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RESUMEN
Palabras clave Introduccidn. La modelacion matematica de las interacciones contaminante-agentes des-
plaguicidas organoclorados; ciclodextri- contaminantes es una herramienta de uso reciente para facilitar el manejo del recurso hidrico
nas; nanoagregados; modelacion mole-  en e| medio ambiente. El presente trabajo estudia la interaccién entre 2 plaguicidas de ele-

cular; radiotrazadores vada estabilidad ambiental que causan severas afectaciones a la salud: la clordecona (CLD)

y el B-hexaclorociclohexano (3-HCH) y sus respectivos analogos marcados con radioyodo
(ICLD y I-B-HCH), con ciclodextrinas naturales (a-, B- y y-CD). Métodos. La metodologia de
Hipersuperficie de Multiples Minimos, calculos cuanticos basados en la Teorfa del Funcional
de la Densidad (DFT) y un estudio topoldgico de la densidad electrénica se emplearon para
caracterizar el espacio de interaccion de los contaminantes y sus radiotrazadores con los
conférmeros simétricos de las 3 CD. El error de superposicion de bases existente en los cal-
culos DFT se mitigd usando una modificacion al método de contrapeso desarrollada en este
trabajo. La formacion de los nanoagregados para el caso de los complejos B-HCH@CD se
comprobd experimentalmente. Resultados. Los complejos formados se clasificaron a partir
del grado de oclusion del contaminante en la cavidad de la CD como: oclusion total, oclusion
parcial e interaccién externa (no oclusion). Los complejos mds estables se obtuvieron cuan-
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INTRODUCCION

do la y-CD es la molécula anfitriona, lo que se confirmo experimentalmente a partir de
resultados espectroscopicos y analisis de microscopia electronica. Se demostré teodri-
camente la posibilidad de usar la ICLD vy el I-3-HCH como radiotrazadores analogos a
los plaguicidas estudiados. Conclusiones: Estos resultados demostraron la utilidad de
estos complejos en la separacion de estos contaminantes de las aguas.

Nanoaggregates of organochlorine pesticides in natu-
ral cyclodextrins as an alternative for the treatment of
polluted waters

ABSTRACT

Introduction. The mathematical modeling of the pollutant-decontaminant agent in-
teractions is a tool of recent use to facilitate the management of hydric resources in
the environment. This paper studies the interactions between two pesticides of high
environmental stability that cause severe damage to health: chlordecone (CLD) and
B-hexachlorocyclohexane (B-HCH) and their corresponding analogous ones labeled with
radioiodine (ICLD and I-B-HCH), with natural cyclodextrins (a-, B-, and y-CD). Methods.
The Multiples Minima Hypersurface methodology, quantum chemistry calculations
based on the Density Functional Theory and a topological study of the pollutants and
their radiotracers with the symmetrical conformers of the three CD. The Basis Set Su-
perposition Error existent in DFT calculations was mitigated employing a modification
to Counterpoise method developed in this work. The formation of nanoaggregates was
also experimentally addressed for B-HCH@CD complexes. Results. The complexes for-
med were classified according to the occlusion of the pollutant inside CD cavity as: total
occlusion, partial occlusion and external interaction (non-occlusion). The more stable
complexes were obtained when the y-CD is the host molecule, as it was confirmed expe-
rimentally by means of results of spectroscopic and electron microscopy analysis. The
possibility of using ICLD and |-3-HCH as radiotracers analogous to pesticides studied
was theoretically demonstrated. Conclusions: These results suggest the utility of these
nanoaggregates in the separation of these pollutants and the possibility of using CD for
the management, purification and treatment of water.

