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1. Introduccion:

En este trabajo tiene como principal objetivo, realizar un estudio para saber cémo
varfan las propiedades mecanicas de los hidrogeles formados por tetrabloques vy
pentabloques de tipo elastina con la concentracién de polimero, la concentraciéon de iones

en el medio, la temperatura y el tiempo.

En esta introduccién, se realizard un breve analisis de la situacién, el desarrollo
existente y las caracteristicas de este tipo de materiales. Posteriormente se planteara el
método experimental seguido en el proceso de trabajo donde se han obtenido las medidas
que aqui se exponen. Y por ultimo un analisis de los resultados obtenidos con sus

conclusiones finales.

1.1. La ciencia de los biomateriales

Los biomateriales son materiales utilizados para ser incorporados o implantados
dentro de un sistema vivo para reemplazar o restaurar alguna funcién perdida
permaneciendo en contacto permanente o intermitente con fluidos corporales. Debido a
que estos materiales van a estar en contacto con tejido vivo, es preciso exigir que realicen
su funcion de forma segura, fiable y fisiologicamente aceptable, ademas una compatibilidad

acorde con el organismo en el que van a ser alojados.

Por tanto, las caracteristicas fundamentales que deben reunir este tipo de materiales,
son la biocompatibilidad, buenas propiedades mecanicas y en general, una ausencia de
degradacion del compuesto durante su uso. La biocompatibilidad y la estabilidad a largo

plazo determinan el éxito o fracaso de los dispositivos.



Los biomateriales, aparte de ser biocompatibles, pueden presentarse segun sus
caracteristicas como materiales bioinertes, los cuales producen una minima respuesta
biolégica en el organismo; bivactives, poseen reactividad con el tejido vivo permitiendo la
uniéon entre los tejidos y el material; o bioabsorbibles, donde el material se va reemplazando

gradualmente por los tejidos sin provocar dafio en los mismos.

1.2. Los materiales biologicos:

Los biomateriales tuvieron un gran crecimiento en el ultimo medio siglo abarcando
aspectos de la medicina, la biologia, la quimica y ciencia de los materiales. Desde hace
muchos afos, en la ciencia de materiales se intenta imitar las propiedades presentes en los
materiales de la naturaleza, pero, ¢por qué no utilizar las biomoléculas que la forman? Las
extraordinarias propiedades de los materiales bioloégicos han sorprendido a wvarias
generaciones de cientificos de materiales, ya que sus materiales sintéticos cayeron muy por
debajo de dicha actuacién extraordinaria. Cada dia, se necesitan materiales en aplicaciones
que requieren propiedades mas exigentes donde los materiales biolégicos son los mejores

candidatos para suplirlas.

Gracias a los dltimos descubrimientos en la ciencia de materiales, se han empezado a
utilizar moléculas bioldgicas. La combinaciéon de sus propiedades fisico-quimicas y la
posibilidad de no ser rechazado por el sistema inmune cuando son introducidos en el

cuerpo humano, hace que cada vez sean mas interesantes en el campo de los biomateriales.

Los materiales de los dispositivos disefiados con fines biomédicos no deben ser
considerados como un cuerpo extrafio por nuestro sistema inmune. Si el dispositivo acaba
siendo considerado como un cuerpo extrafio se produciria una pérdida de funcién del

mismo a corto, medio o largo plazo. Cabe pensar entonces, que los mejores materiales para
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ser utilizados, son los que forman parte del sistema biolégico donde van a ser implantados,

asegurandonos de esta forma evitar el rechazo del dispositivo.

Las biomoléculas que forman los seres vivos pueden ser inorganicas u organicas. Las
moléculas organicas son moléculas que solamente son sintetizadas por los seres vivos,
basadas en la quimica del carbono. Entre ellas podemos encontrar glacidos, lipidos, acidos

nucleicos y proteinas.

Las proteinas son los biopolimeros mas complejos de la naturaleza y poseen todo el
material genético para formar un organismo. Todos los organismos realizan su funcién por
medio de las proteinas, formadas por la combinacién de aminoacidos. Mediante la
combinacién de aminoacidos distintos, los materiales proteicos ofrecen la posibilidad de
creacion de proteinas sintéticas con una combinacién de caracteristicas fisico-quimicas,
mecanicas y topologia precisas, disefiadas y sintetizadas para conseguir una simulacién de

materiales naturales.

e Laelastina

Como se ha indicado al inicio de este trabajo, se han utilizado materiales proteicos de
tipo elastina. Son materiales inspirados en la elastina natural y poseen una gran elasticidad.
Lo que hace tan atrayente a este material, es que posee una buena bioactividad, ya que son
capaces de sustituir y regenerar el tejido dafiado, se adaptan y remodelan si es necesario y se
degradan gracias a su similitud con la elastina natural. En definitiva, posee un amplio rango
de propiedades que no se es capaz de encontrar de otra forma. Entre los campos de
aplicacion, se encuentra la ingenierfa de tejidos, el relleno de tejidos y la dosificacion

controlada de principios activos y alla donde se requiera de un biomaterial blando.



La elastina natural nos ofrece unas buenas propiedades mecanicas, una muy buena
biocompatibilidad al formar parte de los tejidos naturales, una naturaleza inteligente o la

sensibilidad a estimulos generando respuestas a estimulos asi como una bioactividad.

Los polimeros de tipo elastina, son polipéptidos compuesto por secuencias de
aminoacidos no natural. La composicion mas basica de éstos, implica la repeticién del
pentapéptido VPGXG, dénde X representa un aminoacido natural excepto la prolina.
Dependiendo de qué aminoacido X tengan, el polimero tendrd unas propiedades fisico-

quimicas u otras.

