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RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares representan un importante desafio de salud publica debido
a su alta morbilidad y mortalidad, especialmente aquellas que resultan en el estrechamiento o
bloqueo de los vasos sanguineos con un diametro luminal inferior a 6 mm. Aunque la
sustitucion de vasos sanguineos dafiados mediante injertos vasculares es una modalidad de
tratamiento comun, los resultados a largo plazo, especialmente en didmetros pequefios (igual o
menor a 6 mm), aln presentan deficiencias en comparacion con los vasos autdlogos. La
investigacion actual se centra en comprender los requisitos de los materiales para emular la
matriz extracelular, mejorando la biocompatibilidad y hemocompatibilidad. El PTFE
(politetrafluoroetileno) es un polimero ampliamente utilizado en el desarrollo de injertos
vasculares, pero su marcada hidrofobicidad presenta desafios, como la limitaciéon de la
endotelizacion y el riesgo de trombogenicidad. El tratamiento con plasma se adopta como
practica alternativa para mejorar las propiedades superficiales del PTFE, aunque la falta de
métodos estandarizados para evaluar la hemocompatibilidad de los biomateriales sigue siendo
un desafio.

Por ello, en el presente estudio, se modificaron las propiedades superficiales del PTFE
mediante la aplicacion de plasma. En la primera fase, se determin6 que, para muestras de PTFE
con un grosor de 2 mm, el plasma ideal se caracteriza por SW-15min en condiciones de una
presion base de 4x10™* mbar y una presion de trabajo de 4x102 mbar, logrando reducir el angulo
de contacto inicial de 105.95° a 88.86° y, consecuentemente, generando una superficie mas
hidrofilica. Contrariamente, se observd que potencias superiores a 15W resultaron en una
mayor hidrofobicidad. En la segunda fase, se disefiaron muestras que simularon las paredes
internas de los injertos vasculares de pequefio didmetro fabricados con PTFE. Estas muestras
contenian agujeros con diametros comprendidos entre 2 y 6 mm. Se organizaron en cinco
grupos y se sometieron a tratamientos de plasma cercanos al valor ideal de SW-15min bajo las
mismas condiciones de presion, con el objetivo de evaluar la posibilidad de mejorar atin més
los resultados obtenidos previamente. Sin embargo, los andlisis revelaron que la reduccion del
angulo de contacto variaba segun el didmetro analizado.

Las imagenes de Microscopia Electronica de Barrido revelaron alteraciones notables en la
topografia de las muestras tratadas. Se concluyd que, la formacién de superficies mas
uniformes con una topografia con muchas microrugosidades estd directamente relacionada a
las muestras tratadas con mayor potencia y a las superficies mas hidrofébicas. Los resultados
de la espectroscopia Raman revelaron cambios significativos en las intensidades relativas de
las vibraciones. Pero, la relacion entre las intensidades de vibracion y la hidrofilicidad no es
siempre lineal y puede estar influenciada por otros factores. Los resultados de tiempo de
envejecimiento muestran un incremento del dngulo de contacto hasta el dia 4, sin embargo,
luego el angulo disminuye en todas las muestras analizadas, inclusive llegando a ser menores
que los valores obtenidos inmediatamente luego del tratamiento. Esto podria deberse al
incremento de oxigeno en la superficie debido al oxigeno residual de la camara de plasma. Por
lo cual, se esperaria que la superficie activada reaccionara con la atmosfera generando
diferentes estructuras oxidadas a lo largo del tiempo analizado.
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INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares constituyen un grupo de afecciones que afectan tanto al
corazén como a los vasos sanguineos, representando un significativo problema de salud publica
debido a su elevada morbilidad y mortalidad en la poblacion. Entre estas enfermedades, la
enfermedad isquémica cardiaca se refiere a condiciones que se caracterizan por el
estrechamiento o bloqueo de los vasos sanguineos. En particular, los bloqueos con un didmetro
luminal igual o menor a 6 milimetros son reconocidas como la principal causa de fallecimiento

a nivel global (Wang, Xu, Li, et al., 2020).

En Europa, el costo asociado al tratamiento de pacientes afectados por enfermedades
cardiovasculares supera los 200.000 millones de euros anuales, segin lo sefialado por Recek
en 2019. Esta cifra resalta la considerable carga econdmica que estas patologias representan

para los sistemas de salud en la region.

En el contexto peruano, las enfermedades cardiovasculares ocupan el segundo lugar como
causa de mortalidad. Un indicador de la magnitud de este problema de salud en el pais es
evidente en las cifras reportadas por el Instituto Nacional Cardiovascular Carlos Alberto
Peschiera Carrillo - INCOR. Entre los afios 2020 y 2022, este instituto llevo a cabo mas de
1500 cirugias y mas de 3,400 procedimientos de cardiologia intervencionista, segiin los datos
de EsSalud en 2022. Estas cifras revelan la significativa demanda de atencion médica
especializada y la complejidad de la gestion de las enfermedades cardiovasculares en el Pert,
resaltando la necesidad de recursos y estrategias de salud publica adecuadas para abordar

eficazmente este desafio.

Existen diversas modalidades de tratamiento para estas enfermedades cardiovasculares, y entre
ellas, la cirugia de derivacion se destaca como una opcion para abordar enfermedades
vasculares periféricas y cardiovasculares graves. Este procedimiento implica la sustitucion de
los vasos sanguineos dafiados por injertos vasculares. Sin embargo, el reemplazo autélogo, que
involucra el uso de los propios vasos del paciente, generalmente no es factible debido a

consideraciones relacionadas con la salud previa del paciente o la obtencion de injertos, ya que



puede generar lesiones secundarias en el sitio de recoleccion, como se ha sefialado en estudios

previos (Baker, 2012; L’Heureux et al., 2007).

En este contexto, se ha llevado a cabo una investigacion continua sobre el desarrollo de injertos
vasculares sintéticos utilizando diversos materiales poliméricos. Entre los polimeros mas
empleados se encuentran las poliamidas, poliolefinas, poliésteres, poliuretanos, tereftalato de
polietileno y politetrafluoroetileno (Jaganathan et al., 2014). Si bien se han obtenido resultados
satisfactorios para diametros luminales mayores a 6 mm en condiciones de alto flujo sanguineo
y baja resistencia, la recuperacién a largo plazo de los pacientes sigue siendo un desafio

insatisfactorio.

Las complicaciones postoperatorias predominantes incluyen reacciones inflamatorias,
infecciones y aneurismas, situaciones que a menudo requieren el reemplazo del vaso artificial
con una vena autdloga, incrementando ain mdas los costos asociados al tratamiento. La
identificacién y mitigacion de estas complicaciones son aspectos cruciales para mejorar la
efectividad y la seguridad de las intervenciones quirurgicas, y avanzar hacia una atencién mas
exitosa y econdmicamente sostenible para los pacientes con enfermedades cardiovasculares

(Bordenave et al., 2014; Dean et al., 2012; Peck et al., 2011; Rathore et al., 2012; Recek, 2019).

En relacion con los injertos vasculares de diametro pequeio, definidos como aquellos con un
didmetro igual o menor a 6 mm, se ha constatado que ain no se han alcanzado tasas de
permeabilidad comparables a las de los vasos autdlogos, segin investigaciones recientes
(Chong et al., 2015). Estos injertos tienden a presentar fallos atribuibles a trombos oclusivos,
fenomeno que se vincula con el menor flujo sanguineo en comparacion con los vasos de mayor
diametro, es decir, aquellos que superan los 6 mm (Wang, Xu, Li, et al., 2020). También, la
formacién de trombos en estos injertos puede atribuirse a la activacion de la proteina
fibrindgeno o a la falta de endotelizacion del injerto (Chong et al., 2015; Recek, 2019). La
comprension de estos factores es crucial para abordar las limitaciones asociadas con los injertos
vasculares de didmetro pequefio y avanzar hacia mejoras significativas en términos de

permeabilidad y durabilidad.

El objetivo primordial reside en la obtencion de un material que, al entrar en contacto con la
sangre, no induzca dafio celular ni desencadene alteraciones estructurales en las proteinas

plasmaticas. La consecucion de este requisito se traduce en la consideracion de dicho material



como clinicamente biocompatible (Klinkmann et al., 1987). Este enfoque se enmarca en la
busqueda de materiales que no solo sean seguros y eficaces desde el punto de vista médico,

sino que también minimicen cualquier interaccion adversa con los componentes sanguineos.

La biocompatibilidad clinica implica la capacidad del material para integrarse de manera
armoniosa con el entorno bioldgico, evitando respuestas inmunoldgicas indeseadas o cambios
perjudiciales en las estructuras proteicas. Este requisito es esencial, especialmente en el
contexto de aplicaciones médicas, donde se busca garantizar la seguridad y la eficacia de los

dispositivos y materiales utilizados en intervenciones clinicas.

Actualmente, el desarrollo de injertos vasculares de didmetro pequefio in vitro se sustenta en
cinco pilares fundamentales: los materiales, la fabricacion, las propiedades mecanicas, la

biofuncionalidad y la modificacion superficial, segun sefialan Wang et al. en 2020.

En primer lugar, los materiales empleados en la fabricacion de injertos vasculares abarcan
polimeros naturales, sintéticos o hibridos. Dado que los polimeros naturales tienen
limitaciones, como costos elevados y suministros limitados, los polimeros sintéticos han
experimentado un rdpido desarrollo en las ultimas décadas, logrando tasas de degradacion,
propiedades mecanicas y estabilidad térmica adecuadas (Hutmacher, 2001). En el ambito de
los injertos vasculares de diametro grande para aplicaciones clinicas, los polimeros sintéticos
bioestables estandar incluyen el politetrafluoroetileno (PTFE) y el tereftalato de polietileno

(PET) (Walpoth & Bowlin, 2005; Xue & Greisler, 2003).

En segundo lugar, existen diversos métodos de fabricacion para injertos vasculares de didmetro
pequefio, como la extrusion de pasta seguida de expansion, aplicada exclusivamente al PTFE.
Otros métodos incluyen el electrohilado, trenzado, impresion 3D, sintesis de hidrogeles, entre

otros (D. Wang et al., 2020).

En tercer lugar, las propiedades mecanicas de los injertos artificiales deben emular las de los
vasos sanguineos naturales, ya que variaciones minimas pueden desencadenar problemas de
trombosis. Estudios recientes han abordado pardmetros como el méddulo de elasticidad (o
modulo de Young), elasticidad no lineal, medidas de cumplimiento, presion de ruptura y fuerza

de retencion de sutura (D. Wang et al., 2020; E. Yu et al., 2018).



En cuarto lugar, la funcionalidad bioactiva se refiere a aspectos como la formacion de capas
endoteliales, marcadores de células endoteliales, anticoagulacion y angiogénesis. La
exposicion de la superficie luminal de los injertos vasculares puede desencadenar trombosis
(Y. Wang et al., 2015), y la caracterizacion de esta bioactividad sigue siendo un area de estudio

considerable (D. Wang et al., 2020).

Finalmente, tanto en polimeros naturales como sintéticos, la bioactividad puede mejorarse
mediante métodos de modificacion superficial. Estos tratamientos, como la inmovilizacion
fisica, adsorcidon superficial, tratamiento con plasma e inmovilizacion quimica, buscan
reproducir las caracteristicas superficiales de la matriz extracelular natural, mejorando asi la

hemocompatibilidad de los materiales sintéticos (D. Wang et al., 2020).

A pesar de que el material exhiba buenas propiedades mecdnicas y andamios con poros
interconectados, es posible que sus caracteristicas superficiales, como las propiedades
hidrofilicas/hidrofébicas, puedan presentar obstaculos para una adecuada adhesion, migracion
y proliferacion celular. Con el proposito de abordar este desafio, se recurre a diversos métodos
de modificacion superficial. Entre ellos, el tratamiento con plasma se destaca como una
estrategia prometedora para mejorar la hemocompatibilidad de los materiales sintéticos (France

& Short, 1997; Morent et al., 2011; Vesel & Mozetic, 2017).

