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Resumen. Este articulo celebra los 100 afios del Premio Nobel en Quimica otorgado a Richard
Adolf Zsigmondy en 1925, destacando su contribucion al estudio de los coloides y la invencién
del ultramicroscopio. Su trabajo permitié visualizar particulas menores a 200 nm, revelando
fendmenos como el efecto Tyndall y el movimiento browniano, fundamentales para la
comprension de sistemas coloidales. El texto recorre como estos avances sentaron las bases
de multiples desarrollos actuales en las industrias farmacéutica, cosmética, alimentaria y
tecnoldgica. Ademas, se abordan los conceptos clave de emulsiones, micelas, niosomas y
cristales liquidos, con aplicaciones que van desde la limpieza doméstica hasta la liberacion
controlada de farmacos. A un siglo de su reconocimiento con el Nobel, este es un momento
propicio para recuperar el legado de Zsigmondy en la ensefianza de la quimica y valorar el
impacto duradero de la ciencia basica.

Palabras clave. Richard Zsigmondy, quimica coloidal, ultramicroscopio, sistemas coloidales,
emulsiones y micelas.

The Glow of the Microscopic World

Abstract. This science communication article commemorates the 100th anniversary of the
1925 Nobel Prize in Chemistry awarded to Richard Adolf Zsigmondy, recognizing his
contributions to colloidal chemistry and the invention of the ultramicroscope. His work enabled
the observation of particles smaller than 200 nm, unveiling key phenomena such as the Tyndall
effect and Brownian motion—both essential to understanding colloidal systems. The article
explores how these discoveries laid the foundation for a wide range of current applications in
the pharmaceutical, cosmetic, food, and technology industries. Key concepts such as
emulsions, micelles, niosomes, and liquid crystals are explained, showing their relevance from
everyday cleaning to advanced drug delivery. One hundred years after his Nobel recognition,
this is a timely opportunity to recover Zsigmondy’s legacy in chemistry education and to reflect
on the lasting impact of basic scientific research.

Keywords. Richard Zsigmondy, colloidal chemistry, ultramicroscope, colloidal systems,
emulsions and micelles.

RICHARD ADOLF ZSIGMONDY Y LOS COLOIDES

En nuestra vida cotidiana, las caracteristicas que nos hacen uUnicos como
especie interaccionan con un entorno que cambia a un ritmo cada vez mas
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rapido. Desde las épocas de los faraones egipcios, hasta el siglo XVI con la
invencion del microscopio, la percepcion de lo mas diminuto de nuestro
entorno no pudo ser analizado ni reinterpretado sustancialmente. Esto no
quiere decir que los alquimistas egipcios no hayan trabajado con sustancias
elementales, asi como hoy se encuentran definidos, microestructuras o con
nanoestructuras fascinantes, solo que no contaban con la tecnologia para
evidenciarlos. Si bien en el siglo XVI fue cuando se comenzo a descubrir que
para la formacion de una estructura que se veia como Unica, habia pequefas
contribuciones que hacian posible que estas existan como tales. Recién en el
siglo XVII es cuando se empez6 a desentraiar cémo eran los aportes de estas
peguefas porciones para que nuestros objetos de estudio tomaran forma.
Los primeros hitos que revelaron estructuras diminutas sucedieron en el siglo
XVII, en los cuales Anton van Leeuwenhoek le mostré al mundo la existencia
de organismos unicelulares y Robert Hooke la presencia de una unidad
diferenciada dentro de una estructura mayor a la que llamé célula. Los hechos
mas sobresalientes de la quimica ocurrieron recién en el siglo XIX con Dalton
y mas tarde con Thompson cuando demostraron la naturaleza
ultramicroscépica de la materia, aunque sin poder “ver” esas pequefiisimas
unidades constitutivas. La conjuncién de la utilizacién de dispositivos para ver
estructuras muy pequenas con la comprensidn de la naturaleza o estructuras
guimicas nos lleva a uno de los cientificos mas importantes de la historia, el
quimico, Richard Adolf Zsigmondy (Viena 1865-Gotinga 1929).

