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Fabricacion de fibras poliméricas a base de PLA

obtenidas mediante electrohilado

Fabrication of PLA-based polymeric fibers obtained by
electrospinning

B. I. Persona-Baez', C. A. Martinez-Pérez', E. S. Zuniga-Aguilar’
' Universidad Auténoma de Ciudad Judrez

RESUMEN

El electrohilado es una técnica que permite la obtencién de fibras poliméricas en escala micro y nanomé-
trica, las cuales son ampliamente utilizadas en ingenieria tisular y otras dreas biomédicas como biosensores
y sistemas de liberacién de farmacos, por mencionar algunos ejemplos. En la presenta nota técnica se pre-
senta el método para la fabricacién de un andamio a base de acido polilactico (PLA) y su caracterizacion
por medio de Microscopia Electrénica de Barrido (SEM) y Espectroscopia de Transmision de Infrarrojo
con Transformada de Fourier (FTIR). Al aplicar dicho método de fabricacién, se obtuvo un andamio cuyas
fibras que oscilan de 7.5-200 nm presentan caracteristicas favorables para su uso o aplicacién en ingenieria
tisular o medicina regenerativa. La alineacién de las fibras puede significar una limitacién para esta apli-
cacion, sin embargo, ya se han reportado protocolos para mejorar esta caracteristica en los andamios, por
lo que la técnica de electrohilado es una de las mejores opciones en la fabricacién de andamios porosos.
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ABSTRACT

Electro-spinning is a technique that allows the obtaining of polymer fibers in micro and nano metric scales
which are widely used in tissue engineering and other biomedical areas such as biosensors and drug deliv-
ery systems, to name a few examples. The present technical note presents the method for manufacturing
a scaffold based on Poly-lactic acid (PLA) and its characterization by means of Scanning Electron Mi-
croscopy (SEM) and Fourier Transformed Infrared Transmission Spectroscopy (FTIR). When applying
said manufacturing method, a scaffold was obtained whose fibers ranging from 7.5-200 nm have favor-
able characteristics for use or application in tissue engineering or regenerative medicine. Fiber alignment
may mean a limitation for this application, however, protocols have already been reported to improve this
feature on scaffolding. So the electro-spinning technique is one of the best options in the manufacture of

porous scaffolding.
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. INTRODUCCION

En los ultimos anos, la ingenieria tisular se ha conver-
tido en un tema de suma importancia puesto que se
trata de una via mediante la cual es posible restaurar,
mantener o mejorar la funcion de drganos y tejidos !,
aplicando conocimientos de una gran diversidad de
disciplinas. Sin embargo, replicar la heterogeneidad
espacial y funcional del tejido nativo sigue siendo un
desafio 12! que se puede enfrentar mediante el empleo
de biomateriales, células, andamios y factores de cre-
cimiento.

El término biomaterial es definido como un material
destinado a interactuar con sistemas bioldgicos para
tratar, aumentar o remplazar un tejido, 6rgano o fun-
cion del cuerpo Bl Estos se clasifican generalmente
en metales, ceramicos, compuestos y polimeros. Cada
uno de estos grupos poseen propiedades distintas, por
lo que se les puede dar un adecuado uso dentro del am-
bito biomédico. Los polimeros son los materiales mas
utilizados, de los cuales se fabrican implantes, mate-
riales protésicos, sistemas de suministro de farmacos y
productos de ingenieria tisular [, por mencionar algu-
nos ejemplos.

Uno de los materiales poliméricos mas utilizados es el
acido polilactico (PLA, por sus siglas en inglés). Se tra-
ta de un poliéster alifatico derivado del acido lactico
5], E1 PLA es biocompatible y su biodegradabilidad es
posible por actividad enzimética e hidrélisis . Ade-
mas, al contar con excelentes propiedades mecanicas se
convierte en una de las opciones mas viables para mul-
tiples aplicaciones biomédicas. Aunado a lo anterior,
al ser un material moldeable, resulta sencillo otorgarle
diferentes formas, entre las que se encuentran pelicu-
las, nanoparticulas, micelas y andamios [*! utilizados en
ingenieria de tejidos.

Los andamios son estructuras porosas que tienen la
funcion de anclar las células y proporcionar un ambien-
te ideal para su crecimiento, proliferacién y diferencia-
cion 7). Idealmente, deben presentar biocompatibili-
dad, biodegradabilidad, porosidad, interconectividad
distribucién de tamano de poro adecuada y propieda-
des mecanicas apropiadas para su buen funcionamien-
to [8). Debido a la importancia que han tomado en los
ultimos afos, se han desarrollado técnicas mediante las
cuales es posible fabricarlos.
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Un buen ejemplo de dichas técnicas es el electrohilado,
el cual destaca por su capacidad para otorgar ciertas
ventajas como su versatilidad y rentabilidad ©°!. Se trata
de un método a través del cual es posible obtener fibras
con diametros que se encuentran en el orden de los
micrémetros y nanometros %, Los materiales fibrosos
obtenidos presentan ventajas como un drea superficial
muy grande, altamente porosa, liviana y su funcionali-
dad puede ser alterada por funcionalizacién quimica y
fisica ).

