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RESUMEN

Esta tesis consiste en el desarrollo y la obtencion de suturas antimicrobianas con el fin
de reducir las infecciones en los sitios quirtrgicos (ISQ), las suturas pasaran por dos
procesos, el primero es la modificacion superficial de estas mediante la técnica de
descarga luminiscente de corriente continua con gas de Argdn, y la segunda es el
recubrimiento de quitosano sobre las suturas tratadas mediante dos formas que son:
Spin coating y Dip coating. Por lo cual, para poder obtener este tipo de suturas, se
tendran como objetivos: el analisis de las suturas antes y después de la modificacion
superficial por plasma con quitosano y sin quitosano, ademas de la modificacion
superficial y el recubrimiento de estas, asi mismo de un analisis antibacteriano de las
suturas obtenidas. Debido a todo esto se ha separado en seis capitulos la tesis con el
fin de poder llegar a cumplir con los objetivos, estos capitulos son: Antecedentes,
Marco teérico, Procedimiento Experimental, Resultados, Conclusiones, y

Recomendaciones y perspectivas futuras.

En el primer capitulo Antecedes se presenta, la problematica, la justificacion, los
objetivos y alcances del estudio con respecto a las suturas y su relacion con las ISQ.
Para asi en el segundo capitulo centrarnos en el estado del arte donde se presentan los
conceptos, tipos y clasificacion de las suturas, ademés de los métodos para la obtencion
del tipo de suturas antimicrobianas que se desea obtener y estudios relacionados con
la metodologia presentada. Después en el tercer capitulo, se detalla el procedimiento
experimental desde la preparacion de la muestra, la modificacion superficial, el
recubrimiento con quitosano de los hilos, la caracterizacion con Espectroscopia de
Raman, Espectroscopia de infrarrojo por transformada de Fourier y Microscopia
electronica de barrido de estos. Luego en el quinto capitulo, se muestran los resultados
del andlisis de los procesos de modificacion superficial de las suturas y del
recubrimiento con quitosano sobre las suturas obtenidos, ademas de las pruebas
antibacterianas realizadas. En los ultimos capitulos se presentan, las conclusiones,
recomendaciones y perspectivas futuras que permitan mejorar la metodologia

presentada. Finalmente, se concluye este estudio con la bibliografia utilizada y anexos.
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INTRODUCCION

Una sutura es un dispositivo médico textil, la cual sirve para unir los tejidos que han
sido cortados mediante una cirugia, por lo cual debe satisfacer varios requisitos para
ser utilizada como: alta resistencia a la traccion, facil de manipular, facil para formar
nudos seguros, ademas de ser inertes biolégicamente y no proveer infecciones, sin
embargo, con respecto a este ultimo punto varios estudios indican que la presencia de
suturas aumenta significativamente el indice de infecciones del sitio quirargico (ISQ),
debido a que las bacterias podrian propagarse por los implementos médicos usados
durante la cirugia, lo que genera alto riesgo de contaminacion en la superficie de la
sutura, originando la formacion de una biopelicula, lo que genera una infeccion en el
paciente [1,2,3]. Debido a esto, actualmente se estan realizando estudios para obtener
suturas antibacterianas, mediante distintas metodologias de las cuales una de estas es
la modificacion de la superficie de las suturas mediante distintos recubrimientos como,
por ejemplo: recubrimiento por iones de plata, el uso de o6xido de polietileno
inmovilizado y el uso de un agente antibacteriano con la modificacion de la superficie
por medio de plasma [4,5]. Este ultimo método permite mejorar la adherencia del
revestimiento de las suturas, ya que activa la zona superficial de estas, lo que ocasiona
que se generen interacciones electrostaticas, enlaces de hidrégeno y grupos
funcionales de oxigeno, lo que convierte a las suturas en materiales hidrofilicos
mejorando asi la adsorcion e interaccion del recubrimiento antibacteriano [4,5]. Asi
mismo, dentro de los recubrimientos usados, el quitosano es uno de los maés
prometedores, debido a sus propiedades antibacterianas, antiinflamatorias y
antioxidantes. Es por este motivo que esta tesis estd conformada por dos partes, la
primera que es la modificacion superficial de los hilos de suturas, mediante plasma de
Argon y la segunda parte es el recubrimiento con quitosano que se realizara mediante
las técnicas de Dip coating (recubrimiento por inmersion) y Spin coating
(recubrimiento por rotacion). Finalmente, las muestras obtenidas serdn caracterizadas
mediante distintas técnicas de espectroscopia Optica como Espectroscopia de Raman
para la caracterizacion estructural y quimica de los hilos e Infrarrojo por transformada
de Fourier (FTIR), para la obtencion de los grupos funcionales presentes, también se
realizara el analisis mediante el uso de microscopia electronica de barrido para analizar

la homogeneidad de la superficie de estas.



CAPITULO 1

ANTECEDENTES

En el presente capitulo se expone la problematica que abordara la tesis, ademas de
presentar la justificacion de esta, por lo que se presenta el contexto de las ISQ en el
Per, su incidencia y consecuencias, ademés del efecto del uso de suturas
antimicrobianas sobre la disminucion de la prevalencia de las ISQ y los métodos para
su obtencion. Finalmente se presentan los objetivos de la investigacion y el alcance de

la tesis.

1.1 Problematica

La infeccidn del sitio quirargico (ISQ) es la infeccion de la incision, érgano o espacio
tras la cirugia, la cual es debida a la contaminacion de la herida quirtrgica o de los
dispositivos médicos implantados con microorganismos adquiridos en el hospital, por
lo que puede afectar la piel o provocar resultados que afecten los tejidos debajo de la
piel, 6rganos o el material implantado [6,7]. Su incidencia puede variar segln el tipo
de cirugia, en los paises desarrollos, esta oscila entre 1.2 a 5.2% [10]. Ademas, que
segun la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), en los paises de ingresos bajos y
medianos un 11% de los pacientes operados sufren infecciones [13]. A nivel nacional
se encontrd que un 7% de los pacientes que fueron colecistecomizados con un 11.3 %
de los procedimientos de laparoscopia desarrollaron ISQ. Y esto se debe a que las ISQ
son de origen multifactorial y se caracterizan por la diversidad de localizaciones y
variedad de microorganismos que la generan, por lo que constituye una de las
complicaciones de los procedimientos quirtirgicos mas comunes en los centros
hospitalarios, ocupando asi el segundo lugar de las infecciones nosocomiales [7].

Asi mismo, se estima que en EE. UU aproximadamente 157000 pacientes al afio
adquieren ISQ, lo que provoca costos adicionales de 3.3 mil millones de dolares [6, 8].
Por lo que se puede apreciar una clara consecuencia de las ISQ con respecto a la
generacion de costos adicionales tanto para el paciente como para los servicios de
salud, debido a la prolongada estancia hospitalaria que conlleva, no obstante, también
produce malestar fisico y psicoldgicos a los pacientes [6,8,9,10,11]. Sin embargo,
aunque no se han cuantificado los factores que permiten prevenir o identificar
tempranamente que paciente podria desarrollar ISQ [7]. Si se han encontrado los
factores que aumentan la tasa de las ISQ dentro de las cuales incluyen, la presencia de
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un implante o drenaje, la categoria de la herida (limpia o sucia), la duraciéon de la
cirugia, la estancia preoperatoria, la presencia de patdégenos como Staphylococcus
aureus, estafilococos coagulasa negativos y enterobacterias, la obesidad, las
enfermedades cronicas subyacentes, la medicacion y las suturas. De estas la ultima ha
demostrado que contribuye al 66% de las ISQ, debido a que la presencia de materiales
extranos en una herida aumenta la susceptibilidad de los tejidos circundantes a una

infeccion [12,14].
1.2 Justificacion

La presente tesis esta dirigida al andlisis y caracterizacion de las suturas de las marcas
TAGUM y SUTUMED, las cuales estan elaboradas del polimero polipropileno, estas
seran modificados superficialmente por plasma de argén y recubiertas con quitosano
para obtener suturas con propiedades antimicrobianas, que contribuyan a reducir la
prevalencia de las ISQ en los centros de salud. De esta manera, se busca disminuir, las
complicaciones generadas por las ISQ, en los dmbitos hospitalario y econdémico,
ademas de las elevadas tasas de morbilidad y mortalidad asociadas a las intervenciones
quirargicas adicionales requeridas para su tratamiento [10,14]. Debido a todo esto se
han desarrollado técnicas quirurgicas meticulosas, procesos de limpieza y desinfeccion
del equipo quirrgico y consumibles, como las suturas, estas ultimas pueden aumentar
la frecuencia de las ISQ, ya que en su superficie se pueden desarrollar patdgenos
bacterianos o biopeliculas que son altamente resistentes a tratamientos con antibioticos
[3,10]. Segln esto, Organizacion Mundial de la Salud (OMS), publicé en el 2016, las
directrices globales para el uso de las suturas recubiertas de antimicrobianos [15].

Por lo cual, se han desarrollado suturas con actividad antibacteriana de las cuales las
mas conocidas y utilizadas son las suturas recubiertas con triclosan, el cual es un
antiséptico capaz de proporcionar altas concentraciones antibacterianas alrededor de
la sutura, evitando la generacion de biopeliculas e infecciones. En la Figura 1, se
presenta la actividad antimicrobiana de suturas recubiertas con triclosan, mediante

zonas de inhibicion contra distintas cepas bacterianas [10,14,16,17].



Figura 1. Zona de inhibicién de crecimiento bacteriano para suturas Vicryl y PDS sin recubrimiento y
con recubrimiento de Triclosan (de izquierda a derecha), frente a: (A) Staphylococcus aureus, (B)

Staphylococcus aureus, (C) Staphylococcus epidermidis y (D) Escherichia coli [17].

Gracias a este avance se han desarrollado una gran variedad de suturas antimicrobianas
basadas en el uso de antisépticos, nanoparticulas, antibidticos, productos
biotecnoldgicos y naturales como el quitosano y extractos de semillas de pomelo,
utilizando distintas técnicas como recubrimiento por inmersion, modificacion
superficial, mezcla y combinacion para mejorar el efecto antibacteriano y mejorar las
propiedades curativas de las suturas [10,18]. No obstante, de todos estos métodos nos
basaremos en la modificacion superficial de la sutura por medio de plasma en
combinacion con un recubrimiento natural de quitosano, debido a que es poco probable
que las caracteristicas mecanicas de las suturas se vean afectadas por la baja intensidad
de la energia del plasma. También este enfoque reduce el consumo y la toxicidad de
los reactivos. Esta forma de funcionalidad deseada en la superficie permite la creacion
de sitios activos, los cuales pueden ser utilizados para la inmovilizacion de geles o
moléculas bioactivas en la superficie a través de interacciones i6nicas, lo cual permitira
el desarrollo de la sutura antimicrobiana, al hacer posible la interaccion de la superficie
con una superficie orgénica como el quitosano [1,19]. Se eligid el quitosano para el
recubrimiento, ya que es un polisacdrido seminatural y econémico con actividad

antimicrobiana intrinseca contra hongos, bacterias Gram positivas y Gram negativas,



poseen baja toxicidad, ademds de ser biocompatible, presenta bioadhesividad y es
biodegradable [10,18,20]. Asi mismo, los microorganismos no son capaces de
desarrollar resistencia contra este biopolimero, lo cual es una gran ventaja si se
compara con otros agentes antibacterianos. También presenta grupos funcionales
accesibles en su cadena, como el grupo amino primario en la posicion C2 y los grupos
hidroxilo primario y secundario en las posiciones C3 y C6, respectivamente, los cuales
pueden reaccionar facilmente para formar nuevos grupos funcionales y mejorar las
propiedades antimicrobianas ya existentes [18]. Finalmente, se ha encontrado
evidencia de que las suturas quirdrgicas recubiertas de quitosano exhiben una buena

actividad antimicrobiana y previenen la adherencia bacteriana [1].

1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1 Objetivo General

Realizar un estudio de la modificacion superficial de las suturas de las marcas
TAGUM y SUTUMED, las cuales estan elaboradas del polimero polipropileno que
seran recubiertas con quitosano para su uso como material para la obtencion de suturas

antimicrobianas.

1.3.2 Objetivos Especificos
e Modificar superficialmente los hilos de las suturas TAGUM y SUTUMED mediante

plasma de argon.

® Recubrir los hilos de las suturas TAGUM y SUTUMED con quitosano mediante las
técnicas Dip coating y Spin coating.

e Analizar los hilos de las suturas TAGUM y SUTUMED antes y después de la
modificacion superficial por plasma con quitosano y sin quitosano.

e Realizar un andlisis antibacteriano de las suturas obtenidas luego del proceso de la

modificacion superficial y su recubrimiento con quitosano.

1.4 Alcances
La obtencion de la informacion sobre los efectos del tratamiento superficial del plasma

de argdn sobre las suturas TAGUM y SUTUMED, debido a que se realizaran distintas
pruebas donde se variara la potencia, presion y tiempo para poder obtener los
parametros adecuados para mejorar sus caracteristicas de biocompatibilidad y
convertirlos en materiales hidrofilicos, lo que activara la superficie de estos para poder

realizar la segunda parte del estudio que es el recubrimiento con quitosano, la cual se



realizara de dos formas la primera por la técnica de recubrimiento por giro (Spin
coating) y la segunda por la técnica de inmersion (Dip coating). Ambos métodos
también seran estudiados y comparados para obtener el mejor recubrimiento, en la
primera técnica se variara la velocidad de rotacion, el volumen de quitosano aplicado,
la temperatura de secado y el tiempo de giro, y en la segunda técnica tendremos como
parametros, la cantidad de tiempo de sumergimiento, el tiempo de secado, el tiempo
de curado y la cantidad de capas de recubrimiento.

