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Introducción: Los productos farmacéuticos constituyen un grupo de contaminantes emergentes que suscitan gran preocupación 
medioambiental debido a sus bajas tasas de eliminación en los sistemas de tratamiento convencionales. 
Objetivo: Este estudio evaluó un sistema que combina lodos activados con peroxonación para la eliminación de materia orgánica, 
dicloxacilina (DXC) y metformina (MET) en una matriz de agua sintética.
Metodología: Como paso preliminar, se optimizaron las condiciones de funcionamiento del proceso O₃/H₂O₂ utilizando un 
diseño experimental de Box–Behnken con análisis de superficie de respuesta, definiendo el % de DQO como variable dependiente. 
Posteriormente, se evaluaron las condiciones para montar un reactor de lodos activados por lotes (ASR) con un tiempo de reten-
ción hidráulica de 24 horas, seguido del tratamiento del efluente con O₃/H₂O₂.
Resultados: La eficiencia global de eliminación de la DQO aumentó del 65,3 % (solo proceso biológico) al 90,4 %, con una elimina-
ción del 100,0 % de DXC y del 72,1 % de MET en condiciones óptimas: ozono = 6,0 g/h, [H₂O₂]₀ = 0,5 mg/L y pH = 6,0.
Conclusiones: Estos resultados aportan evidencia empírica de la sinergia existente en un sistema híbrido secuencial, lo que 
demuestra que el acoplamiento ASR–O₃/H₂O₂ es una alternativa técnicamente prometedora y pone de relieve la necesidad de 
evaluar su posterior transferencia y ampliación a efluentes urbanos y hospitalarios.

Resumen

Introduction: Pharmaceuticals constitute a group of emerging pollutants of high environmental concern owing to their low removal rates in 
conventional treatment systems. 
Objective: This study evaluated a system coupling activated sludge with peroxonation for the removal of organic matter, dicloxacillin (DXC), 
and metformin (MET) in a synthetic water matrix.
Methodology: As a preliminary step, the operating conditions of the O3/H2O2 process were optimized using a Box–Behnken experimental 
design with response surface analysis, defining %COD as the dependent variable. Subsequently, the conditions for assembling a batch acti-
vated sludge reactor (ASR) with a 24-hour hydraulic retention time, followed by treatment of the effluent with O3/H2O2, were evaluated.
Results: The overall COD removal efficiency increased from 65.3% (biological process alone) to 90.4%, with 100.0% removal of DXC and 
72.1% of MET achieved under the optimal conditions: ozone = 6.0 g/h, [H2O2]0 = 0.5 mg/L, and pH = 6.0.
Conclusions: These findings provide empirical evidence of the synergy within a sequential hybrid system, demonstrating that the ASR–O3/
H2O2 coupling is a technically promising alternative and highlighting the need to assess its subsequent transfer and scale-up for urban and 
hospital effluents.
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Graphical Abstract

¿Por qué se realizó este estudio?
Este estudio se llevó a cabo en el marco de un proyecto de investigación FINU destinado a aplicar conocimientos técni-
cos y teóricos para abordar parte de la problemática asociada a la descarga de compuestos farmacéuticamente activos 
(PhAC, por sus siglas en inglés) provenientes de instalaciones hospitalarias. El objetivo es generar datos relevantes y 
sentar las bases para futuras investigaciones, permitiendo escalar este trabajo para su aplicación a nivel nacional e inter-
nacional.

¿Cuáles fueron los resultados más relevantes?
El sistema combinado ASR-peroxona logró eficiencias de eliminación del 90,4 % para la DQO, el 72,1 % para la metfor-
mina (MET) y el 100,0 % para la doxiciclina (DXC), demostrando su potencial como alternativa integrada para el trata-
miento de aguas residuales domésticas y hospitalarias.