En los Ultimos afios se ha promovido la busqueda de es-

Los compuestos orgdnicos persistentes (COP) son sus-
tancias toxicas creadas por el hombre que presentan un ti-
empo de residencia elevado en el medio ambiente debido,
fundamentalmente, a su elevada resistencia a la degradacion
quimica y bioldgica, y al hecho de que han sido vertidos al
entorno en cantidades que superan la capacidad del medio
natural para degradarlos. @ Especificamente los plaguicidas
organoclorados tales como la clordecona (CLD, C,,Cl,,0, CAS:
143-50-5) y el B-hexaclorociclohexano (B-HCH, C,H.Cl,, CAS
319-85-7) son de gran preocupacion pues fueron ampliamente
utilizados alrededor del mundo, ®* presentan una elevada es-
tabilidad en el medio ambiente y causan severas afectaciones
ala salud humana, los animales y el medio ambiente en gener-
al. Debido a esto, los mismos fueron incluidos desde 2009 en
la lista de COP por la Convencién de Estocolmo. ®

trategias para la descontaminacion de aguas centradas en
plaguicidas organoclorados. ©® Los métodos de desconta-
minacion utilizados van desde procesos avanzados de oxida-
cion, @ a el uso de carbones activados para el tratamiento
de aguas contaminadas mediante adsorcién. (1919 A pesar de
estos esfuerzos todavia resulta necesario incrementar la efi-
ciencia de los métodos empleados, lo que ha propiciado la
busqueda de nuevas alternativas como la formacién de com-
plejos de inclusion molecular con ciclodextrinas. (4

Las ciclodextrinas (CD) son una familia de oligosacaridos
ciclicos consistentes en un numero de subunidades a-D-glu-
copiranosa enlazadas entre si mediante enlaces glicosidicos
(14). Las CD mas comunes, llamadas a-, B- y y-CD, constan
respectivamente de 6, 7 y 8 unidades glucopiranosas. (% Las
destacadas capacidades de encapsulacion de las CD causan
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un tipo de interaccién anfitrién-huésped (¢'® que ha permitido
su empleo en aplicaciones para muchos sectores de interés
para la sociedad como la agricultura o el medio ambiente.
0929 particularmente interesante para los propdsitos de esta
investigacion debe resaltarse su uso en alternativas innova-
doras para la remocion de contaminantes de aguas y suelos,
basado en la formacion de complejos de inclusion insolubles
en agua y la mayoria de los solventes organicos. (%2123 Re-
cientemente, Rana y col. 19 demostraron que la ciclodextrina
es un buen agente acomplejante para la remocién de clorde-
cona de las aguas contaminadas, formando complejos de in-
clusién 1:1 con la B-y y-CD.

La determinacion de CLD y 3-HCH en agua representa un
problema analitico debido a las bajas concentraciones de es-
tos plaguicidas en la naturaleza, las cuales en ocasiones se
encuentran por debajo de los limites de cuantificacién de mu-
chos métodos analiticos modernos. El empleo de métodos
radioanaliticos constituye una alternativa para disminuir los
limites de cuantificacion, puesto que estos métodos son muy
sensibles. El marcaje de la CLD y el B-HCH con un isétopo
radiactivo de yodo puede producir radiotrazadores analogos
a estos plaguicidas. Estos radiotrazadores podrian usarse
entonces para estudiar el proceso de descontaminacion, en
concentraciones similares a las observadas para la CLD y el
B-HCH en una planta de tratamiento de agua.

La modelacién molecular de estos sistemas puede ser
una alternativa econdmica y limpia para estudiar el proce-
so de inclusion molecular, como ha sido comprobado en el

caso de varios COP para los estudios de adsorcion en carbon
activado. @29 Ademas, la modelacion tedrica es una herra-
mienta que permite la descripcion detallada del proceso de
asociacion a nivel molecular, asi como también debe ser el
primer paso a realizar para la evaluacion del desempefio de
radiotrazadores analogos a la CLD y el B-HCH en el proceso
de inclusion molecular.

El objetivo general de esta investigacion es evaluar la
formacion y estabilidad de los posibles nanoagregados
plaguicidas@CD caracterizando las interacciones de la
CLD, el B-HCH y sus analogos marcados con las CD na-
turales.

