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RESUMEN

TITULO: MODIFICACION DE ESPUMAS CERAMICAS DE CARBON VITREO
RETICULADO-BIOVIDRIO CON CHITOSAN PARA SU POTENCIAL APLICACION
EN INGENIERIA DE TEJIDO OSEO*

AUTORES: YEILLY SMITH BUITRAGO MANRIQUE Y CARLOS DANIEL RUEDA
MARTINEZ**

PALABRAS CLAVES: ESPUMAS CVR, RECUBRIMIENTOS, BIOVIDRIO,
CHITOSAN, SBF.

DESCRIPCION:

En este trabajo se realizaron modificaciones de las espumas de carbdn vitreo
reticulado recubriéndolas con biovidrio variando el nUmero de capas depositadas
(1, 2y 3) con composicion de 65 % SiO,, 5 % P,05y 30% CaO utilizando el método
sol-gel y con biovidrio-chitosan con concentraciones de la solucion polimérica de 1,
3y 5% plv, lo anterior con el fin de mejorar las caracteristicas bioactivas y mecanicas
de las espumas CVR. Los recubrimientos de biovidrio y biovidrio-chitosan fueron
caracterizados mecanicamente evaluando su resistencia a la compresion y
morfolégicamente realizando el analisis por medio de Microscopia Optica y
Microscopia electrénica de barrido (SEM). Se evalud la capacidad de formacion de
apatitas de los sistemas CVR/biovidrio y CVR/biovidrio-chitosan mediante ensayos
de inmersion en solucion de fluido corporal simulado (SBF). Los resultados
obtenidos evidenciaron que a medida que aumenta el nGmero de capas de biovidrio
aumenta la deposicién del recubrimiento, pero este a su vez disminuye las
propiedades mecanicas de las espumas CVR, estas propiedades mecanicas se
vieron mejoradas con el aumento de la concentracion de la solucion polimérica de
chitosan. Los estudios de inmersion en SBF demostraron la reactividad de los
andamios CVR/biovidrio y CVR/biovidrio/chitosén, asi como el caracter inerte de las
espumas CVR no modificadas.

*Trabajo de grado
**Facultad de Ingenieria fisicoquimicas. Escuela de Ingenieria Metallrgica. Director: PhD. Elcy Maria
Cérdoba Tuta. Codirector: MsC. Diego Hernandez Pardo
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ABSTRACT

TITLE: MODIFICATION OF RETICULATED VITREOUS CARBON CERAMIC
FOAMS - BIOGLASS WITH CHITOSAN FOR ITS POTENTIAL APPLICATION IN
OSEO FABRIC ENGINEERING *

AUTHORS: YEILLY SMITH BUITRAGO MANRIQUE AND CARLOS DANIEL
RUEDA MARTINEZ **

KEY WORDS: CVR FOAMS, COATINGS, BIOGLASS, CHITOSAN, SBF.
DESCRIPTION:

In this work, modifications of the reticulated vitreous carbon foams were made by
coating them with bioglass by varying the number of deposited layers (1, 2 and 3)
with a composition of 65% SiO2 ", 5%" P20s and 30% CaO using the sol-gel method
and with biovidrio-chitosan with polymer solution concentrations of 1, 3 and 5% w /
v, so that to improve the bioactive and mechanical characteristics of CVR foams.
The bioglass and bioglass-chitosan coatings were characterized mechanically
evaluating their compression strength and morphologically performing the analysis
by using optical microscopy and scanning electron microscopy (SEM). Apatite
formation capacity of the CVR / bioglass and CVR / bioglass-chitosan systems was
evaluated by immersion tests in simulated body fluid solution (SBF). The results
obtained showed that as the number of layers of bioglass increases the deposition
of the coating increases, but on the other hand decreases the mechanical properties
of the CVR foams, these mechanical properties were improved with the increase in
the concentration of the chitosan polymer solution. Immersion studies in SBF
demonstrated the reactivity of the CVR / biovidrio and CVR / bioglass / chitosan
scaffolds, as well as the inert character of the unmodified CVR foams.

*Trabajo de grado
**Facultad de Ingenieria fisicoquimicas. Escuela de Ingenieria Metallrgica. Directores: PhD. Elcy
Maria Cérdoba Tuta. Codirector: MsC. Diego Hernandez Pardo
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INTRODUCCION

Una de las principales lineas de la ingenieria de tejidos lo constituye el tratamiento
y regeneracion de tejido éseo a partir de materiales naturales y sintéticos. Las
proétesis naturales u organicas presentan gran compatibilidad con el cuerpo humano
para ser usadas en la regeneracion de tejidos blandos y duros. Sin embargo,
pueden transmitir enfermedades degenerativas al contacto con tejido éseo en buen
estado, asi como limitaciébn en la obtencion de las mismas. En aplicaciones de
regeneracion o reemplazo de tejido duro donde las propiedades mecéanicas de los
implantes es uno de los criterios mas importantes para el desempefio, es posible
encontrar algunos metales y aleaciones adecuados por su resistencia y tenacidad,
aunque no presentan biodegradabilidad durante el tiempo de incubacién ni

formacion de tejido nuevo?.

En las dltimas décadas, la ingenieria de tejido 6seo ha centrado su atencion en
materiales no metalicos, tales como: ceramicos, polimeros y compuestos, dado que
estos materiales no representan toxicidad alguna durante su implante, incubacion y
respectiva degradacion?. Con base en lo anterior surge la necesidad de construir un
implante que sea resistente, funcional y cuya estructura sea muy similar a la
presente en el tejido 6seo. La fabricacion de andamios de carbdn vitreo reticulado
se ha convertido en un tema de investigacion debido a su estructura muy porosa
interconectada que simula las funciones del tejido en términos de estructura y
funcionalidad. Si bien, las espumas CVR no son biodegradables, permiten la

adherencia celular y posterior restauracion del hueso. Cabe resaltar el poco estudio

1 GIRALDO. O. Vidrio bioactivo: antecedentes, tendencias y prospectivas. Colombia y el mundo,
2016, no.9, pp. 41-52.

2 QUIROGA, Gisela et al. Fabricacién de recubrimientos compuestos de Bioglass®/poli(e-capro-
lactona) obtenidos por co-deposicion electroforética sobre acero inoxidable. Rio de Janeiro: Materia,
2018, vol. 23, no. 2, e12097.
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realizado hasta hoy sobre los andamios de CVR que puedan definir su aplicacion
en tejido3.

Se han desarrollado materiales ceramicos, tal como los biovidrios, los cuales
cumplen a cabalidad la funcién de bioactividad, debido a que tienen la capacidad de
enlace con los tejidos del cuerpo humano permitiendo la formacion de
hidroxiapatitas que en consecuencia le confieren propiedades de
osteoconductividad, osteoinductividad, y la reabsorcién del vidrio bioactivo. No
obstante, estos vidrios a base de silicatos presentan poca resistencia mecénica en
comparacion al tejido éseo, limitando sus aplicaciones a materiales de relleno o de
recubrimiento sobre matrices estructuralmente idéneas®. Sin embargo, para
aprovechar las ventajas de los vidrios bioactivos y considerando su debilidad, se
han desarrollado estudios con miras a mejorar su resistencia mecanica y tenacidad
destacandose el uso de polimeros sintéticos y naturales para el mejoramiento de
sus propiedades mecanicas®. Si bien, los polimeros sintéticos pueden mostrar mejor
comportamiento cuando se recubre el relleno o recubrimiento de vidrio bioactivo, la
fabricacion de los polimeros sintetizados utiliza solventes que pueden llegar a hacer
dafio en las células huésped del tejido debido a su naturaleza téxica®. Con base en
lo anterior, se ha hecho mas atractivo el uso de polimeros naturales sin presencia
de solventes potencialmente toxicos. Recientemente investigadores como
Motealleh et al.”, han demostrado que los polimeros naturales pueden mejorar tanto

la bioactividad como la resistencia mecanica de la matriz bioceramica.

