Bomba %@@&1{\{3@%91

Alimentacion / CONCENTRADO
Seccion de la membrana

Dy

PERMEADO

Figura 1.2 Operacién de las membranas.
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El proceso de separacion por membranas permigrlaaion de la materia en suspension y
coloidal y de los compuestos organicos e inorgdnitisueltos en funcion de la membrana
seleccionada (Beaubiest al., 1996; Delgado, 2009; Fauzi y Matsuura 2012). Wrofa
principal que determina si un soluto pasa a traleta membrana o si es retenido, es el
tamafo de poro, el cual abarca una amplia gamaedesrde un nanémetro (nm) hasta mas
de 1 micrometro (um). Dalton es la unidad que segda para el peso molecular en la
filtraci6n de membranas y es expresado en g'm@horsen y Flogstat, 2006).
Considerando la medida de poro del peso molecealacatte las membranas (Figura 1.3)
se clasifican en 4 grupos: ésmosis inversa, ndradfibn, ultrafiltracién y microfiltracion
(Quero, 2007; N Let al.,2008; EUR, 2010; Basile, 2013).

Las Membranas de Microfiltracién (MRjienen tamafos de poro de Quh o mayores y
proporcionan una elevada eliminacion de sélidosumpension, incluyendo la mayoria de
las bacterias, asi como la eliminacién parcialideswy macromoléculas.

Las Membranas de Ultrafiltracion (UFjJienen tamafios de poro que van desdepénl
hasta menos de 0.0pbm. Este tipo de membranas suelen permitir el rechde
macromoléculas, de microorganismos tales como Wwrusacterias, y otros tipos de
particulas (Brady, 2003; Delgado, 2009).

Las Membranas de Nanofiltracion (NFjenen poros de un tamafio inferior a 0,04, lo
gue permite la eliminacion de la mayoria de laseeisg, excepto de ciertos iones
monovalentes y moléculas de bajo peso moleculae. tif®o de membranas raramente son
utilizadas en biorreactores de membranas debido a@ta resistencia hidraulica (Fane y
Chang, 2002), pero pueden ser de interés en muttassprocesos, como el ablandamiento
por membranas (eliminacion de iones polivalentesattdo y magnesio del agua).

0.0000001mm 0.000001mMm 0.00001Tmm 0.0001Tmm 0.001mm 0.01mm 0.1mm

0.0001pm 0.001um 0.01pm 0.1um 1um 10pm 100umn
1A 10A 100A 1.000A 10.000A 100.000A 1.000.008A
1 1 1
Radio ( Pigmentos j CBac(erias) (Nieblas)
atomico I
(D) Giox ) [_tormentos )
Virus Bacterias Fibras
C D C D (bres )
Azucares ( Proteinas ) Almido
glucosa - 7A
dextrasa - 54 A (FibrynogerD Emulsiones ) Polen
1 1
(silice coloidal ) ( Asbestos )
Herbecidas ( Gelatina ) I

Figura 1.3 Correlacion de las propiedades de lasbrenas con los rangos de separacion
(Hidrowater, 2010).
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Para lograr un buen flujo transmembrana es impt@rtsgleccionar la membrana adecuada,
ya que proporcionard las caracteristicas requeed&sianto a concentracion de especies en
el permeado. Estos pueden variar de acuerdo afialateeometria, morfologia, diferentes
presiones entre otros. Un elemento basico paraocglepo de membrana es la presion
transmembrana (PTM) que se define como la difeseanire la presion promedio de la
alimentacién y el permeado, la PTM en general anthcpresion de alimentacion requerida
en conjunto con el flujo para disminuir el ensudento de la membrana.

Atendiendo a su naturaleza, las membranas se divade dos gruposorganicas e
inorganicas En general las organicas son economicas y derialate poliméricos
(polisulfona, polipropileno polivinilideno, polié¢ino, polivinilidenofluoruro). Las
membranas inorganicas (vidrio poroso, cerdmica talinas) suelen ser mas caras pero
presentan ventajas tales como la resistencia @emgyguimicos agresivos. En la Tabla 1.6
se presentan las caracteristicas que se debendorsaenta al seleccionar una membrana.

Tabla 1.6 Caracteristicas de los diferentes tigosi@dmbranas.

TIPO MICROFILTRACION  ULTRAFILTRACION  NANOFILTRACION  OSMOSIS
INVERSA
Geometria .
de S|r_nefr|(_:a/ Asimétrica Asimétrica Asimétrica
Asimétrica
membrana
Grosor de 10-150 1-250 1-150 1-150
pelicula, pm
Tamario de
poro, pum 4-0.1 0.1- 0.02 <0.01 <0.001
Componentes de
. Sales,
. Macromoléculas, alto peso
Solidos en . . glucosa,
Rechazo e proteinas, virus, molecular :
suspension ; . L iones
bacterias (Oligosacaridos, L
AN metalicos
aminoacidos)
Material Ceramico, Ceramico, o L
. L o Polimérico Polimérico
habitual polimérico polimérico
Médulos de  Tubulares (fibra Tubulares Tubulares — Tubulares
(espirales, fibra (espirales y (espirales
membrana hueca)
hueca y planas planas) y planas)
Presion de
operacion, <2 1-10 5-35 15-150
bar
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Un modulo de membrana es la unidad mecanica emalase ordenan de diferentes formas
las membranas. Los principales factores a teneuenta a la hora de escoger un modulo
son la facilidad de montaje y ensamblaje, ser cotopératar el maximo permeado posible
con la minima superficie de membranas, permitin¢alulacion, conocer la distribucion de

alimentacién sobre la superficie de las membranas.

Las membranas de fibra hueca son considerados losmmoddulos mas compactos (1,000-
10,000 m:nT), pero las méas propensas al ensuciamiento. El @ajalimentacién en este
tipo de membranas tiene lugar por dentro de laadifconfiguracion de dentro — fuera) o
bien por fuera de las fibras (configuracién exteriointerior) (Judd, 2006; Quero, 2007,
Fauziet al.,2012; Basile, 2013).

La configuracion de las membranas puede senergidao externa La primera se
caracteriza por que la unidad de membrana la sual geparacion fisica, esta inmersa en el
tanque bioldgico. La fuerza impulsora a travésalmémbrana es alcanzada presurizando
el biorreactor o creando presion negativa en & thl permeado de la membrana (Gaite
al., 1997; Buissoret al., 1998; Judd, 2002; Rosenbergdral, 2002; EUR, 2010). La
limpieza de la membrana se realiza a través dednges retrolavados con agua permeada
y aire, y en algunas ocasionalmente mediante astmdbs con soluciones quimicas.
Generalmente se coloca un difusor de aire justajdedel médulo de la membrana para
suministrar el aire necesario con el objeto de lgameizar el contenido del tanque, para el
proceso bioldgico y para la propia limpieza de &anbrana (Figura 1.4-a).

Por otro lado, la configuraciGexternaimplica que el licor de mezcla sea recirculado desd
el biorreactor hasta la unidad de membrana queisgorie externamente a la unidad
biolégica (Figura 1.4-b). La fuerza impulsora egiasion creada por la alta velocidad del
flujo a través de la superficie de la membrana kit al., 1998; Urbainet al., 1998;
Mulder, 2000; Basile, 2013).

Efluente

r} { A
Influente > Membrana
Influente _) |
Aire I I l
Aire —
Ffliente
a) b)

Figura 1.4 Operacion del sistema BRM a) membrangesgida; b) membrana externa
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Las ventajas del sistema de membrana sumergida sblsistema de membrana externa
son los bajos costos de bombeo y operacion, ash com baja frecuencia de limpieza de la
membrana. Sin embargo, si se requiere manejasfaljos de operacion (40-12t*h™)

y PTM mayores (0.5-5 bar) se recomienda el uso dmbrana externa (Gandet, al.,
2000; Stepehensoat al.,2000).

Para el manejo de las membranas se tiene quedenesienta el flujo (J) o cantidad de
material que pasa a través de la membrana pordidiela@rea y por unidad de tiempo, lo
cual también es conocido como velocidad de fillacilas membranas operan por lo
general a flujos entre 10-100 L?mi* (Judd, 2006). El flujo es determinado por dos
factores, la fuerza motriz y la resistencia queadrla membrana al paso del agua.

La mayor ventaja de la tecnologia de los BRM residda posibilidad de reutilizar el
efluente obtenido. La utilizacién de un modulo tteafiltracién con un rango de tamafio de
poro de comprendido entre 0.005 y (rih permite mejorar la calidad del efluente evitando
la presencia de sélidos, materia coloidal, badegrialgunos virus. Por lo tanto, el efluente
obtenido, segun el uso final que se le quieraplaade ser reutilizado directamente o como
alimentacién en un proceso de electrodialisis maller u 6smosis inversa (Chiemschaisri y
Yamamoto, 1993; Mulder, 2001; Delgado, 2009; EURL®. Otra de las ventajas de la
tecnologia de BRM es la operacion de estos a @tasentraciones de biomasa (Ferrefra
al., 2010; Sipmeet al., 2010; Kyoet al., 2013), asi como la baja produccion de lodo en
exceso (Wagneet al., 2000), baja concentracion de solidos suspendidas efluente, asi
como la eliminacion de patdgenos y virus y por @pnsente una superior calidad de los
efluentes en comparacion a las plantas de tratéonemvencionales. Se ha viséanbién
favorecido positivamente la actividad global decorgento lento de los microorganismos,
por ejemplo, actuando en la nitrificacion o la @delgicion de determinados contaminantes
refractarios, como micro-contaminantes. Schrod@0Z® sugirid que los sistemas BRM
deben proporcionar una ventaja competitiva paraarosgnos capaces de degradar
compuestos recalcitrantes mediante la eliminaciénretrolavados. Sin embargo, este
ultimo, obviamente, se rige por la necesidad deteman una biomasa a una concentracion
constante en el BRM y que permita a la vez un TRd&mas, la alta concentracion de
biomasa en un BRM no solo va a conducir a una disodon de la produccion de lodos,
sino también una mayor estabilidad y persisteneitasl cargas.

La alta concentracion de biomasa en BRM influyeesdd relacion F/M, esto es la materia
organica disponible y necesaria para la alimentadi los microorganismos. En sistemas
de tratamiento convencionales no se obtienen TRdciesutes para que los
microorganismos degraden completamente los farmd&mslo contrario, en los sistema
BRM se permite que la poblacion bacteriana seaslfieada y con mayor capacidad para
degradar ya sea por metabolismo directo o por dagidn cometabdlica via enzimatica
(Kimuraet al, 2007; Suareet al.,2010; Suareet al.,2012; Vieno y Sillanpat al, 2014).

No obstante los BRM también presentan un efectiymsobre la eficiencia de remocion
de los microcontaminantes que tienden a acumukamsel lodo, ya sea por sus valores
intrinsecos de hidréfobicidad o por medio de intei@nes electrostatica®n la biomasa
(Grelieret al.,2006).
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La concentracion de la biomasa en el BRM medidaoc8B8&TLM es uno de los principales
parametros de operaci§|a que brinda la posibilidad de utilizar altas @ntecaciones de
SSTLM lo cual lo hace usistema compacto. Sin embargo, los informes dédeatura
sobre la influencia del SSTLM en el ensuciamiergdadmembrana no son coherentes y a
veces tienden a ser contradictorios. Varios auttia@s reportado que el aumento del
ensuciamiento de la membrana esta correlacionatl@lcaumento de la concentracion de
SSTLM (Meng, 2007; Let al.,2015).

Ferreiraet al (2010) realizaron un estudio sobre las caratiEmagsde los lodos activados
en un BRM con el objeto de optimizar la operaciéredtos ultimos y retener dentro de los
lodos las particulas que producen el ensuciamemias membranas. Las concentraciones
de SSTLM utilizadas fluctuaron entre 3.6 y 18.3"fyL.como resultado se observé que a
concentraciones mayores a 11 §de SSTLM la capacidad de filtracién se vio afeatgd
provocé un aumento de particulas en el rango de2®um y una disminucion en el rango
de 30 a 100 um. En concentraciéon de SSTLM de 8 g- 1 se observé que las muestras
de lodo atraparon particulas menores de 20 um mayar parte de lodos activados, por lo
tanto, no estan contribuyendo al aumedgda resistencia en la membrana. Sin embargo,
los lodos activados con bajas concentraciones d&M$i0 mostraron tener la capacidad
de atrapar particulas. Estos comportamientos difesesugieren que los rangos éptimos de
concentracion SSTLM para la operacién BRM son dog@ y 10 g- L.

1.4Remocion de farmacos mediante biorreactores con mdaranas

La eliminacion y remocion de los CE es muy baja las plantas de tratamiento
convencionales, es por eso que se necesita tenewegiia su presencia al momento de
disefar algun proceso para su remocion (Glaed.,2004; Jaureguet al., 2007; Kosjeket

al., 2007). En Estados Unidos se han implementadoedifes métodos de tratamiento
avanzados considerando una efectividad de un 50% @n separacion por membranas y
de un 90 a 99% en 6ésmosis inversa (Robiredcad., 2007). También se ha utilizado cloro
libre en dosis de 3.5 mg"| obtenienda@omo méaximo remociones de 70% en farmacos
como estrona, triclosan y naproxeno, remocionesedio de 30 a 70% para farmacos
como el ibuprofeno y GFZ, y remociones menores @% 3para farmacos como
carbamezapina, diazapam y galaxolide (Shane, 2008).

La remocion de ACL por medio de la adsorcién a hastarganicos también ha sido
posible (Hasaret al., 2012). Utilizando sistemas de luz UV a 40 mJ?c@hane (2008)

reportd un 70% de remocién maxima para farmacosoceintriclosan y diclofenaco, sin
embargo, con un sistema de ozonacién y dosis dem23" se reportd remociones
mayores de 70% para farmacos como carbamezapiqapfeno, GFZ entre otros.

La remocion del ACL y GFZ mediante el uso de hurtesdha reportado remociones del 30
y 60 % para el ACL y GFZ respectivamente. Se pudxdervar que en comparacion a los
sistemas convencionales estas son bajas.

Cuando los farmacos son removidos >70% se consigteralta eficiencia (acetominofén,
acido salicilico, trimetoprima, metropolol, cafeigatetraciclina), entre un 50-70% son
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considerados moderadamente removidos (ibuprofeaprpreno y gemfibrozil), los de baja
remocion son considerados entre 20-50% (dicloferkatoprofeno, amoxicilina, triclosan,
ACL y carbamezapina) y los de dificil remocion (acilma, eritromicina y lincomicina)
son considerados <20% (&t al., 2014). El uso de la biotecnologia ha sido impletacim
para la remocion del ACL utilizado hongos de podreldre blancaTrametes versicoldr
en reactores tipo batch, donde se han reportadocienes en un 80% partiendo de
concentraciones de 30 {.g (Cruz-Moratézet al.,2013).

Kosjek et al. (2007) reportaron bajas remociones de ACL (29 %o)aguas residuales
mediante el uso de 3 biorreactores aireados aaepitato con TRH de 48 h y TRC de 20
dias. Los resultados obtenidos los atribuyeron eotaplejidad del ACL lo cual lo hace
resistente a la biodegradacion y concluyen queesesita un tiempo de adaptacion de la
biomasa a este farmaco de meses e incluso despugsalto tiempo de adaptacion puede
ser no significativa la remocion del ACL. Por otamlo, Kimuraet al. (2007) reporto la
nula remocion de ACL en un sistema de membrana rgigaecon TRH de 9 h y lo
atribuyo a la presencia de cloro en su estructura.

La remocion del ACL ha sido estudiada en diverssiemas de tratamiento; Zwiener y
Frimmel (2003) realizaron un estudio en Alemania bajas concentraciones de ACL (10
ng-LY) y compararon un sistema de desnitrificacion p#odctivados contra un sistema de
biofiltracibn empacado de piedra pémez (2 reactordso y anoxico) con TRC de 2 dias.
Como resultado reportaron la no remocion en etrsigtde lodos activados y en el reactor
oxico, sin embargo en el reactor andxico reporthoaones entre 70 y 74 % de ACL.
Estos autores concluyeron que este farmaco puedavezse bajo dos condiciones; baja
concentracion del farmaco y pequefios tiempos dessipn.

