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Resumen

El presente trabajo, constituye una compilacion de los trabajos, que en el area de
modificaciones hidrofilicas de B-polihidroxialcanoatos se han realizado en el Laboratorio
de Polimeros del IMRE-UH en los ultimos 8 afios.

Los B-polihidroxialcanoatos son poliésteres microbianos con propiedades Unicas, tanto
como termoplasticos asi como biomateriales. Son excelentes candidatos para
aplicaciones biomédicas en el desarrollo de biomateriales de segunda y tercera
generacion. Pero son moderadamente hidréfobos, lo que puede afectar su mejor
desempeiio.

La presente propuesta estudia diferentes formas de modificar estos polimeros con el
objetivo de incrementar sus caracteristicas hidrofilicas para .mejorar su desempefio
como biomaterial.

En el presente estudio se incluyen:

e Copolimerizacion por injerto, inducidas por radiaciones ¥ con la obtencion del
copolimero B-polihidroxibutirato con injertos de poliacetato de vinilo (PHB—g—PAcV).

e Obtencidén de redes, utilizando también radiaciones ionizantes, semi interpenetradas
del poliacido acrilico y B-polihidroxibutirato (s-IPN/PAA-PHB), dando origen a
hidrogeles superabsorbentes.

e Reacciones de transesterificacion entre B-polihidroxibutirato y una familia de
propilenglicoles condujeron a la obtencién de [B-polihidroxibutirato hidroxilado
utilizando energia de microondas.

¢ Modificaciones superficiales de diferentes [(3- polihidroxialcanoatos con haces de
iones.

La hidrofilicidad se ha estudiado por la medida del angulo de contacto de una gota de
agua en la superficie de una pelicula del material, fotografiando la gota y aplicando
programas de cémputo adecuados. En algun caso se utilizé H (% de hinchamiento en
agua). En todos los casos, se logro el objetivo trazado.

El desarrollo de este trabajo ha sido evaluado satisfactoriamente en 7 articulos
cientificos (4 del grupo 1, 1 del grupo 3 y 2 del grupo 4), 2 Tesis de Maestria y 1 de
Diploma. No se ha recibido ningun Premio ACC que involucre estos resultados.

Comunicacion Corta

Introduccion

Recientemente con el desarrollo de los conceptos ambientalistas una gran cantidad de
esfuerzos han sido dirigidos hacia el desarrollo de polimeros “Amigables con el
Medioambiente”. [1]



Los poliésteres microbianos conocidos con el nombre de [ Polihidroxialcanoatos
(PHAs) cumplen con esta caracteristica. Los PHAs de cadena corta (menos de 6
atomos de C en la estructura de la unidad monomérica) y sus copolimeros tienen entre
sus ventajas la conjugacion de ser “Amigables con el Medioambiente” y propiedades
fisicas como termoplasticos (semejantes al polipropileno). A su vez, son materiales
biodegradables y biocompatibles. [3] Todo esto conlleva a que tengan potenciales
aplicaciones biomédicas. Desempefian un rol importante en el desarrollo de
biomateriales de segunda y tercera generacion. [4-6].

En la aplicacién de los biomateriales se debe tener en cuenta de las caracteristicas
estructurales y morfolégicas de la superficie de contacto con el organismo vivo. Esa
superficie de contacto es la frontera biomaterial-tejido, o sea, es la interfaz biomaterial-
tejido que conlleva a la interfaz biomaterial-flujo sanguineo. Y aqui pueden ocurrir los
fendmenos, no deseados, de deposicion de las proteinas de la sangre en la superficie
del implante. Obviamente, el tipo de unién que se establece entre las proteinas y la
superficie del biomaterial dependera de la propia superficie. El caracter hidrofilico de la
superficie favorece la interaccion biomaterial-tejido 6 biomaterial-flujo sanguineo. [7-9]
Un inconveniente que presentan los poliésteres microbianos estudiados es su
moderado caracter hidrofébico. [10-11]