Zsigmondy se interes6 por la ciencia desde temprana edad, estudio en la
Facultad de Medicina de Viena y en la Universidad Politécnica de Viena. Luego
se mudo a Munich donde se doctord en quimica organica. En 1893 se gradud
como profesor en la Escuela Superior Técnica de Graz donde ejercid como
docente. El estudio sobre colores lustrosos en vidrio y porcelana llevd al
cientifico a profundizar en la quimica de los coloides. Esta especializacion le
permitid trabajar en la fabrica de vidrio Schott und Genossen de Jena hasta
1900 cuando dejé su puesto y se dedicd exclusivamente a la investigacion
cientifica. Durante este periodo, descubrid cdmo preparar hidrosoles de oro
de forma reproducible y en 1903 desarrollé el ultramicroscopio de rendija
junto con el fisico Henry Friedrich Wilhelm Siedentopf de la empresa Zeiss.
Por estos dos hechos, Zsigmondy es conocido, hoy en dia, como uno de los
padres de quimica coloidal junto con Thomas Graham. En 1907, Zsigmondy
fue nombrado profesor y director del Instituto de Quimica Inorganica de la
Universidad de Gotinga, hasta su jubilacién en febrero de 1929. En 1925,
después de la primera guerra mundial, Zsigmondy recibié el Premio Nobel de
Quimica por su trabajo sobre la naturaleza heterogénea de las “soluciones”
coloidales y especificamente por el desarrollo del ultramicroscopio (Nobel
Prize Outreach AB, 2023).

Lo revolucionario del disefo del ultramicroscopio disefiado por Zsigmondy,
fue que permitido determinar la presencia de particulas menores a 200 nm
mediante la implementacion de espejos e iluminacidon lateral. En los
microscopios convencionales de esa época se lograba una resolucién que no
llegaba a los 200 nm y a través de este tipo de iluminacidon se lograron ver
particulas de hasta 5-10 nm evitando el deslumbramiento proporcionado por
iluminacién inferior (Masters, 2020). Este tipo de iluminacién, perpendicular
al eje de observacién, generaba dos efectos clave:
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- Efecto Tyndall: las particulas coloidales (demasiado pequefas para ser
vistas directamente) dispersaban la luz, apareciendo como puntos brillantes
contra un fondo oscuro. Este efecto fue descubierto por John Tyndall en 1869
y correspondia a dispersion luminica “el brillo” de particulas menores a 1um
(1000 nm) en dispersiones de fluidos (aire y liquido).

- Movimiento browniano: esto permitié medir el tamafio y forma a través de
este fendmeno.

Observando particulas de oro coloidal, Zsigmondy, describié este ultimo
fendmeno confirmando que el movimiento browniano dependia de la
viscosidad y el tamano de las particulas que estaba observando. Esto llevd a
Einstein, en 1905, a formular la relacion entre el coeficiente de difusién y el
“tamano” de la particula, que actualmente es conocida como la ecuaciéon de
Stokes-Einstein (ecuacion 1), donde D es el coeficiente de difusion; Kg, la
constante de Boltzmann; T, la temperatura absoluta; n, la viscosidad del
fluido y ry, el radio hidrodinamico de la particula incluyendo su capa de
hidratacion (o sea, no es solo el “tamafio”).

KgT
6mry

(ecuacién 1)

Esta ecuacion es clave en la medicion del tamafio de particulas que se
determinan a través de técnicas como la dispersién dinamica de luz (Dynamic
Light Scattering, DLS) (Stetefeld, McKenna y Patel, 2016).

Mediante el estudio de las particulas de oro coloidal se explicé por qué el
vidrio rojo rubi, con el que los egipcios construyeron copas ceremoniales y
parte de los pigmentos en vasijas, se veia color rojo por la adicion de oro
nano particulado. En principio, se genera una dispersion de la luz producida
por las nanoparticulas que generan el “brillo” descripto por Tyndall.