3 TERAN, N. Desarrollo de andamios de carbén vitreo reticulado de celda poliédrica a partir de
sacarosa para aplicaciones de ingenieria de tejido éseo. Universidad Industrial de Santander, 2018.
4 GIRALDO, Op. Cit.

5 EQTESADI, Siamak; MOTEALLEH, Azadeh; PAJARES, Antonia; GUIBERTEAU, Fernando; y
MIRANDA, Pedro. Influence of sintering temperature on the mechanical properties of e-PCL-
impregnated 45S5 bioglass-derived scaffolds fabricated by robocasting. Journal of the European
Ceramic Society, 2015, vol. 35, no. 14, pp.3985-3993.

6 LI, J.J.; et al. Multiple silk coatings on biphasic calcium phosphate scaffolds: effect on physical and
mechamical properties and in vitro osteogenic response of human mesenchymal stem cells.
Biomacromolecules, 2013, vol 14, pp. 2179-2188.

" MOTEALLEH, et al. Op. Cit.
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Con base en lo anterior, el alcance del presente trabajo fue fabricar espumas de
carbon vitreo reticulado modificadas con biovidrio y chitosan con el fin de mejorar

sus propiedades mecanicas y de bioactividad.
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1. OBJETIVOS

1.1 OBJETIVO GENERAL

e Desarrollar espumas de carbon vitreo reticulado (CVR) modificadas con biovidrio

y chitosan como estrategia para mejorar sus propiedades bioactivas y mecanicas.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Obtener espumas CVR con caracteristica morfologicas similares a las del hueso
humano y determinar sus propiedades mecéanicas y bioactivas.

e Evaluar el efecto del biovidrio en las propiedades mecéanicas y bioactivas de las
espumas de carbon vitreo reticulado.

e Estudiar la influencia del chitosan en las propiedades mecanicas y bioactivas de
las espumas de carbdn vitreo reticulado — biovidrio.

19



2. METODOLOGIA EXPERIMENTAL

El presente trabajo de investigacion se llevd a cabo en 5 etapas, las cuales se

describen a continuacion.
2.1 FABRICACION DE ESPUMAS CVR

Las espumas CVR se obtuvieron utilizando el método de réplica sobre plantillas de
sacrificio, empleandose esponjas comerciales de poliuretano de densidad 30,

cortadas en cubos de 1,5 cm de lado, impregnandolas en una resina de sacarosa la

cual se obtiene de una solucién de sacarosa con concentracion 0.4g/mLy 2x10°N
de HNO3, manteniéndose en la estufa a 70°C durante 48 horas. Siendo esta resina
la precursora de las espumas CVR. Luego de la impregnacion de la esponja con la
resina, el exceso de esta se retira mediante la extrusion de la esponja impregnada
en una cilindradora. La temperatura de carbonizacion a la cual fueron sometidas las
espumas fue de 1000°C bajo atmésfera inerte de N,, con calentamiento a una
velocidad de 5°C/min y con un tiempo de sostenimiento de 1 hora, dicho
procedimiento se baso6 en la metodologia desarrollada previamente en el grupo de

investigacion GIMATS.
2.2 MODIFICACION DE LAS ESPUMAS CVR CON BIOVIDRIO
La primera modificacion de las espumas consisti6 en depositar el bioceramico

(biovidrio) en la superficie de los ligamentos de las espumas CVR por medio del

meétodo sol-gel, siguiendo el protocolo descrito a continuacion:

8 TERAN, Op. Cit.
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En primer lugar se ajusté una metodologia para preparar biovidrio utilizando como
precursores tetraetilortosilicato (TEOS), nitrato de calcio tetrahidratado
(Ca(NO3),4H,0) y trietil fosfito (TEP) obteniéndose una composicion de 65

% SiO,, 5 % P,05y 30% CaO, esto basado en los trabajos de grado de S. Quiroga,
2011y D. Nifio, 2017°1°, Con el fin de fijar un rango de viscosidades adecuado para
realizar los recubrimientos, y que estos a su vez presentaran la menor cantidad de
defectos, se determind la curva de gelificacibn del sol de biovidrio. El
comportamiento de la curva refleja la variacién de la viscosidad promedio de 3
medidas en funcion al tiempo después del calentamiento del sol (envejecimiento) a
60°C, la determinacion de las viscosidades se realizo utilizando un viscosimetro
marca Brookfield modelo LVDV-II. A partir de la curva de gelificacion se determin6
el tiempo de envejecimiento del sol mas adecuado para la obtencion de los

recubrimientos.

2.2.1 Metodologia para obtencién de recubrimientos de biovidrio sobre las
espumas CVR. Previamente a realizar la deposicion del biorecubrimiento, las
espumas CVR fueron sometidas a un pretratamiento donde se sumergieron en
acetona, posteriormente en solucién acuosa de &cido sulfurico 1M y nuevamente en
acetona, por media hora cada inmersion con el fin de favorecer su hidrofilicidad. La
espuma CVR se sumergié en el sol dentro de una camara de vacio durante un
tiempo de 15 minutos, con el fin de asegurar la penetracion del liquido en el interior
de la estructura porosa de la espuma. Posteriormente, el exceso de sol se retird
exponiendo la espuma recubierta con el sol a un proceso de rotacion a 2000 RPM
durante 60 s por medio de la técnica “Spin Coating”. Esto siguiendo el protocolo

planteado por Zhang et al.'l. Finalmente, las espumas recubiertas se trataron

9 QUIROGA, S. Efecto de la composicion de los recubrimientos mixtos de biovidrio/TiO2 en sus
caracteristicas bioactivas. Universidad Industrial de Santander, 2011.

10 NINO, D. Reforzamiento de espumas de carbén vitreo utilizando recubrimientos de biovidrio
fabricados por el método sol-gel. Universidad Industrial de Santander, 2017.

11 ZHANG, H., et al. Coating of open cell foams. Industrial and Engineering Chemistry Research,
2012, vol. 51, no. 27, pp. 9250-9259.
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térmicamente a 700°C, aplicando una rampa de calentamiento de 3°C/miny 1 hora

de sostenimiento bajo atmosfera inerte de N, con flujo de 0,15 mL/min.

Con el fin de evaluar el efecto del espesor de los recubrimientos de biovidrio en las
propiedades fisico-mecanicas y bioactivas de las espumas CVR/biovidrio, se
desarrollaron recubrimientos con 1,2 y 3 capas del sol de biovidrio con viscosidad
entre 3 y 5 cP. La morfologia, resistencia a la compresion y reactividad in vitro de
las espumas CVR/biovidrio se evaluo tal como se especifica en los numerales 2.4y
2.5. Tal caracterizacién permitié seleccionar el recubrimiento mas adecuado para
continuar con la evaluacién de la segunda modificacion de las espumas, con

chitosan.