METODOS

Sistema objeto de estudio

Para una evaluacién mas rigurosa de las interacciones
entre las CD vy los plaguicidas de interés (CLD y B-HCH), se
estudiaron diferentes conférmeros de cada CD. Se utilizé un
grupo de 24 conférmeros simétricos, 8 de cada CD. Estos
conformeros fueron caracterizados por Gamboa-Carballo y
col. ®® y difieren en la orientacion de los patrones de enlaces
de hidrégeno intramoleculares. La figura 1 muestra una repre-
sentacion de los 8 conférmeros para la -CD.

Para el estudio de los complejos con ICLD y I-3-HCH se
utilizaron solo los conférmeros tipo B y C de las 3 ciclodex-
trinas estudiadas. La eleccion de estos conférmeros se basé
en resultados obtenidos para la CLD y el B-HCH que seran
discutidos en los resultados de esta investigacion.

Fig.1. Conférmeros simétricos de las CD. Para mayor claridad, en cada conférmero solo se presentan la -CD y se desataca

una unica unidad glucopiranosa.
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Detalles computacionales

Para la realizacion del estudio se procedi6 a realizar prim-
eramente un estudio del espacio de las interacciones CLD@
CD, B-HCH@CD, ICLD@CD e I-3-HCH@CD por la metodologia
de las Hipersuperficies de multiples minimos (MMH). @ Di-
cha metodologia combina métodos cuanticos semiempiricos
para la evaluacion de las energias con mecanica estadistica
para obtener propiedades termodinamicas relacionadas con
la asociacién molecular. (132539

La energila de

AEpssoc = Esupermolécula — Eref donde Esupermolécula

asociacion se define como
es la energia del com-
plejo molecular formado por la CD y el plaguicida o su analo-
go marcado mientras que Ereres la suma de las energias de
cada una de las moléculas independientes. Una asociacion
termodinamica favorable implica que la supermolécula sera
mas estable que las moléculas aisladas. (¥ A pesar de que
el AGussoc €S €l criterio termodinamico utilizado para definir
la espontaneidad de un proceso en este trabajo se utilizé el
AEsssoc debido a que este criterio termodindmico presenta un
comportamiento similar por lo que ha sido usado en estudios
anteriores. (1119

El procedimiento MMH estandar coloca al soluto en el
centro de una caja cubica y entonces genera dentro las molé-
culas del diluyente en configuraciones aleatorias ¢ utilizando
el programa Granada. En nuestro caso se ubicé la molécula
anfitriona (las CD) en el centro de la caja y el contaminante se
colocd en configuraciones aleatorias en el interior de la caja.

El Hamiltoniano semiempirico PM6-D3H4X ©239 se utili-
z06 para la optimizacion de 200 geometrias y energias dife-
rentes para cada sistema, implementadas en el software
MOPAC2016. #9 PM6 es un Hamiltoniano semiempirico mo-
derno que mejora la descripcion de los enlaces por puente
de hidrégeno con respecto a los métodos semiempiricos
precedentes. 42 Para una descripcion maés precisa del siste-
ma de estudio se le introdujeron 2 correcciones, la primera
D3H4 ¢+39) integra correcciones avanzadas a las interacciones
dispersivas y por puente de hidrégeno. Mientras la segunda
X 33,39 rectifica el fallo presente en PM6 a la hora de describir
las interacciones de los haldgenos (Cl, Br, ) con dtomos mds
electronegativos que ellos como O y N pues el conjunto de
funciones base usado no permite describir la anisotropia de la
densidad electrénica en los dtomos de halégenos (hueco-o),
responsables de la contribucion a la atraccion electrostatica
en el enlace de los haldgenos con los atomos antes mencio-
nados (O y N).

A continuacion, las estructuras representativas de los
diferentes tipos de interacciones fueron reoptimizadas usan-
do la teoria del funcional de la densidad (DFT). ©¢7-%® Para la
reoptimizacion de las estructuras distintivas a nivel de DFT se

utilizé, con la base de Pople 6-31G(p,d), un funcional hibrido
que utiliza la aproximacion del gradiente meta-generalizado:
MO06-2X 249 y que permite describir correctamente las ener-
gias de enlace de dimeros no enlazados covalentemente “9
siendo adecuados para la descripciéon de interacciones de
Van der Waals como las presentes en nuestro sistema. Los
efectos del solvente fueron tenidos en cuenta a partir del mo-
delo de solvente implicito SMD. “Vas energias obtenidas fue-
ron corregidas para mitigar el error de superposicion de bases
(BSSE por sus siglas en inglés) usualmente presente en estos
célculos mediante un método desarrollado por los autores.