Finalmente, una vez obtenido todos los resultados de las dos fases del estudio se
elegiran los pardmetros Optimos para poder tener un polimero con propiedades
antimicrobianas, el cual pasara por la tercera fase que es el ensayo antibacteriano, en
el cual se evaluara la actividad antibacteriana de la sutura recubierta con quitosano
mediante la cepa de Staphylococcus aureus (ATCC-25923), con el fin de poder
demostrar su efectividad y la posibilidad de obtener suturas médicas antibacterianas.
Asi mismo debido a todo el proceso del estudio se espera poder llegar a un nivel de

madurez tecnoldgica TRL3 o TRLA4.



CAPITULO 2

MARCO TEORICO

En el presente capitulo se presentan los conceptos de suturas, las infecciones del sitio
quirurgico, los métodos para el desarrollo de suturas antimicrobianas, ademas del

impacto de la tesis y la metodologia presentada para la parte experimental.

2.1 Las infecciones del sitio quirurgico (ISQ)

Las ISQ se definen como infecciones que ocurren dentro de los 30 dias posteriores a
una operacion quirargica (o dentro de un afio si se deja un implante después del
procedimiento) y que afectan la incision o el tejido profundo en el sitio de la operacion
Estas se clasifican en infecciones del sitio quirdrgico incisional y de drgano/espacio
[11,12]. Existen, ciertos factores de riesgos que pueden desencadenar una infeccidon en
el sitio quirtirgico como: las condiciones de contaminacion de la herida, la calidad de
esta, es decir su relacion con los cuidados pre y postoperatorios, también los
procedimientos quirdrgicos, la duracion de las estancias hospitalarias y el estado
clinico del paciente [10]. Sin embargo, uno de los factores que mas influyen en las ISQ
son la aparicion de microorganismos resistentes como Staphylococcus, Enterococcus,
E. coli, S. aureus y las S. epidermidis. Los cuales se introducen facilmente en las
incisiones y forman biopeliculas que protegen a los microorganismos de los
mecanismos de defensa del huésped y por lo tanto plantean el riesgo de complicaciones
posquirurgicas [12]. Este factor se puede observar en las suturas médicas, ya que por
mas que promuevan la curacion de la herida, su superficie rugosa, de estas puede
albergar bacterias y provocar infecciones e inflamacion, debido en parte a la friccion
causada por el contacto de la sutura con el tejido. Lo que aumenta el tiempo de
recuperacion, el dolor en el paciente y dafios en el tejido [21]. Por lo cual, dentro del
ambito quirargico, se utilizan estrategias intraoperatorias innovadoras como la
infusion continua de insulina, la hiperoxia y la infusion continua de antibioticos, para
mitigar el riesgo de morbilidad infecciosa y mejoran los resultados de los pacientes

[22].



2.1.1 Incidencia de infecciones del sitio quirurgico

2.1.1.1 A nivel internacional

La tasa de ISQ es del 2 al 5%, con la cual se puede predecir que ocurriran
aproximadamente entre 300.000 y 500.000 ISQ anualmente [23]. Asi mismo se cree
que estas infecciones aumentan el riesgo de morir entre 2 y 11 veces mas, y que el
77% de estas muertes se atribuyen directamente a las infecciones del sitio quirtrgico
[24]. En Europa se sugiere una incidencia de ISQ del 20% el cual depende del
procedimiento, los criterios de vigilancia utilizados y la calidad de la recopilacion de
datos [24]. Mientras que, en los Paises Bajos y medianos ingresos, se ven afectados
desproporcionalmente por tasas mas altas de ISQ que en comparacidn con los paises
de ingresos altos [25]. Un ejemplo de esto es en Colombia, la ISQ es la segunda
infeccion nosocomial mas frecuentemente reportada y causa 15-18% de todas las
infecciones nosocomiales en los pacientes hospitalizados, asi como 38% de

infecciones nosocomiales en los pacientes quirargicos [26].

2.1.1.2 A nivel nacional en el Peru

Las infecciones asociadas a la atencion de salud (IAAS) son un problema
de salud publica importante debido a la frecuencia con que se producen, la morbilidad
y mortalidad que provocan y la carga que imponen a los pacientes, al personal sanitario
y a los sistemas de salud. Por lo que son un indicador que mide la calidad de los
servicios prestados [27]. Asi mismo su tasa estd asociada con la incidencia de
infecciones que aparecen dentro del ambito hospitalario o asistencial, en el caso de las
ISQ, segiin el Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion y Control de
Enfermedades, en el primer trimestre del afio 2021, se registro la tasa de incidencia de
las infecciones del sitio quirurgico segun el servicio y el tipo de ISQ, siendo estas: las
infecciones del sitio quirurgico poscolecistectomia (0.32), infecciones de sitio
quirurgico poshemioplastia (0.40) ambas en el area de cirugia y en el caso de
infecciones de sitio quirtrgico posparto cesarea (0.04) en el area de gineco- obstetricia.
Estas incidencias se calcularon por cada 100 procedimientos vigilados [28]. En la,
Figura 2, se presenta las tasas de incidencia de IAAS en el Pert, enero a junio 2015 -

2021.



Figura 2. Tasas de incidencia de IAAS en el Pertl, enero a junio 2015 — 2021 [28].

Por otra parte, también se presenta el nimero de casos de infecciones del sitio
quirtrgico o infeccion del sitio operatorio (ISO), como se puede demostrar en la Figura
3, la cual representa el nimero de casos de ISO, entre los afios 2005 a 2021 a nivel

nacional [28].

Figura 3. Cantidad de infecciones del sitio operatorio segun Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion
y Control de Enfermedades entre los afios 2005 al 2021. ITS: infeccion del torrente sanguineo (ITS),
neumonia (NEU), infeccidon del tracto urinario (ITU), endometritis (END), Infeccion del sitio quirurgico

(ISQ) [28].




Todo esto se puede corroborar con los estudios presentados en los hospitales Hospital
Regional Docente Clinico Quirurgico Daniel Alcides Carrion Huancayo y Hospital
Militar “Dr. Carlos Arvelo” donde en el primero se establece que estas infecciones
quirurgicas se encuentran en el tercer lugar de las infecciones hospitalarias a nivel
nacional y que son la complicaciéon mas comun en operaciones abdominales, con una
tasa de hasta el 18% [29]. Por lo que la cifra que presenta el segundo estudio confirma
este postulado, ya que se presenta que las infecciones del sitio operatorio son el 40.95%

de las IAAS entre el 2011 al 2015 en el hospital militar “Dr. Carlos Arvelo” [30].

2.1.2 Infecciones del sitio quirurgico relacionadas con las suturas

Las suturas son un factor que contribuye a la infeccion, debido a que puede crear un
entorno en el que un numero reducido de bacterias proliferan mientras estan
secuestradas en las defensas del huésped. Por lo cual, varias bacterias pueden
contaminar no solo el tejido de la herida quirtrgica, sino también el propio material de
la sutura, lo que hace que los mecanismos locales de descontaminacion de la herida se
vuelven ineficaces [3,31]. Debido a esto se realizaron estudios para determinar la
adherencia de las bacterias a diversas suturas de distintos materiales, los cuales dieron
como resultado que cualquier producto de sutura de composicion natural o sintética y
de construcciéon mono o multifilamento es susceptible a la adhesion y colonizacion
bacteriana [32,33]. Finalmente, una solucion para este problema fue la creacion de
suturas impregnadas con antiséptico como una estrategia para prevenir la ISQ siendo
la primera sutura antimicrobiana comercial, la sutura Polyglactin 910 recubierta con
triclosan, Vicryl Plus, la cual fue aprobada para uso clinico por la Administracion de

Medicamentos y Alimentos de los EE. UU. (FDA) desde 2002 [34].

2.2 Sutura

Las suturas son los implantes quirtrgicos que se utilizan para mantener unidos los
tejidos y lograr el cierre de heridas [35]. Por lo que deben tener caracteristicas
favorables como poseer la mayor resistencia a la traccidon, buenas propiedades de

manejo y nudos seguros [36].

2.2.1 Clasificacion de las suturas

e Segun reabsorbilidad: Tenemos hilos reabsorbibles e hilos no reabsorbibles, de

los cuales el primero generalmente se fabrica a partir de coldgeno de
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mamiferos, que en ultima instancia es digerido por enzimas corporales, o de
polimeros sintéticos que se someten a hidrolisis. Y el segundo debido a que no
es degradable los fibroblastos encapsulan la sutura mediante la formacion de
una capsula fibrosa [36].

Segun origen: Se clasifican tanto en naturales, organicas, sintéticas o
artificiales. En la Figura 4, se puede apreciar un mapa conceptual de los tipos

de suturas y sus ejemplos con respecto a su origen.

Types of sutures according to their
origin

|

sutures.

Natural absorbable ] [ Synthetic absorbable ] [ non-absorbable suture of ] [ non-absorbable sutures

sutures natural or organic origin of synthetic origin

|

simple catgut

chromic catgut

polyglycolic acid (Dexon) silk nylon

polyglactin 910 (Vieryl)

polydioxanone (PDS)

Figura 4. Clasificacion de las suturas seglin su origen.

Segun el numero de filamentos:

Pueden ser monofilamento y multifilamento.

a. Los monofilamentos: Son aquellas que tienen solo un hilo, poseen menor
resistencia al paso del tejido, son menos adaptativos a los organismos y se
ajustan mas facilmente [36].

b. Los multifilamentos: Son aquellos formados por varios hilos, también
conocidos como hilos trenzados. Ofrecen mayor resistencia a la traccion,
flexibilidad y maleabilidad. Estos hilos han disminuido el potencial de

infeccion, lo que la hace la mejor opcidn para cirugias intestinales [36].

Segun su tamafo: Los tamafios de las suturas se indican comunmente
utilizando el sistema USP (United States Pharmacopeia). Este sistema se centra
en la sutura "0". Los tamafnos de las suturas aumentan del tamafio USP 0
(“cero”) al tamano 1, cominmente llamado “nimero 17, al tamafio USP 2

(“ntimero 2”) y hacia arriba. En la Tabla 1, se muestran los diferentes tamafios
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de suturas sintéticas segun su denominacion USP, el calibre métrico y el
digmetro [36].
Tabla 1. Tamafio de las suturas sintéticas segun su denominacion USP, el calibre métrico y el

digmetro [36].

2.2.2 Suturas usadas a nivel nacional

Las dos principales empresas exportadoras de suturas quirdrgicas son UNILENE
S.A.C. y TAGUMEDICA S.A., entre estas dos compaiiias, se maneja mas del 95% de
las exportaciones peruanas [38]. Estas ofrecen las siguientes suturas, que se pueden

apreciar en la Figura 5:
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Figura 5. Tipos de suturas segin su material en el mercado.

Por otra parte, con respecto a las suturas antimicrobianas, una fabrica que las produce
es la empresa Ethicon. Inc, la cual ofrece los siguientes productos que se encuentran
en la Figura 5 [38].

e Vicryl Plus (poliglactina 910 con triclosan)

e Monocryl Plus (Poliglecaprona 25 con Tricloséan)

e PDS Plus (Polidioxanona con Triclosan)

Figura 6. Tipos de suturas antibacterianas segun su material en el

mercado.
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En la Tabla 2, se presenta la composicion de las suturas antimicrobianas de la

Figura 6.
Tabla 2. Tipos de suturas antibacterianas con su composicion.
Sutura Composicion del material

Vicryl Plus Es una sutura antibacteriana quirdrgica estéril absorbible sintética
compuesta de un copolimero hecho de 90% de glicolida y 10% de L-
lactida[39].

Monocryl Plus Es wuna sutura antibacteriana quirGrgica absorbible sintética de
monofilamento preparada a partir de un copolimero de glicolida y
épsiloncaprolactona [40].

PDS Plus Es una sutura antibacteriana absorbible preparada a partir del poliéster,
poli(p-dioxanona) [41].

Asi mismo, de todas estas suturas las que se utilizan comercialmente por el ministerio

de salud y algunos hospitales a nivel nacional, se presentan en la Tabla 3.

Tabla 3. Suturas usadas a nivel nacional.

CENTROS DE SALUD TIPOS DE SUTURAS
e Sutura de polipropileno azul
INSTITUTO NACIONAL DE SALUD monofilamento.
DEL NINO-SAN BORJA [42] e  Sutura nailon negro monofilamento.

e  Sutura catgut cromico.
e  Sutura nailon negro monofilamento.
e Sutura de acero inoxidable monofilamento.

HOSPITAL DE EMERGENCIAS "JOSE e Sutura seda negra.

CASIMIRO ULLOA" [43] e  Sutura nylon azul monofilamento.
e  Sutura catgut cromico.

MINSA Resolucion Ministerial: N.° 931- e Sutura Acido Poliglicolico.

2016-MINSA [44]. e  Sutura de Polipropileno.

2.3 Sutura de polipropileno

La sutura de polipropileno es de tipo monofilamento no absorbible, la cual esta
formada por la polimerizacion catalitica del propileno. Este polimero confiere a la
sutura una resistencia a la traccion, ademds de una superficie lisa y elevada fuerza
tensil. Por lo cual, es muy utilizada en cirugia general, asi como en procedimientos de

cirugia vascular y cardiaca [45].

2.3.1 Espectro de Raman de sutura de polipropileno

En la Figura 7, se observa el espectro de Raman de la sutura de polipropileno con sus

respectivos picos representativos [46].
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Figura 7. Espectro Raman de la sutura de polipropileno [46].

El espectro de la sutura de polipropileno (linea negra) revela la presencia de dos bandas
ubicadas en 2770-2830 cm™' y 1405-1455 ¢cm™, que se puede atribuir a los modos de
vibracion -CH2 [46]. También, en las Figura 8 y Figura 9, se presentan las graficas

obtenidas de las muestras de los hilos de sutura de las marcas SUTUMED y TAGUM

sin tratar.
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Figura 8. Espectro Raman de la sutura de polipropileno SUTUMED.
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Figura 9. Espectro Raman de la sutura de polipropileno TAGUM.