2.3 MODIFICACION DE LAS ESPUMAS CVR-BIOVIDRIO CON CHITOSAN

La segunda modificacion consistié en depositar una capa del polimero natural en la
superficie de las espumas CVR/Biovidrio previamente seleccionadas. El protocolo

utilizado se describe a continuacion:

2.3.1 Desarrollo de la metodologia para la obtencién de recubrimiento de
chitosan sobre las espumas CVR/biovidrio. Las soluciones poliméricas de
chitoséan se prepararon siguiendo el procedimiento desarrollado por Motealleh et al.,
2018%. En la presente investigacion se utilizé chitosan marca Aldrich. Brevemente,
el procedimiento consistié en disolver las cantidades adecuadas del polimero en
una solucién acuosa al 2% v/v de acido acético bajo agitacion magnética a 60°C, se
prepararon concentraciones de solucion de chitosan de 1, 3y 5 % p/v. Las espumas
CVR/biovidrio se recubrieron con una capa de solucion de chitosan mediante el
proceso de inmersion — extraccion. Las espumas se mantuvieron sumergidas en la

solucion durante un tiempo de 15 minutos dentro de una camara de vacio, con el fin

12 MOTEALLEH, A. et al. Op. Cit.
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de garantizar que la solucion polimérica penetrara hacia el interior del cerdmico
poroso. El exceso de liquido se retird con ayuda de la técnica Spin Coating a una
velocidad de rotacion de 2000 RPM, durante 60 segundos. Posterior a esto, se
procedi6 al curado de la capa de chitosan, para lo cual las espumas se mantuvieron
en una estufa a 37 °C durante un tiempo de 48 horas. Las espumas asi obtenidas
se caracterizaron fisica y mecanicamente, tal como se describe en el numeral 2.4.
También se estudi6 el efecto de las modificaciones realizadas sobre su reactividad

en fluido fisiolégico simulado (ver numeral 2.5).

2.4 CARACTERIZACION FiSICO-MECANICA DE LAS ESPUMAS

La morfologia de las espumas CVR con y sin modificaciones fueron analizadas a
través de las técnicas de microscopia Optica confocal y electronica de barrido. Se
evaluo la calidad de los recubrimientos sobre los ligamentos de las espumas CVR.
Por su parte, la caracterizacion mecéanica consistio en la determinacion de la
resistencia a la compresion de las diferentes espumas. Tales ensayos se realizaron
en una maquina universal de ensayos marca Tinius-Olsen modelo H25KS, a una
velocidad de deformacion de 0.05mm/s y 4 mm de distancia total recorrida, con base
en la norma ASTM C1424-15. Se tomaron 8 réplicas de cada tipo de espuma,
determinandose la diferencia significativa a través de analisis estadistico mediante

el método de distribucion Weibull.

2.5 CAPACIDAD DE FORMACION DE APATITAS

Las pruebas de reactividad in vitro en fluido fisioldgico simulado (SBF) de las
diferentes espumas CVR, CVR/biovidrio, CVR/biovidrio-chitosan y CVR/chitosan se
realizaron sumergiendo las espumas en 100 mL SBF, con la composicion propuesta

por Kokubo y Takadama?3. El tiempo de inmersion fue de 7 dias, para lo cual se

13 KOKUBO, T. y TAKADAMA, H. How useful is SBF in predicting in vivo bone bioactivity?
Biomaterials, 2006, vol. 27, no. 15, pp. 2907-2915.
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utilizé un bafo termostatado marca Thermo scientific, manteniendo una temperatura
de 36.5°C. El fluido se renovo al cabo de los primeros 4 dias con el fin de simular
los procesos de intercambio y circulacion de fluidos los cuales ocurren en el cuerpo.
Una vez finalizado el tiempo de inmersion en SBF se lavaron las espumas con agua
desionizada, posterior al lavado se mantuvieron las espumas en una estufa a 50°C
durante un tiempo de 24 horas. La formacion de apatitas se evalu6 con la ayuda de
las técnicas de Microscopia Electronica de Barrido (SEM), Espectroscopia de

Dispersion de Energia de Rayos X (EDS) y Espectroscopia FT-IR.
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3. RESULTADOS Y ANALISIS

3.1 OBTENCION Y CARACTERIZACION DE ESPUMAS CVR RECUBIERTAS
CON BIOVIDRIO

3.1.1 Curva de gelificacion del sol de biovidrio. EI comportamiento de la
viscosidad del sol de biovidrio en funcidén del tiempo, se observa en la figura 1.
Destacandose dos zonas las cuales representan las medidas de viscosidad
obtenidas antes y después del calentamiento en bafio Maria con temperatura de
envejecimiento de 60°C, la viscosidad , (1.84 cP) representa la viscosidad del sol
inicial después de 12 horas de agitacion a temperatura ambiente. Posterior a esto
se inici6 el calentamiento durante 4 horas y 40 minutos, con el fin de acelerar la
cinética de polimerizacion del sol, luego de esto se mantuvo el sol bajo agitacion a
temperatura ambiente durante un tiempo de 20 minutos al cabo de este tiempo se
midio la viscosidad p, (2.65 cP), para las siguientes medidas de viscosidad el sol se
mantuvo a temperatura ambiente hasta su gelificacion, alcanzandose el punto de

gel luego de aproximadamente 10 horas y 20 minutos.

Figura 1. Curva de viscosidad vs tiempo para sol de biovidrio.
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Una vez obtenida la curva de gelificacion se establecioé un rango de viscosidades del sol
de y, a Y, (3-5 cP) siendo estas medidas de viscosidad las mas adecuadas para la
obtencion de los recubrimientos, ya que con ellas se facilita la impregnacion de la
espuma CVR. Lo anterior se analizé en ensayos preliminares del estudio de viscosidad,
observandose que en ese rango de viscosidades se obtenia un recubrimiento

homogéneo y con menor cantidad de defectos como obstruccion de poros.

3.1.2 Espectros infrarrojos. En la figura 2, se pueden observar los espectros
infrarrojos de los soles de biovidrio a tiempos entre 0 y 80 minutos después de
realizado el envejecimiento. En todos los espectros se pueden identificar las bandas
de absorcion caracteristicas para el alargamiento del grupo O-H, la cual se presenta
a 3283 cm™, este tipo de banda con intensidad fuerte y amplia se produce debido
al solvente (agua)®. Por otro lado, la banda alrededor de 1630 cm™ se puede
asignar a modos de flexién del grupo hidroxilo O-H por deformacién angular de la
molécula de agua'®. También se distingue una banda del grupo Si-O-H 1180 cm"’
correspondiente a la autocondensacion de las moléculas formadoras de en laces
Si-O-Si presente a 970 cm™"16, Al comparar los espectros FT-IR obtenidos no se
observan variaciones representativas en sus bandas debido a la poca condensacién
alcanzada, relacionada al corto rango de viscosidades (3-5 cP). Por otro lado, a
2110 cm™ se presenta la banda relacionada a enlaces de oxigeno no enlazante de

tipo C-O-H'. Finalmente, las vibraciones del grupo P-O se ubican a 1080 cm™" 18,

14 ESTUPINAN. H. A., et al. Effect of the addition of bioglass and hydroxyapatite in polylactide acid
on surface adsorption phosphates. Avances Investigacién en Ingenieria, 2010, vol. 1, no. 1, pp. 36-
37.