Con respecto al GFZ Jeliet al. (2011) reportd remociones de GFZ en plantas de
tratamiento de agua residual convencional mendr2® & e incluso la no remocion del
farmaco y Grosegt al. (2010) reporté remociones de GFZ de 40 a 60 %nesisiema de
lodos activados convencional. En un estudio redortpor Uraseet al (2005) se
observaron remociones similares a las reportagd&sta investigacion, 90% de GFZ y 50
% de ACL pero utilizando un sistema de microfiliéeccon TRH de un dia, concentracion
de SSTLM en un rango de 2,700 y 3,500Irfy un pH bajo (4.5).

Radjenovicet al. (2007a) realizaron una investigacion en Barcel&iera de Rubi, donde
se comparo la remocién de 31 farmacos presentegy@ss residuales en dos diferentes
sistemas de tratamiento. El primero fue un sistdmdodos activados y el segundo fue
utilizando un sistema BRM con membranas sumergigaglaca plana. Los componentes
mas abundantes fueron el GFZ, BZF, naproxeno yféichco con cargas de 21-56/y

El ACL se encontré en cantidades menores (0.4-§.d3. Las remociones en el reactor
de membranas para el GFZ, BZF y ACL fueron de 3y %1% respectivamente. La
remocion de estos compuestos en lodos activadaef@8, 48 y 27% respectivamente.

Se puede observar que la remocién en el sistemadds activados fue menor. Paxeus
(2004) menciona que el sistema de lodos activadgsemmite lograr altas remociones para
algunos farmacos (en especial los acidos) y repoadremocion del 55% para el GFZ.
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Radjenovicet al (2009) realizaron un estudio en Barcelona, coarmho el sistema de
lodos activados con reactores de membrana deiltgreibhn y microfiltracion utilizando
una mezcla de agua residual municipal con aguasiridu La remocion en el sistema de
lodos activados para BZF fue de 80% y para el GEAande 10%. Con la membrana de
microfiltracién obtuvieron una remocion de 90% d&By 42% de GFZ. Con la membrana
de ultrafiltracion, la remocion fue de 88% y 32%pectivamente. Se demostré que la
tecnologia de membranas remueve en mayor porcdotj@rmacos presentes en aguas
residuales que los sistemas convencionales. Siargmblas altas remociones en el sistema
de membrana pueden generar problemas de ensudarnyieequerir frecuentemente de
retrolavados.

Otro estudio que compara la remocion de ACL enstémma de lodos activados y en un
biorreactor de membrana de placas sumergida esaktado por Bernhardt al. (2006)
utilizando una mezcla de agua residual municipaldestrial. Como resultado obtuvieron
remociones de ACL de 26 % en el sistema de lodingados y hasta un 54% en el BRM,
en este Ultimo no se presentaron problemas de tadia y/o ensuciamiento. Las altas
remociones se atribuyen a los altos valores del TifRiZados.

Clara et al. (2004) realizaron un estudio comparativo con refspe la capacidad de
remocion que se obtiene en un sistema BRM con neerabexterna de ultrafiltracion y el
sistema de lodos activados. El agua residual npadifiile tomada de una comunidad rural
mezclada con agua industrial de la region Surestéustria. La temperatura del ambiente
durante la primera parte del estudio fue de 20jul). Los TRC fueron de 10, 30 y 100
dias. Como resultado se obtuvo una remocion de 88 &ZF en los lodos activados y en
el BRM, sin embargo, en temporada de invierno ¢datire) se observo una reduccion en la
remocion a un 76% en el sistema de membrana y @%nen el de lodos activados. A
bajas temperaturas (6°C) la remocion disminuyd.aBo mas tarde los autores reportaron
los resultados de otro estudio con remociones supsral 90 % de BZF en el sistema
BRM con un TRC de 10 dias y temperatura de 10°@odaando que en el BRM se
pueden obtener altas remociones de BZF utilizanglasbtemperaturas (Clamt al.,
2005Db).

En 2 plantas farmacéuticas de Irlanda se ha impitade el uso de biorreactores de
membrana ZeeWeed para el tratamiento de las ags@iales. Los BRM son capaces de
operar a una alta concentracién de SSTLM de 103080000 md-". El agua cuenta con
una DQO de 2,000 a 4,000 rhd y una carga de nitrégeno hasta 1,000 Litg medida
como nitrégeno total Kjeldahl (NTK) (Zenon Enviroamntal ,2007).

Con el uso de los BRBE ha observado que se puede obtener una dismmirgigitficativa
de la actividad estrogénica (78%) y androgénic&dS8 encontrarse hormonas tales como
17B-estradiol y testosterona en el agua residual (Gahet al.,2009).

Estos resultados son comparables con los obteaidas estudio realizado por Colemnetn
al. (2007) dos afios antes donde se reportaron rensxcide 88% para la actividad
estrogénica y de 98% para actividad androgénica.disminucion de la actividad
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estrogénica reportada por Ht al (2007) es de 68% y la reportada por Holbreblal
(2002) es de 69%.

La mayor disminucion en la actividad estrogéniceeida por Colemaat al. (2007, 2009)
podria atribuirse a que se utilizO un mayor tieng®o retencion hidraulico (24 h) en
comparacion con el BRM en el estudio realizadohbalbrook et al. (2002) donde el TRH
fue de 8.5 h. Drewest al (2005) reportaron que la actividad estrogéniear&movida en
un promedio de 96% en un sistema BRM a escalaopilot

En China el numero de hospitales ha aumentado #@§741990) a 19,712 (2008) y por
consiguiente ha aumentado la generacién de agsaitiates hospitalarias. En 2008 la
cantidad de esta agua fue de 1.29 x 1d6df lo cual representa el 1% de las aguas
residuales generadas en este pais. Desde hace Blifla tiene operando con éxito mas de
50 plantas de tratamiento con una capacidad de2008 ni-d* utilizando la tecnologia
de BRM para la remocion de farmacos. Se ha obsereamt esta tecnologia logra
efectivamente ahorrar el consumo de desinfectantde(1 mg-L* de cloro), acortar el
tiempo de reacciéa aproximadamente 1.5 min (2.5 a 5% menos que ®rsikbemas
convencionales) y logra una alta inactivacion dentacroorganismos. Por otra parte se ha
observado que cuando la capacidad de las plant® @&Rienta de 20 hasta 1,008 dt

su costo de operacion disminuye considerableméntest al,, 2010).

El tratamiento de aguas residuales mediante eldasBRM es un proceso relativamente
joven en México, pero en los paises desarrolladoshtenido un uso muy amplio en los
ultimos 25 afios. La construccion de nuevas plantas ido incrementandose
progresivamente y diversificando sus areas deatilbn. La tecnologia BRM ha obtenido
mayor competitividad para el tratamiento de eflasmjue contengan algiin componente de
dificil remocién o lenta biodegradabilidad, ya quesde llegar a remover materia organica
considerada inerte para las tecnologias converdemdaureguet al.,2007; Burke, 2008).
Una de las ventajas de estos sistemas es la ioci@yrde la degradacion bioldgica de la
materia organica con la filtracion de membrana.

El tratamiento de aguas residuales y la recuperat@éaguas contaminadas con sustancias
guimicas persistentes, dafiinas para la salud delbtey imponen el reto de buscar
tecnologias alternativas no convencionales quengieea un entorno saludable. Los BRM
han presentado potencialidades para su uso extemsiorto y mediano plazo.

En México como resultado de la infiltracion de ayuvesiduales en la zona del Valle del
Mezquital, se ha formado un importante acuiferczuell se esta considerando como una
posible fuente de agua para la ciudad de Méxiané@ez y Chavez, 2004). La sobre
explotacion de este acuifero ha llevado a la sngexeale utilizar cuencas como la Cerro
Colorado la cual produce 600 [*&1.8 ni-d%).

Sin embargo, estudios anteriores de Giketaal (2007) mostraron que, debido a su origen,
esta agua contiene CE; lo cual aumenta la necedefadr un proceso de tratamiento que
garantice la eliminaciéon de estos contaminantestaNst al (2012) trabajaron en un

sistema para la remocion de CE en esta zona, gglaodo la nanofiltracion, ya que es un
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proceso adecuado, al producir un permeado de alidad, eliminar la materia organica
natural y retener los compuestos con un peso malesunilar a la mayoria de CE. Como
resultado obtuvieron remociones del 90% de farmaooso el triclosan, carbamezapina,
bisfenol A y 4-nonil fenol utilizando un sistema dembranas de nanofiltracion de 200
Daltons.

Melo-Guimardeset al. (2013) evalué un sistema de membrana para remover farmacos
como el triclosan, &cido salicilico, carbamezapinaproxeno, diclofenaco, GFZ entre
otros. En dicho estudio ssmparo la eficiencia de remocion de 17 CE entos @l GFZ
(de interés en este trabajo de tesis) utilizandondeera separada y en combinacion un
sistema de membrana de UF con y sin floculaciory (i) sistema de lodos activados (LA)
con y sin floculacionEl agua residual que se utilizé para alimentaeattor se obtuvo de
la salida principal de alcantarillado de la ciudi@dMéxico. Los arreglos utilizados fueron
tres: (a) F+LA, (b) F+UF y (c) F+LA+UF. Las remooi&s obtenidas con la combinacion
(a) presentaron valores de 91% para el GFZ concaneentracion en el efluente de 333
ng- L™, por otro lado sin el uso del floculante solo bsewvaron remociones del 70% y una
concentracién de 631 ng*len el efluente. Para el arreglo (b) la remocién fimculante
fue de 80% y solo con el sistema UF la remocionuiu&% menor. La remocién obtenida
con los tres sistemas (c) fue de un 93% aumentindficiencia de remocion en un 10%
sobre el arreglo (b) y solo un 2% para el arregjo (

La combinacién de un proceso de tratamiento biotbgierdbico con la floculacion y la
tecnologia de membrana de UF da como resultadoncremento en la eficiencia de
eliminacion del GFZ y los demas CE estudiados, a@adede ser la biodegradacion el
mecanismo de remocién predominante. El floculatiteado mejor6 la capacidad de los
lodos para eliminar los CE pero no lo hizo de masggnificativa con el arreglo de UF.

1.5Técnicas analiticas para la determinaciéon de farmas reguladores de lipidos

Para observar la presencia, distribucion y destiedos CE en el medio ambiente es
necesaria la implementacion de métodos analitifiocgeer®es y fiables. En las Ultimas
décadas se ha visto que la quimica analitica yilmiga ambiental van de la mano ya que
se ha contribuido en gran manera al detectar Isepoga de estos contaminantes en las
aguas residuales (Moy y Brumley, 2003; Reemtsnekgl,J2006; Haet al.,2007).

Las caracteristicas de los farmacos (bajas cormmotes, alta polaridad y la
metabolizacion de los farmacos) en conjunto con serée de matrices en el ambiente,
hacen que el analisis sea variable. Es por estseguman desarrollado diferentes métodos
para determinar la presencia y cuantificacion defdomacos en las aguas residuales, tales
como cromatografia de gases y espectrometria dasnf@C-MS), cromatografia liquida
por ionizacidbn con electro spray y espectrometra masas (LC-ESI-MS), por
espectrometria de masa tandem (LC-ESI-MS-MS) cmonatografia de gases integral de
dos dimensiones con espectrometria de masas dpotidm vuelo (GC-GC-TOF MS).
(Solimanet al., 2004; Radjenoviet al., 2007b; Lacinaet al., 2013), los cuales con el
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tiempo se han convertido en métodos estandar yhemamienta indispensable para la
investigacion de los farmacos en el ambiente.

El andlisis de los CE se ha desarrollado rapidaenentlos ultimos 10 a 15 afios, muchos
de estos compuestos no son volatiles y contiengpogrfuncionales no polares para los
cuales la LC-MS ofrece como la ventaja la inyeca@ecta mientras que el analisis por
cromatografia de gases (GC) puede requerir deGrnagi a menudo no es adecuado para
pesos moleculares altos y compuestos polares. Rorlado el uso de la LC-MS
experimenta los efectos de supresion, ademéas derre@l uso de estdndares internos
relativamente caros en comparacion con la GC, pague esta ultima resulta ser una
opcion atractiva (Petroviet al, 2005; Hacet al.,2007; Duran-Alvareet al.,2009).

El método de GC-MS fue el primero utilizado pargedeinar la presencia de farmacos en
el ambiente en 1976 y sigue siendo en la actualidadnétodo comunmente utilizado
debido a su amplia disponibilidad de uso en losratorios. Por su buena estabilidad al
impacto de iones, la alta sensibilidad y con urévdtizacion apropiada, este es un método
gue provee analisis adecuado y costo efectivo @tdab,2007).

Desde la primera determinacion del ACL por medioG&-MS en los efluentes de las
aguas residuales, la comunidad cientifica ha ragortmas de 80 farmacos en suelos,
sedimentos, lodos, estiércol, aguas superficialgaas subterraneas y agua potable. De
estos los farmacos mas frecuentemente encontramodos analgésicos, drogas anti-
inflamatorias, antibiéticos, reguladores de lipidasti-hepilepticos3-bloqueadores (Hao

et al.,2007; Ranjenoviet al, 2007).

Actualmente para la extraccion en fase solida se desarrollado nuevos sorbentes

poliméricos con caracteristicas mejoradas panaflesferencia de masa y con posibilidades
adicionales para la interaccion con grupos fundemailgunos de estos sorbentes son RP-
C18, Oasis HLB y Strata X.

Investigaciones realizadas buscando la mayor eféatl de estos sorbentes concluyeron
gue la efectividad de estos depende de las prapgsdisicoquimicas de los analitos y la
elucion (Linet al., 2005; Yuet al.,2007;). Los autores Pattersenal. (2000), Andreozet

al. (2003) y Solimaret al. (2004) recomiendan el uso de GC-MS para la ideatifon y
cuantificacion de los farmacos reguladores de diid

La técnica de GC basado en columnas capilaredide &indida ofrece en sobre manera
una mejor eficiencia de separacion. La eficiena@dadseparacion por GC bidimensional
integral (GC-GC) es mejor en comparacion con GQ/encional debido a la separacion en
dos columnas diferentes (en dos dimensiones). ddanto esta técnica ofrece un alto
potencial para el analisis de matrices complejatoslecontaminantes ambientales como
muestras de agua (subterranea, irrigacion y sepjfiy muestras de aguas residual.
Ademas, la deteccion de espectrometria de masasl@dnones de ionizacion permite una
identificacion fiable de compuestos separados daldvase de busqueda de la biblioteca.
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Sin embargo el uso de GC para la determinaciéngiprbductos farmacéuticos requiere de
una derivatizacién con los reactivos adecuados, efofin de aumentar su volatilidad,
estabilidad térmica, y mejorar la separacion crogrdfica (Langelet al, 2011;
Nagamatswet al.,2012).

Lacina et al. (2013) cuantificaron diez farmacos (acido satoiliacido acetilsalicilico,
ACL, ibuprofeno, paracetamol, cafeina, naproxencdcd mefenamico, ketoprofeno,
diclofenaco) en agua residual y agua superficialiame un método analitico que incluyo:
muestreo, pretratamiento, el uso de extraccionasa §0lida para extraer las respectivas
sustancias, seguido por derivatizacion y el ustepios de cromatografia de gases integral
de dos dimensiones con espectrometria de masasng@tde vuelo (GC-GC-TOF-MS).
Dado que la mayoria de los compuestos investigadas acidos carboxilicos fueron
identificados y cuantificados con trimetilsilil (T8) y N- trimetilsilil tri-fluroacetamida
(MSTFA) como reactivo derivatizante.

La alta eficiencia de separacion de GC-GC perntétidupresion del efecto matriz (en el
recobro del analito) en aguas residuales y disndiralyruido de fondo. Por estas razones,
no se reportd ningun problema con la elucion de dosipuestos bajo evaluacion, y
reportaron que sus limites de deteccion fueron lmafss en comparacion con el GC-MS
(Juxet al.,2002; Rodriguert al.,2003; Leeet al, 2005; Tauxe-Weuersat al., 2005) o
LC-MS2 (Ashtonet al., 2004; GOome=zt al., 2006; Roberts y Thomas, 2006). Otra gran
ventaja fue la facil identificacion de los compwsseén la base de datos del software en la
biblioteca del cromatografo. En conclusion la deilidad del procedimiento analitico fue
suficiente para detectar la totalidad de los corsfuseestudiados.