Posteriormente para una mejor descripcion de la den-
sidad electrénica, la funcion de onda se optimizo utilizando
la base de Pople 6-311+G(2df2pd). Todos los célculos se
realizaron con el programa Gaussian 09. “? Las estructu-
ras representativas de los complejos CLD@CD y B-HCH@
CD se estudiaron utilizando la teoria de dtomos en molécu-
las (QTAIM), “3 49 propuesta por Bader y col., con el objeti-
vo de caracterizar los tipos de interacciones predominantes
en dichos complejos de inclusién a partir de los criterios
de Nakanishi “>49) permitiendo analizar la naturaleza de es-
tas interacciones. Un procedimiento analogo se utilizé para
los complejos con ICLD e I-3-HCH con la diferencia de que
el pseudopotencial LANL2DZ #” se utilizd para el dtomo de
yodo. Todos los calculos QTAIM se realizaron a partir de los
ficheros de funciones de onda generados por Gaussian09 “2
con el programa Multiwfn 3.3.6. 49

Mitigacion del error de superposicion de base

En sistemas como el que nos ocupa, el BSSE tiende a ser
importante. Por un lado, la cantidad elevada de electrones a
describir en el sistema de estudio nos obliga a limitar el ta-
mafio de la base a utilizar. Un aumento del tamafio de la base
implicaria una disminucién del BSSE y, al mismo tiempo, un
aumento considerable del tiempo de célculo lo que hace casi
impracticable esta medida mas alla de una base 6-31G(d,p)
para el estudio de estos complejos. Ademas, la gran cantidad
de interacciones no covalentes esperadas en las supermolé-
culas a estudiar incrementa el BSSE proporcional al numero
de electrones involucrados en estas interacciones. “9

En el presente trabajo se presenta, por primera vez, una
modificacion al método de contrapeso para la mitigacion del
BSSE que se basa en la idea de aprovechar la propiedad de
la energia de asociacion de ser una funcién de estado para
calcular la energia de interaccion en fase gaseosa, mientras
se utiliza un ciclo termodindmico para desolvatar y resolvatar
el sistema calculado. La figura 2 muestra el esquema de la
idea original basada en un ciclo termodinamico que conlleva
al mismo resultado de energia independientemente del cami-
no escogido para calcularla.
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Como se explicod anteriormente, los procesos concerta-
dos de deformacion e interaccién presentes en la asociacion
de los componentes del sistema AB, se pueden tratar de ma-
nera independiente, ya que la energia es una funcion de esta-
do. Del mismo modo, la desolvatacion y resolvatacion arbitra-
ria y ficticia del sistema no afecta el calculo de la energia de
interaccion, cuyo BSSE es impracticable corregir en E,, pero
facilmente corregible en E,.

La ecuacion 1 muestra los calculos de energia a realizar
para lograr la correccion de E,. Aqui E, y E, son las energias de
deformacion de los componentes Ay B respectivamente y E,
es la energfa de formacion del complejo AB en fase acuosay,
en consecuencia, de interaccion de los reaccionantes.

Ey=E +E +E (1

E, no se puede corregir usando el método de contra-
peso y se calcula mediante la ecuacion 2 siguiendo el
esquema de la figura 2.

donde E,, E, y E, son las energias de solvatacion de
A, B y AB, respectivamente. La energia de interaccion
en fase gaseosa E, responsable de la formacion del
complejo “AB” puede ser facilmente corregida usando
el método de contrapeso, por lo que la energia de aso-
ciacion quedaria mas correctamente escrita segun la
ecuacion 3.