2.4 Suturas antibacterianas

Son aquellas suturas que se recubren o se tratan con agentes antibacterianos para
promover la curacion y prevenir la infeccidn posquirargica. Dentro de estos
recubrimientos tenemos sustancias antibacterianas como el triclosan o clorhexidina.

Con respecto a los materiales de las suturas antibacterianas estos son absorbibles como
poliglactina 910, poliglecaprona 25, polidioxanona [47]. En la Figura 10, se presentan

algunos ejemplos de suturas recubiertas comerciales.

Figura 10. Tipo de suturas recubiertas comerciales [48].

2.4.1 Beneficios del uso de suturas antimicrobianas

Existen distintos beneficiarios con el uso de las suturas antimicrobianas siendo estos:
e Beneficio por parte del Hospital: Cuando se utiliza para cirugias con un
mayor riesgo de infeccion, por ejemplo, las suturas recubiertas de triclosan
previnieron un mayor numero de ISQ y, en consecuencia, se evitan los costos

relacionados con las ISQ y posibles reintervenciones quirurgicas [49].
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e Beneficio por parte del usuario o un tercero: Los terceros pagadores (el
paciente o familiares) ahorraron costos hospitalarios provenientes de las ISQ
como la atencion médica, la estancia prolongada, entre otros. Estos ahorros
dependen de la eficacia de las suturas, siendo un ahorro de $4,133 por un 5%
de eficacia hasta un ahorro de $14,297 por el 50% de eficacia [49]. Por otra
parte, también se reduce el riesgo de contraer una infeccion del sitio quirurgico

[50].

2.5 Métodos para la obtencion de suturas antimicrobianas

Este apartado se presentaron los métodos para la obtencion de suturas antimicrobianas

mediante plasma y recubrimiento por quitosano.

2.5.1 Modificacion superficial de suturas mediante plasma

Para la obtencion de suturas antimicrobianas algunos estudios utilizaron plasma,
debido a que es un compuesto de gas ionizado con especies reactivas de oxigeno y
nitrégenos, radicales libres y neutros, que ha demostrado su eficacia para la prevencion
de infecciones del sitio quirurgico, debido a las nuevas interacciones que crea en la
superficie de la sutura lo que permite la introduccion de un grupo funcional, lo que
facilita la inmovilizacion de un agente bioactivo, medicamento o nanogel para mejorar
la respuesta antimicrobiana de la sutura [51]. Un ejemplo de esto se puede ver en la
Figura 11, donde se puede ver un esquema de una modificacion superficial de una
sutura PET con plasma de dioxido de carbono con nanoparticulas y Alovera [19]. En
la Tabla 4, se presentan algunos estudios donde se utilizé plasma para la modificacion

superficial de las suturas.

Figura 11. Esquema de la modificacion superficial de las suturas PET mediante plasma de dioxido de

carbono [19].
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Tabla 4. Estudios sobre suturas antimicrobianas mediante modificacion superficial por plasma.

TIPO DE TIPO DE METODOLOGIA CONCLUSION
SUTURA PLASMA
[52] | Suturas de | Plasma de | El tratamiento con plasma se | Se pudo demostrar la fuerte correlacion entre
monofilamentos oxigeno. realizo a una presion de oxigeno | la geometria de la nanotopografia de las
no absorbibles de de 0,1 mbar y una potencia de 80 | suturas tratadas con la respuesta bacteriana.
polipropileno (PP) W con distintos tiempos entre el | Ya que debido al mayor contenido de
y tereftalato de rango de 0 a 20 minutos. enlaces C-O en las suturas PP y PET, se
etileno (PET). produjeron topografias con laminillas maés
gruesas separadas por huecos largos de 1 a 2
Sutura de um de ancho. Las cuales fueron incubados
monofilamento con E. coli, lo que demostré la disminucion
absorbible de casi lineal con el tiempo de tratamiento con
polidioxanona plasma de la adhesion bacteriana.
(PDO).
[53] | Suturas de vicryl. | Plasma de | El estudio consistio en depositar | El tratamiento con plasma provoco caidas
argon. grupos hidrofilos en la superficie | significativas en la adhesion bacteriana en la
de la sutura mediante un | mayoria de las muestras. Ademas de originar
tratamiento con plasma a baja | superficies hidrofilicas en las suturas.
temperatura para disminuir la
adhesion bacteriana.
La presion se mantuvo en 0,5 torr
durante todo el periodo de
descarga luminiscente con una
potencia de 10 watts y 5 min.
[54] | Suturas de | Plasma de | Las suturas fueron expuestas a | Se produjeron cambios tanto quimicos como
polipropileno (PP) | oxigeno. plasma de oxigeno a una presion | morfologicos durante el proceso de
injertada con de 10-4 Torr usando un reactor | fabricacion de la sutura.

acido acrilico y
recubierta con

quitosano.

de radiofrecuencia a 13.6 MHz,
luego fue injertado el acido
acrilico, para después agregar el
medicamento  clorhidrato de
tetraciclina, para asi recubrir con

quitosano.

Con respecto al andlisis antibacteriano se
obtuvo una zona de inhibicion grande frente
a Gram positivas bacterias (S. Aureus) y
Gran negativas (E. coli) en las suturas
tratadas con medicamento, ya que el numero
viable de S. aureus disminuyo un 91%.

Finalmente, la adhesion del quitosano
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produce la ausencia de inflamacion y un

deposito de matriz extracelular.

[51] | Suturas Plasmas Las suturas se trataron con | Los resultados demostraron que el
contaminadas de | atmosférico | plasma atmosférico no térmico, | tratamiento con plasma atmosférico no
poli (acido | no térmico. | mediante una  fuente de | térmico erradica las bacterias contaminantes
glicolico alimentacion a 32kV voltaje pico | de las suturas sin alterar las propiedades
colactico), acido a pico con una frecuencia de 2.5 | mecanicas de estas. Asi mismo se concluye
poliglicélico, kHz y una duracion de 10 ps. que la hidrofilicidad de las suturas obtenidas,
polidioxanona y podria ser el mecanismo principal ara la
poli (acido prevencion de la colonizacion de bacterias.
glicolico-co-
caprolactona).

[55] | Sutura de poli | Plasma de | Las suturas de PET quedaron | Se obtuvieron suturas con una excelente
(tereftalato de | diéxido de | expuestas a plasma de didxido de | actividad antimicrobiana para Escherichia
etileno) PET. carbono. carbono durante 60 s utilizando | coli y Staphylococcus aureus. Ademas, que

un reactor de radiofrecuencia de | debido al nanogel se produjo un efecto
13.6 MHz con una presion de | antiinflamatorio en la curacion de la herida
105 kPa. Luego las muestras | tratada.

fueron sumergidas en nanogel y

clorhexidina.

[19] | Sutura de poli | Plasma de | Las suturas de PET quedaron | Se produjeron grupos carboxilo en la
(tereftalato de | diéxido de | expuestas a plasma de didxido de | superficie de las suturas PET por el plasma,
etileno) PET. carbono. carbono en forma de zigzag a | estos se unen al agente bioactivo lo que

distintos tiempos desde
exposicion (0 -180 s) a una
presion de 100 m Torr y una
potencia de descarga de 40W.
Después se  inmovilizaron
agentes bioactivos de plata con

aloe vera en las muestras.

produce la respuesta antimicrobiana. Por lo
que se obtuvieron suturas con buenas
contra

propiedades bacteriostaticas

Escherichia coli y Staphylococcus aureus.
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En la Figura 12, se presenta un esquema de uno de los estudios presentados en la Tabla
4, donde se puede apreciar el proceso de la modificacion superficial de suturas de
polipropileno mediante un tipo plasma en este caso de oxigeno y los enlaces formados

a nivel de la superficie después de la modificacion superficial.

Figura 12. Representacion esquematica del proceso de modificacion superficial mediante plasma e

inmovilizaciéon quitosano en suturas de polipropileno con injerto de acido acrilico [54].

2.5.1.1 Modificacion superficial mediante plasma de descarga luminiscente de
CC

La descarga luminiscente de corriente continua (CC) es una técnica fundamental en la
generacion de plasmas de baja temperatura. En esta configuracion, un catodo negativo
y un anodo positivo estan separados por un espacio lleno de gas, tipicamente contenido
en un cilindro de vidrio. Al aplicar una tension entre los electrodos, se inicia y mantiene
la descarga. La corriente de descarga varia desde microamperios (HA) hasta
miliamperios (mA), operando a presiones de entre 0.5 y 300 Pa [109].

El plasma generado exhibe una estructura distintiva con varias regiones claramente
definidas. Asi mismo la emision de electrones secundarios desde el catodo es crucial
para mantener la descarga. Estos electrones son acelerados hacia el 4nodo, ionizando

atomos de gas en su camino, lo que genera mas iones que a su vez bombardean el
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catodo, perpetuando el ciclo. Este mecanismo hace que la descarga luminiscente de

CC sea autosostenida una vez que se ha iniciado [109].

2.5.2 Tipos de recubrimiento para la obtencion de suturas antibacterianas

Para la obtencion de las suturas antibacterianas, se han recubierto estas con una
variedad de compuestos antibacterianos, antisépticos, productos naturales, antibioticos
y nanoparticulas, mediante distintas técnicas como: recubrimiento por ensamblaje
capa por capa, recubrimiento por pulverizacion, reticulacion y recubrimiento por
inmersion (Dip coating), de las cuales esta ultima es la més utilizada por ejemplo, se
sumerge la sutura en una solucidon que contiene el agente antibacteriano y el agente de
recubrimiento polimérico como: acido poli(lactico-co-glicélico), acetato de polivinilo
o acido poli-L-lactico, durante un periodo de tiempo para asi poder implementar la
propiedad antimicrobiana en las suturas. Asi mismo con respecto a la evaluacion del
efecto antibacteriano se utilizan ensayos de zona de inhibicion contra bacterias Gram
positivas y Gram negativas, en los cuales se confirma la actividad antimicrobiana
alrededor de la sutura en placas de agar recubiertas con los organismos ya
mencionados. Si aparece una zona clara que rodea la sutura en la placa de agar esto

indica la inhibicion del crecimiento antibacteriano [58].

En la Figura 13, se presenta los distintos tipos de recubrimiento para la obtencion de
suturas antimicrobianas.

Figura 13. Tipos de recubrimiento para la obtencion de suturas antimicrobianas: (A) Antibiotico, (B) Productos naturales, (C)

Nanoparticulas y (D) Antisépticos [59,1,60y 61].
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2.5.2.1Técnicas de recubrimiento

a) Dip coating

El recubrimiento por inmersion es un método simple, de bajo costo y reproducible, el

cual consiste en sumergir un sustrato en un liquido de manera controlada, para poder

crear un recubrimiento superficial con caracteristicas especificas, por lo que se retira

verticalmente el sustrato del deposito de la solucién a una velocidad constante.

Después se produce el secado a temperatura ambiente, donde los disolventes volatiles

se eliminan y se producen posibles reacciones quimicas, que da como resultado la fina

pelicula en la superficie [62,63]. En la Tabla 5, se presentan estudios donde se recubrid

las suturas mediante la técnica de Dip coating, con el fin de hacerlas antimicrobianas.

Tabla 5. Estudios sobre suturas antimicrobianas mediante recubrimiento por la técnica Dip coating.

TIPO DE MATERIAL METODOLOGIA CONCLUSION
SUTURA DEPOSITADO
[64] | Sutura de seda Quitosano Se aplico quitosano a las suturas en tres | La microscopia revelo la deposicion
trenzada. diferentes concentraciones 1%, 2% y 3% | uniforme de quitosano en la
(W/V) donde fue preparado con 2% (V/V) de | superficie de la sutura.
acido acético agitado durante 1h a 60°C. Para
después lavar las suturas con NaOH a 0.1 My | La sutura con mayor concentracion
con agua desionizada. Finalmente se cur6 las | de quitosano exhibe una excelente
suturas a 100°C durante 10 min. actividad antimicrobiana contra
Escherichia coli y Staphylococcus.
[65] | Suturas negras | Gel de aloe vera y | Primero se desarrollo el recubrimiento de las | Las imagenes SEM mostraron los

trenzadas de seda.

Alcohol polivinilico

suturas, para el cual se disolvid 1g de PVA en
40 ml de Dimetil Formamida, al cual se le
afiadié diferentes cantidades de gel de aloe
(5%, 10%, 15% y 20%). Luego se agita
constantemente para verterse en placas Petri la
mezcla, para finalmente colocar las placas en
un horno a 37°C durante 20 h. Después de
inmersa las suturas por lh, para dejarlas secar

por 24 h a temperatura ambiente.

agregados de Aloe vera en las
superficies de las suturas, ya que

contribuyeron rugosidad a estas.

Las suturas demostraron actividad
antimicrobiana  debido a la
liberacion de Alo vera, contra E.
coli, P.aeruginosa y Aspergillus

flavus.

En la Figura 4, se presenta el proceso de recubrimiento de quitosano sobre el material

polipropileno mediante Dip coating.
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Figura 14. Proceso de recubrimiento de quitosano sobre el polipropileno mediante Dip coating.
b) Spin coating

El recubrimiento por rotacion es un método simple para cambiar la modificacién de la
superficie y mejorar las propiedades de la superficie del material, ya que permite la
creacion de una pelicula sobre la superficie del sustrato, con esta técnica se recubren
varias capas finas sobre este, para las cuales se comienza primero con la disolucion del
material que se va a depositar en un disolvente, luego se aplica de forma directa sobre
la superficie la mezcla mediante el sustrato gira a alta velocidad. El espesor de la
pelicula creada esta determinado por la velocidad de giro, la tension superficial y la
viscosidad de la solucion. Finalmente, el disolvente se elimina por el centrifugado y el
secado mediante el uso de un horno o estufa [66,67]. En la Figura 15, se puede apreciar

el proceso de recubrimiento de esta técnica.