Algunas de las técnicas empleadas para la detedei@ompuestos farmacos en México
han sido reportadas por Gibsenal. (2007 y 2010) utilizando como derivatizantes\al
Ter-butildimetilsilil-N-metiltrifluroacetamida (MTBSTFA) con un 1%  ter-
butildimetilsiliiclorano (TBDMSCI), N-O-bis(trimetilsilil)trifluroacetamida (BSTFA) con
1% de trimetilsililiclorano (TMSCI). Las mejores teas en el cromatdgrafo, picos con
mejor forma y una buena sensibilidad han sido atdésmmediante el uso del MTBSTFA el
cual es apto para compuestos acidos debido a tme@scurre con el BSTFA. Cuando se
desea derivatizar compuestos fenoles, mencionan ajubos son adecuados. Las
recuperaciones obtenidas en agua superficial cdifidaciones de 5, 25 y 100 ng'L
oscilan desde el 76 a 96% con LD de 0.25-d hgpara compuestos acidos). En agua
residual las recuperaciones variaron entre 68 &olddn fortificaciones de 10, 25 y 50
ng-L'y LD entre 5-100 ng. ™. La precisién del método, recuperaciones, LD vy fi@ron
considerados aceptables y similares a otros estudalizados (Ternes, 2001; Fataal.,
2007). Este mismo procedimiento ha sido utilizadm®&os estudios (Chavez al., 2011,
Duran-Alvarezet al.,2012; Melo-Guimaraest al.,2013; Félix-Cafiedet al.,2013).

Para la cuantificacion de farmacos en fase solak@Alvarezet al (2009) reportaron el

uso de CG-MS utilizando como derivatizantes al MTBS (para compuestos acidos) y él
BSTFA (para disruptores endocrinos). Previo ah@izacion la muestra fue mezclada con
tierra de diatoméacea, extraida con acetona:hex@do:acético (50:509:2), evaporada y
reconstituida con 20 ml de agua para posteriormsertesluida. Los LD para compuestos
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acidos fueron entre 0.10-0.20-9g3 y de 1-10 ngy* para los disruptores endocrinos (2
ngg' LD para ACL y GFZ). Las recuperaciones oscilarotree 62-112% consideradas
aceptables y validando el método desarrollado. psieedimiento ha sido utilizado en
estudios posteriores (Gibsen al, 2010; Duran-Alvarezt al., 2012; Melo-Guimaréest
al., 2013).
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2. OBJETIVOS E HIPOTESIS

2.1HIPOTESIS

La remocion del acido clofibrico y gemfibrozil eiofseactores con membrana sumergida
se realiza mediante biodegradacion catabolica,dsida sorcibn una componente del
mecanismo. La biodegradacion puede ser favore@dam mayor tiempo de retencién de
la biomasa en el reactor o por el proceso deinagion

2.20BJETIVO GENERAL

Determinar el mecanismo de remocion de los compsdatmacos reguladores de lipidos
gemfibrozil y &cido clofibrico mediante el uso derteactores con membranas sumergidas.

2.30BJETIVOS ESPECIFICOS

. Determinar la contribucion de los principales pemse(biodegradacion, adsorcion y
desorcion) en la remocién de &cido clofibrico y fierazil mediante biorreactores
con membrana sumergida.

. Determinar la cinética de biodegradacion del acadafibrico y gemfibrozil
utilizando un sistema de membrana sumergida

. Determinar el efecto de los principales paramettesoperacion del sistema de
biorreactores con membranas sumergidas (tiemp@tdaaién hidraulica, solidos

suspendidos en el licor mezclado y tiempo de réiancelular) sobre la remocion
de acido clofibrico y gemfibrozil implementandosséiferentes cargas organicas.

2.4ALCANCES

Se utilizara un reactor de 10 L a escala labomtori

. Se implementaran los métodos analiticos para kErmetacion del acido clofibrico
y gemfibrozil en fase liquida y solida
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3. METODOLOGIA

El sistema experimental estuvo constituido porldogeactores de membrana sumergida a
escala piloto, los cuales operaron durante 390 8msitilizd agua sintética fortificada con
concentraciones de 4 y 6L de ACL y GFZ respectivamente, nutrientes y metanol
como fuente de carbono. Para evaluar la remociotogléarmacos se implementd una
técnica analitica para su identificacion y cuaraifion tanto en matriz sélida como liquida.
La operacion del sistema se dividié en tres difeerfases experimentales para cada
reactor en las cuales se analizaron seis difereatggms organicas y TRC, asi como, tres
diferentes concentraciones de SSTLM. Se determinéoeficiente de adsorcion y la
cinética de reaccion para ambos farmacos. Por nuedibalance de masa se determino el
principal mecanismo de remocion.

3.1Implementacién de la técnica analitica

3.1.1 Reactivos

Como farmacos se utilizé el ACL y GFZ con un gratiopureza >98%, el trimetilsilil
diazometano, (MTSDM) 2M solucibn en hexano, el MTB8 como agentes
derivatizantes y el 4-4 diclorobifenilo como surdg estandar, todas obtenidas por Sigma-
Aldrich. Como disolventes se utiliz6 metanol, hexgragua grado HPLC.

3.1.2 Cromatografia de gases (CG)

Se utilizé un cromatografo de gases con trampa@MARIAN CP-3800 equipado con

una columna capilar VF-5ms (5% fenil + 95% dimetiipiloxano) de 30 m de longitud,

0.25 de diametro y 0.25 um de grosor el cual estplado a un espectrémetro de
masas/masas VARIAN SATURN 2200. El gas acarreadersg utilizo fue helio (99.99%

de pureza).

3.1.3 Espectrometria de masas/masas (MS/MS)

En lo que respecta al espectrometro de MS-MS dizasmn diferentes modificaciones a
las condiciones de operacion del equipo tales comeracion en el modo SCAN (todos los
iones) y SIM (monitoreo selectivo de iones), amplitde excitacion, voltaje del
multiplicador entre otros, con el objetivo de detierar las condiciones Optimas de
operacion del espectrometro de masa/masas paratéacibn y cuantificacion de los
farmacos reguladores de lipidos en concentracimaess.

3.1.4 Estrategia para la deteccion del GFZ Y ACL

Como estrategia para la deteccion y cuantificad@itos compuestos mediante CG/MS/MS
se realizaron varias pruebas en soluciones siagétion el objetivo de identificar los
tiempos de retencion bajo las condiciones de opratel laboratorio y cuantificar a los
compuestos en estudio en concentraciones trazasu8stra a continuacion la estrategia
para la deteccion de estos compuestos reguladegsidbs.
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1. Deteccién de los compuestos individuales en cormeiohes de 1 pg-miL
(preparar soluciones estandares)

2. Variacion de las condiciones de operacion del ctografo de gases y del
espectrometro de MS/MS

3. Optimizacién de la derivatizacién: tiempo de deizacion y cantidad de
derivatizante.

4. Deteccién de los compuestos mezclado en bajas mwac®nes (ng-L).

Una vez seleccionada la columna, se obtuvierordadiciones optimas del cromatografo
y del espectro de MS/MS y se procedid a realizarvéidacion del método,
determinandose: la linealidad, los limites de dméec(LD) y cuantificacion del método
(LC) de los compuestos en la extraccion tanto gada liquida asi como la extraccién en
fase sdlida. Ademas se realiz0 la linealidad debde (tratamiento de la muestra).

3.2 Sistema experimental

El sistema experimental estuvo constituido por &t@es bioldgicos cilindricos semi-
automatizados a escala laboratorio, con un voluitiede 6.5 L con diferentes condiciones
de operacion. En cada reactor se sumergié un matlulnembranas de ultrafiltracion de
fibra hueca de polisulfona (General Electric) contamano de corte molecular de 100 kDa
y con un &rea superficial de 0.043. m

Cada reactor contd con una bomba para la transfareel agua, un arreglo de valvulas
solenoides y temporizadores (reloj programable) ebiin de llevar a cabo ciclos de
succioén/retrolavado.

La alimentacién se llevo a cabo por medio de urmaldaoperistaltica tipo Masterflex de
control variable en forma continua. El sistema éoodn un medidor de nivel en cada
reactor y tuberias de drenado de emergencia (Fijlya

La aireacion se realiz6 por medio de difusoresiddra porosa colocados por debajo del
mddulo de membranas, para permitir un mezclado Empe la biomasa y reducir el
efecto de taponamiento. La aireacion se controtéyio de un rotametro (GILMONY,
asegurando concentraciones de oxigeno disueltoremge 2 md.". Cada reactor contd
con 2 valvulas solenoides conectadas a un templorizzara controlar el paro y arranque
de la bomba de succion y la de retrolavado.
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Figura 3.1 Diagrama del sistema experimental.

3.3 Agua residual modelo

Se utilizé agua residual sintética, compuesta p@racos reguladores de lipidos: GFZ y
ACL. Los criterios para la seleccion de los farnsgaégeron basados en estadisticas que
indican que en México existe un gran numero degp@ss con colesterol alto y por
consecuencia existe un gran consumo de estos fasmérs cuales al ser excretados
pueden generar bioacumulacion y persistencia eredlo ambiente, problemas tanto en la
salud asi como en organismos acuaticos como algasscos, crustaceos y peces (Smital,
2008). Se adicioné como fuente de carbono de 5&¥amg de metanol por cada litro de
agua sintética a preparar con el objeto de obtemar DQO de 800mgL™. La
concentracion de metanol utilizada no afectdé arMagoorganismos (US-EPA., 1994). En
la Tabla 3.1 se presentan los nutrientes que smgoadron. Las concentraciones de los
farmacos que se adicionaran al agua sintética riussdeccionadas de acuerdo a las
reportadas en la literatura en aguas residualegcipales de México (Gibsoet al.,2007).

3.4Presion critica y subcritica

Para definir las condiciones hidrodindmicas Optimasdisminuir los efectos de
ensuciamiento de las membranas se realizaron mupée la determinacion de las
presionegriticas y subcriticas con los métodos de flux gemsos reportado por Denfrance
y Jaffrin (1999). Las pruebas hidraulicas se reabz con agua desionizada con el objeto
de observar su comportamiento sin material colnbatgnposteriormente las pruebas se
realizaron con biomasa con una cantidad de SSTLML@600 mg.". Se realizaron
pruebas hidraulicas con agua desionizada paravaselr comportamiento y la relacion
gue existe entre la PTM vy el flux. Las pruebasleeaton a cabo en un reactor escala
laboratorio, con un volumen util de 10 L, se udlima membrana de ultrafiltracion de fibra
hueca de polisulfona (General Electric) con un faor@de corte molecular de 100 kDa y un
area superficial de 0.042°nLas pruebas se realizaron manteniendo diferémtewalos de
presion (3.39-17 kPa) durante 20 min.
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Tabla 3.1 Composicion del agua residual sintética.

COMPUESTO me. ™
Metanol 533-667
NH.CI 90
KoHPO, 9
KH,PO4 8.4
FeSQ.7H,O 17.4
(NH4)6M07.4H20 0.01
CaCl-2H,0 4.4
ZnSQ;-7H,0 0.13
MnSOy-H,0 0.04
CoCh-6H,0 0.03
ACL 0.4 (ug-L)
GFZ 0.8 (ug-L)

3.5Pruebas abidticas

Para determinar la cantidad de GFZ y ACL adsorldddas membranas, mangueras y
paredes del reactor se realizaron dos pruebasasand

a) Agua desionizada con GFZ y ACL
b) Agua desionizada con GFZ, ACL y oligo-elementos

Se prepararon 30 L de agua desionizada y se adioioros farmacos GFZ y ACL hasta
obtener una concentracién de B@mL™. Las pruebas abidticas se realizaron tomando 2 L
de muestra del efluente al tiempo inicial, 24 Byt Las muestras fueron recolectadas en
botellas de color &mbar de 1 L. Se analizé de imaed L de muestra de cada reactor y el
restante se refrigerd y analizo a las 192 h. Laslms se realizaron en los tres reactores del
sistema experimental. En la Tabla 3.2 se muestkiamdriables en cada prueba o reactor.

Tabla 3.2 Pruebas abiéticas en cada reactor.

REACTOR R1 R2 R3

Reactor con

Tipo de Reactor sin membrana Reactor sin membrana sin

2 membrana y : " : 2
operacion . . con aireacion aireacion
aireacion
Objetivo a Adsorcién en la Perdidas por Adsorcion en las paredes del
evaluar membrana volatilizaciéon reactor y tuberias
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3.6 Arranque y condiciones de operacion del sistema

Los reactores fueron inoculados con biomasa destenga de lodos activados proveniente
de una planta de tratamiento. El sistema operé égimen continuo durante la
experimentacion y no se modific6 la composicion dgua residual sintética. Los
parametros TRH y TRC se variaron en tres nivelag ytilizaron seis diferentes cargas
organicas.

3.7 Muestreo del sistema y métodos de analisis

Para tener un buen seguimiento del comportamiergonirol del sistema los parametros
fueron evaluados de manera periodica en difergnietos del muestreo.

Con el objeto de observar si el TRC, la F/M y I&TBEM se ven influenciados sobre la

remocion de ACL y GFZ se utilizaron diferentes doiwhes en los 3 reactores, el

programa de monitoreo y control del biorreactopisentan en la Tabla 3.3. En la Tabla
3.4 se presentan las técnicas contenidas en alétdethods For Examination of Water

and Wastewater (APHA, 2012).

Tabla 3.3 Condiciones de operacion del sistemantieita experimentacion.

PARAMETROS
BMR F/M (kgDQO-kg __TRC ___TRH SSTIM d)
SSTLM® ¢V dias)  (h) (mg-L?) (L-hY
0.48 11 4 10,000 16
R1 0.77 5 4 6,000 16
0.43 10 7 6,000 0.9
0.34 20 10 6,000 0.7
R2 0.26 16 7 10,000 0.9
0.21 32 10 10,000 0.7
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Tabla 3.4 Monitoreo del sistema

PARAMETRO PUNTO DE MUESTREO FRECUENCIA
pH
Temperatura LR, P Diario
oD
SSTLM, SSV R 1 vez por semana
DQO I, P 3 vez por semana
Compuestos emergentes |, P, R (fase liquida y biomasa) 1 vez por semana

I: influente, R: reactor, P: permeado.

Tabla 3.5 Técnicas utilizadas para el control ggéma

PARAMETRO TECNICA

pH

Temperatura
Potenciométrico
Potencial redox

oD
DQO APHA, 1999
APHA, 1999
SSTLM y SSV
GFZ y ACL GC-MS
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3.8 Determinacion del coeficiente de adsorcidon Ken el lodo activado

Para poder efectuar resultados confiables debdinansa estudios basados en los procesos
fisicos y quimicos que tienen lugar sobre los casms considerados. En este caso al
existir biomasa dentro del reactor se tiene qusiderar el fenémeno de adsorcion.

Para la determinacion del coeficiente de adsord@rGFZ y ACL autores como Xet al.
(2008) y Ternest al. (2006) mencionan que las formas utilizadas es anégliel uso de
isotermas de adsorcion, por lo que en este essaliealizaron pruebas de jarras con 6
diferentes concentraciones de los farmacos ACL ¥ @Rraves del tiempo hasta alcanzar
un equilibrio en la concentracion de cada jarraa Waz alcanzado el equilibrio quimico,
son los procesos de adsorcion y/o desorcion loscgogolan el destino de los farmacos.
Como resultado de la adsorcion, una parte de tasaf@os es retenida por la biomasa y otra
permanece en solucién. La relacion entre la cormedn adsorbida y en solucién se
denomina coeficiente de particion o de distribudi@n(Appelo y Postma, 1993; Gdbet

al., 2007).