Durante el proceso, la aplicacion de alto voltaje provoca
que la fuerza del campo eléctrico supere las fuerzas de
cohesion de la solucion '), Los materiales poliméricos
son utilizados porque son dieléctricos. Se pueden con-
siderar como un arreglo de dipolos eléctricos micros-
copicos compuestos por cargas positivas y negativas
cuyos centros no coinciden bajo la acciéon de un cam-
po eléctrico ['?!. Esto indica que cambian su posicion
como consecuencia de la aplicacidon de fuertes cam-
pos eléctricos externos (1] De este modo, lo anterior
da pie a una estructura denominada cono de Taylor, y
asi finalmente se logra la formacion de la fibra. Esta
emprende un viaje por el aire en el que permite la eva-
poracién del disolvente y deja una fibra cargada que
se desvia eléctricamente hasta su llegada a un colector
metalico 3.

Los parametros que influyen en la morfologia de las
fibras obtenidas se pueden clasificar en parametros de
la solucidn, del proceso y ambientales. Estos son diver-
sos y van desde el tipo de disolvente utilizado hasta el
voltaje aplicado a la solucion. Es importante destacar
que la principal desventaja de este proceso es que no
se encuentran estandarizados los pardmetros que se
deben utilizar para cada material. Asi, al realizar un
cambio en alguno de ellos es posible obtener andamios
para distintos fines, ya sea en el campo de la ingenieria
tisular o en otros como la liberacién de farmacos, por
mencionar algunos ejemplos.

En el presente trabajo se describe el proceso de obten-
cién de fibras poliméricas mediante la técnica de elec-
trohilado elaboradas a base PLA y su caracterizacion.
Ademas, se establecen los parametros ambientales, del
proceso y de la solucién necesarios para lograr la ob-
tencion de fibras de dicho material.
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l. METODOLOGIA

Se preparé una solucion polimérica a base de PLA In-
geo 3251D, obtenido de NatureWorks LLC, y cloro-
formo, de Fluka Analytical 31023, lote SZBD2340V,
a una concentraciéon de 13% (p/v). Dicha solucion se
mantuvo en agitacion magnética en un agitador Ther-
mo Scientific™ Cimarec a temperatura ambiente por un
lapso de 80 min. Posteriormente a esta se le afladié 1
mL de etanol de Hycel, lote 428186, antes de comenzar
el proceso de electrohilado. Luego, la solucién fue car-
gada en una jeringa de 10 mL con una aguja de 0.6 mm
de diametro.

Por otro lado, en lo que respecta a la técnica de electro-
hilado, se utiliz6 un equipo de electrohilado de modelo
unico cuyo fabricante es Tamuse Systems-UAC]. Los
pardmetros utilizados fueron los siguientes: 20 kV en
la fuente de alimentacion, una velocidad de flujo de 3
mL/h y la velocidad del colector giratorio en 200 rpm.
En cuanto a las condiciones ambientales, la temperatu-
ra ambiental se mantuvo y se trabajé con una humedad
de 58%. Las fibras se recolectaron en papel aluminio, el
cual se puso en contacto fisico con el colector cilindri-
co del equipo de electrohilado conectado a la tierra de
la fuente de alto voltaje.

Posteriormente, se realizé la caracterizacion fisica de las
fibras obtenidas mediante Microscopia Electronica de
Barrido (SEM, por sus siglas en inglés). Esta se realizo
con un equipo de SEM Hitachi modelo SU5000, con un
voltaje de 20 kV, una distancia de trabajo analitica de
6.1 mm, 30 Pa de presién con 100 y 1000 magnificacio-
nes. El proceso se llevd a cabo a temperatura ambiente.

Ademas, se realiz6 una caracterizaciéon con Espectros-
copia de Transmision de Infrarrojo con Transformada
de Fourier (FTIR). El equipo utilizado fue el modelo
NICOLET 6700, de Thermo Electron Corporation, el
cual realiza un total de 32 mediciones a las cuales les
calcula una media y se muestra al usuario.