¿Qué aportan?
Una alternativa potencial para el tratamiento de aguas residuales domésticas y hospitalarias que contienen antibióticos 
betalactámicos o metformina.
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Introducción
La dicloxacilina (DXC) y la metformina (MET) son contaminantes emergentes que son altamente 

persistentes en matrices acuosas debido a su extenso consumo clínico y doméstico (1–3). Entre 

el 38,0% y el 50,0% del DXC administrado se excreta sin cambios (4), lo que explica su frecuente 

detección en sistemas de alcantarillado y efluentes hospitalarios (1,5,6). En Cali (Colombia), Madera-

Parra et al. (7) reportaron trazas de DXC en el efluente de la WWTP de Cañaveralejo (190 ng/L) 

y en el río Cauca (23–150 ng/L), con un aumento crítico aguas abajo del punto de descarga. La 

MET —un biguanido utilizado para tratar la diabetes tipo 2 así como condiciones oncológicas y 

neurodegenerativas— alcanza concentraciones medias de 60 mg/L en los efluentes WWTP y de 

1 a 8 mg/L en aguas superficiales europeas (8–10). Sin embargo, en países en desarrollo como 

Colombia estos niveles tienden a ser más altos, debido al déficit de infraestructuras sanitarias y a la 

baja eficiencia de los sistemas convencionales para su eliminación (11). La acumulación de ambos 

fármacos altera la dinámica microbiana de los ecosistemas acuáticos (6,9).

En el tratamiento de aguas residuales que contienen fármacos, los procesos biológicos 

independientes presentan bajas eficiencias de eliminación (12). En este sentido, Gámez y Rodríguez 

(13) reportaron eliminaciones entre el 20,0% y el 40,0% para ciertos antibióticos, asociadas a 

biodegradación y adsorción sobre lodos activados. No obstante, debido a su capacidad técnica 

y económica para eliminar altas cargas orgánicas convencionales, estos sistemas siguen siendo 

centrales en las plantas de tratamiento municipales y hospitalarias (14). Para abordar compuestos 

recalcitrantes, los Procesos Avanzados de Oxidación (AOP) han surgido como una alternativa 

eficaz, caracterizada por su alto poder oxidante mediante la generación de radicales hidroxilo (HO·) 

(15,16). Dentro del rango de los AOPs, la ozonización es una de las técnicas más estudiadas debido 

a sus altas eficiencias, alcanzando eliminaciones de entre el 90,0% y el 100,0% para antibióticos 

β-lactámicos (17,18). Sin embargo, la acción exclusiva de estos radicales es insuficiente para la 

degradación del MET, debido a la complejidad de su estructura biguanida; se han reportado 

eficiencias inferiores al 20,0% para sistemas de peroxonación y procesos biológicos operados por 

separado (19,20).

La integración de AOPs basados en ozono se ha intensificado significativamente en los últimos 

años, especialmente en combinaciones con fuentes adicionales de radicales libres. Entre los más 

destacados se encuentran la radiación UV, el uso de catalizadores heterogéneos—magnetita (O3/

Fe3O4) y óxido de titanio (O3/TiO2)—y la adición de agentes potenciadores como el peróxido de 

hidrógeno (O3/H2O2). Este último, conocido como peroxonación, se basa en la descomposición 

acelerada del ozono molecular inducida por el ion hidroperóxido, que desencadena la formación 

masiva de radicales HO· (21,22). Su mecanismo de acción comienza con la disociación de H2O2 en 

solución para formar el anión hidroperóxido (Ho2-) (Ecuación 1), que reacciona rápidamente con el 

ozono y promueve la formación de especies intermedias como el radical hidroperoxilo (HO2·) y el 

radical superóxido (O2-·) (Ecuaciones 2–3). Estas especies actúan como propagadores de reacción, 

conduciendo a una producción sostenida de HO· (Ecuaciones 4–6), considerados los principales 

agentes oxidantes responsables de la degradación no selectiva de compuestos orgánicos complejos 

(23).
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Los radicales generados—particularmente O2-·—participan en reacciones de recombinación y 

transferencia de electrones con ozono y otras especies presentes en el medio, amplificando la 

formación de HO· y otras especies reactivas de oxígeno (ROS), que a su vez se recombinan para 

producir radicales HO2· adicionales y otras especies menos reactivas (Ecuaciones 7–8).

H2O2 ⇌ HO2- + H+ Ka = 1,6 × 10-12 (Ecuación 1)
HO2- + O3 → O3- + HO2· k = 2,8 × 106 M-1s-1 (Ecuación 2)
HO2· ⇌ O2-· + H+ Ka = 1,6 × 10-5 (Ecuación 3)
O2-· + O3 → O3- + O2 k = 1,6 × 109 M-1s-1 (Ecuación 4)
O3- + H+ → HO3 k = 5,2 × 1010 M-1s-1 (Ecuación 5)
HO3 → HO· + O2 k = 1,1 × 105 s-1 (Ecuación 6)
O3 + HO· → HO2· + O2 k = 1,1 × 105 s-1 (Ecuación 7)
O3 + HO2· → HO· + 2O2 (Ecuación 8)

No obstante, los AOP presentan restricciones operativas —como el control del pH y la dosificación 

de reactivos— que condicionan su viabilidad económica y su integración con sistemas biológicos 

(24,25). En consecuencia, su acoplamiento con reactores biológicos busca la complementariedad 

funcional para optimizar costes y maximizar la eficiencia en el tratamiento de efluentes complejos. 