Las pruebas se realizaron con la biomasa contesmiddos BRM al término de la
experimentacion. Para prevenir la biodegradaciofosldarmacos, se inactivo la biomasa
con 0.5 g de HgCh 24 h antes de comenzar las pruebas y se mantmsiopor un
tiempo de exposicion de 14 h (Garzémnal., 2003). Para eliminar el compuesto téxico la
biomasa fue lavada con agua fresca varias vecea. ddaroborar la no-actividad de la
biomasa se determind la tasa de respiracion. Rostente, la biomasa inactivada fue
aforada a 2 L con agua desionizada y fue agregadaoeellas aforadas a 500 mL, las
cuales contenian los farmacos con las siguienteseotraciones de ACL de: 2.1, 1.1, 0.77,
0.52, 0.15 y 0.05 pg'ty para el GFZ de: 1.3, 0.8, 0.5, 0.3, 0.2 y 0.tLjlgLa
concentracion de los SSTLM y SSV determinados srbtaellas aforadas fue de 564.9
+5.26 mg-[*. Durante toda la pruebas botellas se mantuvieron en agitacién a una
velocidad 120 r.p.m. Dos muestras fueron tomadasl esobrenadante en intervalos de
tiempo de 0, 30, 60, 120, 360 y 510 min y analiggaar CG-MS. La cantidad de soluto
adsorbido por unidad de lodo en el estado de égoiliue calculado por la Ecuacion 3.1, y
para la determinacion deylse utilizé el modelo lineal de la Ecuacion 3.2.

222 .y Ecuacion 3.1

Ecuacion 3.2

Donde:

V, es el volumen de la solucién, L
So, concentracién iniciglg- L™

Seq, concentracion en equilibrige- L™
m, peso del lodo, g

Kq4, Coeficiente de adsorcion
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3.9Determinacion de la cinética de remocion en reactes discontinuos

Para determinar el mecanismo de remocion de lonafdrs se realizaron cinéticas de
remocion en reactores tipo discontinuos con unmaehu util de 2.5 L cada uno. Las
pruebas se realizaron con biomasa nitrificante gni@ntes de los BRM (al término de la
experimentacion). Los parametros a los cuales opetados los reactores se presentan en
la Tabla 3.6. Las muestras fueron colectadas eell&®tcolor &mbar en los siguientes
intervalos de tiempo: 0, 30 (R1), 70 (R2), 190 (R&)0 (R4), 550 (R5), 670 (R6), 1440
(R7) tanto en biomasa (sedimentada) como el lig(sdbrenadante) e inmediatamente se
ajustaron a pH 3 (para acidificar la muestra e ohrpgue continle su degradacion) con
HCI concentrado para posteriormente filtrarse r(fdt de fibra de vidrio 120 mm) y
analizarse por GC-MS.

Tabla 3.6 Parametros de operacion cinéticas deaiémen reactores discontinuos

PARAMETRO CONCENTRACION
SSTLM 1600 mg- [*
pH 7
oD 2 mg-L*
ACL 1pg-L?
GFz 3ug-L*t

Para la determinacion del orden de la reacciontiSearon los modelos de orden cero
(Ecuacion 3.3), de primer orden (Ecuacion 3.4) ynbtb (Ecuacion 3.5) basados en
Levenspiel (1992) y Fogler (2001).

d_S =k Ecuacion 3.3
dt
§ = kS Ecuacion 3.4
dt

5 Ecuacion 3.5

M:MmaxKS+S
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Donde:

S, Concentracion soluble del compuegtp,L™

t, tiempo, d

k, constante de reaccion

SST, concentracion de sélidos suspendidos toigles,

U, tasa de crecimiento especifico de la biomasa, d

Hmax t@sa maxima de crecimiento especifico de la bimmd
Ks constante de saturacion pg-L

3.10 Balances de masa

Con el objeto de obtener la remocién por degradagigor adsorcion de los farmacos ACL

y GFZ tanto en la fase sélida (biomasa) como lig@d el BRM se realizé un balance de
masa. En la Figura 3.2 se presenta el esquemaasoatiables a considerar y en la Tabla
3.7 su especificacion.

____________________________________________

E BIORREACTOR |
INFLUENTE : : EFLUENTE

i VERM SSVerMm !
! SSTLMgrMm Kg : =
F 5 X | Q-
Qi L > i » S
S i ! Ka

Kqg ! | SST.

SST; : | Xe

Xi . i

g A e

Aire —/ » PURGA
AN

Bomba de purga Fp

Qr

S

Ky

Xp

SSTLMgrwm

Figura 3.2 Balance de masa en el BRM.
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Debido a que los sistema BRM han reportado la oulzaja presencia de SST en los
efluentes al ser utilizados en el tratamiento deaagesiduales, se consideré para este
balance que los SSFE 0 y de igual manera se consider6 para los; 85ffatarse de un
agua residual sintética.

Tabla 3.7 Especificacion de las variables utilizaela el balance de masa del sistema BRM

FLUJO MASICO DEL FARMACO , ug-d CAUDALES, L.d*
Simbolo Definicién Simbolo Definicién
Fi Influente Qi Influente
Fe Efluente Q Efluente
Fp Purga Qp Purga
CONCENTRACION DE LOS SOLIDOS CONCENTRACIC’)N DE FARMACOS EN
SUSPENDIDOS, kg-t SOLIDOS, mg- kg
Simbolo Definicién Simbolo Definiciéon
SST Totales influente X Sélido biomasa
SSTe Totales efluente X Sélidos influente
SSTLMgrwm Totales BRM % Sélidos efluente
SSVirm Volatiles BRM % Solidos purga
CONCENTRACJ(;_IT_-PE FARMACOS, OTRAS ESPECIFICACIONES
Simbolo Definicién Simbolo Definicién
S Influente Kg Coeficiente adsorcion
Se Efluente VBrRM Volumen BRM, L
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Tomando en cuenta el concepto de entrada igualidasdFelder y Rousseau, 2004) el
balance se enfoco en las concentraciones de ACEZ/ténto en la fase liquida como en la
fase solida con las siguientes ecuaciones:

Fi = Ql-(Si + SSTL " Xl) EcuaCién 36
F, = Q.(S, + SST, - X,) Ecuacion 3.7
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4. RESULTADOS

4.1 Método analitico

4.1.1Condiciones de operacion y deteccion del ACL y GFZ

Para la identificacion de los compuestos farmaeoprebaron diferentes condiciones de
operacion de acuerdo con las utilizadas por Patiersal. (2000), Reddersen y Herberer
(2002) y Gibsoret al (2007). Se inyectaron muestras duplicadas de- injide ACL y
GFZ asi como mezcla de ambos compuestos en estadi@ diferentes derivatizantes
(TSDM y el MTBSTFA). La deteccion de ambos farmases confirmé con su ion
caracteristico o precurson/z de 122 para el GFZ y 128 para el ACL respectivdeen
(Figura 4.1).

122 128

100] 100
GFZ o
OH
OH
4 O
0, 0
504 s0
e ACL
107
129
55 T o ‘ %0 .o
o B [T T YL O [1‘35 i 169 214
L e e e e e e IJ.lIJ. L 141 L L
40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 o 1) S s b T T
50 100 150 200 250

(mainlib) Gemfibrozl (replib) Clofibric Acid

Figura 4.1 lon precursor m/z del ACL y GFZ.

Una vez detectado sus iones se realiz6 una confarae los picos detectados y
cuantificados con ambos derivatizantes, siendo ces la presencia del ACL con el
TSDM al dar una relacién 10:1 en tamafio del picc@nparacion a la derivatizacion con
el MTBSTFA. El tiempo de deteccion fue de 11.45 mwam ambos derivatizantes (Figura
4.2)).

En la Figura 4.3 se muestra el cromatograma pard&EL con los 2 diferentes
derivatizantes y se observa nuevamente una magodadl con respecto a su presencia ya
que el pico con el TSDM es mas grande, ademas|digmgo de retencion es menor por
10 minutos con respecto al MTBSTFA reduciéndosgdda 20 min.

El tener una corrida més corta en tiempo aportafimos como el gasto de luz del equipo
ademas de que se permitiria realizar un mayor ragecorridas en un menor tiempo. Por
tal motivo se decidio utilizar como agente derixatite solo el TSDM y a partir del uso
exclusivo de este compuesto se optimiz6 el métoatnatografico.
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kCounlsi lons: 128.0 Ignore 1.0ug-mL CLOFIB TSD.SMS 2000 CENTROID RAW [
] lons: 128.0 Ignore 1.0ug-mL CLOFIB TSDO01.SMS 2000 CENTROID RAW
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Figura 4.2 Cromatograma del ACL utilizando ambasvadéizantes.
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Figura 4.3 Cromatograma del GFZ utilizando amboidézantes.
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Fue necesario optimizar el método cromatografic@@aso de la extraccion en fase sélida
con el objeto de obtener los mejores limites decabin y altos porcentajes de
recuperacion de los farmacos en estudio. GC-MS m& técnica apropiada para
determinacion de farmacos (Radjenovat al., 2009) aunque son generalmente
derivatizados para aumentar su volatilidad y disinirsu interaccion con la fase
estacionaria (Petroviet al., 2003). En la Tabla 4.1 se presentan las condisiaie
inyeccion del cromatografo obtenidas una vez radéida optimizacion del método.

Tabla 4.1 Condiciones cromatograficas para la detealel ACL y GFZ.

CONDICION CROMATOGRAFICA CARACTERISTICAS

VF-5ms, 5% fenil + 95% dimetil-
Columna polisiloxano de 30m de longitud de, 0.25
mm de diametro y 0.25 um de grosor.

Temperatura del inyector 280°C
Velocidad de flujo 1 mL-mih
Volumen de inyeccion 1pL
Modo de inyeccion Split/splitless

65°C (2 min); 30°C-mifhasta 180°C;
Rampa de temperatura 15°C-min* hasta 230°C (1 min); 15°C-nin
hastz800°C (2 min).

El tiempo de deteccion final para los analitos deLAy GFZ fue de 7.5 y 10 min
respectivamente (Figura 4.4). Algunos autores heportado tiempos mayores a los
obtenidos en este estudio (Pattersbal. 2000, Reddersen y Herberer 2003), sin embargo
la optimizacion del método permitié poder establege corrida mas corta favoreciendo
asi a su deteccion.

4.1.2Implementacion de técnica analitica en fase liguid

Una vez detectados los compuestos se procedidaidmcion del método cromatografico
con el objeto de garantizar una alta confiabilidadnsibilidad y linealidad. Para la
calibracion de la curva del ACL se utilizaron camtcaciones de 0.0025, 0.005, 0.01, 0.02,
0.04, 0.08 y 0.16 pg-miL Para la curva de calibracion del GFZ se utilinaro
concentraciones de 0.0025, 005, 0.020, 0.04, 0.08, 0.15 y 0.3 pg-mt Tanto la curva
de ACL y GFZ se realizaron por triplicado y se eftuna linealidad de? = 0.99 en todos
los casos.
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Figura 4.4 Optimizaciode los tiempos de deteccion del ACL y GFZ.

El célculo de los LD se realiz6 mediante el valmnpedio resultado de los blancos y la
desviacién estandar de las muestras sintéticasbtBeieron valores de 0.3 y 0.6 ng-dle
ACL y GFZ respectivamente.

Una vez obtenidos se determinaron los LC de 5.3.1y if-L' de ACL y GFzZ
respectivamente. La recuperacion de las muestrasalseld con las concentraciones
cuantificadas y las tedricas. En la Tabla 4.2 ssentan los resultados obtenidos (para
n=4) en la fase liquida.

Tabla 4.2. LD, LC y % recuperacion (pared) en la fase liquida.

COMPUESTO LD LC RECUPERACION,
ug-L* ug-L* %
ACL 0.0026 0.0053 89+2
GFZ 0.0033 0.0071 106+4

Las muestras de biomasa fueron tomadas delreaclado contenido dentro del BRM
(1 L). Para separar la fase liquida de la solamniuestras fueron sometidas a liofilizacion
a -70°C hasta obtener 1g de masa seca. Postertesni@sn muestras fueron sometidas a
tres extracciones (2 metanol, 1 acetona), sonicpdasl5 min y centrifugadas a 4000
RPM, durante un periodo de 15 min.
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El sobrenadante fue tomado y filtrado a través ileod de teflon of 0.45 um. Para
concentrar las muestras a 4 mL se utilizé nitrogesr@ posteriormente llevarlas a la EFS
(Figura 4.5) y reconstituirse en 500 mL de agugmelo HPLC a pH 2. Una vez que las
muestras fueron inyectadas en el cromatdgrafo se@ha concentracion instrumental y se
determing el LC y LD tomando la menor cantidad tifiaada de masa del ACL y GFZ

como concentracion tedrica.

El método fue validado de acuerdo a la prueba derndeeiio y cumplid con el criterio
CAGC7-06. En la Tabla 4.3 se presentan los LC, L9 ge recuperacion obtenidos.

Figura 4.5 Extraccion en fase solida de las mugstra

Tabla 4.3 LD, LQ y % recuperacion (para4) en la fase solida

COMPUESTO LD LC RECUPERACION,
A 1 %
Hg-g Hg-g

ACL 0.0014 0.0026 90+2
biomasa

GFZ

_ 0.0025 0.0033 86+4
biomasa
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4.2 Determinacion de las presiones criticas y subcritas

En la Figura 4.6 se puede observar que a medidaagprenta la PTM el flux también
aumenta. Sin embargo, una de las caracteristickas dieembranas es que se puede trabajar
con flux altos pero con presiones bajas (Defrangaffyin, 1998). Para el trabajo en estudio
se observaron flux de 104r®d™ con presiones de 17 kPa con agua desionizada.

110 L - 18
100 L 16
90 R
80 v eee 14
“_'b 70 - 12 3
o 60 o So 0 -10Z
E 504 @0 -8 =
= 40 6 ®
3 30 4
o 20
10 -2
0 0
0 20 40 60 80 100 120 140 160

Tiempo, min
Preson ¢ Flux

Figura 4.6 Comportamiento de la PTM con agua desada

Posteriormente las pruebas se realizaron con a&gidual municipal para la determinacion
del punto critico y subcritico manteniendo fijgpl@sion. En la Figura 4.7 se observa como
a una PTM de 18 kPa el flujo es de 1nf-d* y unaAK de 6.67, conforme aumenta la
PTM aumenta el flux, sin embargo cuando se llegpaaPTM de 59 kPa el flux comienza
a disminuir y se obtiene wxK de 67.
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Figura 4.7 Comportamiento de la PTM con agua residu

44



Judd (2005) menciona que las condiciones critieaglsanzan cuando se pierde mas del
10% de la permeabilidadAK = 10% K) para una condicion fija de operaciont Baanto
se determiné que la PTM 6ptima debe ser menor déa%on flux de 23 -m?d™.

4.3 Pruebas abiotticas

En la Figura 4.8 se observa como disminuye la ctreeion a los 3 diferentes tiempos en
todos los reactores. En la prueba con la membrandtiéfiltracion y aireacion (reactor 1)
la mayor cantidad adsorbida se observa para el GFZ.

et ACL-R1

4+
== GFZ-R1
GFZ-R2
eyt ACL-R2

i GFZ-R3

Concentracion, pg- L1

==@==ACL-R3
0.5 A

' ' - - | === CONCENT
0 10 20 30 40 50 RACION
Tiempo, h INICIAL

R1- con membrana y aireacion; R2- sin membranageacion; R3- sin membrana sin aireacion
Figura 4.8 Concentracion de farmacos a travesetapb durante las pruebas abioticas
El porcentaje retenido de ACL y GFZ fue de un 35%l%o respectivamente (Tabla 4.4).
La mayor adsorcion del GFZ puede atribuirse alrtemeyor la hidrofobicidad que el ACL.
Ademéas de que existen puentes de hidrogeno entmeetabrana de polisulfona y los

compuestos en estudio (GFZ y ACL) lo cual provogcanlace mas fuerte entre el material
de membrana provocando de esta manera una mayociadssobre la membrana.