No obstante, es relevante sefialar que no existen métodos estandarizados de aplicacion de
plasma para evaluar la hemocompatibilidad de los biomateriales. Las investigaciones actuales
se centran en los componentes sanguineos individuales, en diferentes condiciones, lo que
dificulta las comparaciones directas entre los estudios. Los indicadores mas comunmente
utilizados y estudiados incluyen la composicion quimica de la superficie, la topografia, la

humectabilidad y las propiedades hidrofilicas/hidrofébicas.

La humectabilidad, en particular, se establece como un indicador crucial, ya que estd asociada
con la adsorcion de proteinas en el material al entrar en contacto con la sangre. Este fenomeno
es fundamental para la union y activacion de las plaquetas. Ademads, las células tienden a
preferir adherirse a superficies moderadamente hidrofilicas a escala micrométrica, lo que
subraya la importancia de este parametro en la evaluacion de la interaccion biomaterial-célula

(Recek, 2019).



La finalidad de este trabajo de investigacion es analizar las propiedades superficiales de los
injertos vasculares de diametro pequefio (< 6 mm) tratados con plasma. Este anélisis se llevo a
cabo mediante la comparacion de la composicion quimica, la topografia y la humectabilidad
de la superficie, tanto antes como después del tratamiento con plasma. Este trabajo se enmarca
en la busqueda de injertos vasculares listos para usar, con un diametro inferior a 6 mm, que

logren tasas de permeabilidad al menos equivalentes a las de los vasos autologos.

Hasta la fecha, la consecucion de injertos vasculares de didmetro pequefio con tasas de
permeabilidad comparables a las de los vasos autélogos sigue siendo un objetivo no alcanzado
en el ambito de la cirugia vascular. Por lo tanto, este estudio se propone abordar esta brecha,
examinando las modificaciones inducidas por el tratamiento con plasma en las propiedades
superficiales de los injertos. La comparacion de la composicion quimica, la topografia y la
humectabilidad antes y después del tratamiento proporcionara una evaluacion de la eficacia de
esta técnica en la mejora de la biocompatibilidad y la funcionalidad de los injertos vasculares

de diametro pequefio.

Los resultados obtenidos de este analisis contribuirdn no solo a la comprension detallada de las
modificaciones superficiales, sino también a avanzar hacia la consecucion de injertos
vasculares que cumplan con los estandares clinicos requeridos, representando asi un avance

significativo en la cirugia vascular.



I. ANTECEDENTES

En este capitulo, se aborda la diversidad de polimeros empleados en la fabricacion y desarrollo
de injertos vasculares de didmetro pequefio, detallando sus caracteristicas fundamentales.
Ademas, se abordan los procedimientos de modificacion superficial mediante el tratamiento
con plasma, ahondando en los parametros especificos para obtener resultados dptimos en estas
aplicaciones. La utilizacién del plasma como agente de modificacion superficial se explora a
detalle, considerando su impacto en la estructura y propiedades de los polimeros. También, se
detallan los andlisis de propiedades superficiales propios de la literatura después de la
aplicacion del plasma, proporcionando valiosa informacion sobre la eficacia y las
transformaciones logradas. Este enfoque busca describir los procesos involucrados de la
interaccion entre los polimeros y el tratamiento con plasma en el contexto especifico de injertos

vasculares de diametro pequefio.

1.1 Polimeros utilizados en los injertos vasculares de didmetro pequefio

La Tabla 1.1 presenta los polimeros méas empleados en injertos vasculares de didmetros
pequefio, tanto naturales como sintéticos, reconocidos por sus propiedades de
biocompatibilidad. Estos materiales han sido ampliamente utilizados en diversas aplicaciones
biomédicas, especialmente en el disefio y desarrollo de dispositivos médicos como implantes e

injertos.

Entre los polimeros naturales, se destacan opciones como el coldgeno, la gelatina y el acido
hialurdnico, conocidos por su capacidad para imitar las propiedades de los tejidos biologicos y
facilitar la integracion con el entorno circundante. Por otro lado, los polimeros sintéticos como
el polietileno, polipropileno, poliuretano y politetrafluoroetileno (PTFE) describen
caracteristicas como versatilidad y durabilidad, siendo utilizados en una variedad de

aplicaciones médicas.



Tab 1.1: Polimeros naturales y sintéticos utilizados para vasos sanguineos artificiales de pequefio diametro
disefiados in-vitro. Sacado de: (D. Wang et al., 2020; Zou et al., 2018)

Polimeros naturales Principales ventajas y aplicaciones

Celulosa Propiedades mecanicas (Brown et al., 2013)

Memoria de forma autoenrollable (Y. Li et al., 2017)

Colageno Adhesion celular (Tillman et al., 2009)
Modulos elasticos (Koens et al., 2010)
Hidrogel (Browning et al., 2012)

Quitosano Encapsulacion celular (Yang et al., 2019)

Modificacion superficial (J. Zhang et al., 2019)

Gelatina Crecimiento celular (Detta et al., 2010)
Proliferacion celular (Jiang et al., 2018)
Hidrogel (Saroia et al., 2018)
Matriz extracelular (ECM) (H. Liu et al., 2017)

Seda Biocompatibilidad (Marelli et al., 2010)
Hidrogel (Mi et al., 2019)

Polimeros sintéticos Principales ventajas y aplicaciones

Matacrilato de gelatina (GeIMA)  Hidrogel (Yue et al., 2015)
Encapsulacion celular (Zhao et al., 2018)

Poliacrilamida (PAM) Hidrogel (Mi et al., 2019)

Poli (D, L-é4cido lactico-co-acido Ingenieria de tejidos y biocompatibilidad (Mo et al., 2006)

glicolico) (PLGA) Afinidad celular (Hu et al., 2008)

Poli (g-caprolactona) (PCL) Ingenieria de tejidos (Huang et al., 2018; Ku & Park, 2010; S. J.
Lee et al., 2008)

Poli (etilenglicol) (PEG) Modificacion superficial (Tang et al., 2018)

Biocompatibilidad (M. Zhang et al., 2002)

Poli (sebacato de glicerol) (PGS)  Elastomero (K. W. Lee et al., 2013; Loh et al., 2015)

Acido poliglicolico (PGA) Polimero termoplastico (Niklason et al., 1999)

Acido polilactico (PLA) Propiedades mecanicas (C. Li et al., 2017)
Ingenieria de tejidos (L. Y. Li et al., 2018)

Poli (acido L-lactico) (PLLA) Propiedades mecanicas (C. Li et al., 2017)

Ingenieria de tejidos (L. Y. Li et al., 2018)

Tereftalato de polietileno (PET) Biofabricacion (Z. Ma et al., 2005)

Poliortoéster (POE) Propiedades mecanicas (Kabinejadian & Ghista, 2012)

Politetrafluoroetileno (PTFE) Referencia clinica (Catto et al., 2014)
Modificacion superficial (Gao et al., 2017; Pu et al., 2002;
Walluscheck et al., 1996)

Poliuretano (PU) Elastomero y modulo elastico (Detta et al., 2010; Mi et al., 2019)

Alcohol polivinilico (PVA) Hidrogel (Khan et al., 2019)

Poliuretano termoplastico (TPU) Ingenieria de tejidos (Bergmeister et al., 2015)




Es importante destacar que la eleccion del polimero adecuado depende de diversos factores,
como el tipo de aplicacion, las propiedades mecénicas requeridas y la respuesta biologica
esperada para garantizar una interaccidbn armoniosa entre los materiales y los sistemas

bioldgicos, minimizando posibles respuestas inmunoldgicas adversas.

a. Politetrafluoroetileno (PTFE)

El politetrafluoroetileno (PTFE), conocido comercialmente como teflon, es un destacado
fluoropolimero que se encuentra dentro de la categoria de termoplasticos. Su proceso de
sintesis implica la polimerizacion del monomero tetrafluoroetileno (TFE). La estructura
molecular resultante se caracteriza por la presencia del enlace carbono-fluor (C-F), cuya
formula molecular general es [(CF2-CF2),]. Este polimero exhibe un alto peso molecular y una
naturaleza semicristalina, confiriéndole propiedades unicas y deseables en diversas
aplicaciones. La presencia del enlace C-F le confiere resistencia quimica, ya que este enlace
fuerte evita reacciones con otros compuestos. Esta propiedad de inercia quimica hace que el
PTFE sea valioso en entornos donde se requiere estabilidad frente a sustancias quimicas
agresivas. Ademas, su resistencia mecédnica contribuye a su durabilidad y versatilidad, mientras
que su hidrofobicidad impide la absorcién de agua y mejora su rendimiento en entornos

hiimedos (Dhanumalayan & Joshi, 2018).

La Tabla 1.1 resalta una de las ventajas significativas del politetrafluoroetileno (PTFE), que
radica en su viabilidad de realizar modificaciones superficiales, ademas de presentar referencia
en aplicaciones clinicas. En contextos clinicos, los recubrimientos de PTFE son ampliamente
empleados en implantes, stents e instrumentacion biomédica, gracias a sus propiedades inertes

que minimizan las respuestas inmunoldgicas adversas (Su et al., 2005).

A pesar de estas cualidades, es crucial reconocer que, al considerar injertos vasculares de
diametros pequenos, el PTFE presenta ciertas limitaciones, siendo la permeabilidad una de las
caracteristicas destacadas que ain se busca mejorar. La necesidad de una permeabilidad
adecuada en injertos vasculares pequefios es esencial para garantizar un flujo sanguineo
efectivo y una integracion optima con los tejidos circundantes. Aunque el PTFE ofrece
beneficios clave, como resistencia quimica, durabilidad y biocompatibilidad en diversas

aplicaciones médicas, su falta de permeabilidad puede limitar su idoneidad especifica para



ciertos casos, como los mencionados en el contexto de injertos vasculares de diametros

luminales pequeftios (Fig. 1.1).

Fig. 1.1: Vista transversal de una cavidad vascular.

El estudio realizado por Deutsch et al. en el 2009 destaca un enfoque innovador para mejorar
la endotelizacion de injertos de politetrafluoroetileno expandido (ePTFE) con didmetros de 6
y 7 mm. La endotelizacion, o formacioén de una capa de células endoteliales en la superficie
interna de los injertos vasculares, es crucial para promover la biocompatibilidad y la funcion a
largo plazo de estos dispositivos. En este procedimiento, se aplicd un recubrimiento de fibrina
en el lado interno de los injertos de ePTFE, creando asi un entorno propicio para la siembra de
células endoteliales autdlogas en condiciones in-vitro. Este enfoque se disefié para mejorar la
aceptacion del material por parte del organismo, promoviendo la formacion de una capa de
células que imita la capa endotelial natural de los vasos sanguineos. El implante exitoso de 341
injertos en 310 pacientes reveld resultados prometedores. En particular, se observo la presencia
de endotelio en las protesis 2 a 4 afios después de la cirugia. Ademas, se destaco que la tasa de
permeabilidad de las protesis de 7 mm fue significativamente mayor que la de los injertos de
6 mm. Esta diferencia puede tener implicaciones importantes en la seleccion de didmetros de

injertos para optimizar la funcion vascular.

Autores como Chong et al. (2015) y Recek (2019) resaltan una perspectiva critica sobre las
propiedades de biocompatibilidad del politetrafluoroetileno (PTFE). A pesar de ser
considerado uno de los materiales sintéticos mas utilizados, se sefiala que ain no alcanza

propiedades Optimas de biocompatibilidad. Uno de los principales desafios destacados es la
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marcada hidrofobicidad en la superficie del PTFE, lo cual puede limitar la endotelizacion y

potencialmente inducir trombogenicidad.