A pesar de estas ventajas, la integración secuencial de la peroxonación con lodos activados 

convencionales (ASR + O3/H2O2) no ha sido reportada en la literatura. Los precedentes escasos 

relacionados con la peroxona se limitan a biorreactores de membrana, sistemas de adsorción o 

humedales construidos aplicados a pesticidas u otras familias de fármacos (20,22,26,27).

En este contexto, el presente estudio aborda simultáneamente la optimización del proceso de 

peroxonación y la evaluación de su rendimiento bajo condiciones de lote. Al hacerlo, busca 

ayudar a cerrar las lagunas relacionadas con la selectividad del tratamiento, la optimización de las 

condiciones operativas y la aplicabilidad de este tipo de sistema híbrido a matrices que contienen 

productos farmacéuticos.

Materiales y métodos

Preparación de la matriz de agua

Se estandarizó agua sintética (SW) ajustando la proporción C:N:P a 100:2:1. La matriz incluía, como 

fuentes de carbono, suero (338,1 mg/L), azúcar (90,5 mg/L) y almidón (98,8 mg/L); nitrógeno se 

suministraba a través de urea (59,8 mg/L) y fósforo a través de K2HPO4 (71,1 mg/L). La composición 

se complementaba con sales minerales (CaCl2: 9,1 mg/L; MgSO4: 4,2 mg/L; FeSO4: 2,0 mg/L; NaCl: 

16,8 mg/L) y NaHCO3 (591,0 mg/L) como tampón de pH. Finalmente, se añadieron 18,7 mg/L 

de los fármacos en investigación, disueltos en agua ultrapura. El DXC se obtuvo a partir de una 

formulación comercial por LAFRANCOL S.A.S® (542,5 mg de dicloxacilina sódica con pureza del 

92,2%) y MET de la formulación comercial de GENFAR® (850 mg de clorhidrato de metformina 

con pureza del 77,3%). Esta composición permitió reproducir la carga orgánica, los nutrientes y las 

concentraciones farmacéuticas de las aguas residuales hospitalarias (28–31).
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Optimización de los parámetros de peroxonación

Se desarrolló un diseño experimental Box–Behnken de tres factores con tres réplicas del punto 

central, para un total de 15 experimentos, utilizando el software Statgraphics Centurion 19. Los 

ensayos se realizaron en un volumen efectivo de 500 mL bajo condiciones de lote, con muestreo 

de 0,0, 10,0, 20,0 y 30,0 minutos de reacción. Los niveles seleccionados para los factores de 

diseño se definieron en base a los rangos reportados en la literatura, con el objetivo de evaluar la 

interacción entre las variables y su efecto en la eliminación de COD mediante análisis de superficies 

de respuesta. Para el ozono (2–6 g/h), estos valores corresponden a dosis comúnmente utilizadas 

en el tratamiento de aguas residuales, donde los aumentos en la tasa de ozonación favorecen la 

transferencia de masa y la producción de especies reactivas. Valores más altos pueden generar 

costes adicionales sin mejorar la eficiencia de eliminación, como se ha informado en estudios 

sobre la optimización de procesos AOP (21,32). Para el peróxido de hidrógeno (0,5–1,5 mg/L), se 

seleccionaron concentraciones bajas a moderadas debido a su doble efecto como promotor y, 

en exceso, como eliminador de radicales HO· que influyen en la eficiencia del proceso (33,34). En 

cuanto al pH, se consideró un amplio rango (3–9), de acuerdo con los rangos óptimos establecidos 

en la literatura para el tratamiento de aguas residuales y liberatos mediante procesos basados en 

ozono (32,35). El pH para la AOP se ajustó añadiendo NaOH o HCl (1 M).