Tabla 4.4 Resumen de los resultados de las pradhéticas
ACL-R1 GFZ-R1 ACL-R2 GFzZ-R2 ACL-R3 GFZ-R3

Concentracién s 2 +0.6 2+0.7 3+0.01 3+0.01 3+0.1 3+0.2
48 h, pg-mt*
Retencion a 48 + 35% 41% 0% 0% 5% 10%

%
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En la prueba de volatilizacion (reactor 2) se aomdi que no hay pérdidas por
volatilizacion. La prueba de adsorcion en las pesatkl reactor y en las mangueras (R3)
indicé una retencién de 5y 10% para el ACL y GEZpectivamente. Los resultados de
las pruebas en R1 y R3 indicaron que la adsorc®m@L y GFZ es mayor en la
membrana comparada con la adsorcion en las padedagactor. Esto se atribuye a la
mayor area superficial de la membrana.

Para la realizacion de la segunda prueba abiGtigaepararon 30 L de agua desionizada y
se adicionaron 350 mL de solucion nutritiva y olejementos (composicion del agua
residual sintética) con el objeto de observar ettefde la presencia de oligo-elementos en
el agua sintética sobre los fendmenos de adsoxcwmulatilizacion en los reactores. Las
muestras efluente fueron tomadas al tiempo ini@dlh y 48 h (2L) y recolectadas en
botellas de color &mbar de 1L.

En la Figura 4.9 se observa el comportamiento sledacentraciones en cada prueba y en
la Tabla 4.5 se presenta el resumen de los reessltatitenidos. En la prueba con la
membrana de ultrafiltracién y aireacidn (reactqrréglizada para cuantificar la adsorcién
en la membrana, la presencia de sales en el aguagdr una disminucién de la remocién
de ACL y GFZ por adsorcién en la membrana.

La disminucion de la remocion fue mayor en un 8¥a gh GFZ comparada con la de ACL

en un 3%. Esto se puede atribuir a una disminud&la hidrofobicidad de los compuestos
y la superficie de la membrana debida al aumentia dgerza ionica y la polaridad de la

solucion por la adicion de las sales en el agualEeactor 2 nuevamente se confirmé que
no existen pérdidas por volatilizacion. En el reac@ se observdé que con el GFZ la
adsorcion sobre el acrilico no cambia sustancidienesin embargo, la adicion de sales
favorecio a la adsorcion del ACL.
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R1- con membrana y aireacion; R2- sin membranageacion; R3- sin membrana sin aireacion.

Figura 4.9 Concentracion de farmacos a travéseatapb con nutrientes y oligoelementos
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Tabla 4.5 Resumen de los resultados de las pradiiaticas con oligo-elementos

ACL-R1 GFZ-R1 ACL-R2 GFzZ-R2 ACL-R3 GFZ-R3

Concentracion a 48 h,
pg-ml_'1 2+0.6 2+0.6 3+0.3 3+0.01 3+0.2 3+0.2

Retencién a 48 h, % 32% 33% 0% 0% 10% 8%

Con el fin de observar el tiempo en el cual la rtraeguede ser analizada sin presentar
cambios o bien determinar el tiempo de preservad@rla muestra se utilizé el litro
restante que fue tomado (mismo tiempo que el inigci@fluente de cada reactor) v,
refrigerado con anterioridad.

Se realizdé una comparacion de las concentracioedsdinfluentes con y sin sustancia
nutritiva y oligo-elementos al inicio y a las 192Figura 4.10). En la Tabla 4.6 se observan
las concentraciones obtenidas asi como el poreetiéajetencion.

3.3 5
3.25 - T
3.2 -
3.15 - T
3.1 -
3.05 -
3 .
2.95 - I
2.9 -

2.85 T T T T T 1
INF-INICIAL  INF-192 h INF-INICIAL INF-192 h

OLIGO-ELEMENTOS

GFz

e ACL

Concentracion, pg-L!

Figura 4.10 Comparacion de concentracion en agsiardeada y con oligo-elementos

Los resultados de los influentes indican un bajocgrtaje en pérdidas entre la muestra
inicial y a las 192 h no mayor al 5 %, sin embagj@e quiere un valor exacto las muestras
deben ser analizadas una vez recolectadas.
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Tabla 4.6 Concentracion de los influentes a difi@®tiempos de analisis

AGUA DESIONIZADA OLIGO-ELEMENTOS

Influente Influente

Farmaco  inicial 192 h Pérdidas, Influente ) Influente 1192 Pérdidas,
y ' 0 inici NN Lo 0
ug-L* ug- Lt Yo inicial, pg-L h, pg-L Yo
GFZ 3.2+0.02 3.1+0.04 3% 3.1+0.02 3+0.03 4%
ACL 3.2+0.03 3.1+0.03 4% 3.1+0.02 2.9+0.02 5%

4.4Desempefio de los reactores en la remocion de magedrganica

La inoculacion del sistema se realizdé con lodosvadbs de la PTAR del IMTA. Se
utilizaron 2 reactores de 10 L operados de forntarmmtente para llevar a cabo la
aclimatacion del sistema. La concentracion de D@@Iénfluente fue de 750 mig* y se
utilizé metanol como fuente de carbono. Durante pasneros 72 dias se observaron
remociones mayores al 95 % en los 2 reactores nanF/M promedio de 0.08, 0.04 y
kgDQOkgSSTLM™d! y concentraciones de sélidos de 4,000 y 10,000 thGETLM
para R1 y R2 respectivamente. Durante los sigisefdedias se aumentaron los SSTLM
con el objeto de obtener concentraciones de 10y@pQ' y mayores cargas organicas en
los 2 reactores. Una vez alcanzadas las condiciodesgeadas (F/M de 0.48, 0.22
kgDQOkgSSTLM"d™* para R1, R2 respectivamente) el licor mezcladaatia reactor
discontinuo se introdujo en el nuevo sistema erpantal con membrana sumergida y se
comenzO a alimentar de manera continua con aguitisan fortificada con una
concentracion de pgL™ de ACL y 6ugL™ de GFZ. En México se han realizado estudios
en el Valle del Mezquital con respecto a los famsaen estudio y se han reportado
concentraciones de hasta 0L de GFZ (Siemenst al., 2008). Gibsoret al. (2007)
reporté concentraciones mayores de este farmaganit® hasta los Oj&L ™ en el Emisor
Central de México. Por tal motivo y de acuerdo a ¢mncentraciones reportadas en
México, a partir del dia 174 desde el arranque ismiduyé la fortificacion del agua
sintética hasta obtener una concentraciéon de 0.8.4yuglL”? de GFZy ACL
respectivamente (similares a las reportadas) wandeniendo las condiciones deseadas se
comenzo la Fase 1y posterior a su término seraomtion la Fase 2 y 3.

En la Tabla 4.7 se observan las remociones promaeid®QO, asi como las cargas
orgénicas utilizadas durante los diferentes pedatoperacion. La remocion de DQO en
los reactores discontinuos presento valores mayar&)%, una vez cambiado el licor
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mezclado a los BRM se observo un decremento eent@aion de DQO lo cual se puede
atribuir tanto al aumento de la carga organica, @sho a la adaptaciéon de los
microorganismos al nuevo sistema.

El aumento de la carga organica afecto la rema#oDQO en los 2 diferentes reactores en
la etapa de aclimatacion del sistema, esto pueslenadr en la Figura 4.11 y Figura 4.12,
sin embargo, una vez alcanzada la F/M deseadadanreactor, se observa un incremento
en la remocién de DQO. En la Fase 1 del R1 con TRCLO dias y F/M de 0.48
kgDQOkgSSTLM™d™* puede observarse el incremento de la remocién @® Burante
los primeros 20 dias (Figura 4.11) hasta alcanz@r% el dia 201. La remocion promedio
durante esta fase se calcul6 de 98 %. En la Fese &l aumento de la carga orgéanica (0.77
kgDQOkgSSTLM™d™), la disminucién de los SSTLM (a 6,000 mg)ly el TRC (a 5 d)

se observo una continua remocion de DQO, en praniasliremociones en esta fase fueron
de un 99%. Durante la Fase 3 la remocion promesid®9% a pesar de disminuir la F/M e
incrementar el TRC.

. Aclimatacion . Fase 1 ' Fase 2 ' Fase 3
1
100% 1% o0 o | . "’“WW“M 0.90
90% - ' ¢ i i - 0.80
1 ’ 1 1
80% - I I I FIM= I
. 0 ' ’,0 : | 043 | 0.70 =
S 70% - : * 1 1 TRC=11d| 0.60 =
S 60% I o [ 1 TRH=7h,| 770 G
R ¢ * : | X=6.0001 50
g 50% - PRV I 1 o
2 ! 1 F/M=0.77, TRC=5d,, - 040 &
= 40% - . 1 TRH=4h, X=6,000 1 n
% ! ! ! - 030 £
30% - ! F/M= 0.48, TRC=10d, ] ] =
20% 4 : TRH=4h, X=10,000 : : . 0.20 zp
10% - \ \ ! - 010 %
1 1 1
O% ! ! T T T II T |I 0.00
0 50 100 150 200 250 300 350 400
Tiempo, dias +DQO FIM

Figura 4.11 F/M y remocion DQO durante la experitaeidn del sistema en R1

En el R2 se oper6 durante la Fase 1 con una F/M2iekgDQCkgSSTLM™d*, 10,000
mg-L*de SSTLM y un TRC de 30 dias y se observo incremeatilatino en la remocion
de DQO alcanzando remociones maximas de 99%. Enss no presentd cambios
desfavorables en la remocién de DQO al increméataiM (0.34 kgDQCkgSSTLMd ™)

y disminuir los SSTLM a 6,000 mg+l asi como tampoco a los cambios presentados al
cambiar de la Fase 2 a Fase 3 disminuyendo la (F28 kgDQOkgSSTLM™d™), TRC

(16 d) y TRH (7 h).
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Tabla 4.7 F/M y remocién de DQO promedio en losrdifites periodos de operacion

REACTOR 1 DIAS DE DQO inf DQO efl REMOCION
FASE EXPERIMENTAL OPERACION g1t mg-L™ %
Aclimatacion
Discontinuo 1-105 801+31 2749 97+1
MBR 143-172 844+21 179+29 79+4
Fases
F/M= 0.48, TRC=10d,
1 TRH=4h. x=10,000 173-256 853+29 2148 98+1
F/M= 0.77, TRC=5d,
2 TRH=4h. x=6.,000 257-356 853+38 6+4 99+1
F/M= 0.43, TRC=11d,
3 TRH=7h, x=6,000 357-400 834464 11+7 99+1
REACTOR 2
Aclimatacion
FASE EXPERIMENTAL
Discontinuo 1-105 801+31 36128 92+3
MBR 143-172 844421 59+20 93+3
Fases
1 F/M=0.21, TRC=32d,
TRH=10h, x=10,000 173-256 853+29 20+11 98+1
F/M= 0.34, TRC=20d,
2 TRH=10h. x=6.000 257-356 854+38 3+2 100
F/M= 0.26, TRC=16d, 357-400 834+64 617 99+1

3 TRH=7h, x=10,000
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Aclimatacion Fase 1 1 Fase 2 Fase 3

100% ! COPIND -4 066 000G .90
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Figura 4.12 F/M y remocion DQO durante la experitaeidn del sistema en R2

Los resultados obtenidos indican que la variacién FdM entre 0.2 y 0.8 kgDQO
kgSSTLM! -d?, y del TRC entre 5 y 30 d no influyeron signifizatmente sobre la
remocion de la materia organica medida como DQQ@u¢a 4.13) y que en estas
condiciones se pueden obtener remociones mayor88%elo cual es congruente con lo
reportado por Zwiener y Frimmel (2003), Clataal. (2005), Radjenoviet al. (2007, 2008,
2009) y Serranet al (2011).

[N
Y

0.9 -
0.8 -
0.7 1
0.6
0.5 -
0.4 1
0.3
0.2 -
0.1 -

y = 0.9942x - 0.0028
R2 = 0.9992

Tasa de remocién, mgDQGSSTLM-1-d-1

0.00 0.50 1.00
F/M, kgDQO-SSTLML-d-1

Figura 4.13 Tasa de remocion durante las difereraiggms organicas aplicadas en R1y R2
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4.5 Remocion de ACL y GFZ con los diferentes parametsode operacion

La aclimatacion del sistema se realizé con conaeiumes de 5 y figL™ de ACL y GFZ
respectivamente en el agua sintética. El R1 (Figutd) operé con TRC de 10 dias y una
F/M de 0.48 kgDQ@&gSSTLM"d'durante la Fase 1. Como resultado se observé el
crecimiento paulatino de la remocién de ambos faosdasta llegar a 97% de ACL y la
completa remocién del GFZ en la etapa de aclim@a€omo ya se menciond, a partir del
dia 174 se disminuy6 la concentracion del ACL yZGdn el agua sintética a 0.8 y 0.4

g™,

Durante los primeros dias de la Fase 1 (R1) senabsma disminucién en la remocion de
ACL (50%), sin embargo, con el paso de los diasd{&6) la remocién aument6 en un 26
% mas. El GFZ no presenté diferencia en su remaglid@isminuir la carga del farmaco y
se logré su completa remocion en esta fase. Eada E se aumento la F/M al doble y se
disminuyé el TRC (5 dias), al inicio de la fased®servd un ligero decremento en la
remocion del GFZ hasta en un 84% y en un 56 % g@af&CL lo cual se puede atribuir al
aumento de la F/M y al cambio de TRC, sin embasgmbservo la rapida recuperacion de
la remocion para el GFZ, por otro lado, esto nar@wcon ACL. Al final de la Fase 2 se
alcanzaron remociones de 100% para el GFZ, sin rgoleh ACL no presentd uniformidad
su remocion ya que en el dia 332 de operaciéngistn@ una remocion de 73% y al dia
334 la remocién bajo en un 16% reportando una r&matel 61% cabe hacer notar que la
concentracion del influente se mantuvo constampeeyesto no ocurrié con el GFZ. Al final
de la Fase 2 la remocion reportada fue de 59% de B@ la Fase 3 se disminuyé la F/M a
0.43 kgDQOkgSSTLMd' y se aumenté el TRC y TRH. Con estos cambios en los
parametros de operacion el GFZ no presentd candmosu remocion y se mantuvo en
100%. El ACL se observo favorecido en esta fasgugase obtuvieron remociones entre 60
y 79 %. Para mantener el TRC establecido parafesésase realizaron purgas diarias en R1
de 0.65, 1.3y 0.6 para la Fase 1, 2 y 3 respectne.

Aclimatacion Fase 1 Fase 2 Fase3
100% - >|§3<>KI X X X X XX W>K>K>K>K HORKORIRKK X 0.9
90% - - D 2 : - 0.8
' X

80% - L Ra ! 07 2
X ! ] ! S oh =
< 70% - % ' ! ! - 06 x
S 50% & ! ! ! ae!
o A ! H ' o)
2 40% - ' : ! - 0.4 *
S 0 FIM= 0.48, TRE=104, ' I FIM=0.43, L 03@
& 30% - SSTLM=10,000 F/M= 0.77, TRC=5d, i lgﬁjﬁdv ) 8
E‘ 20% i : ;TRH=4h, SSTLM=6,000 : SSTLM;G,OOO - 02 ':|
10% - : i l -01=
0% t T I| T ! T 0.0 Q,-
113 163 213 263 313 363 .

Tiempo de operacion, dias ACL XGFZ =F/M

Figura 4.14 Remocion de ACL y GFZ en R1
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En el R2 (Figura 4.15) se observaron remocionereayal 89% de GFZ y ACL en la fase
de aclimatacién utilizando una F/M de 0.21 kgDKESSTLM™d?, TRC de 30 dias y
TRH de 10 horas. Con la disminucion de la concerdirede los farmacos en el influente se
observé el mismo fenbmeno que en el R1; baja reéinodel ACL durante los primeros
dias de la Fase 1 llegando a remociones minimaagta un 80% y recuperandose al final
de la fase con remociones maximas de 75%. El GFantki la transicion a la Fase 1 no
presentd diferencias en su remocion (100%), laglicmmes de operacion en esta fase
fueron iguales a las de la aclimatacion, sin enagg la transicion de Fase 1 a la Fase 2
se observo un ligero decremento en la remociomdeseo de este mismo farmaco y de un
47% para el ACL este comportamiento puede atribuatsncremento de la F/M (de 0.21 a
0.37 kgDQCkgSSTLM*d?), el sistema se estabilizé en l0s10 dias poseride iniciada
la fase logrando nuevamente una completa remo@dbR¥. Durante esta fase la remocion
del ACL se fue incrementando hasta lograr una rénanaxima de 98% en los ultimos 20
dias de operacion de esta fase (336-256).