Es correcto sefialar que, aunque los materiales con poros interconectados y propiedades
mecanicas adecuadas pueden facilitar la infiltracion celular, las caracteristicas superficiales,
como las propiedades hidrofilicas/hidrofobicas, desempefian un papel crucial en la adhesion,
migracion y proliferacion celular. Las células tienden a interactuar de manera diferente con
superficies que presentan distintos niveles de hidrofobicidad o hidrofilia. Una superficie
hidrofobica puede ser menos propicia para la adhesion celular, ya que las células tienden a
preferir sustratos mas hidrofilicos. La adhesion celular es esencial para que las células se fijen
al material y comiencen a propagarse. Las propiedades hidrofilicas de la superficie pueden
mejorar la interaccion célula-material al favorecer la adsorcion de proteinas en el entorno
circundante, proporcionando sitios de union para las células. Ademas, la hidrofilia puede influir
en la mojabilidad del material, afectando cémo se distribuyen y se extienden las células sobre

la superficie (Chung & Park, 2007).

La hidrofobicidad, o la tendencia del material a repeler el agua, puede ser un factor limitante
en la integracion exitosa de células endoteliales en la superficie del PTFE. La endotelizacion
es un proceso crucial para mejorar la biocompatibilidad de los injertos vasculares, ya que
implica la formacion de una capa de células endoteliales que mimetiza las condiciones
naturales de los vasos sanguineos, contribuyendo a la prevencion de la formacion de coagulos
y mejorando la respuesta del sistema vascular. La observacion de que la hidrofobicidad puede
generar trombogenicidad subraya la importancia de abordar esta caracteristica del PTFE para

optimizar su rendimiento en aplicaciones biomédicas.

En este trabajo, se explora la utilizacion del politetrafluoroetileno (PTFE) como un material
funcional para la construccion de injertos vasculares, teniendo como enfoque su hidrofobicidad
superficial. La modificacion de estas propiedades es fundamental para optimizar la

biocompatibilidad y el rendimiento del material en entornos vasculares.
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1.2 Modificacién superficial con plasma

Las caracteristicas superficiales de los injertos vasculares desempefian un papel trascendental
al facilitar interacciones cruciales entre las células y el sustrato. En este sentido, se ha
consolidado la busqueda de métodos de modificacion que permitan potenciar estas propiedades
superficiales, con el objetivo primordial de optimizar diversos aspectos que influyen
directamente en el rendimiento y la biocompatibilidad de los injertos. La adhesion celular, un
paso critico en la formacion de tejido funcional, se ve directamente afectada por las propiedades
de la superficie del injerto. El crecimiento y la migracidon celular son elementos igualmente
esenciales para lograr una integracion efectiva. La endotelizacion rapida, la formacion de una
capa endotelial en la superficie del injerto, es crucial para prevenir la trombogenicidad y
mejorar la biocompatibilidad. Ademads, la consideracion de propiedades anticoagulantes
constituye un elemento esencial en el disefio de injertos vasculares (Gao et al., 2017; Radke et

al., 2018; D. Wang et al., 2020; Weidenbacher et al., 2019).

Los tratamientos superficiales que involucran la combinacion de fotones, iones, electrones y
otras particulas excitadas, particularmente cuando estos se encuentran eléctricamente neutros,
son comunmente denominados plasmas. En términos mas especificos, la neutralidad eléctrica
se logra cuando la densidad de electrones se equilibra con la de los iones presentes en el plasma
(Terlingen et al., 2012). Este estado altamente energético se obtiene mediante la excitacion de
gases a través de diversos métodos, como radiofrecuencia (RF), microondas o mediante
electrones provenientes de una descarga de filamento caliente. La excitacion de los gases a
través de estos métodos impulsa a los electrones a estados energéticos superiores, generando
una mezcla de particulas excitadas, iones y electrones libres. En el caso de los plasmas
eléctricamente neutros, la cantidad de electrones es igual a la de iones, manteniendo un
equilibrio en la carga eléctrica total del sistema. Este fenomeno resulta crucial en aplicaciones
de tratamientos superficiales, ya que permite una interaccion controlada con materiales, sin que

la carga eléctrica de los iones cause efectos no deseados.

La generacion de plasmas mediante distintas fuentes de energia, como RF o microondas, ofrece
flexibilidad en la adaptacion de las condiciones de excitacion, permitiendo ajustar la densidad
y composicion del plasma segun las necesidades especificas del proceso de tratamiento
superficial. Asimismo, la utilizacién de electrones provenientes de una descarga de filamento

caliente representa otra via efectiva para la creacion de plasmas, contribuyendo a la versatilidad



12

y aplicabilidad de estos tratamientos en diversos contextos de investigacion y desarrollo

tecnologico.

La categorizacion de los plasmas se realiza en dos grandes grupos: los termodindmicamente
equilibrados y los termodinamicamente desequilibrados. En el caso de los plasmas
termodindmicamente equilibrados, se caracterizan por tener temperaturas extremadamente
elevadas para las particulas pesadas presentes, a menudo alcanzando alrededor de 10,000 K.
Por otro lado, los plasmas termodindmicamente desequilibrados presentan una notable
disociacion entre las temperaturas de las particulas pesadas y los electrones. Mientras que las
particulas pesadas tienen temperaturas considerablemente bajas, compuestas por especies
moleculares y atomicas tanto cargadas como neutras, los electrones exhiben temperaturas muy

elevadas, llegando a alcanzar alrededor de 50,000 K.

Esta distincion entre plasmas equilibrados y desequilibrados tiene importantes implicaciones
en su aplicabilidad. Los plasmas termodinamicamente desequilibrados, en virtud de su
configuracion con electrones de alta temperatura y particulas pesadas de baja temperatura, se
revelan como especialmente adecuados para el tratamiento de productos poliméricos. Entre
estos productos, destacan materiales utilizados en aplicaciones biomédicas, como el PET
(polietilentereftalato), el PDMS (polidimetilsiloxano) y el PTFE (politetrafluoroetileno)
(Junkar et al., 2011).

El tratamiento con plasma en polimeros ofrece una via efectiva para mejorar la humectabilidad
de las superficies mediante la modificacion de su composicion quimica. Este proceso no solo
afecta las propiedades fisicas, sino que también posibilita la incorporacion de diversos grupos
funcionales en la superficie objetivo mediante el uso de una fuente de plasma adecuada. Al
emplear tratamientos de plasma con gases como oxigeno, amoniaco o aire, se induce una
reaccion quimica en la superficie del polimero. Estos tratamientos tienen el potencial de
introducir grupos carboxilo o amina en la superficie, segin el gas utilizado. Estos grupos
funcionales recién incorporados no solo alteran la composicion superficial, sino que también
proporcionan puntos de anclaje especificos para la inmovilizacion de diversas moléculas, como

proteinas y péptidos.

Por ejemplo, la presencia de grupos funcionales cargados negativamente en la superficie del

PTFE modificado con plasma de oxigeno no solo influye en la carga eléctrica de la superficie,
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sino que también crea sitios propicios para la union especifica de moléculas de fibronectina y
laminina. Estas moléculas desempefian un papel crucial en la adhesion y la interaccion de las
células endoteliales, facilitando asi la formacién de capas endoteliales funcionales en
dispositivos biomédicos. Diversos estudios concluyeron que el tratamiento del PTFE con
plasma de oxigeno genera grupos funcionales cargados negativamente en las superficies de los
injertos. Este proceso de modificacion superficial resulta en un aumento significativo, hasta
cinco veces, en la union de moléculas de fibronectina y laminina a las superficies del PTFE

(Mooradian et al., 1992).

También, la generacion de grupos carboxilo o amina mediante tratamientos de plasma puede
ser estratégica para la inmovilizacioén de proteinas y péptidos con propiedades antitromboticas.
Estos grupos proporcionan sitios de union especificos que permiten el anclaje controlado de
moléculas biologicas a la superficie del polimero, mejorando asi las propiedades
biocompatibles del material. Estos avances en la ingenieria de superficies se reflejan y detallan
en la Tabla 1.2, proporcionando una vision clara de las mejoras logradas mediante el

tratamiento con plasma en términos de propiedades bioldgicas de los polimeros.

Tab 1.2: Agentes inmovilizadores de superficie para modificacion superficial por plasma. Sacado de:
(Recek, 2019; D. Wang et al., 2020)

Agente inmovilizador Funciones biolo6gicas

Heparina Anticoagulacion (He et al., 2019; Radke et al., 2018)
Endotelizacion (Lu et al., 2019)

REDV (péptido Arg-Glu- Reendotelizacion (Y. Wang et al., 2015)

Asp-Val)

RGD (acido Adhesion celular (Walluscheck et al., 1996) Reendotelizacion

arginilglicilaspartico) (Mi et al., 2018)

SDF-1a (Factor 1a derivado del Proliferacion celular (Gao et al., 2017)

estroma)

VEGF (factor de crecimiento Reendotelizacion (Liao et al., 2019)

endotelial vascular) Proliferacién celular (Chiu & Radisic, 2010)
YIGSR (péptido Tyr-Ile-Gly- Adhesion HUVEC (Tang et al., 2018)
Ser-Arg)

El tratamiento con plasma no solo influye en la composicion quimica de la superficie de los
polimeros, sino que también tiene impactos significativos en diversas caracteristicas fisicas y

morfoldgicas del material. Uno de los efectos notables es el aumento de la energia superficial,
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un cambio que puede tener implicaciones sustanciales en las propiedades de adhesion y
humectabilidad de la superficie. Ademas, el tratamiento con plasma tiene la capacidad de
modular la hidrofobicidad e hidrofilia de la superficie del polimero. Este ajuste permite adaptar
la interaccion del material con liquidos, favoreciendo la adherencia de recubrimientos, la
absorcion de moléculas especificas o incluso mejorando la respuesta celular en aplicaciones

biomédicas.

Los estudios revelan de manera concluyente que el tratamiento con plasma confiere beneficios
significativos en términos de propiedades biologicas en polimeros especificos, como el
tereftalato de polietileno (PET) y el politetrafluoroetileno (PTFE). La comparacion con las
muestras no tratadas expone que, después del tratamiento con plasma, se observa una notable
promocion en la expresion de moléculas de adhesion celular en células endoteliales humanas
cultivadas in vitro (Wang, Xu, Li, et al., 2020). Este fendmeno es esencial en aplicaciones
biomédicas, ya que la expresion mejorada de moléculas de adhesion celular sugiere una mayor
capacidad de las células para adherirse y colonizar las superficies de estos polimeros, un factor

crucial para el desarrollo de capas endoteliales en aplicaciones de injertos vasculares.

En términos de morfologia y rugosidad, el tratamiento con plasma puede inducir cambios
perceptibles en la topografia de la superficie del polimero. Estos cambios morfologicos son
cruciales, ya que pueden afectar la interaccion célula-material, la capacidad de adherencia de
recubrimientos y otras propiedades importantes. Ademas, se destaca que la modificacion de la
morfologia y el aumento de la rugosidad superficial, a través del tratamiento con plasma,
generaron un impacto significativo en la adhesion y activacion de plaquetas (Modic et al.,
2012). Este resultado indica que el tratamiento con plasma no solo tiene efectos positivos en
las respuestas de las células endoteliales, sino que también puede modular las interacciones

con componentes sanguineos, un aspecto para prevenir complicaciones.

La cristalinidad del polimero también puede ser modulada mediante el tratamiento con plasma.
Este proceso puede aumentar o disminuir la cristalinidad segun el tipo de polimero y los
parametros especificos del tratamiento, afectando asi las propiedades térmicas y mecénicas del
material. Otro beneficio significativo del tratamiento con plasmas es la capacidad para eliminar
impurezas de la superficie del polimero. Las impurezas pueden comprometer la funcionalidad
y la biocompatibilidad, por lo que la eliminacion efectiva de estas impurezas contribuye a

mejorar la calidad del material.
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Finalmente, el tratamiento con plasma es eficaz para eliminar capas mal adheridas en la
superficie del polimero. Este proceso de limpieza puede ser crucial en la fabricacion de
dispositivos biomédicos o en otras aplicaciones donde la adherencia adecuada es esencial para

el rendimiento del material (Recek, 2019).

a. Estudios realizados con PTFE

La tecnologia actualmente empleada para la generacion de plasma, como parte de los
tratamientos de modificacion superficial, se basa en el uso de radiofrecuencia (RF). En este
método, gases pesados son excitados a estados energéticos mediante radiofrecuencia, lo que
genera un plasma que impacta sobre la superficie del material objetivo. Este impacto de atomos
energizados provoca modificaciones en las propiedades superficiales del material, ofreciendo

una via efectiva para mejorar su biocompatibilidad.