Ensamblaje del acoplamiento ASR–peroxona

La configuración de peroxonación se llevó a cabo en un reactor de vidrio borosilicato ámbar con 

un volumen efectivo de 0,5 L, equipado con un difusor poroso y conectado a un generador de 

ozono, modelo L23/24 (LABS–Pacific Ozone Technology®). El ozono se generó a partir de oxígeno 

industrial (99,5% v/v O2) y se reguló a un caudal de 6,0 g/h, mientras que H2O2 se dosificó 

directamente mediante una solución al 0,1% v/v.

El acoplamiento ASR + O3/H2O2 se implementó con volúmenes efectivos de 1,0 L en el ASR y 0,5 

L en el reactor de peroxona, operando bajo condiciones de lote con tiempos de retención de 24 

horas en el ASR y 20 minutos en el reactor de peroxonación. La Figura 1 presenta el esquema del 

sistema acoplado en una configuración secuencial. El muestreo se realizó a 0,0, 2,0, 5,0, 10,0, 20,0, 

30,0 y 40,0 minutos de funcionamiento, y se evaluaron las variables %COD, %DXC y %MET.

Figura 1. Acoplamiento ASR–peroxona.
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Métodos analíticos

La COD se cuantificó mediante el método de reflujo cerrado SM 5220-D (36). La concentración 

residual de ozono se determinó con un fotómetro multiparámetro HI83399 (HANNA Instruments®) 

siguiendo el método 10,65, con un rango de detección de 0,0 a 2,0 mg/L. La concentración residual 

de H2O2 se analizó a una longitud de onda de 410 nm en un espectrofotómetro UV-VI Thermo® 

Scientific Genesys 10S, utilizando el método colorimétrico con oxisulfato de titanio (IV) (TiOSO4) 

descrito por Villamizar-Mosquera (37); para cuantificación, se construyó una curva de calibración 

entre 0,0 y 2,0 mg/L de H2O2, con un R2 de 0,9969.

La degradación de DXC y MET se determinó mediante cromatografía líquida de ultra-alto 

rendimiento en fase inversa (UHPLC), utilizando un sistema Agilent® 1200 equipado con un 

detector de matriz de diodos (DAD) y un automuestreador de 100 viales. Las muestras (10 μL) se 

inyectaron en una columna de octadiceilsilano (C18) con dimensiones de 150,0 mm × 3,0 mm de 

diámetro interno y un tamaño de partícula de 2,7 μm.

Se utilizó una fase móvil compuesta por tampón de fosfato al 0,5% y acetonitrilo, con elución de 

gradiente: 20,0% acetonitrilo durante 0,5 min, aumento a 100,0% en 10,0 min, retención durante 

1,0 min y retorno a las condiciones iniciales en 1,0 min. La prueba cromatográfica se realizó a 

temperatura ambiente, con un caudal de 0,4 mL/min y detección a 225 nm. La curva de calibración 

se construyó con concentraciones de 0,0, 2,0, 5,0, 10,0, 15,0, 20,0 y 30,0 mg/L de DXC y MET. La 

eficiencia de eliminación para cada variable se calculó usando la Ecuación 9.

%R=(C_o-C_f)/Co x100	 (Ecuación 9)

Resultados y discusión

Estandarización del agua sintética

La Tabla 1 presenta las características fisicoquímicas del agua sintética estandarizada. Los valores de 

la Dad y la DBO se ajustaron en referencia a los informes de aguas residuales hospitalarias (35,38).

Tabla 1. Caracterización del agua sintética.

Parámetro Unidades Valor medio Método
Causa de muerte mg/L O2 630 SM 5220-C
CUERPO mg/L O2 395 SM 5210-B
Nitratos mg/L (NO3)- 13 SM 4500-NO3-, B
Fosfatos mg/L (PO4)3- 8.2 SM 4500-P, C
DXC mg/L 18.7 UHPLC
MEET mg/L 18.7 UHPLC

Optimización de los parámetros de peroxonación

El tratamiento del agua sintética mediante ozonación con peróxido de hidrógeno produjo 

eficiencias de eliminación de COD superiores al 60,0% en la mayoría de los ensayos, como se 

muestra en la Figura 2. La eliminación máxima (80,9%) se logró en el experimento 11, con un flujo 

de O3 de 6 g/h, [H2O2]0 de 0,5 mg/L y pH 6. Los espacios en blanco ilustran la importancia de la 

sinergia entre ozono y peróxido de hidrógeno (39), dado que, por sí solos y con el pH óptimo, 

lograron eliminaciones inferiores a las del experimento 11.
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Figura 2. Eficiencias de eliminación de los ensayos en términos de eliminación de COD; EXP 11 

(flujo de O3 = 6 g/h, [H2O2]0 = 0,5 mg/L, y pH = 6), B1 ([H2O2]0 = 0,5 mg/L y pH = 6), B2 (flujo de 

O3 = 6 g/h y pH = 6).