Figura 15. Proceso de recubrimiento mediante la técnica Spin coating [68].

Actualmente no se encontraron estudios donde se utilizé esta técnica para recubrir
suturas con fines antibacterianos.
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2.6 Recubrimiento de suturas mediante quitosano
El quitosano es un agente antimicrobiano natural que es biodegradable, biocompatible

y de baja toxicidad, por lo que altera la morfologia y la division celular de los 4cidos
teicoicos bacterianos al unirse a ellos. Por tal motivo, es utilizado como recubrimiento
natural sobre suturas quirurgicas con el de poder obtener una buena actividad
antimicrobiana y prevenir la adherencia bacteriana [58].

En las Figura 16 y Figura 17, se presentan la estructura quimica del quitosano y su

espectro de Raman.

Figura 16. Estructura quimica del quitosano [69].

Figura 17. Espectro de Raman del quitosano [70].

El espectro de Raman del quitosano revela la presencia de bandas caracteristicas en
965 cm™' (C-N), 1050-1200 cm™" (C-C), 1290-1350 cm™' (C-N-H) y 1430 cm™' (amida-
IIT) [71]. Con respecto a la caracterizacion superficial del quitosano sobre suturas se
han obtenido imagenes mediante microscopio electronico de barrido las cuales se

presentan en la Figura 18.
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Figura 18. Imagenes SEM de suturas: (a) sutura no recubierta, (b) sutura recubierta por tres capas de
solucion de 1% de quitosano, (c¢) sutura recubierta por dos capas de solucion de quitosano al 2% y (d)

sutura recubierta por una capa de solucion de quitosano al 3% [72].
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En la Figura 18, se puede apreciar que la sutura sin recubrir es uniforme y suave y que

la sutura recubierta presenta entidades dispersas en la superficie ademas de ser mas

aspera mientras aumenta la concentracion de quitosano [72]. Con esto ultimo se puede

apreciar que la presencia del quitosano sobre las suturas puede variar, segun su

concentracion como se demuestra en las imagenes SEM obtenidas en el estudio “

Development and characterization of antibacterial braided polyamide suture coated

with chitosan-citric acid biopolymer, por lo que para poder presentar una metodologia

de su preparacion se analizaron distintos estudios, que se presentan en la Tabla 6, los

cuales tienen distintas metodologias de obtencion de la solucion de quitosano, para

recubrir suturas quirurgicas y sus resultados con respecto a la reduccién de infecciones

en el sitio quirtrgico y la disminucion de la adherencia bacteriana.

Tabla 6. Estudios sobre suturas antimicrobianas con recubrimiento de quitosano.

METODOLOGIA PREPARACION DEL QUITOSANO CONCLUSION

[73]1 | Se utilizaron quitosano | El quitosano hidrolizado se prepard | Los resultados indican que la
hidrolizado, ctircuma en | disolviendo polvo de quitosano seco (15,0 | aplicacion de recubrimientos
polvo y aceite de clavo en | g/l) en una solucion de 4cido acético al 1 | naturales sobre suturas no
diferentes proporciones | % en agua desmineralizada. absorbibles puede ser util
para formular un para reducir las incisiones y
recubrimiento La solucion se agit6é durante 2 horas hasta | las infecciones en el sitio de
antimicrobiano para los | que se obtuvo una solucion viscosa | la herida.
hilos de tereftalato de | transparente.
polietileno  (PET) vy
poliamida (Nylon 6).

[74] | Para lograr una mejor | Se  prepararon tres formulaciones | Este estudio reveld que los
eficacia terapéutica, el | diferentes de gel de quitosano. Se disolvio | injertos  recubiertos  con
triclosan se formuld en | quitosano al 1% (p/v) en una solucion de | triclosdn-quitosano  fueron
geles de quitosano. Y se | acido acético al 1% (v/v) hasta que se | eficaces contra la reduccion
evaluo su efecto | form6 un gel transparente obtenido | de la adherencia bacteriana a
antibacteriano contra la | después de agitar durante la noche. Luego, | los injertos de polipropileno
Staphylococcus aureus. se disperso triclosan al 1% (p/v) en este | y una mayor infeccion del

gel. injerto.

[75] | Se realiz6 la comparacion | Tanto para EC como para CC, se prepard | Los resultados mostraron

del quitosano extraido de

los  caparazones  del
cangrejo y el quitosano
comercial para su
aplicacion en suturas en
contra de la
Staphylococcus

epidermidis y Candida
albicans.

1 mg/ml de solucion madre disolviéndose
en acido acético al 1% (v/v).

que el quitosano de
caparazones de cangrejo
podria usarse como una
alternativa para combatir las
biopeliculas resistentes a los
medicamentos que son la
causa principal de las ISQ.
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CAPITULO 3
En el presente capitulo se plantea la metodologia para el desarrollo de las suturas
antimicrobianas de las marcas SUTUMED y TAGUM. La cual est4 dividida en dos
partes, la primera la modificacion superficial de las suturas mediante plasma de argén
y la segunda que es el recubrimiento de estos hilos quirurgicos mediante quitosano por
medio de dos técnicas: Spin coating y Dip coating. Ademas, se presentaran los ensayos
de caracterizacion de las muestras con espectroscopia de Raman, espectroscopia
infrarroja por transformada de Fourier (FTIR) y microscopia electronica de barrido,
para su comparacion e interpretacion. Finalmente, se estudian los distintos ensayos
antibacterianos desarrollados sobre suturas y la normativa respectiva, para poder elegir

el mas optimo.

METODOLOGIA
Se presenta la metodologia que permitird el desarrollo y la obtencion de suturas

antimicrobianas, a continuacion:

3.1 Modificacion superficial de las suturas con plasma de argon
En esta etapa se modificaron los parametros de presion, tiempo y potencia basados

en experiencia previa de tratamientos superficiales sobre polimeros y de estudios
relacionados con suturas [54,79]. En la Tabla 7. Se muestran los valores de
referencia de los pardmetros de estos estudios realizados en suturas de
polipropileno (PP), estos valores se tomardn en cuenta para poder realizar la
modificacion superficial, las cual se describe a continuacidon en los siguientes

INCisos.

Tabla 7. Parametros obtenidos de estudios realizados sobre suturas de polipropileno modificadas

superficialmente con plasma.

ESTUDIO MATERIAL PARAMETROS
[54] PP Presion: 10 Torr
Reactor de radiofrecuencia a 13.6 MHz
Tipo de Gas: Oxigeno
[79] PP Tiempo:60 s.
Potencia: 60 W
Presién: 107 Torr
Reactor de radiofrecuencia a 13.6 MHz
Tipo de gas: Oxigeno
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3.1.1 Preparacion de la muestra
Para empezar el proceso de modificacion superficial de ambos materiales de sutura

(TAGUM y SUTUMED) estos seran cortados en longitudes de 2 cm en condiciones
asépticas, para asi poder ser colocados en el portamuestra circular que sera ubicada al
interior de la camara del equipo de plasma de descarga luminiscente de corriente
continua. En la Figura 19, se presenta las partes del equipo y la ubicacion de las suturas

en el portamuestra dentro de la cdmara.

(1) Campana de vacio; (2) Catodo; (3) Anodo; (4) Suturas sobre la porta muestra y (5) Bomba de vacio.

Figura 19. Equipo de plasma de descarga luminiscente de Corriente continua y sus partes.

Luego, para iniciar el proceso de modificacion con el equipo se seguiran los siguientes
pasos:

a. Generacion del vacio

Una vez introducidas las muestras, se ajust6 la campana a la base, para poder empezar
a generar el vacio mediante una bomba mecanica. Después de un tiempo se encendera
la bomba turbo molecular para que la presion llegue a 1x10 > mbar, que es la presion
base con la que se empezara el proceso, este valor fue tomado del estudio “Plasma
induced graft polymerization of acrylic acid onto polypropylene monofilament.

Journal of Applied Polymer Science” [79].
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b. Generacion del plasma

Después, para la generacion del plasma se alcanzd la presion 1x102 mbar que es la
presion de trabajo, luego se llend la campana de vacio con el gas de argon a un flujo
constante para asi cuando se aplique una corriente continua de una fuente de
alimentacion de corriente continua (CC) entre los dos electrodos paralelos del sistema
a un gas de baja presion se generara el plasma [81]. Asi mismo, el proceso de
modificacion se realizo con distintos rangos de potencia (5 Wy 13 W) y tiempos de
descarga (10 min, 20 min y 30 min), ya que se desea analizar el efecto de variacion de
estos parametros en la modificacion superficial de las suturas, estos rangos fueron
planteados a partir de estudios previos y ensayos propios sobre polimeros [54,79].
Finalmente, una vez terminado el proceso se apaga la fuente, se cierra el gas de argén.
Luego se apaga la bomba turbo molecular y la bomba mecanica, para asi introducir
nitrégeno y poder retirar las muestras. Se muestra en la Tabla 8, los parametros que se
utilizaran en el proceso de modificacion con plasma, los cuales fueron obtenidos de

los estudios [54,79,81].

Tabla 8. Parametros de la modificacion superficial de las suturas TAGUM y SUTUMED [54,79].

Parametros
Presion de trabajo 1.00*10 2 mbar
Presion base 1.00¥10> mbar
Potencia SWyl3wW
Tiempo 10 min, 20 min y 30 min
Hilo de sutura TAGUM y SUTUMED

3.2 Recubrimiento con quitosano mediante las técnicas Spin coating y Dip coating
En esta etapa seguird un proceso similar del estudio [54,80], por lo que se tendra
cinco etapas que son:

e Sumergido inicial

e Secado

e Tratamiento alcalino con Hidroxido de Sodio
e Lavado con agua ultrapura

e (Curado
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Esta metodologia se aplico en ambas suturas de las marcas Tagum y Sutumed. La cual
se presenta en la Figura 1, la metodologia del recubrimiento de las suturas con

quitosano.

3.2. Proceso del recubrimiento con quitosano de los hilos de sutura
Las muestras modificadas superficialmente fueron recubiertas con quitosano a una

concentracion de 1% (w/v), el cual serd disuelto en acido acético al 1% (v/v) [78]. La
preparacion de esta solucion se presenta a continuacion con sus parametros.

a. Generacion de la solucion de quitosano

Se preparo la solucion agitando la dispersion durante 3 horas a 30°C en agitacion
constante a 400 RPM [54,80,78]. En la Figura 20, se presenta la generacion de la

solucion de quitosano.

(1) Solucion; (2) Regulador de temperatura; (3) Placa metalica; (4) Regulador de rotacion.

Figura 20. Esquema del agitador magnético para la elaboracion de la solucion de quitosano.

b. Recubrimiento de las suturas modificadas
Después se tomaron los hilos y se recubrieron con la solucion, para empezar
con la primera capa de recubrimiento que puede fabricarse mediante
sumergimiento de la muestra o por recubrimiento rotacional, en la cual se
aplica la solucion cuando la muestra gira a una velocidad constante, esta tiltima
técnica (Spin coating) sus parametros, fueron elegidos mediante distintos
ensayos, ya que no hay estudios de su aplicacion en la obtencion de suturas
antimicrobianas a diferencia de la primera técnica (Dip coating). Luego, se
secaron las suturas en una estufa a una temperatura de 50°C, para asi después
poder lavar los hilos quirargicos con hidroxido de sodio a 0.1M y con agua
ultrapura, para poder quitar los restos del acido acético [1,54,80]. Con los hilos

lavados, estos son secados en una estufa, para asi ser colocados en una placa
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Petri, para poder ser recubiertos con quitosano mediante el uso de un gotero de
forma mas precisa. Finalmente, se curaron las muestras a una temperatura de
50° C. Este proceso se repitido de la misma forma para la creacion de las demas
capas de recubrimiento faltantes. En la Tabla 9, se presentan los parametros del

proceso de recubrimiento con quitosano obtenido de los estudios [1,54,78,80].

Tabla 9. Pardmetros de recubrimiento con quitosano [ 54,78,80].

Parametros
Concentracion de quitosano 1% (w/v)
Acido acético (disolvente) 1% v/v
Hidréxido de sodio (NaOH) 0.1 M
Tiempo de sumergido (30 min,1 hy 2 h)
Tiempo de secado (30 min,1 hy 2 h)
Tiempo de curado 10 y 20 min
Velocidad de giro (250 — 1500) RPM
Tiempo de giro (5s5,10sy305s)

Figura 21. Metodologia del recubrimiento de las suturas con quitosano de la técnica Dip coating.
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Figura 22. Metodologia del recubrimiento de las suturas con quitosano de la técnica Spin coating.

Finalmente, en la Figura 23, se presenta la metodologia completa de esta tesis con

ambas etapas descritas previamente.

Figura 23. Metodologia completa del proceso de obtencion de suturas antimicrobianas.
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3.3 Ensayos de caracterizacion

3.3.1 Caracterizacion con Espectroscopia de Raman

Los espectros de Raman fueron obtenidos mediante un microscopio confocal Raman
inVia™ InSpect de la marca Renishaw. El cual trabaja con cinco tipos de laseres que
son: Laser UV 325 nm, laser 633 nm, laser 488-532 nm y laser 785 nm. Ademas,
cuenta con 4 tipos diferentes de rejillas que son: 1200 I/mm, 1800 1I/mm, 2400 I/mm y
3600 I/mm, las cuales trabajan con sus respectivos laseres. Por ultimo, posee distintos
aumentos de objetivo (5x, 20x, 50x y 100x) [82]. Para la medicién de los espectros de
Raman se utilizo el laser de 785 nm, con un objetivo de aumento de 50X y 100X, con
un tiempo de medicion de 10 segundos a una intensidad de 5% y 10 % de laser con
una acumulacion, entre los rangos de 100 a 3200 cm™' . Estos parametros fueron
obtenidos experimentalmente y basados en el estudio “The Characterization of
Chitosan Nanoparticles by Raman Spectroscopy”, ya que se buscaba obtener el
espectro de Raman del quitosano de las suturas recubiertas y no recubiertas [81]. En

la Tabla 10, se presentan los parametros de Raman para las suturas.