Aunque no existe un procedimiento ni pardmetros estandarizados universalmente aceptados
para este método, se ha observado consistentemente que la aplicacion de plasma RF logra
resultados favorables. Esta tecnologia ha demostrado ser eficaz en la mejora de la

biocompatibilidad de las superficies.

La diversidad en las condiciones experimentales dificulta la comparacion directa entre
diferentes estudios, ya que las investigaciones tienden a centrarse en componentes sanguineos
individuales bajo condiciones especificas. Esta variabilidad en los enfoques de investigacion
destaca la necesidad de establecer estandares y protocolos comunes para evaluar y comparar
los efectos del tratamiento con plasma RF en diferentes contextos y aplicaciones biomédicas.
A pesar de estos desafios, la tecnologia de plasma RF continia siendo una herramienta
prometedora en la ingenieria de superficies, contribuyendo a avances significativos en la

mejora de la biocompatibilidad de materiales utilizados en dispositivos médicos.

La literatura cientifica presenta una variedad de investigaciones que emplean diferentes
enfoques y propdsitos en relacion con el tratamiento superficial mediante plasma. A
continuacion, se describen procedimientos comunes utilizados para materiales de

politetrafluoroetileno (PTFE) comercial con un grosor de 6 mm o inferior en la Tabla 1.3.
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Tab 1.3: Metodologias de investigacion del tratamiento superficial con plasma en PTFE.
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Se observa, que las metodologias utilizadas en la Tabla 1.3 comparten procedimientos de
preparacion, modificacion y analisis, aunque difieren en propoésito. Las metodologias utilizadas
por Y. Ma et al. (2022), Y. Yu et al. (2021) y Y. ling Yu et al. (2020) tuvieron como objetivo
depositar una pelicula delgada de PTFE sobre otro material. Aunque el foco principal del
estudio no estaba centrado en modificar la superficie del PTFE, sino en desprender 4&tomos de
su superficie y depositarlos en otro material (silicio), el proceso tuvo como resultado una

modificacion superficial del PTFE original.

Por otro lado, Kolské et al. (2012), Chen et al. (2003) y C. Liu et al. (2000) expusieron muestras
de PTFE a una descarga de plasma para estudiar los cambios de propiedades en la superficie
del material. Los resultados muestran que el angulo de contacto del PTFE modificado
disminuye al aumentar el tiempo del tratamiento con el plasma. También, luego del tratamiento
se observaron cambios en la morfologia y rugosidad de la superficie. Ademads, los resultados

mostraron que los diferentes gases tienen diferentes efectos sobre la estructura de la superficie.

De estos estudios se puede concluir que los efectos del tratamiento con plasma dependen del
gas utilizado, la potencia del plasma y el tiempo del tratamiento. También, es acertado concluir
que no existe una metodologia Unica y especifica para este proceso, ya que diversos factores,
como el objetivo de la modificacion y las caracteristicas del material utilizado, influyen
significativamente en los parametros de tratamiento. La variabilidad en el tiempo de
exposicion, la potencia y otros factores resalta la necesidad de una adaptabilidad intrinseca en
el uso de tecnologias de plasma, permitiendo ajustes personalizados para cada caso particular.
Incluso al emplear el mismo material, se observa que el tiempo de exposicion y la potencia
pueden variar en funcion del grosor del material, subrayando la importancia de considerar

factores especificos para obtener resultados dptimos.

La eleccion del equipo de plasma y su configuracion desempefian un papel fundamental en la
modificacion superficial, ya que estas variables influyen directamente en los pardmetros
necesarios para lograr los resultados deseados. La diversidad en los sistemas de plasma se
traduce en distintos niveles de control sobre los pardmetros de tratamiento. Algunos sistemas
ofrecen un control mas preciso y ajustado, permitiendo a los investigadores modular con mayor

precision factores como el tiempo de exposicion y la potencia.
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La obtencion de valores 6ptimos de referencia a menudo implica un proceso de prueba y error.
Los investigadores pueden llevar a cabo experimentos preliminares para determinar los mejores

parametros en funcidn de su objetivo especifico.

La determinacion de parametros especificos para la aplicacion y las caracteristicas del material
implica un enfoque personalizado. Cada situacion puede requerir un conjunto Unico de
pardmetros para lograr resultados 0ptimos. La adaptabilidad y flexibilidad son esenciales en la
modificacion superficial con plasma, ya que no existe una metodologia estandar unica que se
aplique universalmente. En lugar de eso, se necesita un enfoque especifico, basado en la
comprension detallada de las propiedades del material y los objetivos especificos de la

aplicacion.

1.3 Andlisis de propiedades superficiales

La verificacion del éxito en el tratamiento con plasma se logra a través del analisis detallado
de las propiedades superficiales del material. Este proceso de caracterizacion de la superficie
es esencial para determinar la idoneidad de un método de tratamiento con plasma en una
aplicacion especifica. La informacion recopilada durante la caracterizacion ofrece una vision
integral de como las propiedades superficiales han evolucionado como resultado del

tratamiento, permitiendo una evaluacion precisa del impacto del plasma en el material.

La caracterizacion de la superficie abarca diversos aspectos clave, como la rugosidad, la
energia superficial, la composicién quimica y la adhesion. Estos parametros proporcionan
indicadores cruciales del resultado buscado y permiten a los investigadores entender en detalle
codmo el plasma ha interactuado con la superficie del material. La rugosidad, por ejemplo, puede
influir en la adherencia y el comportamiento mecanico del material, mientras que la energia

superficial refleja la capacidad de la superficie para interactuar con otras sustancias.

Otro andlisis importante es la estabilidad de la superficie tratada, esta es una caracteristica de
importancia, especialmente en situaciones en las que los materiales no se utilizan de inmediato
después del tratamiento con plasma, debido a que la superficie de los polimeros tiende a

experimentar cambios con el tiempo, un fendémeno conocido como envejecimiento.
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El envejecimiento de la superficie es una preocupacion comun en la modificacion superficial
con plasma, ya que, con el tiempo, algunos polimeros tienden a regresar gradualmente a su
estado original. Este proceso puede afectar negativamente las propiedades mejoradas logradas
mediante el tratamiento inicial con plasma. Por lo tanto, entender y gestionar la estabilidad a
largo plazo de la superficie es esencial para asegurar que los beneficios obtenidos a través del
tratamiento con plasma perduren en el tiempo y sean consistentes a lo largo de la vida util del

material.

a. Anélisis del angulo de contacto

El angulo de contacto es considerado como el indicador predominante para evaluar la
estabilidad superficial a lo largo del tiempo, y su relacion con la humectabilidad es esencial en
el contexto de la modificacion superficial con plasma. Este pardmetro guarda una estrecha
relaciéon con la adsorcién de proteinas, un aspecto critico en numerosas aplicaciones
biomédicas. Las superficies hidrofébicas tienden a ser mas susceptibles a la unioén de proteinas

en comparacion con las superficies hidrofilicas.

La humectabilidad, relacionada con el angulo de contacto, desempefia un papel fundamental
en la conformacién de las proteinas adsorbidas en la superficie tratada. Las superficies
hidrofobicas pueden alterar la conformacion de las proteinas unidas, lo que a su vez puede
afectar su capacidad para interactuar con componentes bioldgicos, como las plaquetas. Este
fenomeno es particularmente relevante en aplicaciones donde el material entra en contacto
directo con la sangre, ya que las proteinas son mediadores clave en los procesos de union y
activacion de plaquetas, influyendo significativamente en la hemocompatibilidad del material.
El monitoreo continuo del 4ngulo de contacto y su relacion con la humectabilidad proporciona
informacion valiosa sobre la estabilidad a largo plazo de las modificaciones superficiales

(Agnihotri et al., 2009; Savage et al., 1995; Shaw et al., 2010).

El 4ngulo de contacto ha sido un indicador clave en varios estudios, estableciendo conexiones
significativas entre el tiempo de envejecimiento de diferentes polimeros y la duracion del
tratamiento con plasma. Un ejemplo es el trabajo de Kolska et al. (2012), que directamente
vincul6 el tiempo de exposicion de la superficie al plasma con la variacion en el angulo de
contacto, utilizando el polimero PTFE como material de estudio. En la Fig. 1.2, se puede

observar que la muestra expuesta a 600 segundos de plasma inicialmente muestra un angulo de
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contacto cercano a cero, indicativo de una superficie altamente hidrofilica. Sin embargo,
después de 96 horas, este angulo se incrementa significativamente hasta aproximadamente 70°.
En contraste, la muestra tratada con una exposicion menor a 100 segundos muestra un angulo
de contacto inicial cercano a 100°. Después de 96 horas, este d&ngulo final se aproxima a 120°.
Este tipo de andlisis describe como afectan la duracion del tratamiento con plasma y el

envejecimiento a las propiedades superficiales de los polimeros.

Fig. 1.2: Dependencia del angulo de contacto del tiempo de exposicion al plasma en la superficie del PTFE.
Segun el autor Kolska et al. (2012)

Los estudios de diferentes autores, como Modic et al. (2012) y Wilson et al. (2001), refuerzan
la idea de que los efectos del tratamiento con plasma tienden a disminuir con el tiempo y que
muchos grupos funcionales de oxigeno se pierden dentro de las primeras horas posteriores al
envejecimiento. Estos resultados sugieren que, aunque ciertos efectos de la modificacion
superficial no regresan completamente a su estado inicial, el proceso de envejecimiento lleva

a una estabilizacion después de un periodo determinado.
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Modic et al. (2012) destaca que, en su estudio, los efectos del tratamiento con plasma
disminuyen con el tiempo, y gran parte de los grupos funcionales de oxigeno se pierden en las
primeras 3 horas después del envejecimiento. Sin embargo, estos efectos de tratamiento no

vuelven a su condicion inicial.

Por otro lado, en el estudio realizado por Wilson et al. (2001), se examinaron muestras de PTFE
tratadas con el mismo tipo de plasma, pero almacenadas en diferentes condiciones. Los
resultados indicaron que el proceso de envejecimiento estaba presente en ambas condiciones
de almacenamiento. Aunque el envejecimiento se estabilizé después de un mes, no se revirtio
completamente al estado inicial. Este resultado respalda la nocion de que la estabilidad a largo
plazo de las modificaciones superficiales es un aspecto crucial a considerar en el disefio de

tratamientos con plasma.

El estudio de Chen et al. (2012) sobre la estabilidad superficial de muestras de PTFE tratadas
con oxigeno, nitrogeno y una mezcla de ambos arrojo resultados significativos. Observaron
que el plasma logré reducir el angulo de contacto en comparacioén con la muestra de control, lo
que indica un aumento en la hidrofilia de la superficie. Ademas, se obtuvo diferentes resultados
dependiendo del gas utilizado (Fig. 1.3). De igual modo, Chen corrobord que los cambios

inmediatos inducidos por el plasma tienden a volver a su estado original, aunque no se vierten

completamente.
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Fig. 1.3: Medida del angulo de contacto al dia, 2 semanas, 1.5 meses, 6 meses y 15 meses de muestras de PTFE
después de tratamientos con plasma. (a) Control (no tratado), (b) plasma de O2 tratado, (c) plasma de NH3
tratado y (d) plasma de NH3-CO2 tratado. Las barras de error representan medias + desviacion estandar para n =
3. Segun el autor Chen et al. (2012)
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b. Microscopia Electrénica de Barrido (MEB)

La Microscopia Electronica de Barrido (MEB) emerge como una técnica para analizar la
superficie de muestras a nivel microscopico. Su capacidad para proporcionar informacion
detallada sobre la topografia y morfologia de las muestras la convierte en una herramienta util

en la investigacion cientifica y en diversas aplicaciones.