La Tabla 2 presenta los resultados del análisis de varianza (ANOVA) para la eliminación de COD 

basándose en los datos de modelización. Se encontró que el flujo de ozono y la dosis de H2O2 

tienen un efecto estadísticamente significativo en la eliminación de COD (p < 0,05), siendo el 

ozono la variable más influyente en el proceso de peroxonación (p = 0,0076). De igual modo, la 

significación de los términos cuadráticos asociados al flujo de O3 (p = 0,0111) y al pH (p = 0,0011) 

indica que estas variables no se comportan de forma lineal, sino que presentan un valor óptimo 

dentro del rango evaluado.

Tabla 2. Análisis de varianza (ANOVA) para la eliminación de la causa de la muerte.
Fuente Suma de cuadrados df Cuadrado medio Relación F Valor P
R: Flujo de O3 228.98 1 228.98 18.62 0.0076
B: [H2O2]0 106.58 1 106.58 8.66 0.0321
C: pH 0.5 1 0.5 0.04 0.8482
AA 189.862 1 189.862 15.44 0.0111
AB 40.3225 1 40.3225 3.28 0.1300
AC 17.2225 1 17.2225 1.40 0.2899
BB 55.5616 1 55.5616 4.52 0.0869
A.C. 390.063 1 390.063 31.71 0.0024
CC 561.262 1 561.262 45.36 0.0011
Error total 61.5017 5 12.3003
Total (corr.) 1697.3 14

El gráfico de Pareto (Figura 3) muestra que los efectos positivos más relevantes en la eliminación de 

COD corresponden a la interacción entre la dosis de peróxido y el pH (BC) y, en menor medida, al 

flujo de ozono (A y AA). Esto indica que la eficiencia del proceso se controla principalmente por la 

disponibilidad de oxidante y por condiciones que favorecen la generación de especies reactivas.
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El efecto cuadrático del pH (CC) presentó un coeficiente negativo significativo, indicando la 

restricción de un valor óptimo de pH dentro del rango evaluado. Este comportamiento sugiere 

que la relación entre el pH y la eliminación de la DCO no es lineal, sino que sigue una tendencia 

parabólica, en la que tanto los valores ácidos como los fuertemente alcalinos reducen la eficiencia 

del proceso. Desde el punto de vista químico, a pH bajo predomina la oxidación directa por ozono 

molecular, caracterizada por una tasa de reacción menor, mientras que a pH neutro a ligeramente 

ácido se favorece la descomposición del ozono y la formación de radicales hidroxilo —altamente 

reactivos y responsables de una mayor degradación de la materia orgánica. Este comportamiento 

ha sido ampliamente reportado en procesos de ozonación y peroxonación (23,40).

En segundo lugar, la interacción entre la dosis de H2O2 y el pH (BC) muestra un efecto positivo 

significativo, evidenciando un comportamiento sinérgico entre estas variables. Esta interacción 

es clave en procesos tipo peroxona, ya que el pH regula la estabilidad deH2O2 y la tasa de 

descomposición del ozono. En condiciones neutras a ligeramente ácidas, H2O2 promueve la 

generación de radicales HO· a partir del ozono, mientras que a pH más bajo esta reacción es menos 

favorecida (23). Por lo tanto, una combinación adecuada de pH y dosis de peróxido mejora la 

eficiencia oxidativa del sistema. Tercero, el efecto del flujo de ozono ejerce una influencia positiva 

importante, tanto lineal como cuadrática (AA), predominando el comportamiento lineal. Esto 

confirma que la capacidad oxidativa del sistema aumenta con mayor disponibilidad de ozono hasta 

un umbral alto; sin embargo, el efecto cuadrático sugiere que tasas de dosificación muy altas de O3 

pueden limitar la eliminación de materia orgánica (21).

Figura 3. Gráfico de Pareto — factores que afectan al proceso de peroxona (O3–H2O2).