Ahora, el color rojo. Si era oro épor qué se veia rojo? Este color es debido a
la formacion de un plasmon. Es un efecto de cambio de color generado por la
reflexion o dispersion de la luz roja (longitudes de onda mas largas, ~600-
700 nm) por absorcion de otra luz de longitud de onda diferente. Esto produce
una oscilacion colectiva de electrones libres en la superficie de un metal
cuando interactlan con la luz. Entonces, en las nanoparticulas metalicas (de
1-100 nm) se produce una oscilacion de electrones que dispersan luz de
colores especificos, dependiendo del tamafio, forma y material de las
particulas. Lo interesante es que la aparicion del color rojo nos esta hablando
de un determinado tamafio cercano a 30 nm y a tamafios mayores (60 nm)
los colores pueden variar a purpura o azul (Kelly, Coronado, Zhao, y Schatz,
2003).

LOS COLOIDES CIEN ANOS DESPUES

¢Cual es la relevancia que tiene hoy haber llegado a descubrir las propiedades
de estas nanoparticulas de oro coloidal? éTienen alguna aplicacion? La verdad
es que si, para nombrar una, Sun y col. (2024) han desarrollado de una tira
inmunocromatografica basada en oro coloidal para detectar la IgA secretoria
especifica de la proteina espiga de la cepa Omicron del SARS-CoV-2 en los
fluidos del revestimiento de la mucosa nasal, o sea, un test de diagndstico.
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Con esto, podemos visualizar una asociacién entre Zsigmondy, los egipcios,
las nanoparticulas de oro y la importancia del estudio de ciencia basica como
piedra fundamental para el disefio de nuevas tecnologias 100 afios después.

Pero no hemos hablado aun de cual es la importancia de haber disefado un
ultramicroscopio para determinar si un sistema puede o no ser homogéneo.
¢Es importante reconocer si un sistema es homogéneo o no? Ya sabemos que
los sistemas coloidales no son homogéneos, entonces équé es un sistema
coloidal? équé ejemplos conocemos? écuadl es la importancia que tienen?

En respuesta a la primera pregunta: si no supiéramos que un sistema coloidal
no es homogéneo, no sabriamos que gracias a la naturaleza diferencial de las
fases que lo componen, pueden llegar a absorber suciedad limpiando una
superficie. Estamos hablando, en este ejemplo puntual, de una dispersién
micelar de detergentes (o surfactantes, aunque los términos no pueden ser
estrictamente intercambiables). Los sistemas coloidales mas relevantes
tienen surfactantes en su composicion y a continuacion me enfocaré
principalmente en estos. Por lo tanto, ahora vamos a seguir respondiendo las
preguntas para aclarar un poco mas este tema.

Los sistemas coloidales son sistemas heterogéneos formados por dos fases
bien definidas. A diferencia de los sistemas homogéneos, como una disolucion
no saturada de NaCl en agua, aqui se pueden diferenciar dos componentes.
Entonces podemos decir que tienen una fase que se dispersa en otra con
limites bien marcados. A la fase dispersa se le puede llamar discontinua y a
la dispersante continua. Estas pueden ser de naturaleza muy diversa pero
siempre cumpliendo la regla de que la fase discontinua debe poseer un
tamafio de particula individual de 1 a 1000 nm (1um). Por lo visto, hemos
empezado a describir sistemas submicrométricos, de otra manera,
nanomeétricos. La fase dispersante (o externa) puede ser sdélida (un metal o
aleacion), semisolida (gel) o liquida (una solucidn) y la dispersa (o interna)
liguida o gaseosa. Obviamente, y como no podia ser de otra manera, hay
excepciones.