Tabla 10. Los parametros del equipo de espectroscopia de Raman para el analisis de las suturas

recubiertas [81].

Parametros de Raman
Laser 785 nm
Numero de acumulaciones 1
Rango 100 a 3200 cm!
Tiempo de exposicion 10 s
Objetivo 50x y 100x

3.3.2 Caracterizacion con Microscopio electronico de barrido (SEM)
Se analizo las suturas sin modificar y modificadas mediante el microscopio electronico

de barrido de la marca (FEI Quanta 650 FEG), para poder conocer la morfologia de la
superficie de los hilos, por lo que estos se ubicaran encima de portamuestras que
contienen cinta de carbdn, luego se colocaran dentro de la cabina del equipo, para
empezar la toma de imagenes con el equipo. Al cual se le modificaron los siguientes
parametros: distancia de trabajo (WD, working distance por sus siglas en inglés) a un
valor de 10 mm, un spot de 3.0 nm con un voltaje de aceleracion 20 kV, un diametro
de haz de electrones 42,8 nm con una presion de 119.99 Pa a bajo vacio [83]. Las

magnificaciones que se trabajaron estan en un rango de 250 a 50000 veces, para ambas
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suturas TAGUM y SUTUMED. En la Tabla 11, se presentan los parametros del SEM

para la toma de iméagenes de las suturas tratadas.

Tabla 11. Los parametros del SEM para la toma de imagenes de las suturas tratadas [83].

Parametros del SEM
Diametro del haz ~40 nm
Voltaje 20 kV
Presion 0.90 Torr
Magnificacion 250 a 50000

3.3.3 Caracterizacion con Espectroscopia infrarroja por transformada de
Fourier (FTIR)

Las suturas sin modificar y las recubiertas fueron analizadas mediante el espectrometro
modelo TENSOR 27 de la marca BRUKER OPTIK GMBH, con el cual se busco
identificar los grupos funcionales presentes del recubrimiento con quitosano y de la
modificacion superficial con plasma de argén. Por lo cual se utilizé los siguientes
parametros: el rango espectral de 4000 a 400 cm™ con un promedio de 12 barridos por
muestra [84]. Para esto las suturas se colocaron sobre una celda de andlisis, asegurando
su correcta alineacion y contacto con el detector, para obtener sefiales representativas.
Los espectros obtenidos permitieron identificar enlaces caracteristicos como C-H,
C=0, N-H y C-N, asociados tanto al polimero base (polipropileno) como al

recubrimiento, lo cual se detalla en el capitulo de resultados.

3.4 Propuesta de Ensayos antibacterianos
En este apartado se presentan estudios donde se realizaron distintos métodos de

analisis antibacterianos para analizar su metodologia, resultados y elegir el método

optimo que se utilizara para el presente estudio.

3.4.1 Tabla de distintos métodos para el analisis antibacteriano

Tabla 12. Métodos de analisis antibacterianos realizados sobre suturas tratadas.

Tipo de sutura

Tipo de bacteria

Métodos de analisis

antibacterianos

Resultado de analisis

antibacterianos

[85]

Sutura trenzada

absorbible de Vicryl.

Staphylococcus
epidermidis
(Grampositivo)
Céndida albicans

(Gramnegativo)

Las propiedades antimicrobianas de
las suturas se evaluaron mediante el
método de difusion en disco de agar.
Se colocaron suturas impregnadas
en placas Petri con hisopos con

cultivo de S. epidermidis y C.

Se mostr6 una zona clara de
inhibicion para ambas cepas de
prueba, de ambos tipos de sutura
recubierta con los dos tipos de

quitosano.
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albicans y se incubaron a 37°C

durante 24h.

[86] Sutura con | Escherichia coli La actividad antimicrobiana del | Se mostro una actividad
monofilamentos de | (gramnegativa) monofilamente de nailon recubierto | antibacteriana significativa contra E.
nailon. Staphylococcus se evalu6 mediante el método del | coli que puede estar relacionada con

aureus (grampositiva) | matraz agitado. la propiedad antibacteriana
intrinseca del quitosano. Esto es
porque quitosano tiene fuerte
actividad antibacteriana contra las
bacterias gramnegativas.

[18] Sutura  Ethicon 0 | Staphylococcus Se utilizo un procedimiento | Los resultados mostraron zonas de
VICRYL. aurcas (ATCC 6538) | experimental con las dos cepas las | inhibicion en todas las réplicas de la

y Staphylococcus | que se cultivaron en caldo Luria | alicuota con los diferentes tiempos
resistente a la | (LB) a 37°C hasta una turbidez de | de secado.
meticilina aureus | McFarland.  Posteriormente, se
(MRSA) (N315) inocularon 100 uL de cada caldo a
27 placas separadas de agar al 1,5%.

[87] Suturas de tereftalato | Staphylococcus Se utilizo el método de difusion en | Los resultados se registraron
de polietileno (PET) | epidermidis (ATCC | disco para detectar la actividad | midiendo el didmetro de inhibicion
(trenzado, blanco, no | 51625), Pseudomonas | antibacteriana de las suturas. La | del crecimiento del cultivo alrededor
absorbible), aeruginosa  (ATCC | suspension investigada con un | de la sutura. Las muestras mostraron
poliamida (nylon) | 9027), Klebsiella | volumen de 1.5 a2ml a una | unazona de inhibicion de la tension
(retorcido, blanco, no | pneumoniae (ATCC | concentracion de 1.5 x108 UFC/ml | después de 24 h de incubacion
absorbible). BAA-2524), se inocula con agar Miiller-Hinton. | contra cepas de Staphylococcus

Streptococcus Para la siembra se utilizaron hisopos | epidermidis, Streptococcus
pneumoniae (ATCC | de algodon estériles. Los cuales se | pneumoniae y Klebsiella
BAA-660), sumergieron en suspension de | pneumoniae.

Escherichia coli
(ATCC 25922) vy
Staphylococcus

aureus (ATCC 6538).

microorganismo, luego se
presionaron ligeramente contra las
paredes de los tubos de ensayo y se
untaron en tres direcciones, luego se
colocaron las suturas en las placas

inoculadas y se incubaron a 37°C

durante 18 a 24 h.

Debido a los estudios presentados, se decidio elegir la metodologia del estudio

“Chitosan-Coated Surgical Sutures Prevent Adherence and Biofilms of Mixed

Microbial Communities Current Microbiology”, la cual es mediante el método de

difusion en disco de agar para los cultivos de bacterias Staphylococcus epidermidis y
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Candida albicans. Porque sus resultados demostraron una clara inhibicidon para ambas

cepas de prueba, en las suturas recubiertas con quitosano.

3.4.2 Normativa para suturas antibacterianas

ISO 20645:2004: especifica un método para la determinacion del efecto de los
tratamientos antibacterianos aplicados a tejidos, tejidos de punto y otros
textiles planos. Asi mismo es aplicable a los ensayos de acabados higiénicos
de materiales hidrofilicos, permeables al aire o productos antibacterianos
incorporados en la fibra. En este procedimiento es necesaria una minima
difusion del tratamiento antibacteriano en el agar de prueba. La norma ISO
20645:2004 es aplicable a otros materiales, siempre que se adapte en

consecuencia [88].
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CAPITULO 4
En este capitulo se presentan los resultados obtenidos de la metodologia aplicada a
ambas marcas, para la obtencion de las suturas antibacterianas. Se analizaran los
espectros obtenidos mediante espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier
(FTIR) y espectroscopia Raman, con respecto a los grupos funcionales y picos
caracteristicos obtenidos por medio de la modificacion superficial y tratamiento con
plasma, ademés se comparar las técnicas de recubrimiento de Spin coating y Dip
coating, tanto en mono capa como multicapa, mediante sus parametros: tiempo de
recubrimiento del quitosano, tiempos de tratamiento con plasma y cantidad de capas.
Asimismo, se muestran las imagenes obtenidas mediante microscopia electrénica de
barrido (SEM), los cuales permiten observar la morfologia de las capas de
recubrimiento. Finalmente, se evaluar los datos del ensayo antibacteriano, sobre la

efectividad del tratamiento en la inhibicion del crecimiento bacteriano.

RESULTADOS
Se presenta el analisis de los resultados de los ensayos aplicados sobre las suturas

antibacterianas, a continuacion:

4.1 Analisis del proceso de modificacion superficial mediante FTIR'Y RAMAN

El analisis de la modificacion superficial se caracterizd mediante la técnica de
Infrarrojo Transformado de Fourier (FTIR), en las cuales se realizaron las mediciones
de las suturas sin modificar de ambas marcas, para compararlas con las suturas
modificadas superficialmente con plasma de argén, para asi poder analizar la
estructura de las suturas modificadas, mediante sus grupos funcionales. Por lo que para
poder observar si se inmoviliz6 el quitosano en las suturas, se presentara el espectro
de FTIR del quitosano con sus grupos funcionales. Asimismo, se analizard el espectro
de Raman para poder analizar la intensidad de las bandas representativas de las suturas
modificadas y recubiertas con quitosano. En las Figuras 24, 25 y 26, se presentan los

espectros FTIR y Raman de las suturas Sutumed y Tagum, ademas del quitosano.
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Figura 24. Espectro FTIR y Raman de la sutura Sutumed.

Figura 25. Espectro FTIR y Raman de la sutura Tagum.

Mediante el analisis de estudios previos de los grupos funcionales y los modos
vibracionales representativos del polipropileno en FTIR y Raman, se presentan los
grupos funcionales caracteristicos de las suturas en la Tabla 13 y las bandas
vibracionales en la Tabla 14 [89,90,92]. Como se puede observar en las Figuras 24 y

25, no existen diferencias en los espectros de ambas marcas de sutura.

Tabla 13. Bandas de los grupos funcionales caracteristicos de las suturas de polipropileno.

Nimero de Onda (cm™) Asignacion
2836, 2918 y 2950 Estiramiento de C-H
841,999, 1167 y 1455 CH2 insaturado
1376 CH3 deformacion (simétrica)
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Tabla 14. Bandas vibracionales caracteristicas de las suturas de polipropileno.

Numero de Onda (cm™) Asignacion

398 Banda O-C-O

839 Anillo (C-OH)

940 Doblado C-H

1036 Estiramiento de C-CH3

1329 Estiramiento COC

1435 Deformacion C-H3,
deformacion C-H2

2885 Estiramiento simétrico CH2

2907 vibracion CH

En la Tabla 15, se presentan las bandas de los grupos funcionales caracteristicos del
quitosano [92] y en la Tabla 16, las bandas vibracionales del espectro representativo

de Raman [93,94,95].

Tabla 15. Bandas de los grupos funcionales caracteristicos del quitosano.

Numero de Onda (cm™) Asignacion
3250-3600 O-H y N-H estiramiento
2842 C-H estiramiento
1650-1550 Estiramiento C=0 y N-H
1645 C=0 presente del grupo
amino(I)
1432 C-H deformacion (simétrica)
1367 C-H grupo metil
1020-1070 C-0O-C estiramiento

Tabla 16. Bandas vibracionales caracteristicas del quitosano.

Nuimero de Onda (cm™) Asignacion
897 C-H fuera de plano
1040 C-O (estiramiento)
1115 C-O-C Eter
1377 C-N (estiramiento)
1460 C-H(simétrico)
1598 N-H (Amida I)
1667 C=0 (Amida I) vibracion de

estiramiento.

2885 -CH vibracion de tension
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Figura 26. Espectro FTIR y Raman del quitosano elaborado.

4.1.1 Dip Coating Monocapa
En este ensayo se usaron distintos tiempos de modificacion superficial de plasma de

Argén (Tp) que fueron 10 min, 20 min y 30 min. Ademas, se usaron dos tiempos de
sumergimiento con quitosano (Ts) que fueron 1 H y 2 H, para asi mantener los
parametros de Tiempo de secado (T1 = 1 H), Tiempo de Lavado (TL = 3 min) y
Tiempo de curado (T2 = 20 min). En las Figuras 27, 29, 31 y 33 se presentan los

espectros de FTIR y Raman con esos parametros.

Figura 27. Espectro FTIR y Raman de las suturas Sutumed con distintos tiempos de modificaciones de

plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y recubiertos con quitosano por 1 hora.
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Figura 28. (A) El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Sutumed
a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con tiempo de
sumergimiento constante (Ts = 1 H); (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica
Dip coating de la sutura Sutumed a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min

y 30 min) y con tiempo de sumergimiento constante (Ts = 1 H).

Figura 29. Espectro FTIR y Raman de las suturas Sutumed con distintos tiempos de modificaciones de

plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y recubiertos con quitosano por 2 horas.
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Figura 30. (A) El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Sutumed
a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con tiempo de
sumergimiento constante (Ts = 2 H); (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica
Dip coating de la sutura Sutumed a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min

y 30 min) y con tiempo de sumergimiento constante (Ts =2 H).