By—By— Felb B 3By 2

E,=E +E,—E,—Es+EP +E, 3)

donde el superindice “CP" de E, indica que esta energia de
interaccion esta corregida usando el método de contrapeso.

El sistema de ecuaciones 4 muestra la simplificacion
del problema de calculo, reduciendo la complejidad del es-

quema presentado en el esquema de la figura 2 y la ecua-
cién 3.

Ey = Efs(Atae)) — B (Acae))

E» = Ejig(Blae)) — £ (Bao))

—E, = Efs(A(g) — Efs(Acae)) )

~Es = Efs(B(g)) — EAs(Biac))

EEP = EfE (4B, — (EAE (Ap) + E2E (o))

E; = B (ABrae)) — E4F (AB(g))

De esta manera obtenemos una nueva expresion para la

energia de asociacion (E,) de acuerdo la ecuacion 5y al es-

Eo = (Efs (A0)) — EA(Awae))) + (EZs (Bo)) — BB (Brae)))

+ BB (AB () — (E22 (Ap) + E42 (B(g))) (5)

Este esquema de calculo nos permite corregir el BSSE de
un sistema supramolecular teniendo en cuenta los efectos del
solvente sobre la energia con un minimo de gasto computa-
cional. Todas las geometrias usadas en los célculos en fase
gaseosa corresponden exactamente con aquellas obtenidas
tedricamente en disolucion, por lo que no se necesita ninguna
optimizacion de las geometrias y permite la correccion reali-
zando célculos puntuales de energia.

Estudio experimental de la formacion de los
nanoagregados
Preparacién de los complejos B-HCH@ciclodextrinas
Las CD de grado analitico (> 98 %) se obtuvieron de Merck
y Fluka. ®9 El B-HCH se obtuvo de la Sigma Aldrich Chemical
Company (St Louis). Se prepararon soluciones de 0,01 mM de
a, By y-CD, respectivamente, en agua destilada, asi como una
disolucion de B-HCH en cantidad estequiométrica mediante
la disolucion previa en una cantidad minima de metanol. Lu-

ED
Afac) T Blag) — = AByqq)

Aac)
E, E,

Blac]

E

3
Adef[ac] - 2 Bdm‘tac: —_—- Aa{ac}

5|

E,

(i1
Adeflg) + Berigy ——m AB(

Fig. 2. Esquema general del ciclo termodindmico generado para el célculo de la energia de asociacion (EO). E1y E2 son las energias de deforma-

cion de los componentes del sistema separados en el infinito. E4, E5 y E7 son las energias de solvatacion de los componentes y la supermolécula,

respectivamente. E3 es la energia de interaccion de los componentes en fase acuosa (ac) y E6 es la misma en fase gaseosa (g). El subindice

‘def” indica deformacion.
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A{ac} + EI.'EE}
E—qu EJ-E:i
A EtE
defig) F Bgergy —= AB 5

Fig. 3. Esquema final del ciclo termodindmico simplificado para el
calculo de la energia de asociacién (E,). E, y E, son las energias
de deformacién de los componentes del sistema separados en el
infinito. E, es la energia de interaccion de los componentes. Estas
energias se calculan en conjuncién con E,, E, y E, que son las ener-
gias de solvatacion de los componentes y la supermolécula, respec-
tivamente. El subindice “def” indica deformacion.

ego de la solubilizacion en sus respectivos solventes, se mez-
claron 10 mL de cada una las soluciones de las moléculas
anfitrionas con 10 mL de la solucion de B-HCH, y en aquellas
en las que aparecio un precipitado, indicando la formacién de
los complejos de inclusion B-HCH@CD, el sobrenadante se
decantd y el sdlido se lavé con una mezcla de agua-etanol
(1:1). El precipitado obtenido se sec¢ al vacio a temperatura
ambiente en una desecadora sobre silicagel.