Finalmente, la dosis de peróxido (B) ejerce un ligero efecto negativo en la reducción de la COD; por 

tanto, es recomendable trabajar solo con dosis bajas de reactivos, ya que aumentar la H2O2 satura 

el sistema y actúa como sumidero cinético para los radicales libres. Se recomienda operar en el 

límite de dosificación inferior para matrices con carga orgánica (33). Este comportamiento negativo 

surge de dos reacciones principales competitivas: en lugar de que el radical HO· oxide la materia 

orgánica, es consumido por el propio peróxido o por su forma ionizada, dando lugar a un mayor 

número de radicales hidroperoxilo (HO2·) con bajo poder oxidante (E° = 1,70 V).
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La ecuación de regresión (Ecuación 10) indica que la eliminación de la COD está influida por 

variables con una relación inversa dentro del modelo. En particular, los coeficientes negativos 

asociados a H2O2 muestran que aumentar este factor no produce una mejora proporcional, sino 

que puede conducir a la eliminación o consumo de especies reactivas. De manera similar, los 

términos cuadráticos negativos para H2O2 y pH confirman que ambas variables presentan un punto 

de funcionamiento óptimo, y que valores fuera de él provocan una disminución en la eficiencia de 

eliminación.

Eliminación de la causa de muerte 
(Ecuación 10)

Esta ecuación se obtuvo con un R2 ajustado de 0,96 y un coeficiente de determinación de 

0,89, lo que indica que puede generar valores bastante precisos que coinciden con los datos 

experimentales.

La optimización del proceso de peroxonación y la identificación de los puntos críticos de operación 

se analizaron mediante la metodología de la superficie de respuesta (RSM). La Figura 4 presenta los 

gráficos de contorno y superficies tridimensionales, que permiten visualizar el comportamiento no 

lineal y los efectos de curvatura de las variables críticas del sistema. Los gráficos 4a y 4b muestran 

un efecto óptimo a concentraciones intermedias deH2O2 (0,7–1,0 mg/L) combinado con altos flujos 

de ozono (> 5,5), superando el 78,0% de eliminación (zona roja). Si la dosis de H2O2 aumenta 

hacia 1,5 mg/L, la eficiencia disminuye notablemente hasta alrededor del 63,0% (zona verde 

superior), lo que valida visualmente la eliminación de radicales HO· por peróxido residual (34). 

Los estudios informan que el efecto positivo de H2O2 sobre O3 ocurre en concentraciones muy 

bajas, condicionadas por una proporción molar ideal (H2O2/O3) que oscila críticamente entre 0,3 

y 0,5. Aumentar la dosis de H2O2 por encima de un umbral de 1,0 mg/L puede alterar el equilibrio 

estequiométrico óptimo.

La interacción entre el flujo de ozono y el pH (Figuras 4c–d) muestra que la eliminación de la COD 

mejora a valores de pH neutros a ligeramente ácidos (≈5,5–6,0), mientras que a valores de pH 

fuertemente alcalinos (> 8,0), incluso con flujos altos de ozono, se observa una caída drástica en 

la eliminación—entre el 43,0% y el 53,0%—(zona azul/verde). Aunque la literatura general indica 

que el pH alcalino acelera la descomposición del ozono para formar HO· radicales, algunos autores 

atribuyen el efecto negativo de los altos valores de pH al desequilibrio del carbono inorgánico en 

el agua, que cambia a medida que el CO2 disuelto se transforma en iones bicarbonato (HCO3-) y 

carbonato (CO32-); estos reaccionan con los radicales HO· mucho más rápido que los radicales COD 

(34,41).
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Figura 4. Gráficos estimados de la superficie de respuesta de los efectos; AB ((a)–(b)), AC ((c)–(d)), 

BC ((e)–(f)).

Del mismo modo, las Figuras 4e y 4f muestran una marcada disminución en la eficiencia, hasta 

valores por debajo del 48,0% (zona verde), cuando valores de pH fuertemente ácidos (pH < 4,0) se 

combinan con dosis altas de H2O2 (> 1,3).