15 DUARTE, S. Sintesis y caracterizacion de fosfatos de calcio por el método sol-gel. Universidad
Nacional de Asuncion, 2012.

16 VELASCO, M. J.; RUBIO, y OTEO, J. L. Estudio por espectroscopia infrarroja de la reaccion de
hidrolisis y policondensancion del TEOS en presencia de PDMS. Boletin de la Sociedad Espafiola
de Ceramica y Vidrio, 2001, vol. 40, no. 1, pp. 37-42.

17VERDUZCO, L. Materiales de carbén micro-mesoporosos obtenidos del Brosimum Alicastrum para
aplicaciones en generacion de energia. Centro de Investigacion Cientifica de Yucatan, A.C, 2018.

18 FATHI., M. H.; y DOOST-MOHAMMADI, A. Preparation and characterization of sol-gel bioactive
glass coating for improvement of biocompatibility of human body implant. Materials Science and
Engineering: A, 2008, vol. 474, no. 1-2, pp. 128-133.
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Figura 2. Espectros F-TIR del sol de biovidrio a diferentes tiempos de gelificacion
luego del envejecimiento a 60°C.
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En la figura 3, se observan los espectros infrarrojos obtenidos para la espuma CVR
original y las modificadas con 1, 2 y 3 capas de biovidrio. El espectro de la espuma
CVR sin modificacién presenta una banda relacionada a los grupos O-H alrededor
de los 2100cm™1°. Por otro lado, se presentan bandas de vibraciones de
alargamiento relacionadas con los grupos C-H y C=0 a 2600cm™'y alrededor de
1900 cm™ respectivamente?, este tipo de bandas son caracteristicas de las
estructuras carbonaceas como las presentes en el carbén vitreo?!. De estos también

se observa la banda tipica del enlace Si-O-Si entre 1135 a 1037 cm™".

19 TERAN, Op. Cit.

20 KOSUKA, H. On ceramic Thin Film Formation from Gels. Evolution of Stress, Cracks and Radiative
Striations. Journal of the Ceramic Society of Japan, 2003, vol. 111, n0.1297, pp. 624-632.

21 NARASIMMAN, R.; y PRABHAHARAN, K. Preparation of carbon foams with enhanced oxidation
resistance by foaming molten sucrose using a boric acid blowing agent. Carbon N Y, 2013, vol. 55,
pp. 305-312.
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Figura 3. Espectros FT-IR de la espuma CVR original y modificadas con 1, 2y 3
capas de Biovidrio.
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En el espectro de la espuma CVR con 1 capa de biovidrio, la banda relacionada con
el enlace Si-O-Si a 1135 cm™' presenta mayor longitud de onda que la banda
relacionada al mismo enlace Si-O-Si en los espectros de las espumas CVR con 2y
3 capas. Este comportamiento ha sido referido por investigadores como E. Bonilla??,
donde se plantea que cuando las bandas relacionadas con Si-O-Si se desplazan
hacia mayores longitudes de onda de 1130 hasta 1180 cm™1, las redes presentes
de Si-O-Si vienen de soles que han alcanzado mayor condensacién. Las espumas
CVR con 2 y 3 capas pueden presentar redes de menor condensacion debido al
poco tiempo de secado del bioceramico entre la aplicacion de cada capa.
Finalmente, las vibraciones del grupo P-O se ubican a longitudes de onda
comprendidas a 562-603 cm™' 23. Es evidente que estas dos Ultimas bandas son
mas pronunciadas en los espectros de las espumas CVR con 2 y 3 capas en

comparacién con aquella que se presenta en el espectro de la espuma CVR con 1

22 BONILLA E. Nuevos materiales compuestos polimero- ceramica para la regeneracién y reparacion
Osea. Universidad Nacional de Colombia, 2014.

2 BRAVO, 0., y SIERRA, J. Efecto de la alimina en las propiedades fisicas, quimicas,
electroquimicas y bioactivas de recubrimientos de biovidrio compuesto por 64%SiO2-31%CaO-
5%P205 soportados sobre acero AISI 316L. Universidad Industrial de Santander, 2013.
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capa de biovidrio, lo que esta relacionado con la mayor cantidad de biocerdmico
depositado?*.

3.1.3 Micrografias espumas CVR/Biovidrio. En la figura 4 se comparan las
micrografias 6pticas de las espumas CVR sin y con recubrimiento de biovidrio. Las
imagenes indican que, como era de esperarse, a medida que se aumenta el nUmero
de capas del bioceramico, se hace mas evidente el depdésito de tal material, con
tonalidad clara sobre los ligamentos de las espumas. De las micrografias también
se puede concluir que el proceso de obtencion de los recubrimientos no modifico de
manera significativa la morfologia de la estructura porosa del sustrato de CVR.

Figura 4. Micrografias épticas de las espumas CVR y CVR modificadas con 1,2y
3 capas de sol de biovidrio. (a-c-e-g) 70X; (b-d-f-h) 140X.

CVR sin modificar CVR recubierta con 1 capa de BV
@ o 0 . © _ A

En la figura 5, se muestran las micrografias obtenidas por SEM de la espuma CVR sin
modificar con poros no obstruidos cuyo didametro promedio medido fue de 400.08 um y

24 BRAVO. O., SIERRA. J., ACEVEDO. P., y CORDOBA. E. Sintesis y caracterizacion de
biorecubrimientos de biovidrio. 2014, no. 5, pp. 224-230.
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modificada con 3 capas de biovidrio. Al comparar las imagenes, se puede observar el
deposito de biovidrio el cual recubre una gran parte de los ligamentos que delimitan los
poros de la espuma modificada. Es evidente que el bioceramico experimento
agrietamiento debido a su contraccion por efecto de su densificacion y eliminacion de
sustancias volatiles, tal y como se observa en la micrografia (5-b) a 400x donde estan

presentes algunas particulas ceramicas deslaminadas?®.

Figura 5. Micrografias SEM de la espuma CVR sin modificar y modificada con 3
capas de recubrimiento de sol de biovidrio. (a-c) 100X; (b-d) 400X

CVR sin modificar CVR recubierta con 1 capa de BV

En la tabla 1, se comparan los valores de los espesores de cada capa de
recubrimiento de biovidrio depositado sobre la superficie de la espuma CVR, los
cuales fueron determinados empleando microscopia Optica digital. Tales espesores
se calcularon a partir de los valores promedio de los didmetros de los ligamentos de
las espumas CVR/biovidrio y CVR, ver Anexo A. Tal como se esperaba al aumentar
el nimero de capas depositadas de biovidrio de 1 a 3 se aumenta el espesor del

recubrimiento obtenido pasando de 3.7 a 10.5 um respectivamente.

25 BRAVO, 0., y SIERRA, J. Efecto de la alimina en las propiedades fisicas, quimicas,
electroquimicas y bioactivas de recubrimientos de biovidrio compuesto por 64%SiO2-31%CaO-
5%P205 soportados sobre acero AISI 316L. Universidad Industrial de Santander, 2013.
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Tabla 1. Espesores de los recubrimientos de biovidrio depositados en las espumas
CVR.