En la Figura 27, se observa que después del tratamiento con plasma sobre las suturas
Sutumed, los espectros muestran un nuevo pico de absorcién a 3100 - 3600 cm ™' que
se atribuye a la vibracion de estiramiento de -OH, ademas que debido al aumento del
tiempo de tratamiento de plasma sobre las suturas, este estiramiento aumenta su
intensidad, ya que se produce el aumento de contenido de grupos funcionales de
hidroxilo en la superficie, por lo que la sutura con un tiempo de modificacion
superficial de Tp = 30 min, presenta un pico con mayor intensidad que la sutura con
un Tp = 10 min. Por otra parte, se debe tener en cuenta que las superficies de las suturas
fueron tratadas con plasma, por lo que presentan una gran cantidad de grupos
funcionales que contienen oxigeno introducidos como: el grupo ceto (C=0), el grupo
carboxilo (-COOH) y los grupos hidroxilo (-OH). Asi mismo, el espectro también
presenta en 1640 cm ! la vibracién de estiramiento C=0 y los picos caracteristicos en
las bandas 1655 cm™!y 1550 cm™! que corresponden a la amida I y la amida II,
respectivamente, con todo esto se confirma la formacion de la capa de quitosano en la
superficie de las suturas [96,54]. Finalmente, con respecto a la cantidad de tiempo

sumergido (Ts), se puede apreciar que en las Figuras 27 y 29, hay una notable
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diferencia de la intensidad de las bandas representativas, esto es debido a que se

inmovilizé el quitosano en mayor cantidad en la sutura.

Con respecto al analisis de Raman se puede apreciar que se presentan los picos
representativos del quitosano en el espectro de Raman que son principalmente en 1040
cm ! que es el estiramiento C-O, a 1115 ¢m™! C-O-C grupo Eter y 1377 cm™!
estiramiento C-N. Estas bandas aumentan su intensidad debido al aumento de la
formacion de enlaces polares que se forman en la superficie de las suturas por el mayor
tiempo de modificacion superficial con plasma y tiempo de sumergimiento con
quitosano. Esto se puede apreciar en los cuadros pequenos de aumento de estos picos

en las Figuras 27 y 29.

En la Figura 28, se presenta el ancho del pico -OH que se obtuvo del espectro FTIR,
de la sutura Sutumed, la cual fue tratada a distintos tiempos de plasma (10 min, 20 min
y 30 min), pero con un tiempo de sumergimiento de quitosano de 1 H. Se puede
apreciar la disminucion progresiva del ancho del pico, lo que significa un aumenta de
la intesidad de este, lo que indica mas cantidad de grupos hidroxilos. Asi mismo,
respecto a la intesidad del pico C-O, este aumenta con respecto al aumento del tiempo
de plasma, lo que representa una mejor adhesion de quitosano en la suturas. No
obstante, en la Figura 30, se presenta el ancho del pico -OH que se obtuvo del espectro
FTIR, de la sutura Sutumed, la cual fue tratada a distintos tiempos de plasma (10 min,
20 min y 30 min), pero con un tiempo de sumergimiento de quitosano de 2 H. Se
puede apreciar una mayor disminucion progresiva del ancho del pico, lo que significa
un mayor aumento de la intesidad de este, comparada con la Figura 28. Tambien, con
respecto a la intesidad del pico C-O, este aumenta con respecto al aumento del tiempo
de plasma y al aumento del tiempo de sumergimiento con el quitosano, lo que mejora

la adhesion de quitosano en la suturas.
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Figura 31. Espectro FTIR y Raman de las suturas Tagum con distintos tiempos de modificaciones de
plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y recubiertos con quitosano por 1 hora.
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Figura 32. (A) El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Tagum a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con tiempo de
sumergimiento constante (Ts = 1 H); (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica
Dip coating de la sutura Tagum a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y

30 min) y con tiempo de sumergimiento constante (Ts = 1 H).
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Figura 33. Espectro FTIR y Raman de las suturas Tagum con distintos tiempos de modificaciones de

plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y recubiertos con quitosano por 2 horas.
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Figura 34. (A) El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Tagum a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con tiempo de
sumergimiento constante (Ts = 2 H); (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica
Dip coating de la sutura Tagum a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y

30 min) y con tiempo de sumergimiento constante (Ts = 2 H).

En la Figura 31, se observa también que después del tratamiento con plasma sobre las
suturas Tagum, los espectros muestran un nuevo y amplio pico de absorcion en el
rango de 3100 - 3600 cm ™! que se atribuye a la vibracién de estiramiento de -OH en

los grupos hidroxilo (-OH), sin embargo, aunque el tiempo de tratamiento de plasma
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esta relacionado con el aumento de los grupos funcionales que contienen oxigeno en
la superficie lo que ocasiona un aumento en las bandas del espectro, esto no se
evidencia en las suturas Tagum, ya que la diferencia de las bandas entre la sutura con
un Tp = 10 min es casi similar a la sutura con Tp = 30 min y no hay un gran cambio
significativo con la sutura expuesta a un Tp = 20 min, por lo que se concluye que el
tiempo de modificacion superficial con plasma de Argon necesario en este caso es
minimo para poder obtener un recubrimiento notorio de quitosano en estas suturas.
Ademas, que el tipo de Plasma que se utilizé es por Descarga Luminosa DC, el cual
segun el tiempo de exposicion, la potencia y el tipo de gas que se utiliza en este proceso
influye en la modificacion superficial del polimero (polipropileno), por lo cual al ver
mayor potencia de descarga de plasma y mas tiempo de exposicion aumenta también
la relacion de oxigeno en las suturas, en este caso debido a que la potencia no fue
constante en todas los tratamientos superficiales se encuentran variaciones en los

distintos espectros FTIR en las suturas de la marca Tagum [97].

Por otra parte, también estos espectros, presentan en 1640 cm ' la vibracioén de
estiramiento C=0, ademads de la presencia de picos caracteristicos en las bandas 1655
cm 'y 1550 cm™! que corresponden a la amida I y la amida II, respectivamente, por
tanto, se confirma también la formacion de la capa de quitosano en la superficie de
estas suturas. De igual forma con respecto a la cantidad de tiempo sumergido (Ts), se
puede apreciar que en las Figuras 31 y 33, una notable diferencia de la intensidad de
las bandas representativas, esto es debido a que se inmovilizé quitosano en mayor
cantidad en la sutura, por la presencia de mayor cantidad de grupos funcionales de este

[98,99].

Con respecto al analisis de Raman se puede apreciar que se presentan los picos del
quitosano en el espectro de Raman de las suturas estin en 1040 cm™! estiramiento C-
0, 1115 cm™ C-O-C grupo Eter y 1377 cm™! estiramiento C-N. Estas bandas no
aumentaron su intensidad debido al tratamiento con plasma a baja potencia, por lo cual

no presenta cambios significativos.
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En la Figura 32, se presenta el ancho del pico —OH obtenido del espectro FTIR de la
sutura Tagum, la cual fue tratada con distintos tiempos de exposicion al plasma (10
min, 20 min y 30 min), con un tiempo de sumergimiento de quitosano de 1 hora por la
técnica Dip coating. Se observa un aumento del ancho del pico —OH, en los instantes
10 min y 30 min, lo que indica la incorporacion de grupos hidroxilo en la superficie,
sin embargo, esta tendencia no es constante, porque presenta una variabilidad en el
instante de 20 min, y esto podria ser por la baja eficiencia del tratamiento con plasma,
lo que produce una menor activacion superficial, menos uniones en la superficie de
grupos funcionales. En cuanto a la intensidad del pico C—O, correspondiente al
espectro Raman, también se detecta un incremento en ciertos instantes de tiempo, lo
que sugiere cierta adhesion del quitosano en la superficie para estos tiempos. No
obstante, esta intensidad es débil, por el tiempo de sumergimiento bajo para esta
muestra. Con respecto a la Figura 34, también se muestra el ancho del pico —OH del
espectro FTIR correspondiente a la sutura Tagum, tratada con diferentes tiempos de
plasma (10 min, 20 min y 30 min), pero utilizando un tiempo de sumergimiento de 2
horas mediante la técnica de Dip coating. En comparacion con la Figura 32, se observa
un decrecimiento mas notorio en el ancho del pico —OH, lo que indica una mayor
incorporacion de grupos hidroxilo en la superficie de la sutura. Esto sugiere que, a
mayor tiempo de sumergimiento, tendremos una mejor funcionalizacion de la
superficie y mayor creaciéon de sitios activos para la incorporaciéon de grupos
funcionales. Ademas, se aprecia un aumento en la intensidad del pico C-O, lo que

representa una mejor adhesion del quitosano.

4.1.2 Dip Coating Multicapa

En este ensayo se presenta los resultados de las suturas modificadas de las marcas
Sutumed y Tagum con distintos tiempos de sumergimientos con quitosano (Ts) que
fueron 1 Hy 2 H, para asi mantener los parametros de Tiempo de secado (T1 =1 H),
Tiempo de Lavado (TL = 3 min) y Tiempo de curado (T2 = 20 min), ademas en este
caso se realizo el procedimiento recubrimiento 3 veces para poder crear 3 capas de
quitosano en las suturas modificadas con plasma de Argon. En las Figuras 35, 37, 39

y 41 se presentan los espectros de FTIR y Raman con esos parametros.
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Figura 35. Espectros FTIR y Raman de las suturas Sutumed con distintos tiempos de modificaciones de

plasma, recubiertos con quitosano por lhora y con 3 capas de recubrimiento.
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Figura 36. (A) El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Sutumed

a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de

recubrimiento de quitosano y tiempo de sumergimiento (Ts =1 H) ; (B) La intensidad del pico C-O del

espectro Raman de la técnica Dip coating de la sutura Sutumed a distintos tiempos de tratamiento con

plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de recubrimiento de quitosano y tiempo de

sumergimiento (Ts =1 H).
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Figura 37. Espectros FTIR y Raman de las suturas Sutumed con distintos tiempos de modificaciones de

plasma, recubiertos con quitosano por 2 horas y con 3 capas de recubrimiento.
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Figura 38. El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Sutumed a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de
recubrimiento de quitosano y tiempo de sumergimiento (Ts =2 H) ; (B) La intensidad del pico C-O del
espectro Raman de la técnica Dip coating de la sutura Sutumed a distintos tiempos de tratamiento con
plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de recubrimiento de quitosano y tiempo de

sumergimiento (Ts =2 H).

En la Figura 35, se observa que después del tratamiento con plasma sobre las suturas
Sutumed, los espectros muestran aparte de las bandas representativas del polipropileno

que son los dos picos a 1455 y 1376 cm-1, que se deben a las vibraciones de flexion

49




asimétricas y simétricas de CH2 insaturado e CH3, respectivamente, también
presentan la nueva banda de absorcién a 3100 - 3600 cm™! que se atribuye a la
vibracion de estiramiento de -OH en los grupos hidroxilo (-OH) y la vibracion por el
estiramiento C=0 en 1640 cm™!, pero en esta ocasion se presenta una mayor intensidad
en los espectros que los obtenidos en las Figuras 27, 29, 31 y 33 y esto es debido a que
la cantidad de quitosano aumenta proporcionalmente con el numero de capas de
recubrimiento, lo cual corrobora el comportamiento de los espectros que se presentan
en las Figuras 35 y 37, ya que son suturas recubiertas con 3 capas de quitosano [100].
Estas presentan bandas con amplitud mayor con distintos tiempos de tratamientos de
plasma, sin embargo, aun asi se puede ver que el tiempo de sumergimiento del
quitosano (Ts=1 Hy Ts=2 H), es importante porque también se nota la presencia de
la mayor cantidad de grupos funcionales del quitosano sobre las suturas tratadas,
debido a la formacion de enlaces hidrogeno en la superficie por la activacion de esta
por el plasma, lo que permite que se puedan anclar grupos funcionales en la superficie
de las suturas tratadas. Es por estos motivos que el espectro con mayor tiempo de
tratamiento de plasma (Tp=30 min), mayor tiempo de sumergimiento (Ts=2 H) y
mayor cantidad de capas (3 capas), presenta bandas mas amplias y picos con
amplitudes mayores en las zonas de estiramiento de -OH y de los picos caracteristicos
de las bandas 1655 cm™'y 1550 cm™! que corresponden a la amida I y la amida II
[54,96].

En la grafica de Raman de las suturas Sutumed se puede apreciar que se presentan los
picos representativos del quitosano que son 1040 cm ™! el estiramiento C-O, 1115 cm™!
C-O-C grupo Eter y 1377 cm™! estiramiento C-N. Estas bandas aumentan su intensidad
debido a la formacién de enlaces polares que permiten que se introduzcan en la
superficie de las suturas los grupos funcionales de las 3 capas de quitosano.

En la Figura 36, se presenta el ancho del pico —OH obtenido del espectro FTIR de la
sutura Sutumed, la cual fue tratada con distintos tiempos de plasma (10 min, 20 min y
30 min), utilizando un tiempo de sumergimiento en quitosano de 1 hora y recubriendo
3 capas mediante la técnica de Dip coating. Se aprecia una disminucion del ancho del
pico —OH, bastante significativa en el instante de 30 min, esto sugiere que el numero
de capas influye en la cantidad de quitosano inmovilizado, ademas que a mayor tiempo
de plasma este incremento de grupos funcionales en la superficie serd mayor por la
mayor activacion superficial de la sutura. Asi mismo la intensidad del pico C-O,

aumenta en mayor medida que las condiciones previas, y esto se debe a la mayor
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cantidad de quitosano depositado en la superficie de la sutura. No obstante, en la Figura

38, también se muestra el andlisis del ancho del pico —OH, tratada con diferentes

tiempos de exposicion al plasma (10 min, 20 min y 30 min), pero con un tiempo de

sumergimiento en la solucién de quitosano de 2 horas y recubriendo 3 capas mediante

la técnica de Dip coating. Estas condiciones representan un mejor resultado, ya que

presenta una disminucion del ancho del pico -OH, lo que significa mayor intensidad

de este, lo que indica una funcionalizacion superficial efectiva y una inmovilizacion

del quitosano mayor, por la cantidad de capas recubiertas y por el mayor tiempo de

sumergimiento de la sutura con el quitosano. Es por eso que se aprecia también una

mayor intensidad del pico C-O, lo que sugiere mayor cantidad de quitosano en la

superficie que en la Figura 36.