Degradación de DXC y MET bajo condiciones óptimas de peroxonación

Bajo los parámetros operativos óptimos definidos por el RSM, se replicó el proceso de 

peroxonación para evaluar la eliminación de los fármacos estudiados: dicloxacilina (DXC) y 

metformina (MET). La Figura 5 muestra que DXC fue eliminado completamente en los primeros 

5 minutos del tratamiento. Estos resultados superan, en términos de tiempo, a los obtenidos en 

otros estudios utilizando ozono simple. Aleksić et al. (42) reportaron eficiencias del 90,0% para 

amoxicilina y ciprofloxacina tras 30 minutos de tratamiento.
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Figura 5. Eliminación de DXC y MET por peroxona en condiciones óptimas. Nota. La concentración 

inicial de los fármacos fue C 0 = 18,69 mg/L.

En cambio, la metformina mostró resistencia a la oxidación con peroxona, alcanzando solo 

un 12,3% de eliminación y dejando un alto residuo al final del proceso (40 minutos). Esta baja 

eficiencia de la MET está documentada, con eliminaciones por debajo del 20,0% (19,20).

Eficiencias de eliminación en el sistema acoplado

La Figura 6 muestra un aumento significativo en la eficiencia global del acoplamiento ASR + H2O2/

O3 en comparación con el proceso independiente de lodos activados. Este efecto sinérgico se 

valida analizando el comportamiento individual de los fármacos. Con respecto a la metformina 

(MET), el ASR desempeñó un papel principal en la primera etapa, representando por sí solo el 

61,2% de su eliminación, lo que permitió al sistema híbrido global aumentar su eficiencia cerca del 

15,0%. Aunque el MET suele mostrar una resistencia marcada a los radicales libres en procesos de 

oxidación química debido a la estabilidad de su estructura biguanida, su naturaleza hidrofílica y 

la presencia de grupos aminas lo convierten en un sustrato susceptible a la biodegradación o co-

metabolismo bajo las condiciones prolongadas de retención celular del reactor biológico (43). Así, 

el ASR desempeña un papel fundamental en aliviar la carga de COD y MET antes del tratamiento 

químico.

Por su parte, el DXC mostró un comportamiento que confirma la necesidad del proceso químico. 

En el tratamiento biológico independiente, la eliminación de este antibiótico β-lactámico fue 
limitada, debido a su posible efecto bactericida y a la resistencia de su estructura química, que escapa a 
la biodegradación convencional. No obstante, cuando el efluente de ASR fue sometido a peroxonación, se 
logró la eliminación completa del DXC, lo que supuso un aumento neto del 48,0% en eficiencia.

La muestra de control consistió en la solución sintética con las mismas concentraciones de DXC 

y MET, sin biomasa y sin estar sometida a ningún proceso químico o biológico, para evaluar su 

estabilidad estructural durante el periodo experimental. Los valores encontrados para DXC y COD 
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fueron inferiores al 10,0%, lo que confirma que la eliminación observada se debe estrictamente a 

los mecanismos de degradación biológica y química.

Figura 6. Eficiencias de eliminación en el sistema acoplado.

Conclusiones
El proceso O3/H2O2 se implementó para el tratamiento inicial del agua sintética simulando las 

características de un efluente hospitalario. El diseño experimental de la superficie de respuesta 

se utilizó con éxito para optimizar los factores operativos. La eficiencia final en términos de 

eliminación de COD, DXC y MET bajo condiciones óptimas de operación (flujo de ozono de 6,0 g/h, 

concentración de H2O2 de 0,5 mg/L, pH 6,0) fue del 80,9%, 100,0% y 12,3%, respectivamente. Los 

resultados demostraron la fiabilidad del modelo de predicción.

El acoplamiento ASR + O3/H2O2 mostró una alta eficiencia en la eliminación de DXC (100,0%) 

y MET (72,1%), apoyada por la capacidad del ASR para eliminar una gran fracción de la materia 

orgánica, reduciendo así las reacciones parasitarias y favoreciendo la degradación de MET y DXC 

mediante oxidación avanzada. Esto sugiere que el sistema acoplado es una alternativa técnicamente 

prometedora para el tratamiento de aguas residuales que contienen antibióticos β-lactámicos y 

metformina.

Los hallazgos de este estudio proporcionan evidencia empírica de la sinergia existente en un 

sistema híbrido secuencial ASR + O3/H2O2; no obstante, es necesario evaluar su posterior 

transferencia y ampliación para efluentes urbanos y hospitalarios. Esto contribuirá a reducir 

la presión sobre las plantas de tratamiento de aguas residuales causada por compuestos 

farmacéuticos activos (PhACs) y a mitigar los impactos ecotoxicológicos en los sistemas acuáticos.
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