Al comienzo de la Fase 3 con la disminucion deaarganica nuevamente se vio afectada
la remocion del ACL, sin embargo, el GFZ no preSatisminucién en su remocion con
este cambio y se mantuvo con una remocion de 1@0%nt el transcurso de esta Ultima
fase. Con respecto al ACL se observo una recugeraa su remocion a partir del dia 382
hasta finalizar la fase con remociones del 84%.

Aclimatacion Fase 1 Fase 2 Fase3
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Figura 4.15 Remocion de ACLy GFZ en el R2

En la Tabla 4.8 se presentan los promedios deela®aiones por fase, TRC, TRH y
relacion F/M. Con los resultados obtenidos se easgue la mayor remocion para el ACL
(79%) se obtuvo con un TRC de 20 dias y F/M de &$2QOkgSSTLM*d™. Con
respecto al GFZ solo observé que con una F/M dé KgDQOkgSSTLMYd* y menor
TRC utilizado (5 d) la remocién baja en un 2%, @otras 5 cargas organicas se obtuvo

53



una completa remocion de este compuesto. Consiterda remocion de ambos
compuestos ACL y GFZ se podria considerar comarlepres pardmetros de operacién
los correspondientes a la Fase 2 del R3con F/M.2# KgDQOkgSSTLMd*, TRC de
20 dias, SSTLM de 6,000 rig'y un TRH de 10 horas.

Tabla 4.8 Promedio de la remocién del ACL y GFZfase en los diferentes reactores

R1 R2
FASE  acL. GFZ FIM, - TRC, ACL, GFZ, . - TRC,
% % e B dias % % sy dias

Aclimatacion 81+ 15 89+ 14 0.48+0.02 10 89+1198+2 0.21+0.01 32
Fasel 65+10 100 0.48+0.02 10 78+2 100 0.21+0.01 32
Fase2 69+8 99+2 0.77£0.05 5 79+4 100 0.34+0.020
Fase 3 71+6 100 0.43+0.04 11 7846 100 0.26+0.016

En la Figura 4.16 se muestran los valores promddita remocion del GFZ y ACL con
respecto a F/M. La remocion de GFZ se vio afectabllamaumentar la F/M a 0.77
kgDQOkgSSTLMd?, con las F/M desde 0.21 hasta 0.48 kgDSSTLMd* se
obtuvieron remociones de 100%.

En el caso del ACL la tendencia de disminucionadeeinocion con el aumento de la carga
organica se observé con las cargas de 0.34 a QBQ®kgSSTLMd™. Con la F/M de
0.21 kgDQOkgSSTLM™d'se obtuvo una remocién similar a la obtenida cocal@a de
0.34 kgDQCkgSSTLM™d?, siendo la concentracién de biomasa mayor cuaeddiliza

la menor carga organica esto debido a que costehsa de membrana se consigue una alta
concentracion de soélidos. Con respecto al efedtdRlE se observa que para la SSTLM de
6,000 mgL el TRH de 7 h permiti6 obtener una mayor remoci®!G&Z, de 100%.

En el caso de una mayor cantidad de biomasa (SSJé.NI0,000 md.™) no se observo
ningun efecto del TRH, se obtuvo 100% de remoc@mlos TRH estudiados de 7 y 10 h.
La remocion de ACL no se vio favorecida por el TRHto en el caso de SSTLM de 6,000
mgL™ como en el de SSTLM de 10,000 1nd. Las menores remociones obtenidas tanto
para el ACL como para GFZ se obtuvieron con un TeHh.
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Figura 4.16 Promedio de la remocion del GFZ y AGh cespecto a F/IM

En la Figura 4.17 se presentan los promedios demacion del GFZ y ACL con respecto
al TRC. Para el GFZ se observa que con TRC de & abgivo una remocién de 99%.
Posteriormente con el incremento del TRC de 10 a 32 logré obtener una completa
remocion del compuesto (100%), la cual se mantuastah el término de la

experimentacion. Para el ACL se observa que hubdncaemento de la remocion al

aumentar el TRC de 10 hasta 20 d, sin embargo rdiRC de 32 d se obtuvo también una
remocion alta, similar a la obtenida con TRC de&l2Bn el caso de SSTLM bajos, de 6,000

mgL™ la remocién aumenté al aumentar el TRC de 11 2o node 5 a 11 d.
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Figura 4.17 Promedio de la remocion del GFZ y AGh cespecto al TRC
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Como se menciond con anterioridad el aumento dél Ta&vorece la biodegradacion, lo
cual concuerda con este estudio y con los repopadélernandet al (2004), Claraet al.
(2005), Radjenoviet al. (2007 y 2009), Kosjekt al. (2007), Quinret al.(2008), Sipmaet

al. (2010) y Kyaet al. (2013). Las altas remociones de GFZ y ACL obtenida este
estudio pueden atribuirse a que con altos TRC werdaid el crecimiento de diversos
microorganismos (enzimas) que metabolizaron logndéos y los transformaron en
productos a través del cometabolismo. Por otra@pannenores F/M (0.21-0.33) y mayores
TRC (condiciones oligotroficas) se permite que logroorganismos utilicen a los
farmacos como fuente de carbono (Kstual., 2013). Se ha reportado que el ACL es un
farmaco persistente en el medio ambiente y su rémdende a ser baja. Posiblemente
esto se atribuye a la presencia de cloro en suctsta, o cual lo hace dificiimente
degradable (Kimurat al.,2007).

Las remociones de ACL obtenidas en esta investigasdn similares a las reportadas por
Zwiener y Frimmel (2003). Con respecto al GFZ lasaeciones reportadas en esta
investigacion son entre un 10 y 40 % mas altasoempearacion a las obtenidas por otros
autores utilizando sistemas BRM (Urasteal, 2005; Radjenoviet al., 2009) y mas del
50% de remocion comparado con sistemas convene®idlicet al.,2011; Grost al,
2010). Las mejores remociones de ACL se obtuviemmlas menores concentraciones de
SSTLM. La alta concentracién de lodo en los sisterda BRM es benéfica para la
biodegradacion de productos farmacéuticos y a gupeemite obtener la remocion de
microcontaminantes que tienden a acumularse eadel lya sea debido a su intrinseca
hidrofobicidad o por interacciones electroestataasla biomasa (Sipnet al, 2010).

Debido a que la biomasa en los BRM esta constitpatafloculos pequefios, se tiene una
mayor area de contacto entre los microrganismossyfarmacos, lo cual favorece la
degradacién bioldgica e incrementa proporcionalmesot actividad enzimatica logrando
altas remociones del contaminante (Cietkl.,1998).

45.1 Presenciade ACL y GFZ en la biomasa

El registro de la presencia del ACL y GFZ comenz@aatir del dia 129 con una
concentracion en la biomasa menor a 1 mg- Ep esta fecha la remocién del ACL y GFZ
fue alrededor del 70% (permeado) con una concédiran el influente de 5y 6 pg*L

Durante los dias de operacion 130 a 140 (Figur@ ¥.4.19) se observo una progresiva
tendencia a la disminucion de la concentracibnodefdrmacos en la biomasa. El dia 153
no se detectd la presencia de ACL sino hasta el@figpara posteriormente disminuir de
una manera paulatina, sin embargo a partir del 25& (Fase 2) no se observo
concentracion de ACL en la biomasa (con excepc&rdth 342) hasta el término de la
experimentacion. Con respecto al GFZ se observarenmentos y disminucion en la

concentracion durante la etapa de aclimatacionsg Ba Al comienzo de la Fase 2 no sé
detectd concentracion de GFZ, con excepcion de@ay en la Fase 3 el dia 385. La nula
presencia de los farmacos en la biomasa puedeaiisgeba su adsorcién en un inicio y
posteriormente su degradacion lo cual coincidelcatescrito por Radjenoviet al (2008)
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al mencionar que los farmacos en un sistema de BRivergida pueden ser removidos del
agua residual por adsorcién, biodegradacién o ambos

Aclimatacion Fase 1 s&2 Fase3
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Figura 4.18 Concentracion en R1 de ACL y GFZ dndaasa

En la Figura 4.19 se presenta el comportamientoA@l y GFZ en la biomasa con los
parametros de operacidn pertenecientes al R2ppssrva que ambos farmacos reportaron
concentraciones por debajo del limite de detecpemir del dia 249, lo cual comparado
con R1 fue en menor tiempo. Esto posiblemente sdauido al TRC ya que en R1 se
utilizaron menores TRC durante la aclimatacion gela Durante las siguientes fases solo
se detecto la concentracion de ACL en los diasyZ385b.
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Figura 4.19 Concentracion en R2 de ACL y GFZ dndaasa
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45.2 Balance de masa

En la Tabla 4.9 se presentan los flujos masicosutzlos para el influente, efluente y
purga aplicando las ecuaciones 3.6, 3.7 y 3.8 iam&ente descritas asi como las
remociones obtenidas tanto por adsorcion como ipdegradacion.

Durante la fase de aclimatacion del ACL se puedemiar que se realizé con 2 diferentes
cargas aplicadas, esto fue debido a que cada umeaked en reactores por separado
(Figura 4.20 y 4.21). Comparando las 2 diferengegas con las que se aclimaté el sistema
se observo que la remocion del ACL se favorecié wonTRC alto (32d) y una carga
organica de 0.2kgDQOkgSSTLM™d?, al presentar una remocién total (suma de
remocion por biodegradacion y adsorcion) de 89%odeual el 88% es atribuido por
degradacioén y el 1% restante por adsorcién.

La mayor remocion del ACL (76%) durante la operadi@l sistema con las 6 diferentes
cargas organicas aplicadas se obtuvo con una FO/BdekgDQCkgSSTLM d™?, un TRC
de 20d y una concentracion SSTLM de 6,000-Lig donde la remocién por
biodegradacion fue de 75% y 1% por adsorcion.
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Figura 4.20 Remocion del ACL en R1 por diferentesamismos
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Tabla 4.9 Flujo méasico y remociones del ACL y GFZ

ACL
Fase FLUJO MASICO, pg-d REMOCION
experimental Influente  Efluente Purga Total Degradacidwsorcion
Aclimatacion
FIM=0.48 180 36 4 81 78 2
F/IM=0.48 12 4 04 60 56 4
F/IM=0.77 13 4 0.2 68 67
F/M=0.43 8 2 0.1 70 69 1
Aclimatacién
F/IM=0.21 79 9 0.8 89 88 1
F/IM=0.21 5 2 0.1 71 69 2
F/IM=0.34 6 1 0 76 75 1
F/IM=0.26 8 2 0.1 73 71 2
GFz
Fase FLUJO MASICO, pug-d REMOCION
experimental |nfluente Efluente  Purga Total DegradaciénAdsorcion
Aclimatacion
FIM=0 .48 213 43 3 81 79 2
F/M=0.48 27 2 0.2 93 91 1
F/IM=0.77 29 1 0.03 96 96 0
F/M=0.43 19 0.03 0.006 100 100 0
Aclimatacién
F/M=0.21 93 4 0.6 96 95 1
F/M=0.21 12 0.2 0.06 98 97 1
F/M=0.34 13 0.2 0.004 98 98 0
F/M=0.26 19 0 0 100 100 0
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La remocién por adsorcién del ACL no fue mayor agdta ningln caso, sin embargo se
observé que cuando se utilizaron las concentrasiatee SSTLM de 10,000 mig' la
remocion fue siempre mayor en comparacién con SSTENG,000 md.™ esto se puede
atribuir a que mayor cantidad de biomasa, existéitgn mayor area de contacto. En la
Figura 4.22 y 4.23 se presenta la remocion del @FZnte la operacion del sistema con las
6 diferentes cargas organicas utilizadas.
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Figura 4.21 Remocion del ACL en R2 por diferentesamismos
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Figura 4.22 Remocion del GFZ en R1 por diferentesanismos
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Durante la etapa de aclimatacion se observo al quacon el ACL una mejor remocion
con el mayor TRC (32 d) y la menor carga organieé21 kgDQCkgSSTLM™d?}),
proporcionando una remocion total de 96% del cG& $ue por biodegradacion y 1% por
adsorcion. La mayor remocion del GFZ se obtuvo woa F/M de 0.26 y 0.43 kgDQO
kgSSTLM™d"* reportandose valores del 100% al estar en concines por debajo del
LD. Con respecto a la remocidon por adsorcidon seerobds que durante toda la
experimentacion no excedié de 2%.
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Figura 4.23 Remocion del GFZ en R2 por diferentesanismos

En la Figura 4.24 se presenta la remocion del AGh kespecto a los diferentes TRC
utilizados. Con el incremento del TRC de 5 a 1@ @@ observo diferencia significativa en
la remocién, sin embargo al aumentar el TRC a & dbservo una baja en la remocion
total en un 10 % y un 13 % en la remocion por ddgpEdn con respecto a la remocion
obtenida con un TRC 10 d. Esta baja en la remos®puede atribuir al aumento de los

SSTLM de 6,000 a 10,000 nhg" asi como de TRH (4-7 h).

Con el aumento del TRC de 11, 16 y 20 d y el TRH7d& 10 h (en los ultimos dos
mencionados) se registrO de manera proporciona@unmento en la remocion total y por
degradaciéon del ACL. Sin embargo cuando se aumenié@ TRC de 32 d se observo
nuevamente una disminucién en la remocién total¥ey de 6% en la remocion por
adsorcion con respecto a un TRC de 20 d. Con respela remociéon por adsorcion se
observé que tiende a ser mayor cuando se utiliaéconcentracion de SSTLM de 10,000
mgL™. El aumento TRH en conjunto con el incremento TRIC presentd mejores
porcentajes de remocion siempre y cuando se utiligebiomasa con concentraciones de
6,000 mgL™. Este fenémeno no se observé con SSTLM de 10,aPD"mLo cual puede
ser atribuido a que cuando mas joven sea la biomagar cantidad de enzimas producira
presentando mayor actividad y favoreciendo la rédmode los farmacos. Ademas con
altas concentracion de SSTLM se proveen mayories sié sorcion.
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Figura 4.24 Mecanismos de remocion de ACL con isp TRC

En la Figura 4.25 se presenta la remocion del G&Z respecto a los diferentes TRC
utilizados. Con el incremento del TRC de 5 a 10TRy{ de 4 h se observé un incremento
del 4% en la remocién total del farmaco. Se obsgugcuando se aumenta el TRC y TRH
y/o disminuye los SSTLM, la remocion disminuye, iptesnente a un desajuste de la
biomasa con respecto a los nuevos parametros dgdicain embargo, cuando se mantiene
fijo el TRH y los SSTLM pero se aumenta el TRC éapcion tanto por biodegradacion

como total tienden a aumentar. Esto se observé@lkccaimbio de TRC de 11 a 16 d y de 20
a32d.
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Figura 4.25 Mecanismos de remocion de GFZ con ctsaé TRC
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4.6 Seguimiento del nitrégeno en el sistema

Se dio seguimiento a la presencia de nitratos (NIWN@itritos (N-NQ), nitrégeno
amoniacal (N-NH) y nitrogeno total (NT) en el sistema. La dismidac de la
concentracion del N-NHen R1 se observé 20 dias posteriores al arran@liéicio de la
Fase 1 las concentraciones fueron menores a -L”msta misma concentracién se
observo también durante la Fase 2 (Figura 4.26).

Un incremento en la concentracion de los nitratoslenfluente se observé a partir del dia
113, el aumento de los nitratos esta relacionaddacoxidacion biologica del N-NHEste
hecho generdé un aumento progresivo de los nitsadsnismo tiempo una disminucion en
N-NH4 indicando un proceso de nitrificacion el sistema.