El presente trabajo aspirante a Premio, compila las modificaciones hidrofilicas
realizadas al B-Polihidroxibutirato (PHB), B-Polihidroxialcanoato de cadena corta, por
diferentes reacciones. Reacciones de copolimerizacién por injerto, inducidas por
radiaciones y con la obtencion del copolimero B polihidroxibutirato con injertos de
poliacetato de vinilo (PHB — graft — PAcV). Obtencidén de redes semi interpenetradas
del poliacido acrilico y B polihidroxibutirato (s-IPN/PAA-PHB) hidrogeles
superabsorbentes, utilizando también radiaciones ionizantes. Reacciones de
transesterificacion entre [ polihidroxibutirato y una familia de propilenglicoles
condujeron a la obtencion de B polihidroxibutirato hidroxilado utilizando energia de
microondas. También se estudiaron modificaciones superficiales de diferentes B
polihidroxialcanoatos con haces de iones. En todos los casos la hidrofilicidad se ha
estudiado por la medida del angulo de contacto de una gota de agua en la superficie de
una pelicula del material, la fotografia de la gota y la aplicacion de programas de
computo adecuados. Los resultados son todos satisfactorios.

Esta compilacion de trabajos ha sido recientemente publicada en el dltimo namero de la
Revista Anales de la ACC. [12]

Compilacion de Resultados

Copolimerizacion por injerto.

Se estudié la copolimerizacion por injerto del acetato de vinilo en el PHB en ausencia
de O, por irradiacion simultanea con ®Co, en una Instalacién de irradiacion
autoblindada PX-7-30 (Mayak, Rusia), con una dosis de irradiacion de 10 kGy y se
obtuvo el copolimero por injerto, PHB — g — PAcV [13]. El experimento anterior se
realizo en presencia de diferentes solventes y se obtuvieron diferentes grados de injerto
o sea diferentes contenido de poliacetato de vinilo (PAcV) y aumenté la hidrofilicidad
del material con el aumento del grado de injerto. [12, 14- 16]



Este aumento en la hidrofilicidad se interpreta porque en el PHB hay atomos de
hidrégeno unidos a carbonos terciarios que son sustituidos por PAcV en el nuevo
material, asi el nuevo material tiene mayor niumero de grupos éster en la cadena
injertada, que ademas tienen la ventaja de estar mas libres para una posible interaccién
con moléculas de agua ya que se encuentran en las cadenas laterales. Los productos
fueron caracterizados por técnicas espectroscopicas, calorimétricas, DRX y angulo de
contacto. La reaccion fue estudiada atendiendo a aspectos cinéticos y de la radidlisis
del solvente. Los angulos de contacto variaron de 73° para el PHB a 43° para el PHB
con un grado de injerto de 26%.

Obtencion de un hidrogel.

En este trabajo se destaca la obtencion de una red polimérica semi-interpenetrada del
poliacido acrilico (PAA) y el PHB (s-IPN/PAA-PHB) por polimerizacion del acido acrilico
(AA) en presencia de PHB con una relaciébn en masa de AA / PHB = 6, bajo la accion
de las radiaciones °°Co en una Instalacién de irradiacién autoblindada PX- ¥-30
(Mayak, Rusia) y una dosis de irradiacion de 10 kGy, en ausencia de oxigeno y sin
ningun otro aditivo. Esta red es evaluada como un hidrogel superabsorbente, por lo que
tiene caracteristicas altamente hidrofilicas, con un porcentaje de hinchamiento (H) de
580 %. [12, 17]

El AA polimerizd vy reticulo por la accion de las radiaciones ¥ y en presencia del PHB
se formo la red semi interpenetrada.

Por analisis gravimétrico y termogravimétrico se determind la composicion de la red:
10% PHB-90% PAA. [12, 18] Es evidente que en esta red las caracteristicas hidrofilicas
se deben fundamentalmente a la participacion del PAA y las propiedades mecanicas
estan determinadas en gran medida por el PHB.

El estudio cinético del hinchamiento en agua del hidrogel obtenido se realiz6é aplicando
el Modelo de Schott, o sea, se considera que en el caso de las matrices poliméricas
gue poseen grandes valores de hinchamiento, éste es gobernado por el estrés de la
relajacion de las cadenas macromoleculares y se aplica la cinética de hinchamiento de
2do orden. Se observa la satisfactoria coincidencia de los valores experimentales con
los correspondientes al Modelo de Schott. [12, 16-17]

Reacciones de transesterificacion
Se estudio la reaccion de transesterificacion del PHB con la familia de propilenglicoles:

propilenglicol (PG), dipropilenglicol (DPG) y polipropilenglicol de M =400 (PPG). En
todos los casos se busca obtener el PHB hidroxilado, o sea, con grupos finales
hidroxilo que haran al material mas hidrofilico. [12]