La MEB opera utilizando haces de electrones en lugar de luz visible, lo que permite una
resolucion mucho mayor que los microscopios Opticos tradicionales. Esto posibilita la
observacion de detalles a escalas micro y nanométricas, proporcionando una vision precisa de

la estructura superficial de los materiales.

Ademés de revelar la topografia y morfologia, algunos equipos de MEB estan equipados con
espectrometros de rayos X, permitiendo analisis de composicion elemental. Esta capacidad
adicional es particularmente valiosa para comprender la composicion quimica de la superficie
de la muestra. Al utilizar rayos X, se pueden identificar los elementos presentes en la muestra,
brindando informacion sobre la composicion y distribucion de los componentes quimicos en la

region analizada.

Su capacidad visual permite realizar comparaciones directas entre las muestras antes y después
del tratamiento, ofreciendo una perspectiva detallada de los cambios en la topografia y

morfologia de la superficie.

Un ejemplo ilustrativo es el estudio de Sadiq et al. (2007), donde se aplicod tratamiento de
plasma de nitrégeno a muestras comerciales de 1 cm x 1 cm con 5 mm de grosor. Al realizar
una comparacion visual entre las muestras tratadas y no tratadas, se observaron diferencias
significativas. Las muestras sin tratar exhibian superficies lisas, mientras que las tratadas
mostraban microrugosidades y agujeros evidentes. Este tipo de observaciones visuales
proporciona una comprension inmediata de como el tratamiento con plasma ha alterado la
topografia de la superficie. La presencia de microrugosidades y agujeros puede ser indicativa
de cambios en la estructura superficial. Ademads, esta informacion visual puede
complementarse con analisis mas detallados, como la informacion proporcionada por

espectrometros de rayos X, para obtener una vision completa de la modificacion superficial.
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La consistencia en las descripciones de la superficie tratada, provenientes de diferentes autores
y con distintos propdsitos de investigacion, respalda la validez y reproducibilidad de los
resultados obtenidos mediante la Microscopia Electronica de Barrido (MEB) después del
tratamiento con plasma. La convergencia en las observaciones subraya la efectividad de esta

técnica para revelar cambios en la topografia y morfologia de las muestras.

Un ejemplo de esta convergencia se observa en el trabajo de Cvelbar et al. (2011), donde se
describe que las superficies tratadas exhiben pequefias estructuras esferoides incluso después
de una breve exposicion al plasma. Esta observacion destaca la formacion de caracteristicas
especificas en la superficie como resultado del tratamiento. Asimismo, la descripcion de
(Junkar et al., 2011) refuerza la idea de que las superficies tratadas presentan pequefias
nanoestructuras en comparacion con las superficies iniciales, que son lisas. Esta consistencia
en las observaciones respalda la nocion de que el plasma induce cambios micro y

nanoestructurales en la superficie de los materiales.

c. Espectroscopia Raman

La Espectroscopia Raman, un método basado en la dispersion ineléstica de luz monocromatica,
se ha consolidado como una herramienta para estudiar la estructura de polimeros sin la
necesidad de tratamientos especiales que podrian distorsionar la superficie de la muestra. Esta
técnica espectroscopica es particularmente eficiente para estudiar modos de baja frecuencia,
como los vibratorios y rotatorios, proporcionando informacion detallada sobre la composicion

quimica y la estructura molecular de los compuestos analizados.

Al aplicar la espectroscopia Raman para analizar muestras antes y después del tratamiento con
plasma, los investigadores pueden identificar cambios en los modos vibracionales de las
moléculas de la superficie. Esta técnica puede revelar alteraciones en la estructura quimica y

proporcionar una comprension mas profunda de como el plasma afecta a nivel molecular.

La informacién sobre los modos de vibracion del Politetrafluoroetileno (PTFE) proporciona
una base valiosa para la interpretacion de los espectros Raman y la comprension de la estructura
molecular del material. Se sabe que en los espectros Raman las lineas provocadas por

vibraciones totalmente simétricas son las mas intensas. Para una molécula de PTFE, los picos
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representativos ocurren en 292 y 385 cm ! (vibraciones de torsion y deformacion de CF»), 734
cm ! (estiramiento simétricas de CF), 1218 cm ' (estiramiento antisimétrico CF2), 1302y 1382
cm ! (estiramiento simétricas de C-C). (Schmilzlin et al., 2014) Existen otros 2 picos en 578
y 598 cm™!, las cuales estan ubicadas en el rango de vibraciones del péndulo plano del CF». La
intensidad de la linea en 597 cm™! depende de la cristalinidad, mientras que la intensidad de la
linea en 576 cm -1 fue aproximadamente constante en todas las muestras de PTFE estudiadas

(Firsov et al., 1993).

La forma y la anchura de los picos en un espectro Raman proporcionan informacion adicional
sobre la estructura y el orden molecular del PTFE. Un pico estrecho sugiere un mayor grado
de orden estructural, mientras que los picos mas anchos indican mayores grados de desorden

en la estructura molecular.

El estudio de Sadiq et al. (2007) proporciona una perspectiva valiosa sobre los cambios
estructurales inducidos por el tratamiento con plasma en muestras comerciales de PTFE. La
utilizacion de la espectroscopia Raman, con un laser de diodo de onda de 785 nm, permitio
analizar de manera detallada las modificaciones en la estructura molecular del PTFE después
de la exposicion al plasma de nitrégeno. La observacion de que, con una exposicion mayor de
plasma, la cristalinidad del PTFE aumenta es esencial. Este cambio en la cristalinidad se refleja
en la estrechez de los picos en el espectro Raman, indicando un mayor grado de orden en la
estructura molecular. Este hallazgo sugiere que el tratamiento con plasma de nitrogeno influye
positivamente en el orden molecular del PTFE, lo que puede tener implicaciones significativas

en sus propiedades y comportamiento posterior.

La capacidad de la espectroscopia Raman para proporcionar informacion sobre la cristalinidad
y el orden molecular del PTFE brinda un enfoque para evaluar la eficacia de los tratamientos

superficiales con plasma.
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Il. MATERIALES Y METODOS

La metodologia desarrollada para la modificacion de las propiedades superficiales de los
injertos vasculares de pequeiio didmetro mediante tratamiento con plasma se divide en dos

partes estratégicas.

En la primera parte, se llevo a cabo una metodologia cualitativa de caracter exploratorio con el
objetivo de identificar los parametros Optimos de tratamiento con plasma, centrandose
especificamente en el polimero PTFE. Se utilizaron indicadores clave como el andlisis del
angulo de contacto, Espectroscopia Raman y Microscopia Electronica de Barrido (MEB) para
comparar las muestras tratadas y no tratadas. Este enfoque permiti6 establecer las condiciones

mas efectivas para la modificacion superficial del PTFE.

En la segunda parte, se implemento la informacion obtenida en la fase exploratoria para disefiar
injertos vasculares con diametros que oscilan entre 2 y 6 mm. Se llevaron a cabo ensayos
variando la potencia y el tiempo de exposicion, utilizando los pardmetros optimos identificados
en la primera parte de la investigacion. Nuevamente, se utilizaron indicadores como el dngulo
de contacto, Espectroscopia Raman y MEB para evaluar las diferencias entre las muestras
tratadas y no tratadas. Ademas, se incorpord un analisis del tiempo de envejecimiento posterior

al tratamiento superficial.

Es importante destacar que, debido a la naturaleza del trabajo, no se requiere la autorizacion de
un comité de €tica, ya que la investigacion se basa en la manipulacién de materiales poliméricos
y la recopilacion de datos estadisticos, sin involucrar sujetos humanos ni aspectos éticos
relacionados con la investigacion clinica. Este enfoque garantiza la integridad y la validez de

los resultados obtenidos en el estudio.

2.1 Parametros ideales para modificacion superficial

La metodologia utilizada para identificar los pardmetros ideales de plasma con el objetivo de
convertir la superficie del polimero PTFE en hidrofilica se detalla a continuacion. Se seleccionod
una plancha comercial de PTFE con un grosor de 2 mm como material de prueba. Para preparar

las muestras, se realizaron cortes de 1 cm x 1 cm utilizando un equipo de grabado laser "Trotec
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- Speedy 300" con una potencia de 90W y una velocidad del 0.2%. Se generaron seis muestras
que posteriormente fueron sometidas a un proceso de limpieza en el equipo de limpieza
ultrasonico "Baku BK-3550" utilizando acetona al 99.8% de pureza a SOW durante 20 minutos.

Las muestras fueron luego almacenadas y etiquetadas en bolsas con cierre hermético.

La modificacion superficial se llevo a cabo mediante plasma por radio frecuencia, y como
indicadores comparativos se utilizaron el angulo de contacto, la espectroscopia Raman y la

Microscopia Electronica de Barrido (MEB) entre las muestras tratadas y no tratadas.

Se proporciona un resumen del procedimiento utilizado en el tratamiento para la modificacion

superficial:

» Tratamiento con Plasma: Las muestras fueron expuestas al plasma bajo diferentes
condiciones de tiempo y potencia. Se registraron los parametros especificos utilizados
en cada experimento.

> Angulo de Contacto: Se midi6 el angulo de contacto de las muestras tratadas y no
tratadas con agua destilada. La variacion en el &ngulo de contacto sirvié como indicador
de la hidrofobicidad/hidrofilicidad de la superficie.

» [Espectroscopia Raman: Se realizaron mediciones de espectroscopia Raman para
analizar la estructura molecular de las muestras. Se compararon los espectros obtenidos
de las muestras tratadas y no tratadas.

» Microscopia Electronica de Barrido (MEB): Se utilizaron imagenes de MEB para
examinar visualmente las caracteristicas superficiales de las muestras. Se compararon

las morfologias de las muestras tratadas y no tratadas.

Esta metodologia proporciona una evaluacion especifica de la modificacion superficial,
permitiendo la identificacion de los parametros Optimos para obtener una superficie hidrofilica

en el material PTFE.
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a. Modificaciéon superficial

La modificacion superficial se llevo a cabo utilizando el equipo de plasma por radiofrecuencia
ubicado en el laboratorio de Ciencias de los Materiales de la Seccion Fisica de la PUCP. Este
equipo, disefiado y fabricado internamente en la universidad, estd equipado con tres
magnetrones con potencias independientes que oscilan entre 5 y 150 W, operando a una
frecuencia de 13.56 MHz. Para la modificacion superficial de las muestras, se empled un solo

magnetron en el cual se dispusieron las muestras a tratar.

Con el objetivo de establecer los mejores pardmetros de modificacion superficial, se llevaron
a cabo comparaciones entre las muestras tratadas y no tratadas, variando el tiempo de
exposicion y la potencia aplicada. Las condiciones de trabajo utilizadas fueron una presion base
de 4x10™ mbar y una presion de trabajo de 4x1072 mbar. El tiempo que tomé a la camara de
vacio en llegar a la presion base fue de 40 minutos aproximadamente. Ademas, se empled un
flujo de argén de 30 centimetros cubicos estandar por minuto para garantizar condiciones
Optimas durante el proceso de tratamiento con plasma. Estas condiciones controladas
permitieron realizar ajustes precisos y sistematicos en los parametros del tratamiento

superficial para lograr la hidrofilicidad deseada en las muestras de PTFE.

El analisis de las muestras se llevo a cabo considerando un total de seis ejemplares, a cada uno
de los cuales se le asignaron parametros especificos basandose en los resultados de la muestra
anterior (Fig. 2.1). Inicialmente, se propuso establecer los pardmetros para las Muestras 1y 2
con un tiempo de exposicion de 5 minutos, utilizando 20 W y 10 W, respectivamente. Se
empled el andlisis del angulo de contacto como indicador, comparandolos con los dngulos de
contacto iniciales. Luego, se seleccionaron los valores de tiempo y potencia que lograron la

mayor reduccion del angulo de contacto, es decir, una superficie hidrofilica.