Espuma Espesor de ligamento [um] Espesor del recubrimiento [um]
CVR 43.00 £ 5.82 -
CVR/1CBV 50.50 + 11.30 3.75
CVR/2CBV 56.54 + 11.21 6.77
CVR/3CBV 64.07 £ 12.80 10.54

3.1.4 Resistenciaalacompresion. En latabla 2 se comparan los valores promedio
de la resistencia a la compresion de las espumas. La resistencia a la compresion
fue mayor para las espumas CVR sin modificar que las recubiertas con biovidrio,
obteniéndose para la primera un valor de 0,30 £+ 0,06 MPa. Comparando las
espumas recubiertas con biovidrio se observo un incremento en su resistencia, entre
la primera y segunda capa depositada, alcanzando con 2 capas un valor de
resistencia cercano a la espuma CVR original. La espuma CVR recubierta con 3
capas de biovidrio presentd el menor valor de resistencia a la compresion, 0,17 +
0,02 MPa. Por otro lado, se empled una distribucidén estadistica determinando los
valores del médulo de Weibull (m,,), siendo este el mas utilizado para el analisis de
medidas de resistencia, permitiendo a su vez predecir el tiempo de vida util de los
materiales. En el caso del bioceramico, los concentradores de esfuerzo que dieron
lugar a las grietas volumétricas o superficiales donde la grieta con méas crecimiento
gue se forma determina la resistencia que puede soportar el material. Relacionando
asi el médulo de Weibull con la probabilidad de presentar fractura®®. Para las
espumas CVR y CVR/biovidrio, el modulo de Weibull se encuentra dentro del rango
entre 4.50 y 8.57, siendo el médulo de Weibull mas bajo, 4.5 para las espumas CVR
sin modificar, Este moédulo aumentd para las espumas modificadas con el
bioceramico. No obstante, al comparar los valores para las espumas CVR
modificadas, se observa que el médulo disminuye al aumentar el nUmero de capas

de biovidrio. De lo anterior se puede inferir que las espumas CVR presentaron un

26 MCENTIRE, B.J. et al. Ceramics and ceramic coatings in orthopedics, 2015, pp. 4327-4369,
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mabdulo de Weibull el cual se encuentra entre los valores cominmente reportados

en la literatura (entre 3y 6)%".

Teniendo en cuenta que a un valor mayor del médulo lleva consigo un menor
intervalo de esfuerzos para los cuales se puede presentar la fractura del material,
siendo esto indicativo de una mayor confiabilidad, las espumas CVR modificadas

con 1 capa de biovidrio son las mas confiables con un médulo de Weibull de 8.5.

Tabla 2. Propiedades mecéanicas (n=8) de las espumas CVR sin modificar y

modificadas con 1,2 y 3 capas de biovidrio.

Espuma Resistencia a la compresion [Mpa] m,,
CVR 0,30 + 0,06 45
CVR/1CBV 0,22 + 0,02 8,5
CVR/2CBV 0,28 + 0,04 6,0
CVR/3CBV 0,17 + 0,02 5,8

En el Anexo B, se muestran las curvas esfuerzo-deformacion de los ensayos de
determinacién de la resistencia a la compresion de las espumas CVR sin modificar
y modificadas con biovidrio. De los cuales se observa un comportamiento aleatorio
en los esfuerzos aplicados, esto es debido a la redistribuciéon de la carga producto
de las roturas parciales de los ligamentos. En otras palabras, cuando la carga inicial
se aplica, ésta es distribuida mayoritariamente sobre cierta cantidad de ligamentos
gue al alcanzar su carga de rotura fallan de manera fragil reflejAndose la caida o
disminucién del esfuerzo soportado sobre la espuma. No obstante, la perdida de
ciertos ligamentos no compromete toda la estructura, reflejado en el aumento de
carga sobre la espuma, tal incremento es sustentado en una nueva distribucion del

esfuerzo aplicado?®.

27T LETELLIER, M. et al. Mechanical properties of model vitreous carbén fiams. Carbon N. Y, 2017,
vol. 116, pp. 562-571.

28 PRESAS, M. Comportamiento mecanico de materiales celulares de Carburo de Silicio. Escuela
técnica superior de Ingenieros de caminos, canales y puertos, 2009.
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De acuerdo con los resultados presentados en esta seccion, se seleccioné la
espuma CVR/biovidrio modificada con 3 capas para continuar en la investigacion.
Si bien, este grupo de espumas no exhibe las mejores propiedades mecanicas, a
partir de ellas se obtiene la mayor deposicion de biovidrio en la espuma CVR, una
caracteristica muy importante para el estudio de la bioactividad de la espuma
resultante. La estrategia escogida para aumentar la resistencia a la compresion de
las espumas es mediante la segunda modificacion, con chitosan, tales resultados

se presentan en el siguiente apartado.

3.2 MODIFICACION DE LAS ESPUMAS CVR/BIOVIDRIO CON CHITOSAN

El objetivo de esta segunda modificacion de las espumas CVR era aumentar su
resistencia mecanica hasta valores cercanos a los del hueso humano. A
continuacion, se presentan los resultados de caracterizaciéon de las espumas
CVR/biovidrio recubiertas con una capa de solucién polimérica de chitosan con

concentraciones de 1,3y 5 % pl/v.

3.2.1 Espectros infrarrojos. En la figura 6, se muestran los espectros F-TIR de las
espumas CVR/biovidrio una vez realizada la deposicién del recubrimiento de
chitosan. Se presenta una banda a 1543 cm™ relacionada a la vibracién por flexion
del enlace N-H?°. Algunos investigadores como Alhosseini et al.®° refieren que la
banda a 1543 cm™' esté relacionada a la ionizacion de los grupos aminos primarios
del chitosan. Investigadores como Bhattarai, et al,3' refieren que a bajas

concentraciones de chitosan en la solucion, es poco probable obtener la formacién

29 YASMEEN, S. et al. Chromium (VI) lons Removal from Tannery Effluent using Chitosan-
Microcrystalline Cellulose Composite as Adsorbent. International Research Journal of Pure and
Applied Chemestry, 2016, vol. 10, no. 4, pp. 1-14.

30 ALHOSSEINI, S. et al. Synthesis and characterization of electrospun polyvinyl alcohol nanofibrous
scaffolds modified by blending with chitosan for neural tissue engineering. International journal of
nanomedicine, vol. 7, pp 28-30.