En la industria alimenticia, farmacéutica, cosmética y electronica aparecen
numerosos ejemplos de sistemas coloidales. Las tres primeras muestran
muchisimos puntos de contacto donde entrarian algunos tipos de emulsiones
y espumas. Entre la segunda y la cuarta hay un ejemplo que se roba todas
las miradas, los cristales liquidos. LCD es el acronimo de liquid crystal display
(pantalla de cristal liquido) y es la base tecnoldgica de la cual surgen las
pantallas planas. En el campo farmacéutico, mdas precisamente, como
sistemas transportadores de drogas (Drug Delivery Systems, DDSs), forman
un mundo aparte. Dentro de los DDSs liquidos y semisdlidos encontramos
innumerables formulaciones que responden a la clasificacion de sistemas
coloidales (Figura 1).
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C:Fase oleasa o no polar
Figura 1. Sistemas coloidales basados en sistemas con surfactantes.

¢Quién no se ha aplicado una crema alguna vez? Las cremas son emulsiones,
un tipo particular de sistema coloidal, donde ambas fases son liquidas, siendo
la interna menor a 1000 nm. Pueden presentarse como directas, cuando la
fase externa es acuosa y la interna oleosa, o reversa/inversa cuando sucede
lo contrario. Lo interesante, es que se encuentran estabilizadas por una
membrana de surfactante o mas de uno.

Los surfactantes son moléculas que tienen la capacidad dual de disolverse en
un medio acuoso (0 mas polar) y uno no acuoso o bien oleoso (menos polar).
Por lo tanto, estas moléculas se encuentran orientadas entre las dos fases
disminuyendo la tension interfacial (entre las fases).

Las emulsiones cuando poseen un tamafio de particula grande (mayores a
1000 nm) se denominan groseras o gruesas, pero hay otras que se llevan
toda la atencién en el campo farmacéutico que son las micro y las
nanoemulsiones (ME y NE). Lo que resulta interesante es que por sus prefijos
se puede tender a caer en una confusidn y pensar que las ME tienen tamanos
de fase interna en el orden del micrometro y las NE en el orden del nandmetro
y esto es falso. Tanto ME como las NE tienen tamafos muy parecidos en el
orden de los ~100-200 a ~300-400 nm. Entonces aca surge una pregunta,
écémo las diferenciamos? Principalmente por el método de preparacion y por
su comportamiento frente a las condiciones del entorno. Ambas emulsiones
pueden ser directas o0 reversas/inversas, pero las ME son
termodindmicamente estables, o sea, se producen espontaneamente cuando
se cumplen determinadas condiciones de proporcion entre los solventes que
forman las fases, concentracion de surfactantes (las ME también necesitan
co-surfactantes) y temperatura. La NE no son termodinamicamente estables,
sino cinéticamente estables, o sea, no se producen espontaneamente, sino
que es necesario desarrollarlas bajo estricto mezclado de sus componentes y
aplicando una alta energia (como la proporcionada por un homogeneizador
de alta presion) o mediante un cambio controlado de temperatura
(temperatura de inversién de fase). Las NE son sistemas muy atractivos como
DDSs ya que las condiciones del entorno no afectan a su estabilidad (dentro
de ciertos limites) por lo que pueden ser diluidas muchas veces y seguir
manteniendo su tamafo de particula (Benedini y Messina, 2022a).
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Existen unos sistemas mas novedosos que se llaman autoemulsionables (se
conocen en inglés como Self Emulsifying Drug Delivery Systems, SEDDSs),
donde los componentes de la fase interna, los surfactantes y los agentes
farmacéuticos activos (principios activos o drogas) se mezclan y se
incorporan en un dispositivo de administracion, como una capsula, pero sin
utilizar una fase externa. Cuando la capsula es ingerida, se degrada, libera el
contenido y el mismo fluido estomacal forma la fase externa de la emulsidn
gque puede ser nano o micro segun como haya sido disefiada (Singh,
Bandopadhyay, Kapil, Singh, y Katare, 2009).