Figura 39. Espectros FTIR y Raman de las suturas Tagum con distintos tiempos de modificaciones de
plasma, recubiertos con quitosano por 1 hora y con 3 capas de recubrimiento.
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Figura 40. El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Tagum a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de
recubrimiento de quitosano y tiempo de sumergimiento (Ts = 1 H); (B) La intensidad del pico C-O del
espectro Raman de la técnica Dip coating de la sutura Tagum a distintos tiempos de tratamiento con
plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de recubrimiento de quitosano y tiempo de

sumergimiento (Ts = 1 H).

Figura 41. Espectros FTIR y Raman de las suturas Tagum con distintos tiempos de modificaciones de

plasma, recubiertos con quitosano por 2 horas y con 3 capas de recubrimiento.
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Figura 42. El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Dip coating de la sutura Tagum a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de
recubrimiento de quitosano y tiempo de sumergimiento (Ts = 2 H); (B) La intensidad del pico C-O del

espectro Raman de la técnica Dip coating de la sutura Tagum a distintos tiempos de tratamiento con
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plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min), con 3 capas de recubrimiento de quitosano y tiempo de

sumergimiento (Ts =2 H).

En la Figura 39, se observa que después del tratamiento con plasma sobre las suturas
Tagum, los espectros muestran las bandas representativas del polipropileno que son
los dos picos a 1455y 1376 cm-1, que se deben a las vibraciones de flexion asimétricas
y simétricas de CH2 insaturado e CH3, también presentan la nueva banda de absorcion
del quitosano a 3100 - 3600 cm—1 que se atribuye a la vibracion de estiramiento de -
OH en los grupos hidroxilo (-OH) y la vibracién por el estiramiento C=0 en 1640
cm—1, pero en esta ocasion se presenta una intensidad media en los espectros que los
obtenidos en las Figuras 31 y 33 y esto es debido a que aunque la cantidad de quitosano
aumenta proporcionalmente con el niimero de capas de recubrimiento [102]. Estas
presentan bandas con amplitud intermedia en los distintos tiempos de tratamientos de
plasma, a pesar del tiempo de sumergimiento del quitosano (Ts=1H y Ts=2 H), ya

que la potencia fue baja en todos los tratamientos superficiales.

En la figura de Raman de las suturas Tagum se puede apreciar que se presentan los
picos representativos del quitosano que son 1040 cm ™! el estiramiento C-O, 1115 ¢cm™!
C-O-C grupo Eter y 1377 cm™! estiramiento C-N. Estas bandas no aumentan su
intensidad debido a la baja potencia del proceso de modificacion superficial de las
suturas antes del recubrimiento. Esto no produce los sitios activos suficientes para la

inmovilizacidon de los grupos funcionales del quitosano.

En la Figura 40, el ancho del pico —OH del espectro FTIR correspondiente a la sutura
Tagum, tratada con diferentes tiempos de exposicion al plasma (10 min, 20 min y 30
min), con un tiempo de inmersidon de 1 hora y aplicando 3 capas por la técnica de Dip
coating. Se observa una disminucion del ancho del pico —OH, lo que representa mayor
intensidad del pico -OH, por lo que el tratamiento con plasma es efectivo en este caso
y mas por la mayor cantidad de capas recubiertas en la sutura, ademas la intensidad
del pico C-O, también indica este comportamiento de mejora, ya que su intensidad
aumenta en mayor cantidad, por lo que sugiera mayor cantidad de quitosano adherido
en la superficie de la sutura. Asi mismo, en la Figura 42, se analiza el ancho del pico
—OH del espectro FTIR de la sutura Tagum, tratada con diferentes tiempos de plasma
(10 min, 20 min y 30 min), pero con un tiempo de sumergimiento de 2 horas y

recubrimiento de 3 capas mediante Dip coating. Esta condicion representa el mejor
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resultado obtenido para la sutura Tagum, ya que se observa una mayor disminucioén

del ancho del pico —OH, por lo que obtenemos una mayor intensidad del pico, lo cual

es mas notorio en el instante de 30 min, y esto se debe a la mayor cantidad de capas de

recubrimiento y al aumento del tiempo de sumergimiento de la sutura con el quitosano,

lo que produce una mayor cantidad de quitosano inmovilizado en la superficie de la

sutura. Ademas, esto también se corrobora con la mayor intensidad del pico C-O, el

cual demuestra que hay mayor cantidad quitosano en la superficie, el cual es mas

notorio a un mayor tiempo de tratamiento con plasma, porque hay sitios mas activos

donde los grupos funcionales se puede unir a la superficie.

4.1.3 Spin Coating Monocapa

Figura 43. Espectro FTIR de las suturas Sutumed con distintos tiempos de modificaciones de plasma y

recubiertos con quitosano por la técnica Spin coating.
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Figura 44. El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Spin coating de la sutura Sutumed a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con 1 capa de
recubrimiento de quitosano; (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica Spin
coating de la sutura Sutumed a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30

min) y con 1 capa de recubrimiento de quitosano.

En la Figura 43, se muestran los espectros de FTIR obtenidos del proceso de
recubrimiento por la técnica Spin coating, la cual permite la produccion de peliculas
bien organizadas con una superficie plana, lisa y con un espesor controlable, por lo
que durante este proceso se debe controlar la velocidad de giro, ya que a velocidades
muy altas se obtienen capas muy delgadas, también que para este método se usa
cantidades pequenas de quitosano (100 pL), por lo que este se puede depositar en el
centro del sustrato o alrededor de ¢él. Debido a todo esto se puede apreciar que, en los
espectros obtenidos con una capa de recubrimiento de quitosano por esta técnica, la
amplitud de las bandas es baja debido a la poca cantidad de quitosano en la superficie
de las suturas, por lo que para poder tener un mejor recubrimiento se procedid a
empezar con los ensayos multicapa, los cuales se presentan en la siguiente seccion

[101,102].

En la Figura 44, se analiza el comportamiento del ancho del pico —OH en el espectro
FTIR correspondiente a la sutura Sutumed, tratada con diferentes tiempos de
exposicion al plasma (10 min, 20 min y 30 min), y recubierta mediante la técnica de
Spin coating con una sola capa de quitosano. Se observa una disminucion leve del
ancho del pico —OH, lo que sugiere un aumento menor de la intensidad del pico,
ademas de la menor cantidad de grupos hidroxilo en la superficie. Asi mismo, podemos
observar este mismo efecto en el ancho del pico -OH del espectro FTIR de la sutura
Tagum, la cual también fue trata con diferentes tiempos de plasma (10 min, 20 min y
30 min) y recubierta con una capa de quitosano, con la técnica Spin coating, esta
presenta una disminucion leve del ancho del pico -OH, debido a la baja adherencia del

quitosano.
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4.1.3 Spin Coating Multicapa

Figura 45. Espectro FTIR de las suturas Sutumed con distintos tiempos de modificaciones de plasma y

recubiertos con quitosano por 3 capas.
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Figura 46. El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Spin coating de la sutura Sutumed a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con 3 capas de
recubrimiento de quitosano; (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica Spin
coating de la sutura Sutumed a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30

min) y con 3 capas de recubrimiento de quitosano.
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Figura 47. Espectro FTIR de las suturas Tagum con distintos tiempos de modificaciones de plasma y

recubiertos con quitosano por 3 capas.

En las Figuras 45 y 47, se muestran los espectros de FTIR obtenidos del proceso de
recubrimiento por la técnica Spin coating multicapa, la cual debido a las 3 capas que
se produjeron encima de ambas suturas Sutumed y Tagum, se pudo obtener las bandas
y picos representativos del quitosano en las suturas con amplitudes mas amplias, por
lo que también se presentaron la nueva banda de absorcion a 3100 - 3600 cm ™! que se
atribuye a la vibracion de estiramiento de -OH en los grupos hidroxilo (-OH) y la
vibracion por el estiramiento C=0 en 1640 cm™!, ademas de las bandas 1655 cm™'y
1550 cm ™! que corresponden a la amida I y la amida II, todo esto demuestra que si se
recubrieron con quitosano las suturas tratadas con los distintos tiempos de plasma, asi
mismo debido a que se obtienen capas con una superficie plana y con un espesor
controlado, lo que permite ver de manera més clara la mayor cantidad de grupos
funcionales del quitosano sobre las suturas tratadas, por lo que en ambas suturas el
espectro con mayor tiempo de tratamiento de plasma (Tp = 30 min) y mayor numero
de capas presenta bandas mas amplias y picos con amplitudes mayores en las zonas de

estiramiento de -OH, los picos caracteristicos amida y el estiramiento C=0 [54,96].
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Las graficas de Raman de ambas suturas se pueden apreciar que si presentan los picos
representativos del quitosano que son: 1040 cm ! estiramiento C-O, 1115 ¢cm ™! C-O-
C grupo Eter y 1377 cm™! estiramiento C-N. Cuyas bandas son pronunciadas debido

a la formacion de las multicapas en la superficie de las suturas modificadas con plasma.
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Figura 48. El ancho del pico O-H del espectro FTIR de la técnica Spin coating de la sutura Tagum a
distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min) y con 3 capas de
recubrimiento de quitosano; (B) La intensidad del pico C-O del espectro Raman de la técnica Spin
coating de la sutura Tagum a distintos tiempos de tratamiento con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30

min) y con 3 capas de recubrimiento de quitosano.

En la Figura 46, se presenta el andlisis del ancho del pico —OH del espectro FTIR
correspondiente a la sutura Sutumed, tratada con distintos tiempos de plasma (10 min,
20 min y 30 min), empleando la técnica de Spin coating con un recubrimiento de 3
capas de quitosano. En comparacion con la Figura 48, se puede observar una mejora
clara, ya que presenta una mayor disminucion del ancho del pico —OH, lo que implica
mayor intensidad del pico -OH, por la mayor cantidad de grupos hidroxilo en la
superficie funcionalizada por el plasma, y esto se puede corroborar con el aumento de
la intensidad del pico C-O, por el incremento de la cantidad de quitosano adherido a
la superficie, por la mayor cantidad de capas que recubren la sutura, que con el
aumento del tiempo de tratamiento con plasma, se evidencia un pico con mayor

intensidad en el tiempo de 30 min.
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4.2 Analisis del proceso de recubrimiento
Para esta seccion se presentan el andlisis de los parametros tiempo de recubrimiento

del quitosano, tiempos de tratamiento con plasma y cantidad de capas, los cuales
fueron evaluados para obtener més informacién acerca de ellos y poder determinar

cuales son los pardmetros ideales para la obtencidon de suturas antimicrobianas.

A) Intensidad del pico C=0 del quitosano a distintos tiempos de sumergimiento
con quitosano.

Figura 49. (A) Intensidad del pico C=O del quitosano a distintos tiempos de sumergimiento con
quitosano (Ts =30 min, 60 min y 120 min); (B) El ancho del pico C=0 del quitosano a distintos tiempos

de sumergimiento con quitosano (Ts = 30 min, 60 min y 120 min).

En la Figura 49, se puede apreciar que, a mayor tiempo de sumergimiento con
quitosano con las suturas, la amplitud de su pico C=0 aumenta y esto es debido a que
las suturas estan expuestas a los grupos funcionales del quitosano, ademas que debido
a que la zona superficial de las suturas se forman enlaces como: el enlace hidrogeno
entre los grupos -NH2 y -OH del quitosano. Ademas, se presencia el grupo funcional

que contiene oxigeno que es el grupo ceto (C=0).

B) Intensidad del pico C=0 del quitosano a distintos tiempos de modificacion con
plasma
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Figura 50. (A) Intensidad del pico C=0 del quitosano a distintos tiempos de modificacién con plasma
(Tp = 10 min, 20 min y 30 min); (B) El ancho del pico C=0O del quitosano a distintos tiempos de

modificacion con plasma (Tp = 10 min, 20 min y 30 min).

En la Figura 50, se puede apreciar a qué mayor tiempo de tratamiento con plasma, se
inmoviliza mas cantidad de quitosano en la superficie de las suturas, esto es debido a
que el plasma produce sitios activos que desempeiian un papel importante en la
interaccion del polimero (polipropileno) con el quitosano por lo al ver mas tiempo de
exposicion con el plasma aumenta también la relacion de oxigeno en las suturas y la
formacion de enlaces polares [103]. Ademas, debido al incremento de la intensidad del

pico, se reduce el ancho de este también, como se observa en la Figura 30 (b).

C) Intensidad del pico C=0 del quitosano a distintas cantidades de capas de
quitosano en las suturas.

Figura 51. (A) Intensidad del pico C=0 del quitosano a distintas cantidades de capas de quitosano
(Layers = 1 y 3 capas); (B) El ancho del pico C=0 del quitosano distintas cantidades de capas de
quitosano (Layers= 1 y 3 capas).

En la Figura 51, podemos observar que a mas cantidad de capas que se recubran en las
suturas, produce una mayor amplitud en sus bandas caracteristicas representativas del
quitosano inmovilizado en su superficie, como por ejemplo en el pico del grupo C=0,
el cual su intensidad aumenta y esto se debe a que la cantidad de quitosano aumenta
proporcionalmente con el nimero de capas, por lo que aumenta la cantidad de grupos
funcionales disponibles para su inclusion en la zona superficial activada de las suturas
[100]. Finalmente, se presenta la Tabla 17, la cual presenta los parametros utilizados
en los ensayos para la obtencion de las suturas antimicrobianas y si funcionaron o no

para lograr esto.
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Tabla 17. Los parametros de los ensayos de las suturas con quitosano.