81 BHATTARAI, N., et al. Electrospun chitosan-based nanofibers and their cellular compatibility.
Biomaterials, vol. 26, pp. 28-30.
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de fibras poliméricas estables y a medida que aumenta la concentracion de chitosan
aumenta la formacion de interconexiones entre moléculas de chitosan. Con base en
lo anterior, la banda a 1543 cm™' es més intensa para el recubrimiento con 1% p/v
de chitosan debido a la inestabilidad de sus fibras reflejada en la ionizacion de sus
aminas primarias en aminas secundarias N-H. No obstante, la banda a 1543 cm™’
no desaparece al aumentar la concentracion de chitosan en la soluciéon de 3y 5 %
p/v permitiendo inferir la existencia de grupos N-H que influyen en la adhesion
chitosan-bioceramico. Por otro lado, la banda ubicada a 1417 cm™' podria estar
relacionada al modo de deformacién simétrico de la molécula CH; y la banda a 2750

cm”' guarda relacion con el estiramiento de la molécula C-H32,

Figura 6. Espectros FT-IR de las espumas CVR modificadas con biovidrio y

biovidrio/chitosan al 1,3 y 5% p/v.
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3.2.2 Micrografias espumas CVR-Biovidrio/chitosan. En la figura 7 se observan
las micrografias obtenidas por SEM de las espumas modificadas con soluciones
poliméricas de chitosan con diferentes concentraciones. Puede observarse en las
micrografias a bajos aumentos (a), que los recubrimientos obtenidos a partir de

soluciones de chitosan con concentraciones de 1 y 3% p/v no afectan

32 ALHOSSEINI, S. et al. Op. Cit.
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significativamente la morfologia porosa propia de las espumas CVR. Caso contrario
ocurre con el recubrimiento obtenido con solucion de chitosan con concentracion de
5% plv, el cual afecta notablemente la morfologia inicial disminuyendo la cantidad
de poros abiertos. Las micrografias a mayores aumentos (b), muestran el
comportamiento propio del material polimérico, el cual sirve de adhesion y
reforzamiento del biocerdmico previamente depositado en la espuma CVR. Sin

embargo, en la micrografia con recubrimiento de solucién de chitosan 5% pl/v, se

observa la obstruccién completa del poro debido al exceso de polimero depositado.

En la tabla 3, se comparan los valores de los espesores de cada recubrimiento de
chitosan depositado sobre la superficie de la espuma CVR/biovidrio, los cuales
fueron determinados empleando microscopia Optica digital. Tales espesores se
calcularon a partir de los valores promedio de los diametros de los ligamentos de
las espumas CVR/biovidrio/chitosan y CVR/biovidrio (3 capas), ver Anexo A. Tal
como se esperaba al aumentar la concentracion de la solucién de chitosan de 1% a
5% se aumenta el espesor del recubrimiento obtenido pasando de 7.5 a 19.9 um

respectivamente.

Figura 7. Micrografias SEM de las espumas modificadas con 3 capas de
recubrimiento de sol de biovidrio y una capa de soluciones de chitosan con

concentraciones de 1, 3y 5% p/v (b-c-d).

CVR recubierta con 3 capas de biovidrio CVR/3CBV recubierta con 1%CH
(b)
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Tabla 3. Espesores de los recubrimientos de chitosan depositados en las espumas
CVR/biovidrio.

Espuma Espesor de ligamento [um] Espesor del recubrimiento [um]
CVR/3CBV 64.07 + 12.80 -
CVR/3CBV/ 1% CH 79.11 + 16.72 7.5
CVR/3CBV/ 3% CH 91.38 + 14.85 13.6
CVR/3CBV/ 5% CH 103.88 + 21.30 19.9

3.2.3 Caracterizacion mecéanica. En la tabla 4 se presentan los resultados de las
pruebas de determinacién de la resistencia mecanica de las espumas CVR/biovidrio
3 capas y las espuma modificadas con una capa de chitosan de concentraciéon 1, 3
y 5 % p/v. La resistencia a la compresién aumenta notablemente al recubrir las
espumas CVR/biovidrio con solucion de chitosan. Es evidente que a mayor
concentracion de chitosan en el recubrimiento polimérico mayor sera el incremento
de la resistencia a la compresion experimentado por la espuma, aumentandose la
resistencia de 0.17 a 1.69 MPa por efecto de depositar una capa de solucién de
chitosan al 5%. Las espumas CVR al ser materiales cerdmicos se comportan de
manera fragil. Cuando se deposita biovidrio, éste trae consigo la presencia de
microgrietas de forma natural producto de su contraccidén tras ser sometido a
tratamientos térmicos, lo que acentia el comportamiento fragil de las espumas

modificadas.
Recubrir la superficie de andamios de naturaleza fragil con polimeros ha mejorado

su resistencia mecanica debido a la formaciébn de una pelicula homogénea
polimérica sobre sus superficies. Se ha observado que tales peliculas unen las
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superficies separadas en el andamio atenuando la expresion de las microgrietas
previamente formadas. Ante la presencia de carga, las microgrietas presentes en el
bioceramico tienden a crecer por efecto de tensiones residuales, y es alli donde las
peliculas poliméricas actiuan. Es decir, las fibras poliméricas evitan la apertura

catastrofica del material aun cuando la fase del bioceramico se ha roto3s.

Otros autores como Motealleh et al.3* sustentan que el aumento de las propiedades
mecanicas de andamios recubiertos con polimeros esta influenciado por la
interaccién electrostatica entre grupos funcionales de un material ceramico como el
biovidrio Si-OH y un polimero -COOH y N-H suministrando mejor adhesion
interfacial entre ellos. En este mismo orden de ideas, Kotoul et al.®> concluyeron que
los recubrimientos poliméricos actian generando un puenteo de grietas que mejora
la fracto-tenacidad del andamio. Con base en lo anterior, las espumas
CVR/biovidrio/chitosan aumentaron sus propiedades mecénicas gracias a la
presencia de fibras poliméricas que unen las superficies separadas en la preforma,
lo cual permite reducir el efecto de la concentracion de esfuerzos y por ende evitar
la propagacion de grietas hasta la falla catastréfica. Respecto al modulo de Weibull,
su valor crece con el aumento del porcentaje de chitosan en el recubrimiento.
Investigadores como B. J. McEntire et al.%, refieren que el valor del médulo de
Weibull permite estimar la confiabilidad de un material y limita la probabilidad de
falla del mismo. En este caso la espuma recubierta con 5% p/v de chitosan alcanzé

el mayor grado de confiabilidad de 9.9.

33 KOTOUL, M. et al. Crack bridging modeling in Bioglass based scaffolds reinforced by poly-vinyl
alcohol/microfibrillated cellulose composite coating. 2017, vol. 110, pp. 16-28.

3 MOTEALLEH, et al. Op. Cit.

35 KOTOUL, M. et al. Op. Cit.

36 McENTIRE, B. J., et al. Ceramics and ceramic coatings in orthopaedics. J. Eur. Ceram. Soc, 2015,
vol. 35, no. 16, pp. 4327-4369.
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Tabla 4. Propiedades mecanicas (n=8) de las espumas CVR/biovidrio 3 capas y

modificadas con una capa de chitosan de concentracion 1,3y 5 % p/v.

Espuma Resistencia a la compresién [MPa] m,,
CVR/3CBV 0,17 + 0,02 5,8
CVR/3CBV/ 1% CH 0,66 = 0,09 6,7
CVR/3CBV/ 3% CH 1,31+0,13 9,5
CVR/3CBV/ 5% CH 1,69+ 0,16 9,9

El rango de resistencia a la compresién del hueso esponjoso estd comprendido
desde 1 hasta 16 MPa3’. Bajo esta estimacion, las espumas CVR/biovidrio de 3
capas modificadas con una capa de 3 y 5 % p/v de chitosan responden
satisfactoriamente al rango establecido relacionando alcanzdndose valores de
resistencia mecanica de 1.31 y 1.69 MPa respectivamente. Adicionalmente, la
resistencia mecanica del hueso trabecular posee un rango de 0.1-30 MPase,
Teniendo en cuenta lo anterior, todas las espumas de CVR sin modificar y
modificadas responde de manera satisfactoria a los requerimientos del hueso
trabecular.