La reaccioén se estudio con la relacion de masa: m (PHB/glicol) = 0,28 y en presencia y
ausencia del catalizador (acido ptoluensulfénico 0,25 % en masa). El sistema es
homogéneo. La utilizacion de calentamiento en equipos de microondas (MW) es muy
conveniente en el trabajo con el PHB, pues a temperaturas ligeramente superiores a su
temperatura de fusion (Tm=178 °C) el PHB se degrada y la reaccion de



transesterificacion necesita temperaturas en este rango. Utilizando la energia de MW
se detecta la mayor temperatura en el interior de la muestra. Asi, se necesita menos
tiempo para lograr el mismo objetivo con el calentamiento por MW que con el
convencional por conduccién/conveccion. Por esta razon, se utilizd calentamiento por
MW (750 W de potencia) durante 30 minutos (reaccion con el PG) y calentamiento
tradicional con bafio de silicona a 180 °C durante 3 horas, como comparacion para
lograr resultados de la reaccion. Con el calentamiento convencional no se logré el PHB
hidroxilado en ese tiempo de reaccion. Los mejores resultados se obtienen con la
utilizacion de MW como fuente de energia y en presencia de catalizador y en la
reaccion con el PG se obtuvo una mezcla de 70 % de PHB hidroxilado/30% PHB y un
angulo de contacto de 50°. No hubo diferencias significativas con los otros miembros
de la familia de propilenglicoles estudiados.

Modificaciones superficiales

La implantacién de iones es un método fisico utilizado para modificar superficies
sélidas, el cual tiene como ventaja que puede modificar los materiales solo
superficialmente, sin causar dafios ni variaciones en las propiedades del material en su
interior.

Entre los efectos de la irradiacion sobre los materiales implantados se tiene un
aumento del numero de grupos polares en la superficie, ya que al irradiar se crean
especies excitadas, las cuales se combinan con el oxigeno atmosférico formando
enlaces polares en la superficie que permiten la existencia de interacciones por puente
de hidrégeno con el agua. También la presencia de los iones implantados cercanos a la
superficie, aumenta la hidrofilicidad del material irradiado.

En los ultimos afios, la implantacion de iones ha sido satisfactoriamente empleada en
polimeros para mejorar su compatibilidad con la sangre y con los tejidos del organismo.

En el presente trabajo se reportan resultados en una familia de PHAs de cadena corta,
PHB y copolimeros con el hidroxivalerato (HV). Fueron irradiados con:

e H" energia de 300 keV, fluencias entre 10* y 5-102 iones/cm?.

e Ag'energia de 20 keV, fluencias entre 10**y 10 iones/cm?.

e Na' energias de 12,5 keV y 25 keV, fluencia de 5-10"° iones/cm?.

Se utilizo el equipo Implantador de 500 keV de la Universidad Federal de Rio Grande
del Sur (UFRGS), Brasil y el rango de intensidades utilizado fue de 50-70 nA/cm?.

Se logra en todos los casos una disminucion del angulo de contacto y con ello un
aumento de la hidrofilicidad con el aumento de la fluencia y este efecto es mas
marcado en los copolimeros que en el PHB, asi como con la implantacion de iones Ag”.
[12, 15]

Se observa una disminucion de la cristalinidad, evaluada por DRX, asi como por los
indices de cristalinidad por FT-IR.

Otro efecto que muestra que las superficies fueron dafiadas por la implantacion que se
observa en la MFA es el aumento de la rugosidad de las superficies después de



irradiadas. Esta mayor rugosidad, se traduce en una mayor area superficial, lo cual
explica la disminucion en el angulo de contacto y como resultado el aumento de la
hidrofilicidad.

El efecto de la irradiacion con Na® a diferentes energias de muestras de PHB es de
destacar la notable disminucién del angulo de contacto del PHB. Si se comparan los
experimentos de implantacion por irradiacion con haces de iones es de notar que la
mayor disminucion en el angulo de contacto se obtiene al irradiar con Na®, seguido del
experimento con Ag® y por ultimo con H*, en el que se observa una disminucion muy
pequefia de los angulos de contacto. En todos los casos los materiales obtenidos son
mas hidrofilicos.

Conclusiones:
En todos los casos las transformaciones hidrofilicas fueron exitosas, obteniendo
nuevos materiales mas hidrofilicos que contribuyen a mejorar sus aplicaciones como
biomateriales.
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