Con estos resultados, se establecidé un nuevo valor referencial ideal para las Muestras 3 y 4,
aumentando y disminuyendo la potencia en 5 W con respecto a la potencia de referencia. El
tiempo de exposicion se incrementd a 10 minutos en ambas muestras. Se compararon los
angulos de contacto para determinar si se logré alguna mejora en la reduccion del angulo con
estas nuevas potencias o si la potencia inicialmente establecida seguia siendo la Optima.

Finalmente, se mantuvo la potencia dptima obtenida en las Muestras 5 y 6, variando el tiempo
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de exposicion. La Muestra 5 se expuso durante 15 minutos y la Muestra 6 durante 25 minutos.
Estas muestras también fueron comparadas a través del angulo de contacto, proporcionando asi
el resultado Optimo referencial en términos de tiempo y potencia para el tratamiento de las

muestras de PTFE. Este procedimiento se ilustra en la Fig. 2.1.

Fig. 2.1: Metodologia de analisis comparativo entre las muestras 1-6 para establecer los parametros ideales de
modificacion superficial dependiendo del resultado anterior.

b. Angulo de contacto

El analisis del angulo de contacto se realizé depositando una microgota de 4 uL mediante una
micropipeta en los cuatro lados de la cara analizada de la muestra de PTFE (Fig. 2.2). La
captura de las microgotas se llevo a cabo utilizando un microscopio digital. La medicion del
angulo de contacto se realizd en dos momentos distintos. En el primero, se midi6é después de
la limpieza ultrasonica del polimero. En el segundo, se midié inmediatamente después de la
aplicacion del plasma. Este método proporciond datos precisos sobre la hidrofobicidad o
hidrofilia de la superficie de la muestra, permitiendo evaluar la eficacia del tratamiento con

plasma en términos de modificacion de las propiedades superficiales del PTFE.
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Fig. 2.2: Lados analizados en la muestra de PTFE.

La medicion del angulo de contacto se llevo a cabo utilizando el programa "IC measure" en su
version 2.0.0.286. Se midi6 ambos lados de contacto de la gota para cada lado analizado del
PTFE (Fig. 2.3), y se calcul6 el promedio de los angulos obtenidos en cada lado analizado. Este
enfoque de medicion proporciond una evaluacion detallada de la hidrofobicidad o hidrofilia de
la superficie de la muestra, permitiendo una comparacion precisa de los resultados antes y

después del tratamiento con plasma.

Fig. 2.3: Medida del 4ngulo de contacto en ambos lados obtenidos con el programa IC Measure.
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c. Raman

La estructura quimica, dinamica molecular y cristalinidad fueron analizadas utilizando el
equipo de espectroscopia Raman "InVia” de la empresa “Renishaw” del Centro de
Caracterizacion de Materiales (CAM) de la PUCP. La longitud de onda utilizada fue de 633
nm. Se empled un escaneo de rejilla extendido y confocalidad estandar en un rango de espectro
de 100 a 3200 shift/cm™. El tiempo de exposicion fue de 10 s, y se utilizo un poder del laser
del 10 %. Se compararon los picos de las actividades vibracionales, en 292 y 385 cm !
(vibraciones de torsion y deformacion de CF2), en 734 cm ™ (estiramiento simétricas de CF»),
en 1218 cm ! (estiramiento antisimétrico CF2), en 1302 y 1382 cm ! (estiramiento simétricas
de C-C), y finalmente en 578 y 598 cm™! (cristalinidad y resultado constante) entre las muestras
tratadas y no tratadas. Estos resultados se normalizaron para evaluar la variacion relativa en

cada tipo de vibracion, proporcionando informacion detallada sobre la estructura molecular y

las posibles modificaciones inducidas por el tratamiento con plasma.

d. MEB

La caracterizacion superficial mediante microscopia electronica de barrido (MEB) se realizd
utilizando el equipo "Quanta 650" del Centro de Caracterizacion de Materiales de la PUCP.
Para aumentar la conductividad superficial y mejorar la calidad de las imégenes, se aplico el
modo bajo vacio, el cual evapor6 agua destilada que luego se condensé sobre la superficie del
material. Se empled un voltaje de aceleracion de 20 kV para la captura de las imagenes, las
cuales se obtuvieron a aumentos de 500x, 1000x, 2500x, 5000x y 10 000x magnificaciones.
Este enfoque permitid obtener imégenes detalladas de la topografia y morfologia de la

superficie del PTFE antes y después del tratamiento con plasma.

Los hallazgos de esta seccion 2.1 se presentan de manera detallada en el Capitulo III
"Resultados y Discusiones", especificamente dentro de la Seccion 3.1 "Resultados de
pardmetros ideales para modificacion superficial". En este apartado, se analizan y discuten los
resultados obtenidos en relacion con la aplicacion de plasma para la optimizacion de la

modificacion superficial, destacando los parametros ideales identificados durante el estudio.
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2.2 Plasma en injertos vasculares

La modificacion superficial de los injertos vasculares de pequeio didmetro se llevo a cabo
utilizando los parametros ideales identificados en la seccion 2.1. Las muestras tratadas y no
tratadas fueron comparadas mediante indicadores como el angulo de contacto, la
Espectroscopia Raman y la Microscopia Electronica de Barrido (MEB). Ademas, en esta
seccion se realiza el analisis del tiempo de envejecimiento relacionado con la potencia y el

tiempo del plasma aplicado.

Los injertos vasculares fueron disefiados con didmetros que variaban de 2 a 6 mm (Fig. 2.4),
utilizando la plancha PTFE de la seccion 2.1. Se extrajeron muestras con cortes de 1 cm x 1 cm
utilizando el equipo de grabado laser "trotec - Speedy 300" utilizando los mismos parametros
de la seccion 2.1. Se obtuvieron 5 muestras para cada didmetro (un total de 25 muestras). Todas
las muestras fueron limpiadas con el equipo de limpieza ultrasénico "baku bk-3550" utilizando
los mismos pardmetros de la seccion 2.1, y posteriormente almacenadas y etiquetadas en bolsas

con cierre hermético.

Fig. 2.4: Disefios de los injertos vasculares de 2 a 6mm.

a. Modificacion superficial de injertos vasculares

El proceso de modificacion superficial se llevd a cabo utilizando el mismo equipo de plasma
de la seccion 2.1. Las condiciones de presion y flujo fueran las mismas utilizadas en la seccion

2.1. Se analizaron un total de 25 muestras, simulando la superficie interna de un injerto vascular
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de didmetro pequefio. Cada una de estas muestras se denominé "injerto vascular". Estos 25
injertos se agruparon en cinco grupos, donde cada grupo contiene un injerto con un didmetro
entre 2 y 6 mm, abarcando el rango tipico de diametros para injertos vasculares de pequeio

diametro.

Como punto de partida, se emplearon los parametros ideales, encontrados en la seccion 2.1, en
el primer grupo de muestras (5 W por 15 minutos). En el segundo y tercer grupo se establecio
el tiempo inicial, pero se increment6 la potencia en 5y 10 W, respectivamente. Finalmente, el
cuarto y quinto mantuvieron la potencia del primer grupo, pero se incremento y disminuy6 el
tiempo de aplicacion de plasma en 5 minutos, respectivamente. Este enfoque permitié explorar
el impacto de la variacion de tiempo y potencia en la modificacion superficial interna de los
injertos vasculares a partir de los valores 6ptimos encontrados previamente. Este procedimiento

estd graficado en la Fig. 2.5.

Fig. 2.5: Analisis comparativo entre los grupos 1 — 5 de injertos vasculares para modificacion superficial con
plasma.

b. Angulo de contacto en injertos vasculares

El andlisis del angulo de contacto en los injertos vasculares se realizd depositando una
microgota de 0.5 pL mediante una micropipeta en los cuatro lados de la cara externa de la
muestra y en las caras internas de diametros 2 a 6 mm de los diferentes injertos vasculares de

PTFE (Fig. 2.5). El volumen de agua se selecciond como el minimo viable para ser depositado
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dentro de las caras internas de didmetro de 2mm. La captura de las microgotas se llevo a cabo
utilizando los parametros de la seccion 2.1. La medicion del angulo de contacto se realizd en
dos momentos distintos. En el primero, se midié después de la limpieza ultrasénica del

polimero. En el segundo, se midi6 inmediatamente después de la aplicacion del plasma.

A B

Fig. 2.6: Gota de 0.5 uL depositado en un lado de la superficie del polimero antes de la aplicacion del plasma.
A: Aplicacién en la cara externa. B: Aplicacion en la cara interna.

La medicion del angulo de contacto se llevo a cabo utilizando el mismo programa de la seccion
2.1. Las mediciones de las gotas depositadas en las caras externas de las muestras se
desarrollaron siguiendo la metodologia de la seccion 2.1. La medicion del angulo de contacto
en las caras interiores, que al ser curvas presenta un desafio adicional, se llevo a cabo trazando
una linea horizontal entre los dos puntos de contacto generados por la gota. Esta linea horizontal
se utilizd como eje referente para la medicion del d&ngulo de contacto en las superficies curvas
de los injertos vasculares. Ademas, la metodologia para las mediciones de las gotas de las caras
internas se dividio segun el tamafio del didmetro analizado. Los didmetros de 2mm y 3 mm se
midieron trazando una perpendicular a partir de los extremos tangenciales de la gota, siendo el
angulo final la suma de 90° mas el angulo medido. Los diametros de 4 a 6 mm se midieron a
partir de los extremos tangenciales de la gota (Fig. 2.7). En todos los tamafios de didmetros se
realizaron dos medidas en ambos lados de contacto de la gota y se calcul6 el promedio. Este
enfoque proporciona una manera de obtener mediciones representativas en areas de la muestra
que no son planas, permitiendo una evaluacion mas precisa de la hidrofobicidad/hidrofilia en

las caras internas curvas de los injertos vasculares.
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Fig. 2.7: Medicion del angulo de contacto de la cara interna del injerto vascular. A: Metodologia para diametros
de 2 y 3 mm. B: Metodologia para didmetros de 4 a 6 mm.

c. Raman en injertos vasculares

El equipo y parametros utilizados para analizar la estructura quimica, dindmica molecular y
cristalinidad fueron los mismos utilizados en la seccion 2.1. En este apartado, se busco
comparar los picos de vibracion del grupo que obtuvo la superficie mas hidrofilica contra el
que obtuvo la superficie mas hidrofoba. Las superficies analizadas fueron las caras internas de
los injertos vasculares. Cabe mencionar que, para realizar mediciones de las caras internas de
los injertos vasculares, fue necesario seccionarlos mediante un corte transversal utilizando un

método fisico.

d. Tiempo de envejecimiento

El tiempo de envejecimiento fue un parametro clave analizado en las muestras modificadas
con plasma. Estas muestras se almacenaron a temperatura ambiente en condiciones estandar
del laboratorio. Se llevo a cabo un seguimiento a lo largo del tiempo, midiendo repetidamente
el angulo de contacto para evaluar los cambios en funcion del tiempo transcurrido desde el
tratamiento con plasma. Especificamente, se realizaron mediciones a los 4, 7 y 14 dias luego

de la aplicacion del plasma.

Los hallazgos de esta seccion 2.2 se presentan de manera detallada en el Capitulo III
"Resultados y Discusiones", especificamente dentro de la Seccion 3.2 "Resultados

modificacion superficial de injertos vasculares".
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1. RESULTADOS Y DISCUSIONES

3.1 Resultados de parametros ideales para modificacion superficial

A continuacion, se presentan los resultados obtenidos con el objetivo de identificar los
parametros idoneos de plasma en relacion con el tiempo y la potencia, con el proposito de
lograr la conversion de la superficie del polimero PTFE hacia una naturaleza hidrofilica. En
este contexto, se exhiben los resultados derivados de la medicidon del angulo de contacto, asi
como de los resultados de la Espectroscopia Raman y las observaciones obtenidas mediante

Microscopia Electronica de Barrido (MEB).

a. Resultados de Angulo de contacto

Se presentan los resultados derivados del andlisis superficial llevado a cabo en las muestras de
Politetrafluoroetileno (PTFE) tanto antes como después de la modificacion superficial
mediante la aplicacion de plasma. Los dngulos de contacto correspondientes a las seis muestras

analizadas con un volumen de 4 pL se detallan a continuacion:

Fig. 3.1: Angulos de contacto de las muestras 1 y 2 antes y después del tratamiento para n=4.
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A partir del analisis del d&ngulo de contacto superficial, se evidencia que la aplicacién de una
potencia de 20 W durante un periodo de 5 minutos en la muestra 1 ha resultado en la generacion
de una superficie notablemente mas hidrofoba (Fig. 3.1). En este contexto, se observa un
incremento significativo en el promedio del angulo de contacto inicial, que pasé de 108.01° a

142.47°.