En el Anexo C se presentan algunas de las curvas esfuerzo-deformacion obtenidas
durante las pruebas de caracterizacion mecéanica de las espumas CVR/biovidrio y
CVR/biovidrio/chitosan. Resulta evidente el cambio de comportamiento fragil a ductil
gue experimentan las espumas modificadas con soluciones de chitosan, tales
espumas resisten cargas crecientes hasta alcanzar su maximo valor de resistencia
a la compresion, donde a mayor porcentaje de chitosan en el recubrimiento mayor
sera la carga soportada, siendo la espuma CVR/biovidrio modificada con solucion
al 5% de chitosan aquella que presentd mejor comportamiento bajo cargas de
compresion. Teniendo en cuenta lo anterior, el chitosdn aumento la tenacidad y por

ende atenuo el comportamiento fragil como es referido®°.

37 MOTEALLEH, A.; EQTESADI, S.; PAJARES, A.; y MIRANDA, P., Op. Cit.

%8 MORGAN, Elise; UNNIKRISNAN, Ginu; y HUSSEIN, Amira. Bone Mechanical Properties in
Healthy and Diseased States, 2018.

38 MOTEALLEH, A., EQTESADI, S., PAJARES, A., MIRANDA, P., Op. Cit.
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3.3 PRUEBAS DE REACTIVIDAD DE LAS ESPUMAS EN FLUIDO FISIOLOGICO
SIMULADO (SBF)

3.3.1 Analisis SEM de las espumas sintetizadas y sumergidas en fluido
fisiolégico simulado. Las micrografias SEM de las espumas sin modificar y las
modificadas con biovidrio (3 capas) y con chitosan se presentan en la figura 8, asi
mismo los analisis EDS de las mismas se incluyen en el anexo D. Las espumas
CVR antes (a) y después (b) de la inmersion en SBF no muestran composicion de
fosforo en sus zonas observadas, visualizando una superficie con gran continuidad,
dando un indice de reactividad nula ante el fluido fisiol6gico simulado. Por su parte
la espuma recubierta con tres capas de biovidrio que no fue sumergida (c) presenta
discontinuidad en la superficie, pero cuando se observa la superficie de su
homéloga sumergida (d), es posible observar la presencia de una fase entre las
terminaciones de tipo “escamas”. Sobre las espumas recubiertas con chitosan 1%,
se observa que aquella sin tratamiento en SBF (e) presenta algunas fases en forma
de “escamas” con la particularidad de mostrar algunos aglomerados, cuya relacion
Ca/P es de 1.29, pudiéndose tratar de algun fosfato calcico diferente a
hidroxiapatita®®. Al analizar la espuma sumergida en SBF (f) se observan
precipitados alargados con una razén Ca/P de 1.69, posiblemente de hidroxiapatita

debido a que su relaciéon es muy cercana a la esperada para dicho material, 1.674!

Las espumas con 3% de chitosan, antes de inmersion en SBF (g) presentan
“escamas” como en los casos anteriores, sumado a las cadenas de chitosan que
enlazan el biovidrio. Luego de su inmersién en SBF (h) se observa la formacion de
una fase de contextura globular con relacion Ca/P 1.39. La espuma recubierta con
solucion al 5% de chitosan (i) cuando es tratada mediante su inmersion en SBF (j)
genera la formacion de una fase con Ca/P de 1.78, en cierta manera cercana al

40 TAVARA, N., et al. Andlisis semicuantitativo del calcio y fésforo en los tejidos calcificados de la
mandibula. Bioceramica, 2002, vol. 10, no. 2, pp. 5-13.

41 ROSS, C. Elaboraciéon de un composito bioactivo y biocompatible a base de biovidrio 45S5 y 6xido
de grafeno. Universidad de Chile, 2018.
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valor esperado para la hidroxiapatita de 1.67. Adicionalmente se evaluo6 el caracter
reactivo en SBF de una espuma CVR modificada solamente con solucion de
chitosan al 5 % (sin previa modificacion con biovidrio). Para dicha muestra, se
observa un cambio en la textura del recubrimiento (k) por efecto de la inmersion en
SBF (1), lo cual puede indicar la disolucién parcial de la capa de chitosan, mas no la
formacién de apatitas, dada la ausencia de Ca y P en la superficie de la muestra
luego de la inmersion en SBF. Si bien, ningun andamio de los aqui estudiado
presento la formacion de una fase con la composicion teérica de la hidroxiapatita
(una relacion Ca/P de 1.67) durante su inmersion en SBF, todos los andamios, a
excepcion de CVR (a, b) y CVR recubierta solo con chitosan (k, 1) responden
positivamente a lo planteado en la literatura, donde se provee un rango para el cual
hay indice de reactividad con formacion de apatitas con relaciéon Ca/P entre 1.37 y
1.8742,

Lo anterior queda evidenciado en la figura 9, en la cual se observan micrografias
SEM tomadas a magnificaciones entre 30000 y 40000 x de las espumas
modificadas con biovidrio y biovidrio-chitosan notandose un gran cambio en la
morfologia debido a los precipitados enriquecidos en calcio y fosforo.

42 ROSS, Op. Cit.

40



Figura 8. Micrografias SEM de las espumas antes de inmersion en SBF (Izquierda)
y después de inmersion por un tiempo de 7 dias (Derecha). (a-b-c-d-e-f-i-j-k-I) 2000X
y (g y h) 10000X.

CVR/3CBYV recubierta con

CVR sin recubrimiento CVR recubierta con 3CBV 1%CH

@)

Antes
Antes
Antes

Después
Después
Después

CVR/3CBYV recubierta con CVR/3CBYV recubierta con

i 0,
39%CH 506CH CVR recubierta con 5 %CH

Antes
Antes
Antes

Después
Después
Después
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Figura 9. Micrografias SEM de las espumas sin modificar y modificadas después de
un tiempo de 7 dias de inmersion en fluido fisiologico.

CVR recubierta con 3 capas CVR/3CBYV recubierta con CVR/3CBYV recubierta con
de BV 3%CH 5%CH

@ e

3.3.2 Espectros de infrarrojo. Para complementar los resultados obtenidos por
microscopia electrénica de barrido, se realizaron andlisis de espectroscopia de
infrarrojos a las muestras expuestas al fluido fisiologico simulado (SBF), tales
espectros se presentan en el Anexo E. Los espectros correspondientes a las
espumas CVR sin modificar (a) y modificada con solucién al 5% de chitosan (f),
luego de su inmersion en SBF, no exhiben bandas caracteristicas de materiales
bioactivos relacionadas con el grupo fosfato de las apatitas, lo cual confirma lo
concluido del andlisis hecho por SEM. Por su parte, en los espectros
correspondientes a los andamios modificados con biovidrio (b) o con
biovidrio/chitoséan (c, d y e) se observan bandas a 603 y 565 cm™' correspondientes
a modos de vibraciones de flexion P-O, los cuales son rasgos caracteristicos de
grupos fosfatos en fases cristalinas*®. Tales bandas se mantuvieron en los
espectros obtenidos luego de la inmersién de las muestras en SBF. También se
observa que las bandas caracteristicas del grupo amino N-H (1543 cm™") para las
espumas modificadas con soluciones de chitosan se volvieron menos intensas por

efecto de la inmersion de las muestras en SBF, lo cual se puede deber a la

43 MA, J.; CHEN, C.Z.; y WANG, D.G. Influence of the sintering temperature on the structural feature
and bioactivity of sol-gel derived SiO2-CaO-P205 bioglass. Ceramics International, 2010, vol. 36, pp.
1911-1916.
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disolucién parcial del chitosan y a las interacciones de tales grupos con los grupos

PO,> de las apatitas®. Por lo tanto, los resultados de los FT-IR confirman la
formacion de capas de apatita en las espumas modificadas con biovidrio y biovidrio-

chitosan.