La concentracion promedio de los nitratos en leeFague de 7 mg™ y en la Fase 2
bajaron en 2 unidades (5 rhg). En R2 (Figura 4.27) la concentraciéon del N NH
disminuyé duranti aclimatacién hasta concentraciones de 0.28™den la Fase 1y 2 la
concentracién se mantuvo menor de 1LilgLos nitratos se comportaron inversamente
proporcionales al N-NiHalcanzando concentraciones méaximas de @ hgndicando una
nitrificacion en el sistema de la misma maneraeju.1.

Al inicio de la Fase 2 en R2 se observé un decrémen la concentracion de nitratos
llegando a 4 mé™ lo cual puede relacionarse con el aumento de E/Mulal puede
provocar disminucion de la remocion del N-NH

Durante la Fase 2 los nitratos oscilaron entreslgs8 mgL™ Los nitritos se mantuvieron
durante las diferentes fases experimentales erentaciones menores a 3 g tanto en
R1 como en R2. En la Tabla 4.10 presentan losteskad promedio de nitr6geno en sus
diferentes formas obtenidos en cada fase.

Parte del N-NH en el agua residual se utiliza por los microorgiaiois para su crecimiento
y el resto estd sujeto a nitrificacion. Se calanaambas cantidades para cada fase
experimental. Para el célculo delidysimiadoS€ Utilizo la expresion:

Nbioasimilado=(DQQO-DQCx) 0.12 Y Ecuacion 4.1

Donde:

DQO - DQO en el influente, mg™;

DQO. DQO en el efluente, mig™:;

Y- crecimiento de la biomasa, kgSEYDQOemovida

0.12-Factor de consumo de N por la biomasa (Meycatddy, 2003).
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El balance del N-Ni se presenta en la Tabla 4.11. Se observa que %4deb N-NH,
removido se utiliza por los microorganismos par&racimiento y el resto del N-NHesta
disponible para la nitrificacion. Se calculé laatake nitrificacion con base en la cantidad de
nitratos y nitritos determinados en el efluentdéodereactores.

Concentraciéon R1, mg- 1

Concentracién R2, mg- L1
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Figura 4.26 Seguimiento del nitrégeno en R1durkntperacion del sistema
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Figura 4.27 Seguimiento del nitrogeno en R2 durkntgeracion del sistema
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Tabla 4.10 Concentracion promedio del nitrégentasmliferentes fases de operaciéon

NT, N-NO,, N-NOs, N-NH4,
mg- L* mg-L* mg-L* mg-L*
FASE INFLUENTE
2714 0.5+0.4 0.5+0.3 26+4
R1
Aclimatacion 10+1 2.7+0.5 6+0.4 0.6+0.3
F/M= 0.48 8+1 1.4+0.5 6+0.4 0.6+0.3
F/IM=0.77 7+1 1.6+0.6 5+1 0.5+0.2
F/IM=0.43 8+l 2+1 5+1 0.410.2
R2
Aclimatacion 10+0.5 1.4+0.5 8+1 1.1+0.8
F/M=0.21 10+1 0.9+0.2 8+1 0.7+0.2
F/IM=0.34 9+1 1.4+0.5 6+1 0.8+0.3
F/M=0.26 7+1 1.7+0.3 5+1 0.3+0.2

Se determind la tasa de remocion de N;NFabla 4.11) la cual como se puede ver es 2-3
veces mayor que la tasa de nitrificacion calculamabase en los nitratos y nitritos.

Se observa que la tasa de nitrificacion calculasabase en los nitratos y nitritos es igual a
la obtenida con base en el N-N#urante las fases de aclimatacién en los dosaresctSin
embargo, durante la Fase 1 y 2 la tasa de niiboacalculada con base en el N-NH
susceptible a nitrificacion es ligeramente mayar qutasa determinada con los nitratos, lo
cual significa que en los reactores tuvo lugareteso de desnitrificacion.
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Tabla 4.11 Balance de nitrogeno durante las difesefases experimentales

N-NH,4

N-NH, N-NH,
4 SUSCEPTIBLE A
N-NH,, mgL REMOVIDO,  BIOASIMILADO,  \\n-2 = ) Sl

FASE mgL mgL mgL*
Influente R1R3  R1 R3 R1 R3 R1 R3

Aclimatacion 24.4 06 1 23.8 23.3 10.3 12.8 13.5 10.5

Fase 1 24.2 0.6 0.7 23.6 23.5 12.6 12.7 11 10.8

Fase 2 259 05 0.8 254 25 13 13.1 12.4 12

Fase 3 252 04 03 248 259 12.7 12.7 11.9 12.

En este estudio se obtuvieron tasas de nitrificagétativamente bajas, los promedios para
las cuatro fases experimentales fueron de 0.00P2&kg(N-NQ+N-NO,)-kgSSTLM*-d*

y de 0.003-0.012 kg N-NfkgSSTLM™d* (Tabla 4.12). Esto se atribuye basicamente a las
bajas cargas de N-NHutilizadas (0.006 y 0.015 kg N-NHKgSSTLM™d') ya que la
remocion del N-NH fue alta, mayor de 98% y alrededor de 50% deséstdilizaba para el
crecimiento de los microorganismos. Meziaal. (2008) reportaron tasas de nitrificacion de
0.013-0.040 g\ySSTLM™d™* en un BRM operado con aguas residuales municipales.

La mayor tasa de nitrificacion se determind aplitata mayor carga organica, de 0.84
kgDQOkgSSTLM™d™, mayor carga de N-NH de 0.015 kgN-NglkgSSTLM*d* y el
menor TRC de 5 d, siendo la concentracién de |dd.BiSde 6,000 mg-" (Fase 2, R1).

Por el contrario, la menor tasa de nitrificaciorpsesentd con la menor carga organica de
0.22 kgDQCkgSSTLMYd?, menor carga de N-Nfde 0.006 kgN-NklkgSSTLM d™t y
el mayor TRC de 30 d, siendo la concentraciéon §&SBTLM de 10,000 mig™.

Se sabe que la tasa de nitrificacion disminuye laodisminucién del TRC debido a la
pérdida parcial de los microorganismos nitrificant¢gie ocurre en bajo estas condiciones
(Ciceket al.,1998).

La tendencia contraria observada en este trabgjaesde atribuir a la variacion simultanea
de las cargas de nitrdgeno y la organica que sgigaeon en los reactores, factores que
influyeron mucho mas las tasas de nitrificacion glerRC. Se observd también una
tendencia decreciente sobre la nitrificacion cuasglincrementa la concentracion de lodo,
lo cual coincide con lo reportado pordtial (2006).
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Tabla 4.12 Comparacién de nitrificacion de la bieeng tasa de nitratos

TASA DE

NITRIFICACION TASA DE NITRES:C%N -
(CON BASE EN N- REMOCION DEL N- /W2 o mo b U
NO;+N-NO,), kg NH,, kgN- NITRIFICACION). kg N-
FASES (N-NO3+N-NO,)  NHskgSSTLM™d™* NHkaSSTLMLd
kgSSTLM™d™ «Kg
R1 R3 R1 R3 R1 R3
Aclimatacion  0.005 0.002 0.01 0.005 0.005 0.002
Fase 1 0.005 0.002 0.014 0.006 0.007 0.003
Fase 2 0.007 0.003 0.015 0.006 0.012 0.005
Fase 3 0.005 0.002 0.0012 0.006 0.008 0.005

En la Figura 4.28 y Figura 4.29 se observan lagtamiones entre las tasas de remocion
del ACL y GFZ, y las tasas de nitrificacion respeonente. En ambos casos la tasa de
remocion del ACL y de GFZ aumenta con el aumentdad&asa de nitrificacion. Esto
indica que la nitrificacién en los reactores faveréa remocion de ambos compuestos. La
mayor y tasa de remocion del ACL y GFZ y la maysatde nitrificacion se presentd con
TRC de 5 dias, SSTLM de 6,000 g y la mayor carga organica (0.84 kgDQO
kgSSTLM'd?), la cual corresponde a la mayor carga de nitdg@015 kgN-NH
kgSSTLM! d%).
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Figura 4.28 Tasa de remocion del ACL
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Figura 4.29 Tasa de remocion del GFZ

4.7 Determinacion del coeficiente de adsorcion K

Para la evaluacion de la adsorcion de los farmaobse la biomasa se determind el
coeficiente ki Las pruebas se realizaron con la biomasa contemdas BRM al término
de la experimentacion.

El comportamiento de sorcion de los productos faguacos puede ser muy complejo y
dificil de evaluar. Estos compuestos se puedenriasen la estructura lipidica bacteriana
y la fraccidon grasa de los lodos en las aguasuekdd a través de interacciones hidréfobas,
asi como adsorberse sobre determinadas estructdeaspolisacaridos cargados
negativamente fuera de la célula de la bacteriatrav@s de interacciones electrostaticas
(grupos amino) o bien pueden unirse quimicamenfgroéeinas bacterianas y acidos
nucleicos (Josst al.,2006; Radjenoviet al.,2009; Jeliet al, 2011).

Otros mecanismos que pueden estar involucrados ewldorcion son el coeficiente de
hidrofobicidad, uniones puente de hidrogeno o aueones ionicas juegan un papel
significativo en la sorcion de los productos farendos en los lodos.

En la Figura 4.30 y 4.31 se presenta la disminud®tas concentraciones de ACL y GFZ
hasta llegar al equilibrio. Se puede observar ctanmncentracion de 2.1 pg*deACL
disminuyd hasta un 85% durante las primeras 6datido al equilibrio. En el caso cuando
se utiliz6 una concentracion baja de ACL (0.05 [1yy-4e observé una adsorcion del 44%
durante los primeros 60 min. Sin embargo, la ad$om@canzada al llegar al equilibrio fue
de 82% a partir del min 120.
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Concentraciéon ACL, ug- L1
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Figura 4.30 Concentracion de ACL a través del tieep el equilibrio
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Figura 4.31 Concentracion de GFZ a través del teehgsta el equilibrio

Con respecto al GFZ se observo una baja adsorad@omparacion con el ACL. Con la
mayor concentracion utilizada (1.3 ug)Lse obtuvo solo un 35% en las primeras 6 h
(equilibrio), con la concentracion de 0.1 pg-de observé un 33% de adsorcién a partir del
minuto 120 min (equilibrio). Las concentracioneteimedias utilizadas presentaron una
adsorcion entre 80 y 85 % para el ACL y de 30-3%¥a el GFZ. La cantidad de soluto
adsorbido por unidad de lodo en el estado de égoilfue calculado utilizando el modelo
de Freundlich (Ecuacion 3.1) el cual propone unsommdn monosuperficial con una
distribucion heterogenia de la energia en los muatergéticos, y con interacciones entre
las moléculas adsorbidas (Atkins y De Paula, 2008).
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En La Tabla 4.13 se presentan los resultados alatenanto para el ACL, como para el
GFZ y se observan los valores determinados parq lolpg Ce los cuales fueron utilizados
para realizar las graficas y realizar la estimatiideal.

Tabla 4.13 Valores tabulados para la determinaa#id

ACIDO CLOFIBRICO

Co Ce x=(Co-Ce) SST g=x/m Ce Logq LogCe
ug-Lt pg Lt ug-L* gLt ugg mg-L* y X
2.1+0.2 0.340.2 1.8 0.6 3.2 0.0003 0.5 -3.5
1.1+0.2 0.2#0.1 0.9 0.6 15 0.0002 0.2 -3.7
0.8+0.1 0.2+0.2 0.6 0.6 1 0.0002 0.03 -3.8
0.5+0.1 0.1+0.3 0.4 0.6 1 0.0001 -0.1 -4
0.2+0.1 0.02+0.003 0.1 0.6 0.2 0.00002 -0.6 -4.7
0.1+0.02 0.01+0.04 0.04 0.6 0.07 0.00001 -1.1 -5
GEMFIBROZIL
Co Ce x=(Co-Ce) SST g=x/m Ce Logg LogCe
ug-L* pg-l? ug-L* gL' ugd mg: * y X
1.3+0.2 0.840.3 0.5 0.6 0.8 0.0008 -0.1 -3.1
0.8+0.1 0.6%0.3 0.2 0.6 0.4 0.0006 -0.5 -3.2
0.6+0.1 0.5%0.2 0.1 0.6 0.2 0.0005 -0.7 -3.3
0.4+0.1 0.3x0.1 0.1 0.6 0.2 0.0003 -0.8 -3.6
0.2+¢0.1 0.240.1 0.02 0.6 0.04 0.0002 -1.4 -3.8
0.1+0.1 0.1+0.1 0.01 0.6 0.02 0.00007 -1.6 -4.2
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Utilizando una estimacion lineal para ambos farreamdeterminaron los valores de K

n los cuales se presentan en la Tabla 4.14 senpaeslevalor de K de Freundlich con valor
de 3.8 y 4.1 para el ACL y GFZ respectivamentecasio su valor de n los cuales fueron
calculados aplicando una estimacion lineal, pastexente al aplicarle logaritmo al valor
de K se obtiene el valor de Log K.

Generalmente, cuanto mayor es el valor ded€ Freundlich, mayor es la afinidad de
adsorcion en suelos (Xet al., 2009). Los parametros dedile Freundlich no se pueden
comparar con otros valores del Kuando los factores de no linealidad n son ditesen

(Chenet al., 1999). Sin embargo, los valores obtenidos en estedio mostraron una

tendencia lineal, en comparacion a otros autoras{>él.,2009; Radjenoviet al.,2009).

Tabla 4.14 Valores determinados parayka para el ACLy GFZ

FARMACO K Log K 1/n n
Freundlich
ACL 3.8 5901.9 0.9 1
GFZ 4.1 12880.6 1.4 0.7

En la Figura 4.32 y 4.33se presentan los valoresrdgrados de &para el ACL y GFZ
aplicando el modelo un modelo lineal, donde se @wéxservar un valor de 3.8 y 4.1 X g
rezspectivamente para cada farmaco, asi como sicieog# de determinacion obtenidos de
R".
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Figura 4.32 Determinacion dedk n del ACL
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Figura 4.33 Determinacion deik n del GFZ

De acuerdo con Ternes al. (2006) compuestos condK 500 Lkg™ son eliminados en un
10% a través de la sorcion sobre el lodo activédiachos farmacos son relativamente
hidrofilicos y su sorcion se puede ver limitaday simbargo, los farmacos que son
hidrofébicos son generalmente eliminados en la faa#sa por sorcion debido a las
interacciones electroestéticas (Carbatlal.,2005; Vienoet al, 2007; Sipmaet al, 2010).
En otro trabajo Josst al. (2006) mencionan que compuestos con valoresddeOKl L-g*

se consideran débilmente adsorbidos en un medidos(iidrofilico) y cuando K >0.1
L-g* la adsorcién sobre sélidos es fuerte. De acuentiolas valores obtenidos en este
estudio se puede observar que tanto el ACL con@F&l son compuestos con alta afinidad
a la adsorcion.

En un estudio realizado por Garmeinal. (2011) se reporta un valor del Kara el GFZ de
45 L-kg?, mencionando que su adsorcién es relativamente drajbiomasa desactivada
comparandolo con valores de Bbtenidos por otros autores, tales como con Radjeet

al. (2009) quienes obtuvierondk 27.8 L:kg™ para el GFZ y Urase y Kikuta (2005) con K
=75 L'kg™ para el GFZ. Sin embargo, estos Ultimos autorebiganreportaron valores de
Kd =1000 Lkg' para GFZ pero a menor pH por lo cual consideratGBZ como
hidrofobico y muy facil de adsorber por la biomabanerset al. (2004) reportan K= 4.8
L-kg™* para el ACL. En la Tabla 4.15 se observan algwatmres reportados en la literatura
por diversos autores y se observa que de acuettifmoale lodo tiende a cambiar el valor
de Kd.
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Tabla 4.15 Valores dedfeportados por otros autores

Kd,

COMPUESTO L.kg-l TIPO DE LODO AUTOR

ACL 48 Biomasa de lodos 1 ot a1 2006
activados

GFz 1000 Biomasa de lodos .

ACL 554 activados Urase y Kikuta, 2005

GFz 75 Biomasa de lodos .

ACL 5 activados Sipmaet al., 2010
Biomasa

ACL 7 tratamiento Abbeglenet al,, 2009

secundario.