En contraste, la muestra 2, sometida a un tratamiento de 10 W durante 5 minutos, experimentd
una reduccion considerable en el dngulo de contacto promedio, disminuyendo de 106.98° a
96.92° (Fig. 3.2). Este efecto indica de manera concluyente la consecucion de una superficie

mas hidrofilica mediante dicho tratamiento.

Con base en los resultados obtenidos, se establece la muestra 2 como parametro referencial
para los andlisis posteriores. Siguiendo esta premisa, se llevo a cabo el tratamiento y andlisis
de las muestras 3 y 4, aplicando valores de 5 Wy 15 W, respectivamente, durante un periodo
de 10 minutos, de acuerdo con la metodologia establecida inicialmente, tal como se ilustra en

la Figura 2.1.

Fig. 3.2: Angulos de contacto de las muestras 3 y 4 antes y después del tratamiento para n=4.

Los resultados revelan que la aplicacion de una potencia de 15 W durante un periodo de 10

minutos en la muestra 4 ha generado una superficie considerablemente mas hidrofoba
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(Fig. 3.2). Este cambio se refleja en el aumento significativo del angulo de contacto promedio,

el cual pasé de 108.99° a 113.13°.

Por otro lado, la muestra 3, sometida a un tratamiento de 5 W durante 10 minutos, experimentd

una reduccion notable en el &ngulo de contacto promedio, disminuyendo de 107.94° a 91.33°

(Fig. 3.2).

Basandonos en los resultados obtenidos, se ha establecido un nuevo parametro referencial
utilizando los valores identificados en la muestra 3 como punto de partida. Siguiendo esta
consideracion, se procedid con el tratamiento y andlisis de las muestras 5 y 6, utilizando una
potencia constante de 5 W en ambos casos, mientras se variaba el tiempo de exposicion a 15
minutos y 25 minutos, respectivamente. Este enfoque sigue la metodologia establecida

inicialmente, como se detalla en la Figura 2.1.

Fig. 3.3: Angulos de contacto de las muestras 5 y 6 antes y después del tratamiento para n=4.

Los resultados obtenidos indican que la aplicacion de una potencia de 5 W durante un periodo
de 15 minutos en la muestra 5 ha conducido a la generacion de una superficie notablemente
mas hidrofoba. Este fenomeno se refleja claramente en el incremento significativo del angulo
de contacto promedio, el cual experimentd una variacion desde 105.95° hasta 88.86° (Fig. 3.3).

Por otro lado, los valores de 5 W durante 25 min también generaron una superficie hidrofilica
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en la muestra 6 (Fig. 3.3), pero al comparar ambos resultados, se observa que la muestra 5

obtuvo mejor resultado.

Con base en estos resultados, se establece la muestra 5 como el pardmetro referencial final.
Esta eleccion se fundamenta en la observacion de que este conjunto especifico de parametros
de tratamiento ha logrado optimizar las propiedades hidrofobicas de la superficie del PTFE de

manera mas efectiva en comparacion con los otros escenarios evaluados.

Los resultados de las mediciones realizadas se muestran en la Fig. 3.4. Esta figura proporciona
una vision comprensiva de los cambios en la hidrofobicidad de las superficies evaluadas,
permitiendo una apreciacion mas detallada de los efectos del tratamiento con plasma sobre las

propiedades superficiales de las muestras de PTFE.

Fig. 3.4: Angulos de contacto de todas las muestras antes y después del tratamiento para n=4.
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b. Resultados RAMAN

En esta seccion se presentan los resultados de la espectroscopia de Raman, resaltando los picos
caracteristicos de vibracion Opticamente activos, como torsion, flexion, estiramiento simétrico
CF2y C-C. Se proporcionan los resultados normalizados para facilitar la comparacion relativa
de los modos de vibracion representativos, ya que el valor de la intensidad puede variar
dependiendo de la longitud de onda utilizada, asi como la variacion minima de condiciones del
laboratorio, sin embargo, la relacion entre los picos es constante. En la Fig. 3.5 se presenta los
resultados correspondientes a la muestra de PTFE sin tratamiento, que se utilizard como punto
de referencia para la comparacion. Se observa que los picos obtenidos son correspondientes a
la literatura. Se destaca que el pico representativo predominante es el estiramiento simétrico de

C-F», evidenciado por el pico ubicado en 734 cm!.

Fig. 3.5: Espectroscopia de Raman normalizada de la muestra sin tratar.

En la tabla 3.1 se describen a los picos representativos, asi como su intensidad obtenida.
Ademas, se detalla la relacion entre los picos representativos, permitiendo la observacion de
las intensidades relativas entre ellos. Este andlisis proporciona una vision cuantitativa de los

modos de vibracion caracteristicos presentes en la muestra, destacando la prominencia del
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estiramiento simétrico de C-F» en el espectro de Raman. Estos datos seran incorporados en las

siguientes mediciones como referente comparativo.

Tab 3.1: Picos representativos normalizados segun tipo de vibracion normal dpticamente activos de la
muestra pretratada adquirida con la Espectroscopia Raman.

Tipo de vibracion normales Numeros de onda relativos Intensidad normalizada
Opticamente activos (cm™)

Torsion 292 04

Flexion 385 0.38

Cristalinidad 575 0.23

Pico recurrente 595 0.19

Estiramiento simétrico CF, 734 1

Estiramiento antisimétrico CF, | 1218 0.3

Estiramiento simétrico C-C 1302 0.37

Estiramiento simétrico C-C 1382 0.6

Los resultados de las intensidades superficiales obtenidas de las 6 muestras se observan en la
Fig. 3.17. Se observan que todas presentan los picos representativos previamente obtenidos de
la muestra sin tratar, sin observarse algin cambio significativo en algun modo de vibracion.
Los resultados que obtuvo Sadiq et al. (2007) evidenciaron que las intensidades de los picos
aumentaron segun la cantidad de exposicion al plasma. Por lo tanto, se podria afirmar que el

tratamiento con plasma no alterd la estructura quimica de la superficie del polimero.

Fig. 3.6: Espectroscopia de Raman normalizada de las muestras tratadas.
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Sin embargo, al comparar las intensidades relativas de cada modo de vibracion se observan
cambios significativos en comparacion con los resultados de la muestra sin tratar (Fig. 3.7).
Por ejemplo, la muestra M2, que obtuvo uno de los mejores indices hidrofilicos en el resultado
de angulo de contacto, presenta un incremento en todas sus intensidades relativas de sus modos
de vibracion. Pudiéndose interpretar como un incremento en las intensidades al conseguir una
superficie mas hidrofilica. De igual modo, la superficie mas hidrofébica fue M1, cuyas
intensidades relativas disminuyeron en comparacion con la muestra sin tratar. Por ende, en
primera instancia se podria concluir que una superficie hidrofilica presenta picos de mayor
intensidad en comparacion con una superficie hidrofobica. Pero, al observar los resultados de
las muestras M3 y M5, cuyos resultados fueron los més hidrofilicos, se observa que sus

intensidades son incluso de menor intensidad que los resultados de M1.

Fig. 3.7: Intensidad relativa de los modos de vibracion en las muestras tratadas de PTFE.

Estos resultados confirman que el tratamiento con plasma afecta las propiedades superficiales
de los polimeros, especialmente en términos de hidrofilicidad, pero la relacion entre las
intensidades de vibracion y la hidrofilicidad no es siempre lineal y puede estar influenciada por

otros factores.
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c. Resultados MEB

Los resultados de las caracterizaciones superficiales mediante microscopia electronica de
barrido (MEB) se detallan a continuacion. Los andlisis superficiales se llevaron a cabo a

diversas magnificaciones, que incluyen 100X, 500X, 1000X, 2500X, 5000X y 10,000X.

La Fig. 3.8 presenta la superficie sin tratamiento del polimero PTFE en detalle macro y micro
segin las magnificaciones realizadas, revelando caracteristicas distintivas del proceso de
fabricacion, como rayones, y mostrando una superficie no homogénea con material fino
dispuesto en forma de cintas. Este andlisis minucioso proporciona una apreciacion visual
precisa de la topografia original de la superficie del PTFE, sirviendo como referencia esencial
para la evaluacion de las modificaciones inducidas por los tratamientos de plasma mencionados

anteriormente.

ento de PTFE. S-1: Superficie a 100X. S-2: Superficie a
10 000X.

Las imagenes subsiguientes exhiben las superficies de las muestras después del tratamiento a
una magnificacion de 10,000X. Este enfoque facilita la comparacion visual detallada entre las
muestras tratadas y no tratadas, permitiendo una evaluacion mas completa de los cambios en

la morfologia superficial inducidos.
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Fig. 3.9: Micrografia MEB de la superficie de las Muestras 1-6 a 10 000X. M1: 20W — 5min. M2: 10W — 5min.
M3: 5W — 10min. M4: 15W — 10min. M5: 5W — 15min. M6: 5W — 25min.

Las muestras 1 y 4 fueron aquellas que obtuvieron el mayor indice de hidrofobicidad en los
resultados de angulo de contacto, siendo la muestra 1 mas hidrofobica. Al observar ambas
superficies se destaca una notable suavizacion en comparacion con la superficie pretratada

(Fig. 3.8), evidenciandose una marcada reduccion en la presencia de cintas en la superficie.



44

Ademas, se observa la formacion de una superficie uniforme con muchos agujeros y
microrugosidades, siendo mas pronunciada en la superficie de la muestra 1. Esto podria
explicarse a partir de los parametros de tiempo y potencia. La superficie de la muestra 1 fue
tratada a mayor potencia (20W) que la superficie de la muestra 4 (15W), por ende, la
modificacion superficial y la aparicion de grietas aumentan directamente con la potencia,
ademas, se obtuvo una eliminacion de capas mal adheridas y una posible purificacion
superficial. Por otro lado, a pesar que el tiempo de exposicion al plasma de la muestra 4 fue el

doble que la muestra 1, la superficie con mayor uniformidad e hidrofobicidad es la muestra 1.

Las muestras que obtuvieron una superficie hidrofilica (M2, M3, M5 y M6) presentan una
textura intermedia entre la superficie pretratada y la de la muestra 1. Esta superficie exhibe una
textura no tan lisa como la muestra 1, pero tampoco presenta tantas laminas delgadas que la
recubren, como se observa en la superficie pretratada. Este fenomeno podria ser atribuido a la
diferencia en la potencia aplicada durante el tratamiento. Las muestras hidrofilicas fueron

sometidas a potencias de 10W y 5SW.

Entonces, una superficie uniforme con muchos agujeros y microrugosidades producidos por el
tratamiento con plasma esta directamente relacionado con el incremento de su hidrofobicidad.