Cuantificacion del B-HCH

La cuantificacion del B-HCH en solucion acuosa se llevo
a cabo mediante cromatografia liquida (CL) acoplada a un
espectrometro de masas (AGILENT LC/MS serie del sistema
1100). La separacién por CL se realizé usando una colum-
na C8 (150 mm, Eclipse X08-C8) a 80 °C usando el siguiente
gradiente de fuerza eleutrdpica: 0-6 min una mezcla de 55 %
de ACN en agua y un minuto adicional con 100 % ACN. La ion-
izacion del B-HCH se realizé mediante electronebulizacion en
modo de ion negativo. Los pardmetros finales de la cdmara del
nebulizador con un flujo de gas secante de 12 Lmin™”, a 350 °C,
fueron una presion del atomizador: 35 psi, una tension capilar:
4000 V, energia de colision: 50 eV. El pico en el espectro de
masa del ion molecular del B-HCH esta en 507/509 (M/M+2).

Técnicas espectroscépicas de caracterizacion

Los espectros raman de barrido de las CD (a, B y y-CD),
B-HCH vy las diferentes muestras de precipitados forma-
dos se midieron empleando un microscopio Horiba scien-
tific LabRAM HR evolution con un haz laser de iones Ar* de
514,5 nm. Los tiempos de acumulacion fueron de 20 seg. Los
espectros infrarrojos con transformada de Fourrier (FTIR) se
colectaron usando espectrometro Perkin Elmer spectrum one
FTIR infrared spectrometer con un accesorio de muestreo de
reflexion total atenuada (ATR, cristal compuesto de diaman-
te/ZnSe), con una resolucion espectral de 4 cm™ para 8 medi-
ciones.

RESULTADOS Y DISCUSION

Nanoagregados de CLD y B-HCH con CD

Con el objetivo de evaluar el comportamiento quimico de
las CD un estudio tedrico de su equilibrio conformacional se
realizé por Gamboa-Carballo y col. ®® Se encontraron y carac-
terizaron, para cada una de las CD estudiadas, 8 conférmeros
simétricos los cuales difieren en los patrones de enlaces de
H intramoleculares. Los resultados obtenidos se encuentran
en concordancia con los datos disponibles de difracciéon de
rayos X lo cual contribuyo a validar los resultados de este tra-
bajo. ¢ Estos cdlculos mostraron que 4 de los 8 conforme-
ros evaluados para cada CD son los que deben predominar en
disolucion acuosa.

Se empled la metodologia MMH para realizar una explora-
cion exhaustiva del espacio de configuraciones y evaluar las
propiedades termodindmicas de asociacién que describen el
proceso de inclusion molecular. Las figuras 4 Ay 4 B mues-
tran la energia de asociacion media para los complejos CLD@
CD ®9y B-HCH@CD ®9 respectivamente.

Como puede apreciarse, existe una estabilizacion consi-
derable de los nanoagregados cuando la y-CD es la molécula
anfitriona para todos los conférmeros evaluados. En ambos
casos, ocurre una estabilizacion progresiva de los nanoagre-
gados mientras aumenta el tamafo de la cavidad de las CD
para los conférmeros B2, B3, C1 y C4. De estos conférmeros
se seleccionaron, las estructuras representativas de los com-
plejos de inclusion para un posterior refinamiento. Se selec-
cionaron, en todos los casos, el minimo global y estructuras
adicionales que resultaron de interés por las geometrias pre-
sentadas. Esta seleccion se llevd a cabo teniendo en cuenta
que estas estructuras tuvieran una poblacion mayor al 10 %
de acuerdo a una distribucion de Boltzmann.

El refinamiento de la geometria de los complejos, sus
energias de asociacion y sus funciones de onda se realizo a
través de cdlculos DFT empleando el funcional hibrido me-
ta-GGA M06-2X con la base de Pople 6-31G(d,p). Las ener-
gias de asociacion aqui calculadas fueron corregidas para
mitigar el BSSE empleando un método desarrollado por los
autores. ®4 Estos calculos confirmaron que los complejos
mas estables se forman cuando la y-CD es la molécula anfi-
triona. Los conférmeros B3 y C1 forman los nanoagregados
termodinamicamente mas estables para ambos plaguicidas.