l1l. RESULTADOS Y DISCUSION

Se tomaron muestras de las fibras obtenidas con el ob-
jetivo de realizar una caracterizacion fisica utilizando
SEM vy FTIR. De la primera, se obtuvo la Figura 1, la
cual fue procesada en el programa informatico Image J
para determinar el tamaifio de las fibras y poros. En esta
se observan fibras sin defectos, cuyos didmetros presen-
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tan tamafo promedio de 113 nm, con una desviacion
estandar de 0.086 pm. El valor minimo de diametro es
de 21 nm y el mayor es de 469 nm. Los valores de los
diametros de las fibras se compararon con los obteni-
dos en un estudio de Campos y colaboradores ['*), en la
que se utiliza una solucién polimérica de PLA disuelto
en cloroformo con parametros similares a los emplea-
dos en el presente trabajo, como una concentracion de
12.5% (p/v) y un voltaje de 15 kV. Sin embargo, no se
menciona el resto de los parametros. Los resultados
muestran semejanza, ya que se obtuvieron fibras desde
201 nm hasta 7.5 pm. El cambio en el didmetro puede
ser adjudicado a diversos factores, como una distancia
menor entre la aguja y el colector, menor conductividad
de la soluci6én y un mayor flujo de inyecciéon '°). Sin em-
bargo, debido a la falta de informacién proporcionada
en dicho estudio no es posible determinar la causa con
exactitud.

IIT-UACJ 20.0kV 6.1mm x100 BSE-COMP 30Pa |
Figura 1. SEM de fibras de PLA con 100 magnificaciones.

En otro estudio realizado por Le6n ['% se obtuvo fibras
de PLA disueltas en cloroformo por medio de electro-
hilado y se utilizaron los siguientes parametros: voltaje
de 20 kV y velocidad de inyeccién de 0.5 mL/h. El re-
sultado fue fibras con un didmetro promedio de 497
nm, un minimo de 215 nm y maximo de 1066 nm. En
comparacion al presente estudio, el voltaje se mantuvo
en 20 kV en ambos casos. La velocidad de inyeccién o
flujo fue distinto al empleado en este estudio, siendo
menor el usado por Ledn. Segun la literatura (17.18] " esto
que indica que a un menor flujo, el diametro de las fi-
bras es menor. Sin embargo, en este caso se observa lo
contrario. De la misma forma que en la investigacién
elaborada por Campos y colaboradores, no es posible
determinar si el didmetro de las fibras fue directamente
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afectado por la velocidad de inyeccidn, ya que no se
menciona el resto de los pardmetros utilizados.

De la misma manera, se registré6 un tamafio de poro
promedio de 25.05 um y una desviacién estdandar de
11.37 pm. El tamano minimo que se registr6 fue de 6
pum y el maximo de 63.31 um. Los poros menores de
100 pm benefician la adhesion celular, difusion de oxi-
geno y nutrientes y depuracion de residuos 1),

Con respecto al orden en el que se depositaron las fi-
bras sobre el colector, no se presentd alineacion, como
se observa en la Figura 2. No obstante, ya existen in-
vestigaciones en las que se modifica la velocidad del
colector para conseguir una mejor alineacién [1320:21],

IIT-UACJ 20.0kV 6.1mm x1.00k BSE-COMP 30Pa

Figura 2. SEM de fibras electrohiladas de PLA con 1000 magnifi-
caciones.
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Los andamios fabricados para su uso en ingenieria ti-
sular deben contar con las caracteristicas necesarias
para poder dirigirlos a un tejido en especifico. Hacien-
do énfasis en el valor promedio de tamafo de poro del
andamio de la Figura 1 y de acuerdo con una revisién
literaria, se encontré que dicho valor es ttil para célu-
las endoteliales y hepatocitos, por mencionar algunos
ejemplos. Las primeras son romboidales y se disponen
sobre la superficie interna de los vasos sanguineos en
donde actia como barrera y elemento de union entre
la sangre y el resto de los tejidos 1?2 Ademas, en pro-
medio, las células endoteliales presentan un didmetro
de 20 pm %3,

Por su parte, los hepatocitos presentan diferencias
morfofuncionales dadas por su localizacion en el l16bu-
lo hepético ). Sin embargo, se estima que el didmetro
de estas células oscila entre 20-30 pm [2°/. Resulta im-
portante el tamafio de los ultimos, ya que dentro de
estos se llevan a cabo procesos como infiltracion, mi-
gracion, proliferacién y transporte de fluidos %!,

Por otro lado, en el grifico de la Figura 3, obtenido
mediante FTIR, se observan bandas caracteristicas del
PLA en 2929 cm™, correspondiente al estiramiento de
C-H, en 1753 cm™ por el estiramiento de C=0O y en
1089 cm ™! debido al estiramiento de C-O 29,

— PLA (baseline corrected)

1089
1753

2600 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600

‘Wavenumbers [1/cm]

Figura 3. FTIR de fibras de PLA.
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IV. CONCLUSIONES

La ingenieria tisular presenta avances a pasos agigan-
tados, y esto se debe a los progresos tecnoldgicos que
se han dado en las tltimas décadas. El electrohilado se
posiciona como una técnica sobresaliente en la fabrica-
cién de andamios, debido a la simplicidad del proceso
en comparacidn a otros. Ademas, ofrece la posibilidad
de obtener fibras con caracteristicas deseadas mediante
la modificacion de pardmetros que guardan una estre-
cha relacidn, con la finalidad de orientarla a distintos
tejidos e incluso su asignacion a otra aplicacion bio-
médica.
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