Tiempo Tiempo Tiempo Tiempo Tiempo de Sutura
de de de de modificacion
sumergido Secado lavado curado con plasma
30 min - | 30min | + 3min | + | 20min | + - -
60 min + | 60min | + 3min | + | 20min | + 10 min -
20 min +
30 min ++ | SUTUMED
120 min | ++ 120 ++| 3min |+ | 20min | + 10 min -
min 20 min +
30 min ++
30 min - 30min | + 3min | + | 20min | + - -
60 min + | 60min | + 3min | + | 20min | + 10 min +
20 min -
30min | ++ | 1AGUM
120 min | ++ 120 ++| 3min |+ | 20min | + 10 min +
min 20 min +
30 min ++

Notacion: 0: No es suficiente tiempo, (-): Es muy poco tiempo, (+): es largo el tiempo
y (++): es el tiempo ideal.

De esta tabla se puede apreciar que los mejores parametros fueron los que poseen
mayor valor para ambas suturas, sin embargo, para el caso de la sutura Sutumed esta
presenta resultados relevantes desde un tiempo intermedio a comparacion de la sutura

Tagum que presenta mejores resultados con el maximo valor de los parametros.

4.4 Analisis de los resultados de SEM
Se realizod un analisis SEM para evaluar la morfologia de la superficie de las suturas

antes y después de la inmovilizacion de quitosano sobre ellas, mediante las dos
técnicas Dip coating y Spin coating. En las Figuras 52 y 53, se presentan las imagenes

SEM obtenidas con la primera técnica.
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Control Sutumed + Quitosano Sutumed + Plasma+
Quitosano

N

Figura 52. Imagenes SEM de las suturas Sutumed por el método Dip coating (a) Control, (b) Sutumed + quitosano Ts =

2 H,T1 =2 H T2 =20 min, (d) Sutumed + plasma + quitosano Tp = 10 min, Ts =1 H, T1 =1 H, T2 =20 min. Nota: Las

zonas que presentan recubrimiento de quitosano estdn remarcadas con un rectangulo rojo.

Control Tagum + Quitosano Tagum + Plasma+
Quitosano

Figura 53. Imagenes SEM de las suturas Tagum por el método Dip coating (a) Control, (b) Tagum + quitosano Ts =1 H,T1
=1 H T2 =20 min, (c) Tagum + quitosano Ts =2 H,T1 =2 H T2 = 20 min. Nota: Las zonas que presentan recubrimiento

de quitosano estan remarcadas con un rectangulo rojo.
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En las Figuras 52 y 53, se puede observar que las suturas sin recubrir tienen una
superficie limpia y lisa, como se muestran en las Figuras 52a y 53a. También que la
superficie recubierta con quitosano sin tratamiento con plasma (Figura 52b y 53b)
poseen pequeios pedazos de quitosano, en la superficie y esto debido a que como la
sutura es del material polipropileno, el cual no tiene en la superficie sitios activos para
crear enlaces con los grupos funcionales del quitosano, por lo que no se inmoviliza el
quitosano en la superficie. En cambio, en las Figuras 52cy 53c, las cuales son las
suturas tratadas con plasma y recubiertas con quitosano, estas presentan zonas oscuras
y granulares, las cuales sugieren que las suturas fueron recubiertas por quitosano, estas
zonas fueron remarcadas en cuadros rojos en las figuras SEM [20].

En las Figuras 54 y 55, se presentan las suturas con recubrimiento multicapa con

distintos tiempos de modificacion superficial de plasma.

Control __ Tp=10 min

=50 im = 5 50 im ==

Figura 54. Imagenes SEM de las suturas Sutumed multicapa (a) Control, (b) Sutumed + plasma +
quitosano por 10 min, (¢) Sutumed + plasma + quitosano por 20 min. Nota: Las zonas que presentan

recubrimiento de quitosano estan remarcadas con un rectangulo rojo.

Se puede apreciar que en la Figura 54, la sutura sin recubrir tiene una superficie limpia
y lisa, como se muestra en la Figura 54a. También que en las Figuras 54b y 54c, las

cuales son las suturas tratadas con plasma y recubiertas con quitosano, estas presentan
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zonas oscuras y granulares, estas sugieren que las suturas fueron recubiertas por
quitosano, ademds que se presentan capas de quitosano, porque hay zonas gruesas en
la superficie e irregulares, estas zonas fueron remarcadas en cuadros rojos en las

figuras SEM para poder diferenciarlas.

Control Tp =10 min

Figura 55. Imagenes SEM de las suturas Tagum multicapa (a) Control, (b) Sutumed + plasma +
quitosano por 10 min, (c¢) Sutumed + plasma + quitosano por 20 min. Nota: Las zonas que presentan

recubrimiento de quitosano estan remarcadas con un rectangulo rojo.

En la Figura 55, las suturas sin recubrir tienen una superficie limpia y lisa, como se
muestran en las Figuras 54a y 55a. Las Figuras 54b, 54c, 55b y 55 c, cudles en este
caso son las suturas tratadas con plasma y recubiertas con quitosano, también
presentan zonas oscuras y granulares, lo que sugiere que las suturas Sutumed y Tagum
fueron recubiertas por quitosano, ademds de que este se presenta en forma de capas,
porque hay zonas gruesas en la superficie e irregulares, estas zonas fueron remarcadas
en cuadros rojos en las figuras SEM para poder diferenciarlas.

Finalmente, en la Figura 56, se presentan las imagenes SEM obtenidas con la segunda

técnica.
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Control Tp =10 min Tp =20 min

Figura 56. Imagenes SEM de las suturas recubiertas por el método Spin coating (a) Control, (b) Sutura
+ plasma + quitosano por 10 min, (c¢) Sutura + plasma + quitosano por 20 min. Nota: Las zonas que

presentan recubrimiento de quitosano estan remarcadas con un rectangulo rojo.

En la Figura 56, se puede observar que a medida que aumenta el tiempo de
modificacidon con plasma en las suturas, la superficie de esta se vuelve mas granulosa
y rugosa, lo que demuestra el quitosano en las suturas después de la modificacion

superficial y el recubrimiento.

4.5 Resultados del Ensayo antibacteriano

Para evaluar la actividad antibacteriana de la sutura recubierta con quitosano se utilizo
la cepa de Staphylococcus aureus (ATCC 25923). Por lo que se prepard distintas
soluciones de quitosano en medio de cultivo con bacteria a diferentes concentraciones
que van desde 10 pg/ml hasta 500 pg/ml, las cuales se probaron contra S. aureus en
una microplaca de 96 pocillos. También se hicieron disoluciones con el quitosano en
las mismas concentraciones, para ver su efecto relacionado con la inhibicion
antibacteriana. Con respecto al control positivo de este ensayo se utilizo tetraciclina
en cuatros concentraciones diferentes, que van desde 2 pg/ml a 0.25 pg/mly el control

negativo fue el acido acético, el disolvente del quitosano, para descartar cualquier
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posible efecto inhibidor de este. La microplaca se incubo a 37°C y se controld el

crecimiento bacteriano.

4.5.1 Actividad antibacteriana de las suturas recubiertas con quitosano
Para este método se prepararon seis placas de agar LB para en el ensayo antibacteriano.

Una placa para el control negativo (sin inoculacion bacteriana), mientras otro sirvio de
control positivo, inoculada con S. aureus a una concentracién de 614 x 105 UFC/mL.
Asi los centros de dos placas fueron retirados para colocar muestras de acido acético
y quitosano para comprobar su efecto antibacteriano sin la sutura, esto se puede

apreciar en la Figura 57.

Quitosano al 1%, 2%y 3%. Acido Acético al 1%

Figura 57. Imagenes de la inhibicion antibacteriana (a) quitosano al 1%, 2% y 3%y del (b) acido acético.

Las demaés placas fueron incubadas a 37°C durante 18 horas, las cuales tenian encima
suturas con distintos pardmetros, los cuales fueron: sutura sin tratamiento, sutura
modificada con plasma, sutura recubierta con quitosano, sutura modificada con plasma
y recubierta con quitosano, y sutura recubierta con tetraciclina, para ambos tipos de
marca de sutura, después de este tiempo se pudo observar la formacion de las zonas de
inhibicion, las cuales se presentan en la Figura 58. Actividad antibacteriana de las

suturas con distintos parametros contra S. Aureus.
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TAGUM

(.7 mm =%

= 0.7mm _.,

SUTUMED
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Figura 58. Imagenes de los ensayos de la actividad antibacteriana de ambas marcas de suturas contra
S.Aureus, (a) Control, (b) Sutura + quitosano, (c¢) Sutura + plasma y (d) Sutura + plasma + quitosano.

Nota: Las flechas rojas indican la ubicacion de las suturas en las placas Petri.
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Se puede apreciar que las suturas tratadas con plasma (Tp= 30 min) y recubiertas con
quitosano (Ts =1 H, T1 = 1 H), presentan un efecto inhibitorio contra S. aureus por la
formacion de un halo alrededor de estas suturas Sutumed y Tagum, ademas evitar la
adhesion de esta bacteria sobre la superficie de los hilos, a comparaciéon de los demaés
casos donde si se presenta un crecimiento bacteriano sobre la sutura. En la Tabla 18,
se presenta estos resultados mediante de las mediciones de las areas de inhibicion

obtenidas de las suturas tratadas con distintos parametros ante la bacteria S. aureus.

Tabla 18. Resultados de las areas de inhibicion obtenidas de las suturas tratadas con distintos

parametros ante la bacteria S. aureus.

Area de inhibicion |  Sin recubrir Con tratamiento | Con quitosano al Con tratamiento de
(mm?) de plasma 1% plasma y quitosano al 1%
TAGUM 0 0 3.41+0.09 10.14 £0.27
SUTUMED 0 0 2.10+£0.03 14.85+0.09

4.5.2 Actividad antibacteriana del quitosano

Los resultados obtenidos del ensayo de la placa de 96 pocillos, que se pueden apreciar
en la Figura 59, confirman la existencia del efecto antibacteriano del quitosano usado
para el recubrimiento de estas suturas, el cual varia segiin su concentracion. Los
pocillos que contenian concentraciones bajas de quitosano (< 150 pg/ml), reflejan un
crecimiento bacteriano, mientras tanto a concentraciones superiores a 150 pg/ml, hubo
una reduccion en la absorbancia, lo que indica el inicio de la inhibicion bacteriana
efectiva, por lo cual la concentracion inhibitoria minima (CIM) del quitosano contra

S. aureus se encuentra entre 150 pg/mly 500 pg/ml.

B Chitosan vs S.aureus
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Figura 59. Resultados de la prueba antibacteriana del quitosano contra S.Aureus.
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CAPITULO 5

CONCLUSIONES

El desarrollo de suturas antimicrobianas representa un avance significativo para la
reduccion de la incidencia de las infecciones en los sitios quirtrgicos (ISQ), por lo que
al obtener suturas tratadas con plasma y recubiertas con quitosano estas permiten la
inhibicion de la formacion del limo o la colonizacion de bacterias formadoras de estas,
por lo que se impide que las cepas como S. epidermis se anclajen a las células del
tejido huésped y a las superficies inertes como las suturas. Asimismo, al tratar con
plasma de descarga luminosa, se modifica la superficie de las suturas activandola e
incrementando la energia superficial de estas, lo que incrementa la formacion de
grupos funcionales y enlaces polares en las superficies de las suturas Sutumed y
Tagum. Este cambio mejora la adhesion del quitosano a las suturas, lo que incrementa
su capacidad antimicrobiana [103]. Sin embargo, en algunos estudios se ha observado
también que el efecto del tratamiento con plasma no es permanente, lo cual a pesar del
poco tiempo de analisis y de tratamiento que se realizaron en esta tesis que fueron Tp
=10 min, 20 min y 30 min, aiin se mantiene la inmovilizacion del quitosano después
de un periodo de envejecimiento [103]. Con respecto al aumento del tiempo de
tratamiento con plasma, se evidencid que esto proporciona un incremento superficial
de los grupos funcionales, por lo que produce la aparicién de una banda amplia en los
espectros FTIR de las suturas, por la presencia del grupo -OH, el cual permite que
mejore la hidrofilia superficial de estos hilos quirtirgicos [104]. También que tanto en
los espectros de FTIR y Raman de ambas marcas, se evidenci6 las bandas y picos
caracteristicos del quitosano por lo que se logré recubrir las suturas con la metodologia
planteada inicialmente. Por otra parte, las imagenes SEM obtenidas, permiten ver que
a medida que aumenta la cantidad de quitosano en la superficie, el tiempo de
tratamiento con plasma y el tiempo de sumergimiento con el quitosano, se aumenta la
rugosidad de la superficie de las suturas tanto en el método de dip coating como de
spin coating. Aunque debido a la generacion de capas uniformes por medio de la
segunda técnica este cambio es mas evidente que en la primera. Finalmente, algunos
resultados mostraron variaciones, debido a que los pardmetros como potencia y
presion, no se pudieron mantener constantes durante el proceso del tratamiento con

plasma.
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CAPITULO 6

RECOMENDACIONES y PERSPECTIVAS A FUTURO

Para maximizar la eficacia de las suturas antimicrobianas se recomienda la
optimizacion de los pardmetros del tratamiento con plasma, como el tiempo de
exposicion, la potencia de la descarga y el tipo de gas utilizado, ya que esto segun
estudios permiten incrementar la adherencia del quitosano sin comprometer las
propiedades mecanicas de las suturas [20]. Adicionalmente, es importante realizar
estudios de biocompatibilidad para asegurar que las suturas tratadas no provoquen
reacciones adversas a los pacientes que las utilicen, por lo que se deberan incluir
pruebas in vitro e in vivo para confirmar que sean seguras para su uso clinico
[104,105]. Finalmente, también es recomendable incorporar otros materiales
antibacterianos juntos al quitosano como nanoparticulas de plata o cobre, para crear
un efecto sinérgico que mejore alin mas la resistencia a infecciones de las suturas, lo
que potencia sus propiedades antimicrobianas y extiende su funcionalidad

[106,107,108].
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