Para la caracterizacion de las interacciones presentes en
estos complejos se realizé un andlisis topoldgico de la den-
sidad electronica basado en la QTAIM y usando los criterios
de Nakanishi “54) para determinar el tipo de interacciones a
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partir de funciones dependientes de la densidad electronica. A
partir de este analisis fue posible concluir que el gran nimero
de interacciones dispersivas (con un minimo de 17 interac-
ciones entre los contaminantes y la CD) unido a la presencia
de otras interacciones de mayor fortaleza como enlaces de
hidrogeno, enlaces dihidrégeno y enlaces de halégeno contri-
buyen a explicar la estabilidad de estos complejos a pesar de
la ausencia de interacciones covalentes.

Los resultados teodricos obtenidos para los sistemas
CLD@CD se encuentran en concordancia con los resultados
experimentales obtenidos por Rana y col. en 2016, " mien-
tras que aquellos de los complejos B-HCH@CD fueron confir-
mados mediante espectroscopia Raman y FT-IR y andlisis de
microscopia electronica realizados por Ferino-Pérez y col. 9

Radiotrazadores del sistema a partir de analogos
marcados

El trabajo de Jauregui-Haza y col. 9 evallo tedricamente
la posibilidad de emplear analogos marcados con un iséto-
po radiactivo de yodo como trazadores del sistema objeto de
estudio. Los resultados obtenidos en esta investigacion nos
permitieron verificar esta hipotesis. La exploracion del espa-
cio de configuraciones entre los plaguicidas marcados (ICLD
y I-B-HCH) con los 4 conférmeros mas estables en disolucion
acuosa de las 3 ciclodextrinas naturales mostro al ser compa-
rado con los resultados mostrados en la figura 4 que ambos
compuestos presentan una tendencia de asociacion similar

a la que exhibieron sus analogos no marcados. La figura 5
muestra la similitud existente en las geometrias e interaccio-
nes presentes cuando se comparan los complejos formados
con los plaguicidas con aquellos formados con sus analogos
yodados.

Conclusiones

El presente estudio demuestra la formacion de complejos
de inclusion CLD@CD y B-HCH@CD estables, lo que corrobo-
ra la hipdtesis de que es posible utilizar las CD en una amplia
gama de alternativas para el tratamiento de aguas contami-
nadas con los plaguicidas estudiados. Los complejos mas
estables se forman cuando la y-CD es la molécula anfitriona,
con una mayor estabilizacion de las interacciones en aquellos
que un mayor grado de oclusién (Conférmeros tipo C). El mé-
todo desarrollado permite mitigar el BSSE cuando se emplean
modelos de solvente implicito sin un aumento considerable
del costo computacional. La introduccion de sustituyentes
electroaceptores en las CD puede aumentar la estabilidad de
los complejos de inclusién formados. Los estudios QTAIM
reflejan que las interacciones en los complejos de inclusion
CLD@CD y B-HCH@CD son predominantemente de caracter
dispersivo. La formacion de los nanoagregados 3-HCH@CD
se comprobd experimentalmente. La posibilidad de utilizar la
ICLD y el I-3-HCH como radiotrazadores de la CLD y el B-HCH
en la formacion de complejos de inclusién molecular con CD
se demostro tedricamente.
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Fig. 4. Energias de asociacion medias (calculadas empleando la metodologia MMH) de (a) CLD ©4y (b) B-HCH ©% con los conférmeros estudiados
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Fig. 5. Interacciones intermoleculares de los complejos de inclusion molecular (A) CLD@C1-y-CD e I-CLD@C1-y-CD y (B) B-HCH@C1-y-CD e
I-B-HCH@C1-y-CD determinados mediante el andlisis QTAIM de los valores de la funcion de onda obtenidos usando el esquema de célculo M06-
2X/6-31G(d,p). Los diferentes tipos de interacciones se identifican como: dispersivas (vdW, en amarillo), enlances de hidrogeno (HB, en rojo) y

enlace de halégeno (XB, en violeta).
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