Existen otros sistemas coloidales mas simples basados en surfactantes, las
micelas o sistemas micelares y los niosomas. Debido a su capacidad dual los
surfactantes se orientan en la interfase. En el caso de las micelas, las cabezas
polares se orientan hacia el disolvente polar que, si es externo, se llaman
micelas directas (como las emulsiones) o reversas/inversas en caso contrario.
A diferencia de las emulsiones, en las micelas directas no hay un solvente no
polar (oleoso) en su interior, sino que el interior no polar esta formado por
las colas hidrocarbonadas o porcion apolar del surfactante. Esto les permite
disolver o transportar farmacos liposolubles, en los casos de formulaciones
farmacéuticas, pero también funcionar como detergentes capturando la
suciedad y arrastrarla sin que se redeposite en la superficie. O sea, iel poder
de las micelas lo observamos en la vida cotidiana mientras lavamos los platos!
Los niosomas tienen la misma naturaleza que las soluciones micelares, con
la diferencia de que en lugar de poseer una capa de surfactantes en la
interfase poseen dos. Digamos que son como un liposoma, que en lugar de
estar formado por una doble capa de fosfolipidos como si fuera una
membrana celular, estan formadas por surfactantes no-fosfolipidicos
conteniendo una solucidn acuosa en su interior (Figura 1) (Benedini y
Messina, 2022b).

Es importante remarcar que, para mejorar la estabilidad de los liposomas se
utilizan otras moléculas en general liposolubles como el colesterol. En sintonia
con los liposomas, se encuentran unas vesiculas que poseen una composicion
similar a estos (con fosfolipidos), pero provienen de las células eucariotas:
los exosomas y las vesiculas extracelulares. Estas vesiculas prometen ser los
nuevos DDSs, sin embargo, sus métodos de aislamiento siguen siendo muy
costosos (D'Elia, Gravina, Benedini, y Messina, 2024). Finalmente, los
cristales liquidos (CL) son los sistemas coloidales menos difundidos en su
concepto, aunque el acrénimo LCD, cuando hablamos de pantallas de
dispositivos, es algo muy comun. Los CL son llamados también mesofases.
Esto se debe a que poseen propiedades intermedias entre sélidos y liquidos.
Entonces, poseen un cierto orden espacial de los solidos (cristalinos), por los
que las moléculas del surfactante o agregados de ellas (pueden ser micelas)
ocupan un lugar particular en el espacio formando algo parecido a una red
cristalina y adicionalmente, asumen la capacidad de fluir de una fase liquida.
Se han descripto numerosas mesofases pero principalmente se dividen en
dos grupos: los termotropicos, que se forman por variacién de la
temperatura; y los liotropicos, que se forman por variaciéon de la
concentracioén del surfactante. Como siempre, hay algunos matices que hacen
mas dificil esta clasificacion. Estas estructuras forman parte de nuevas formas
de vehiculizacion de farmacos, sobre todo, de los liposolubles (Benedini y
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Messina, 2021). En la figura 1 se muestra un ejemplo de un cristal liquido
laminar (liotrépico).

REFLEXION FINAL

Hoy en dia los sistemas coloidales siguen despertando el mismo entusiasmo
que el siglo XIX. En aquellos tiempos, se estudiaron con el objetivo de
descifrarlos y hoy, usando técnicas y conceptos basados en aquellos
descubrimientos, los utilizamos, adaptamos, y modificamos con objetivos
cientificos basicos, pero también asumiendo que forman un grupo excelente
de herramientas para mejorar tanto el tratamiento como el diagndstico de
enfermedades. Los conocimientos en sistemas coloidales también se aplican
a otras industrias como la petroquimica. Traer a la actualidad conceptos que
comenzaron a tomar forma hace mas de 100 afios y que se aplican al
desarrollo de sistemas complejos, como son los sistemas coloidales, me hace
recordar un concepto descripto por Friedrich Nietzsche, entre otros autores,
el cual refiere a que la originalidad radica en cdmo se reinterpreta lo ya
conocido.
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