En sintesis, las espumas CVR disminuyen sus propiedades mecanicas y adquieren
reactividad al modificarlas con 3 capas de biovidrio. Por otro lado, Las espumas
CVR/biovidrio (3 capas) exhibieron aumento considerable de sus propiedades
mecanicas al modificarlas con chitosan, evidenciando que a mayor concentracion
de chitosén en el recubrimiento polimérico mayor es el aumento en las propiedades
mecanicas de las espumas, resultando el maximo en las CVR/biovidrio con 5% de
chitosan con un valor de 1.69 MPa. De otra manera, las espumas CVR/biovidrio (3
capas) modificadas con chitosan evidenciaron cambio en la relacién Ca/P, debido a
la formacion de precipitados formados durante su exposicion al fluido corporal
simulado (SBF). Donde las espumas CVR/biovidrio-1% chitosan presentaron
precipitados con la mejor relacion Ca/P de 1.69, en el sentido de que fue la mas
proxima a la esperada para la hidroxiapatita. Estos resultados evidencian que el
chitosan no inhibe la reactividad del biovidrio en fluido fisiolégico simulado; no

obstante, el biopolimero no demostro ser reactivo por si solo en tal fluido.

Finalmente, se concluye que las estrategias seleccionadas en la presente
investigacibn para mejorar las caracteristicas bioactivas y mecanicas de las
espumas de carbén vitreo fueron apropiadas, pues alcanzaron tales mejoras con

los recubrimientos de biovidrio y chitosan, respectivamente.

4 FURTOS, G. y LEWANDOWSKA, K. Estudio de la formacion de capas de apatita en peliculas finas
compuestas de quitosano tratadas con SBF. Polymer Testing, 2018, vol. 71, pp. 173-181.
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4. CONCLUSIONES

A partir del método de réplica sobre esponja polimérica y usando una solucion de
sacarosa como fuente precursora, se obtuvieron espumas de carbdén vitreo
reticulado con una morfologia altamente porosa con espesor de ligamentos de
aproximadamente 43 um y didmetro de poro de 400 um, parametros que se
encuentran dentro de los valores tipicos encontrados para el hueso humano. La
resistencia a la compresion de los andamios CVR desarrollados fue de 0.30 MPa,
valor que se ajusta a la resistencia encontrada para el hueso trabecular pero no a
la del hueso esponjoso. Asi mismo, los estudios de inmersion en fluido fisiol6gico
simulado demostraron el caracter quimicamente inerte de las espumas CVR en tal
fluido.

La modificacion de las espumas CVR con biovidrio no alteré de manera significativa
la morfologia porosa de las espumas CVR, pero si conllevo a la disminucién de la
resistencia mecanica de las mismas, por efecto del caracter fragil y el alto
agrietamiento del recubrimiento. Sin embargo, se demostré que tal modificacion es
una estrategia adecuada para aumentar la reactividad en SBF conllevando a la

formacion de apatitas sobre su superficie.

La modificacion de las espumas CVR/biovidrio con chitosan. Por medio de analisis
microscépico se demostrd que el polimero le aporté cohesion y adhesion a la
pelicula de biovidrio previamente depositada. Asi mismo, la modificacion con
chitosdn impactdé de manera notable en la resistencia a la compresion de los
andamios pasando de 0.17 a 1.69 MPa, valor que se encuentra dentro del rango
caracteristico para el hueso esponjoso. Los ensayos de inmersion en SBF,
demostraron que el chitosan no inhibe la reactividad del biovidrio, formandose

apatitas sobre las espumas CVR/biovidrio/chitosan.
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Finalmente, se concluye que las estrategias seleccionadas en la presente
investigacion con el fin de mejorar las caracteristicas bioactivas y mecéanicas de las
espumas de carbon vitreo fueron apropiadas, pues se alcanzaron tales mejoras con

los recubrimientos de biovidrio y chitosan.
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5. RECOMENDACIONES

Emplear tecnologias de impresion 3D para obtener espumas de dimensiones
exactas con estructura cuyos poros sean modificables, asi como su espesor de
ligamento para obtener mejores resultados sobre la resistencia mecanica de las

mismas.

Realizar un estudio enfocado a encontrar una estrategia adecuada para aumentar
la mojabilidad de la superficie de las espumas de carboén vitreo, con el fin de mejorar

la adherencia del recubrimiento de biovidrio.
Llevar a cabo estudios de crecimiento celular sobre las espumas

CVR/biovidrio/chitosan, con el fin de evaluar su potencialidad como andamio 6seo

desde un punto de vista biomédico.
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ANEXOS

tica de los espesores de los ligamentos de las espumas
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Anexo A. Micrograf

CVR y CVR modificadas con biovidrio y biovidrio-chitosan.
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Anexo B. Curvas esfuerzo-deformacion de las espumas CVR y CVR modificadas con (1, 2 y 3 ) capas de biovidrio.
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Anexo C. Curvas esfuerzo-deformacion de las espumas CVR modificadas con biovidrio y biovidrio- solucion de
chitosan al 1, 3y 5% pl/v.
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Anexo D. Espectros EDS de la espuma CVR sin modificar y modificadas con
biovidrio y biovidrio-chitosan antes de inmersion en SBF (a) y después de inmersion

por un tiempo de 7 dias (b).
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CVR recubierta con 5 %CH
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Anexo E. Espectros FT-IR de las espumas sin modificar y modificadas con biovidrio y chitosan antes y después de

inmersion por un tiempo de 4 dias en SBF(a) Espuma CVR, (b) Espuma CVR/3CBV, (c, d, e) Espumas CVR
modificada con solucion 1, 3y 5 % p/v de chitosan.

CVR sin recubrimiento CVR recubierta 3 capas de Biovidrio

CVR/3B recubierta 1%CH

Transmitancia (U.A)
g
Transmitancia (U.A)
Transmitancia (U.A)

¥

(a) (b) (c)

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T v
3850 3500 3150 2800 2450 2100 1750 1400 1050 700 3850 3500 3150 2800 2450 2100, 1750 (1400 1050 700
Longitud de onda (cm™) Longitud de onda (cm™)

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
3850 3500 3150 2800 2450 2100 1750 1400 1050 700
Longitud de onda (cm™)

CVR/3CB recubierta 3%CH

CVR/3CB recubierta 5%CH CVR recubierta 5%CH

Transmitancia (U.A)
Transmitancia (U.A)
Transmitancia (U.A)

(e) (f)

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T

3850 3500 3150 2800 2450 2100 1750, 1400 1050 700 3850 3500 3150 2800 2450 2100 1750, 1400 1050 700 3850 3500 3150 2800 2450 2100 1750 1400 1050 700
Longitud de onda (cm Longitud de onda (cm™) Longitud de onda (cm™)

59