Por otro lado, una superficie intermedia esta relacionado con el incremento de la hidrofilicidad.
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3.2 Resultados de Modificacion superficial de injertos vasculares

A continuacion, se presentan los resultados obtenidos antes y después de la modificacion
superficial, establecidos con los valores ideales establecidos en la primera parte de la
metodologia (Fig. 2.1). Se llevaron a cabo anélisis en un total de 25 muestras, simulando la
superficie interna de un injerto vascular de diametro pequeiio. Cada una de estas muestras se
denomind "injerto vascular". Estos 25 injertos se agruparon en cinco grupos, como lo sefiala la
metodologia propuesta (Fig. 2.4), donde cada grupo contiene un injerto con un didmetro entre

2 y 6 mm, abarcando el rango tipico de diametros para injertos vasculares de pequeio diametro.

a. Resultados de angulo de contacto en injertos vasculares

La Fig. 3.10 muestra los resultados del angulo de contacto de la cara externa de los injertos
vasculares, se destaca que el grupo G5(5W — 10 min) exhibe la mayor reduccion en el angulo
de contacto, seguido de G1(5W — 15min) y G4(5W — 20min). La disminucion en el angulo de
contacto sugiere una mayor hidrofilicidad en estas muestras especificas, indicando la eficacia
del tratamiento en mejorar las propiedades superficiales de este grupo en particular. Por otro
lado, se observa que las superficies con mayor hidrofobicidad pertenecen al grupo 2 y 3, los

cuales fueron tratados con 10W - 15 miny 15W - 15 min, respectivamente.

La Figura 3.11 presenta los resultados detallados de las mediciones del angulo de contacto
interno en los injertos vasculares. Se observa que el angulo de contacto varia en los diversos
tamafios de didmetros examinados, lo cual confirma el tratamiento superficial en la superficie
concava interna de los injertos analizados. Sin embargo, se observa que no se logra obtener un
grupo especifico que haya logrado un indice de hidrofobicidad o hidrofilicidad en todos los

diametros analizados.
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Fig. 3.10: Angulo de contacto de la cara externa de los injertos vasculares para n=4. G1: 5W - 15 min. G2: 10W
- 15min. G3: 15W - 15min. G4:5W - 20min. G5: 5W - 10 min.

Fig. 3.11: Angulo de contacto de la cara interna de los injertos vasculares. G1: 5W - 15 min. G2: 10W - 15min.
G3: I15W - 15min. G4:5W - 20min. G5: 5W - 10 min.
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b. Resultados Raman en injertos vasculares

En la Fig. 3.12 se presenta los resultados correspondientes a la superficie concava de los
injertos vasculares con didmetros 2 - 6mm del grupo que obtuvo la mayor hidrofobicidad (G3)
y menor hidrofobicidad (G5). Se observa que los picos obtenidos son correspondientes a la
superficie de la muestra sin tratamiento (Fig. 3.5). Por lo cual, se afirma que el tratamiento no
alterd la estructura quimica de la superficie interior concava del polimero, al igual que los

resultados obtenidos en la superficie plana del mismo (Fig. 3.6).

Al comparar las intensidades relativas de cada modo de vibracién se observan cambios
significativos en comparacion con los resultados de la muestra sin tratar (Fig. 3.13). Por
ejemplo, el grupo G3 (15W — 15min), que obtuvo uno de los mejores indices hidrofébicos en
el resultado de angulo de contacto, presenta una variacion en todas sus intensidades relativas
de sus modos de vibracion, a pesar que todas las muestras fueron tratadas con el mismo tipo de
plasma. Lo mismo ocurre con el grupo G5 (5W — 10min), que obtuvo el mejor indice de
hidrofilicidad. Ya que las muestras con diferentes didmetros fueron tratadas con el mismo tipo
de plasma, se esperaria que no haya cambios significativos entre ellos. Por otro lado, al
observar las intensidades ocurridas en el didmetro de 2mm en ambos grupos, se aprecian un
incremento significativo, por lo que se podria concluir que la concavidad y geometria influyen

en los resultados de los picos representativos obtenidos.
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G3

G5

Fig. 3.12: Espectroscopia de Raman normalizada de la superficie interior de los injertos vasculares tratados del
grupo G3 y G5.



G3

G5

Fig. 3.13: Intensidad relativa de los modos de vibracion en los grupos G3 y G4.
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c. Resultados tiempo de envejecimiento

La dependencia del angulo con el tiempo transcurrido desde el tratamiento con plasma se
observa en la Fig. 3.14. Se observa un incremento del angulo de contacto, en todos los grupos,
desde el tratamiento realizado hasta el dia 4 que puede deberse a una reorientacion de los grupos
polares hacia la masa del polimero, producida por el tratamiento con plasma. Kolska et al.
(2012) explico en su trabajo que el tratamiento con plasma aumenta el contenido total de
oxigeno en la superficie del polimero debido al oxigeno residual de la camara de plasma.
Interactuando asi la atmosfera residual con la superficie activada durante el tratamiento. De
esta manera, se crean diferentes estructuras oxidadas en la superficie del polimero (grupos

carbonilo, carboxilo, éster e hidroxilo).

Sin embargo, a partir del dia 7, se observan que todos los grupos tienden a disminuir
nuevamente el angulo de contacto hasta llegar a valores incluso menores que los obtenidos
luego de la aplicacion del plasma. Este resultado se podria explicar debido al almacenamiento
de las muestras, las cuales fueron a temperatura ambiente en condiciones estandar del
laboratorio. Estas condiciones de almacenamiento son humedas y se encuentran nivel del mar.
Por lo cual, esperaria que la superficie activada del polimero tratado reaccionard con la

atmosfera generando diferentes estructuras oxidadas a lo largo del tiempo analizado.

Este incremento de niveles de oxigeno en la superficie también fue validado por Kolska, sin
embargo, los resultados que obtuvo en sus mediciones de dngulo de contacto fueron diferentes
a las obtenidas en este trabajo. Por lo que se podria afirmar que el aumento y disminucion del

angulo de contacto esta relacionado con la presencia de los grupos polares oxidados.
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Fig. 3.14: Tiempo de envejecimiento de la cara externa de los injertos vasculares para n=4. G1: 5W - 15 min.
G2: 10W - 15min. G3: 15W - 15min. G4:5W - 20min. G5: 5W - 10 min.

El tiempo de envejecimiento de las caras internas de los injertos vasculares se observan en la
Fig. 3.15. Al igual que los resultados de la cara externa, se observa un decremento en los
angulos de contacto obtenidos inmediatamente luego del tratamiento con plasma, siendo el
grupo G5 el que obtuvo un mayor decremento en estos resultados. Por otro lado, se observan
que los resultados obtenidos en las caras internas son acordes a los resultados obtenidos en las

caras externas, siendo el grupo G3 el mas hidrofobico y el grupo G5 el mas hidrofilico.
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Fig. 3.15: Tiempo de envejecimiento de la cara interna de los injertos vasculares para n=4. G1: SW - 15 min.
G2: 10W - 15min. G3: 15W - 15min. G4:5W - 20min. G5: 5W - 10 min.
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IV. CONCLUSIONES Y TRABAJO FUTURO

4.1 Conclusiones

En el presente estudio, se modificaron las propiedades superficiales del politetrafluoroetileno
(PTFE) mediante la aplicacion de plasma. El enfoque se centr6 especificamente en abordar la
marcada hidrofobicidad de la superficie del PTFE, una caracteristica que limita la
endotelizacion y potencialmente inducir la trombogenicidad. En la primera fase, se determin6
que, para muestras de PTFE con un grosor de 2 mm, el plasma ideal se caracteriza por una
potencia de 5 W durante un periodo de 15 minutos en condiciones de una presion base de 4x10-
4 mbar y una presion de trabajo de 4x10-2 mbar, logrando reducir el &ngulo de contacto inicial
de 105.95° a 88.86° y, consecuentemente, generando una superficie mas hidrofilica.
Contrariamente, se observd que potencias superiores a 15 W resultaron en una mayor
hidrofobicidad de la superficie, lo cual va en contra del objetivo buscado. Los hallazgos indican
que la eficacia del plasma en la modificacion de las propiedades superficiales esta directamente

vinculada a factores como el tiempo y la potencia de exposicion.

En la segunda fase, se disefiaron muestras que simularon las paredes internas de los injertos
vasculares de pequefio didmetro fabricados con politetrafluoroetileno (PTFE). Estas muestras
contenian agujeros con didmetros comprendidos entre 2 y 6 mm. Se organizaron en cinco
grupos y se sometieron a tratamientos de plasma cercanos al valor ideal de 5 W durante 15
minutos bajo las mismas condiciones de presion, con el objetivo de evaluar la posibilidad de
mejorar aun mas los resultados obtenidos previamente. Sin embargo, los analisis revelaron que
la reduccion del angulo de contacto variaba segin el didmetro analizado. En términos
generales, se observa que los grupos G1 (5 W por 15 min), G4 (5 W por 20 min) y G5 (5 W
por 10 min) tienden a exhibir un incremento en la hidrofilicidad, mientras que los grupos 2 (10

W por 15 min) y 3 (15 W por 15 min) generan el resultado opuesto.

Las imagenes de Microscopia Electronica de Barrido (MEB) revelaron alteraciones notables
en la topografia de las muestras tratadas, destacando la homogeneizacion de algunas superficies
y la eliminacién de capas mal adheridas. En términos de morfologia y rugosidad, el tratamiento

con plasma puede inducir cambios perceptibles en la topografia de la superficie del polimero.
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Se concluy6 que, la formacion de superficies mas uniformes con una topografia referente a una
mayor colision caracterizada con muchos agujeros y microrugosidades estd directamente
relacionada a las muestras que fueron tratadas con mayor potencia, las cuales también fueron
aquellas que mostraron superficies mas hidrofobicas. Las superficies que presentaron una
textura intermedia entre la superficie pretratada y la de la muestra mas uniforme fueron aquellas

que obtuvieron mejor indices hidrofilicos.

Los resultados de la espectroscopia Raman han revelado cambios significativos en las
intensidades relativas de las vibraciones. El tratamiento con plasma no alter6 la estructura
quimica de la superficie de los polimeros tratados, ya que se observaron los picos
representativos previamente obtenidos en la muestra sin tratar. Sin embargo, al comparar las
intensidades relativas de cada modo de vibracidon se observan cambios significativos en
comparacion con los resultados de la muestra sin tratar, pero la relacion entre las intensidades
de vibracion y la hidrofilicidad no es siempre lineal y puede estar influenciada por otros

factores.

Los resultados de tiempo de envejecimiento muestran un incremento en el angulo de contacto
hasta el dia 4, sin embargo, luego el angulo disminuye en todas las muestras analizadas,
inclusive llegando a ser menores que los valores obtenidos inmediatamente luego del
tratamiento. Esto podria deberse a el tratamiento con plasma aumenta el contenido total de
oxigeno en la superficie del polimero debido al oxigeno residual de la cAmara de plasma. Por
lo cual, esperaria que la superficie activada del polimero tratado reaccionara con la atmosfera
generando diferentes estructuras oxidadas a lo largo del tiempo analizado. Por lo que se podria
afirmar que el aumento y disminucion del angulo de contacto esta relacionado con la presencia

de los grupos polares oxidados.
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4.2 Trabajo futuro

Se sugiere realizar pruebas adicionales de tratamiento con plasma aumentando la presion base
de trabajo para minimizar el residual atmosférico en la cdmara de tratamiento, y asi relacionar
los resultados de tiempo de envejecimiento con la presencia de grupos polares en la superficie
del polimero. Asimismo, se propone explorar el uso de otros gases, como oxigeno y nitrogeno,
para la generacion del plasma. La inclusion de estas variables en el estudio podria proporcionar
una vision mas completa de los efectos de diferentes condiciones de tratamiento en las

propiedades superficiales de los injertos vasculares de PTFE.

Investigar la adherencia de proteinas en las superficies tratadas y no tratadas antes y después
de la aplicacién de plasma. Examinar especificamente la activacion del fibrindgeno y su
relacion con la formaciéon de trombos realizados por Chong y Recek, y relacionarlo con la

presencia de grupos polares formados en la superficie.

Investigar la presencia de grupos funcionales cargados negativamente en la superficie del PTFE
modificado. Relacionar estos grupos con la capacidad de union especifica de moléculas como

fibronectina y laminina, cruciales en la adhesion y la interaccion con células endoteliales.

Evaluar alternativas al proceso de corte laser, como corte con haz de agua o descarga eléctrica,
para lograr una superficie mas lisa y libre de restos de material, mejorando la calidad y

uniformidad de las muestras.
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