GFZ 45 Lodo de clarificador o net al. 2011
primario

ACL 2.3 Lodo Xuet al.,2009

GFZ 109 Biomasa de lodos \\1-n et al. 2012
activados

4.8 Cinéticas de remocion

Las muestras para las cinéticas de remocion del p@FZ fueron tomadas tanto en el
liqguido como en la biomasa. En la Figura 4.34 seegsmman las concentraciones
determinadas en diferentes tiempos, tanto en kadsa como en el liquido para el ACL y
se observa un incremento en la concentracion deasia de 0 a 0.02 pug-kgn el minuto
190lo cual dio lugar a una remocién por adsorcionai&® con una velocidad de 0.009
ng-kg" min' y una remocién por biodegradacion de 9.99 %.

El decrementen la concentracion en la biomasa se observo enirelto 370 (0.02 a
0.0095 pg-kg) con una velocidad de 0.0008 pg*kapin® y solo un 1% de remocién por
adsorcion. Posterior a estos tiempos no se regadfpin otro incremento en la biomasa.
Con respecto a la fase liquida se observé en eltmB70 a una velocidad de 1 pg- min
! que més del 60% de ACL habia sido removido patesicadacion.

A partir del minuto 670 la concentracién se maataenstante (0.35 pg). registrando
una maxima remocién de 72% con una velocidad d@@.8"- min™. El principal proceso
de degradacion para el ACL fue por biodegradadiigu¢a 4.36).
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Figura 4.34 Concentracion del ACL a traves del fiem

Para el GFZ se observa en la Figura 4.35 que &b 8@ remocion por biodegradacion se
obtuvo en el minuto 370 con una velocidad de 2.%gigmin'. Con este compuesto se
observé una degradacion continua a través del Getograndose al término de la
experimentacién (1440 min) una remocién de 97% wua velocidad de 3 pg*tmin®.
Con respecto a la biomasa, no se detectaron coacemes durante toda la corrida. Lo que
indica que la remocion del GFZ es principalmentéaida a la biodegradacion (Figura
4.36).
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Figura 4.35 Concentracion de GFZ a través del teedyvante las cinéticas de remocion
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Figura 4.36 Remocion del ACL y GFZ durante las tiiaé de degradacion

La forma basica de las ecuaciones para el modetlddiodegradacion incluye un
parametro cinético, la concentracion de microcomtamnes disuelto (el sustrato), y la
concentracion de biomasa, que es capaz de conestdr sustrato. Por lo general, las
cinéticas mas utilizadas son de primer orden (Baaija.l, 1998; Byrns, 2001) o pseudo
primer orden (Govinét al.,1991; Cowaret al, 1993; Melceet al.,1994; Monteithet al.,
1995) para compuestos en bajas concentraciondsa. Fegura 4.37 y 4.38 se presentan los
gréficos para la determinacion de los coeficieriagticos tanto de orden cero como de
primer y pseudoprimer orden respectivamente. Ldsres para Rindicaron que para el
ACL la cinética de orden cero presenta mayor lidadl al proceso cuya velocidad es
constante e independiente de la concentracion FEl @3esentd un valor de’R0.96 con el
modelo cinético de primer orden lo cual indica tueeaccion depende de la concentracion
de un solo reactante, que se descompone en unosoproductos ademas de que la
velocidad de reaccion es directamente proporciatelconcentracion del farmaco.

En la Figura 4.39 se presenta la cinética para@l & GFZ aplicando la ecuacion de
pseudo primer orden cond Monod para la determinacion de los parametroéticios
Umax Y Ks. Se observa que el ACL presenté un alto valor t#eR.98 en comparacion a la
cinética de orden cero y primer orden. En la Tabl#6 se presentan las velocidades de
remocion obtenidas con los diferentes modelosicogaplicados.

De acuerdo con lo reportado por Jessl (2006) al realizar cinéticas de biodegradacion
con lodo de sistemas MBR y de lodos activadosbksti diferentes clases de compuestos
con respecto a su susceptibilidad hacia la degiaddmol6gica: compuestos cdx0.1
L-gSS™d™ solo presentan un 10% de remocion por biodegradacampuestos con 0.1«
<10 L-gSS-d! son parcialmente removidos y compuestos &of0 presentan una
remocion del 90% por biodegradacion.
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Figura 4.38 Modelos cinéticos de primer y pseudmgrorden

Con respecto a las velocidades obtenidas para elde@.61 L-g;*-d' y de 2.3d para el
GFZ se puede decir que estos farmacos son parc@memovidos por biodegradacion.
Sin embargo, la ausencia de remocion por adsomuiérse presento con el GFZ puede ser
atribuido como biodegradacion al obtener una vdbatide 27 L-g;*-d* con el modelo
cinético de pseudo primer orden a pesar de noaaesel valor de R
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Los valorequmax Y Ks indicaron que el GFZ es el farmaco que present@onefinidad con
la biomasa y por consiguiente mas facil de remarercomparacion con el ACL que
mostré ser persistente. Los parametros cinétigas y Ks se encontraron dentro de los
valores tipicos reportados en los sistemas MBR da 335 & y 6-192 gn®
respectivamente (Judd, 2006).
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Figura 4.39 Modelo cinético de Monod y pseudo prioreen con i§

1/ds/dt

Tabla 4.16 Velocidades obtenidas con las diferesiteicas aplicadas

PSEUDO
PSEUDO
, ORDEN  PRIMER PRIMER
FARMACO  cero  orpeEn  PRIMER  ORDEN MONOD
CON KD
g-LL g d?t L-gesihd?  L-gesr®d?  pmax, d gl-<i"1
1.8 2.7 1.2 2.6 0.013
ACL (RZ092) (R=0.9) (R=0.9) (R?=0.98) (R?=0.98) 3
ey 4.6 2.3 1.07 26.8 0.1 05

(R>=0.96) (R°=0.97) (R’=0.97) (R’*=0.87) (R*=0.97)
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4.8.1 Remocion de materia organica y nitrégeno en pruelissontinuas

Durante la realizacion de las cinéticas de remocséntomaron muestras para la
determinacion de DQO, nitrogeno total (NT), masi (N-NQ), nitratos (N-NQ) y
nitrogeno amoniacal (N-NBHL En la Figura 4.40 se observa la disminucion de |
concentracion de DQO de 750 a 366 mfit cual representd un 50 % de remocién
durante los primeros 370 min.

Al termino de las pruebas cinéticas se registr6 corcentracion de 86 mg'Lcon
remocion de 90% (1440 min). La remocién obtenideandie las cinéticas indicé una alta
actividad microbiana para remover la materia orgg@faciimente asimilable (metanol).
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Figura 4.40 Concentracion y remocion de DQO durkasteinéticas de remocion

El N-NH,4 durante las pruebas cinéticas presentd una dismimen su concentracion a
través del tiempo de 20 a 0.6 mg-(Figura 4.41) y gener6 al mismo tiempo un aumento
en los N-NQ y N-NO,, lo cual puede ser atribuido a una posible nitigion en el sistema
siendo los microorganismos autotrofos y heterogofmntenidos en la biomasa los
causantes de dicho proceso y que a su vez se dréackp que ayuda en la remocion de los
farmacos en estudio (Fat al., 1996; Huang, 2001; Mengt al., 2008; Pomiest al,
2013).

Se ha observado en estudios (Kgu al.,, 2013) que bajo condiciones nitrificantes
compuestos como el ACL y GFZ pueden degradarse ayomproporciéon debido a la
presencia de la enzima amonio monooxigenasa, ypupge hidroxilar tanto al amoniaco
como a diversos productos farmacéuticos(diclofenBai~, ketoprofen entre otros). Sin
embargo, se necesitan mas estudios para deterrairiar enzima responsable de la
transformacion de productos farmacéuticos seleadios durante la nitrificacion
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4.9 Determinacion de los coeficientes cinéticos

Para la determinacién de los coeficientes cinétssomaron los datos obtenidos de los 2
BRM utilizados mediante la ecuacién 4Clomo sustrato se utiliz6 metanol.

_K-S5V-5 So-—S§

0= — Ecuacion 4.2
Ks+S TRH

Donde:

1 = Tasa de crecimiento especifico de los microdsgams, &

k = Tasa méaxima de utilizacién del sustrato, mg D@Q.SSV .d
Ks = Constante de saturacién, mg)L

X = Concentracién de SSV, mg'L

S = Concentracion inicial del sustrato, mg.L

S, = Concentracion final del sustrato, mg.L

TRH = Tiempo de residencia hidraulica, d

Dividiendo la ecuacién 4.2 entre la cantidad de $3iWealizando se obtiene:

TRH-SSV _Ks 1

= . _|_l Ecuacion 4.3
So—S kS k
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En la Figura 4.42 se presenta la determinaciorosiedlores d& y Ks de manera gréfica,
donde ek es el inverso de la ordenada al origels¥es la pendiente multiplicada pkr
Para determinar los valores de los coeficiente® td@ producciéon celular jYcomo el de
decaimiento enddgendkd) se utilizd la ecuacion 4.3. En la Figura 4.43 psesenta
graficamente los valores encontrados donde la petelde la linea recta ¥g/ la ordenada
al origen exkd.

El coeficiente de la tasa maxima de crecimient@ei$ipo de los microorganismes,ax se
obtuvo de la ecuacion 4.4. Los valores de los cigfies cinéticos en los MBR se
presentan en la Tabla 4.17. Con respecto al metaoolnfluyé sobre los coeficientes
cinéticos ni tampoco sobre la remocion del commuedt observé un buen crecimiento de
la biomasa, el consorcio de microorganismos Yy tavidad metabdlica se ajustd para los
compuestos en estudio. Esto se vio reflejado eneficiente de Monod, ya que en el valor
de u no se ve reflejada la biodegradabilidad deocarfdrmacos.

Los valores de&k y Ks fueron bajos (comparados con los reportados pdcdifey Eddy
(2003); Valdez y Gonzélez (200K25-100mgDQGL™) lo cual indico una alta afinidad
del sustrato para los microorganismos.

Con respecto al rendimiento celular la fraccion siestrato que se emplea para el
crecimiento de la biomasa se observé un valor @2 6l cual es considerado bajo con
respecto a los valores tipicos que oscilan entr®® lo cual quiere decir que menos de un
10% de la DQO consumida se convierte en biomasamdka, 1991, Metcalf y Eddy,
2003) lo cual puede deberse al lento crecimient tggnen los microorganismos en este
tipo de reactores al permitir altos TRC y de estmena el sustrato consumido por los
microorganismos solo fue utilizado para sus requientos energéticos y no para sintesis
celular. Esto mismo se ve reflejado en el valokdéebido a que la fraccion de biomasa
oxidada durante el proceso de respiracion endogenae desaparicion de los
microorganismos esta por debajo del valor tipigoredo (0.05-0.06 Y este proceso se
caracteristica por el consumo que realizan losaoiganismos de su propia biomasa, a
modo de reserva para poder continuar con sus foesiatales.

1 So—§
-y 2 ka=v

— — kd Ecuacion 4.4
TRC SSV SSV -TRH

Umax = kY Ecuacion 4.5
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Tabla 4.17 Coeficientes cinéticos

k Ks kd Hm
) 4 ) Y, mgSSV-mgbQQd )
mgDQO-mgSSV-d mgDQO-L d d

0.3 1.4 0.01 0.1 0.03

81



5.

CONCLUSIONES

En este trabajo de investigacion se determinarsrptmcipales mecanismos de remocion
de los farmacos reguladores de lipidos ACL y GFAgumas sintéticas tratadas mediante un
sistema constituido por dos biorreactores con manas sumergidas a escala piloto. Las
concentraciones de los farmacos en los influep&sneados y en el licor mezclado fueron

determinadas mediante el desarrollo de un métodtitian por cromatografia de gases

masas-masas. Ademas se establecieron cuales sprinidpales pardmetros de operacion

y los procesos que integran el mecanismo de remat@olos farmacos. Las principales

conclusiones de este estudio son las siguientes:

El mecanismo de remocion de los farmacos ACL y @kZIla biodegradacién y

adsorcion simultanea, siendo la biodegradacidrritcipal via de remocion tanto

para GFZ (93-100%) como para el ACL (60-79%). LikesalTRC utilizados en esa
investigacion favorecieron la remocion de estomémos. Asi mismo, se observo
gue la remocion de ambos compuestos aumento deaanamgorcional al aumento

de la tasa de nitrificacion, es decir la nitrifigacfavorece su remocion, por lo que
se deduce que los compuestos son degradados parovieetabdlicas y debido a la
presencia de la enzima amonio monooxigenasa.

La sorcibn de los compuestos farmacos en la biont@ga una aportacion
relativamente pequefia en su remocion, menor deat&ogmbos farmacos y esto se
observé cuando se utilizaron concentraciones dedsa de 10,000 mig*.

Los resultados de las pruebas para determinamésoas de remocion se ajustaron
a un modelo de primer orden para el GFZ. En el cles@CL los resultados se
ajustaron a un modelo de pseudoprimer orden Kgoy al modelo de Monod. Esto
confirma que los compuestos son biodegradados faw ©ometabdlicas. Los
valores de los coeficientes cinéticos ldg Ks indicaron una alta afinidad de los
microorganismos al sustrato. La fraccion de susuigitizada para el crecimiento de
la biomasa fue menor de 10% de la DQO consumida, €s debido al lento
crecimiento que tienen los microorganismos entgsbede reactores al trabajar con
altos TRC. El sustrato consumido por los microoigans fue utilizado
basicamente para sus requerimientos energéticos pama sintesis celular. El
decaimiento endogeno en el sistema fue relativarteajo, lo cual se confirma con
el valor deky dos-tres veces menor que los valores tipicos tapas para aguas
residuales municipales.

Los biorreactores con membrana sumergida demosttaroapacidad de remover
completamente el GFZ presente en el agua. TRC dd $0TRH de 4 h son
suficientes para la obtener la completa remocidéh @leZ, aplicando cargas
orgénicas de 0.48 kgDQkySST-d™" y con SSTLM de 10,000 mg". Valores de
TRC y TRH ligeramente mayores, de 11 d y 7 h rdsmsuente, se necesitan
cuando los SSTLM son de 6,000 4nd. La remocién del GFZ se atribuye
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basicamente a biodegradacion y no hay acumula@bonainpuesto en la biomasa.
El compuesto ACL resultd ser mas persistente enpacecion con el GFZ,
lograndose una remocion maxima de 84%. El aumeattosl valores de TRC y
TRH favorece la remociéon del ACL. Remociones prometk 78-79% fueron
obtenidas con TRC de 16-32 d, TRH a 10 h, siendd~/M de 0.21-0.34
kgDQOkgSST-d™, TRH de 7-10 h y SSTLM de 6,000-10,000 mg/L. Caseben
la cantidad de ACL determinada en la biomasa sdegpafrmar que la principal via
de su remocién fue la biodegradacién, ya que ldribocion de la sorcidon en la
biomasa fue de solo 1.0-2.5%.

La variacion de los parametros de operacién cobTRC no influyé sobre la
remocion de la DQO la cual fue mayor del 98% dwatddo el periodo
experimental. El uso de metanol como fuente deocarten el agua sintética fue
adecuado para realizar el estudio del mecanismerdecion de los dos farmacos
ACL y DFZ. El balance de masa permitio identifit@s mecanismos de remocion
de los farmacos, asi como su transporte en el daicior, observandose una
remocion por biodegradacion y sorcion simultanea.

La operacién de los reactores se realizé trabajaaddluxes de 23 m?d*y PTM
menores de 27 kPa. Durante las pruebas abioticdigasas se determind que la
remocion de los farmacos por adsorcion en las mammalSry en las paredes del
reactor fue menor de 10%. Los coeficientes de &orde los dos compuestos
farmacos en estudio indicaron una alta afinidadateion en la biomasa inactiva.

El método analitico desarrollado permite una Optsmparacion e identificacion de
los dos farmacos estudiados, logrando limites deecd®én instrumentales

comprendidos entre 0.005-0.0Qiy-L* en un tiempo menor de 10 min. La
validacién del método cromatografico se realizGdamn fase liquida como sélida,
cumpliendo con la garantia de calidad de la prukbdesempefio CAGC7-06 para
ambos compuestos.
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