Estos polimeros son producidos por técnicas recombinantes de ADN y no
sintetizados quimicamente, lo que hace posible el control total de la secuencia de los
polimeros permitiendo disefiar de forma muy precisa las funcionalidades finales del

biomaterial.

La naturaleza inteligente de estos polimeros reside en su comportamiento en medios
acuosos. Se trata de una transicion molecular de la cadena polimérica de la cual depende sus
caracteristicas macroscopicas: La Temperatura de Transicion Inversa, “TTI”. Todos los
polimeros funcionales del tipo elastina presenta este comportamiento reversible de fase

transicional:

- En disoluciéon y por debajo de la temperatura critica de transicion (T,), las
cadenas de proteina se encuentran extendidas y desordenadas completamente
hidratadas por medio de una hidratacién hidrofébica. Esta hidratacion se
caracteriza por la existencia de moléculas de una estructura en forma de “‘jaula’

alrededor de la parte apolar de la molécula.

- Por lo contrario por encima de la temperatura critica de transiciéon (T), las

“jaulas” se deshacen plegandose la cadena hasta que precipita.



Esta temperatura depende esencialmente de la composicion, el pH del medio asi
como de la cantidad de iones presentes en el mismo. El interés de esta temperatura, reside
en la capacidad que nos ofrece para purificar a la proteina y para la caracterizacion del

material en las aplicaciones relacionas con esta aplicacion.

e Los polibloques y los hidrogeles.

Los polibloques se tratan de la formacién de cadenas poliméricas donde se alternan
bloques VPGXG con caracter hidrofilico o hidrofébico alternamente. La parte hidrofilica
tiene tendencia a estar en contacto con el agua y la parte hidrofébica lo evitara formando

estructuras tipo micelas o vesiculas.

Los tetrabloques y pentabloques (poliblogues formados por repeticion de 4 y 5 blogues)
cuando se sobrepasa la TTI se forma un entramado fisico entre las zonas apolares
interaccionando entre ellas, generando un hidrogel. Se obtiene asi unas propiedades
mecanicas similares a la de la matriz celular para el poder ser usados en el crecimiento de
células. En estos geles, al contrario que en otros materiales, cuando aumenta su
temperatura, aumenta su viscosidad hasta su gelificacion. Los hidrogeles posibilitan la
inyeccion del material cémo un liquido y que puedan realizar la accidon para la que estan

disefiados en forma de gel en el interior del organismo al aumentar la temperatura.

En los tetrablogues utilizados en este estudio, estin compuestos por la repeticiéon de

dos bloques E50160:

El bloque E:  Tiene un caracter hidrofilico y es sensible al pH

Su composicién esta dada por: [[VPGVG),-(VPGEG)-(VPGVG),],

El bloque I: ~ Tiene caracter hidrofébico.

Compuesto por: [VPGIG],



Los pentablogues estan formados por (E50160),-RGD: se anade el tripéptido formado
por arginina-glicina-aspartato. E1 RGD es una de las proteinas que forman parte del
citoesqueleto de la matriz extracelular evitado la apoptosis de la célula (muerte programada

de la célula). Tiene caracter hidrofilico.

Eblque/M“ Ibloque m RGD . ~syire

Tetrabloque Pentabloque

e 2 A 2. A 2 e I e

Todos estos bloques tienen caracter anfifilico. Debido a este caracter, los co-
polimeros de elastina en solucién frfa, mediante el aumento de temperatura, forman de
forma espontanea un autoensamblado para evitar el contacto del agua con las cadenas
hidrofébicas. La forma de ese autoensamblado esta actualmente en proceso de estudio,
pero todo apunta a que se forman micelas como las descritas en el dibujo siguiente, donde
las partes hidrofébicas se unen en el centro para evitar su contacto con el agua y son

rodeadas por las hidrofilicas.

Tetrabloque

Micela
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1.3. La reologia.

La reologia es la ciencia que estudia el flujo de la materia. Es decir, podemos definir
la reologia como el estudio de las relaciones entre esfuerzos y deformaciones. La relacion
entre el esfuerzo y la deformacién es propia de cada material. Se utiliza para estudiar las
relaciones existentes entre esfuerzos (fuerzas) y deformaciones (deformacién de cizalla y

velocidad de cizalla) en los materiales.

El reémetro se compone de una cabeza encargada de aplicar la fuerza de cizalla, una
placa Peltier para el control de la temperatura y una unidad de control. La cabeza girara
para someter a la muestra el esfuerzo de cizalla deseado. Existen multitud de ensayos
posibles para realizar un reémetro: a deformacién constante, esfuerzo constante, rampa de

temperatura, rampa de tiempos, barrido de frecuencias...

Cabeza del
Rebémetro

Placa Peltier

Los polimeros son fluidos viscoelasticos, que se comportan de forma viscosa o
elastica, dependiendo de la rapidez con que fluyen o se deforman en el proceso. En
concreto, los hidrogeles descritos con anterioridad, para temperaturas menores a su

temperatura de transicion, tiene un comportamiento cercano al de un liquido, y para
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temperaturas superiores, el hidrogel se encontrara estado gelificado comportandose de
forma similar a un sélido. Gracias a este cambio de comportamiento del hidrogel, esta
técnica puede ser utilizada, mediante una rampa de temperaturas controlada, utilizada para

caracterizar la temperatura de transicion del hidrogel.

La reologfa es una fase importante de la caracterizacion, dado que se puede observar
de las propiedades fisicas que los geles va a tener en condiciones similares a las de su

aplicacion.

e Modelo Reoldgico

Para poder entender correctamente los datos obtenidos de las pruebas reolégicas,

debemos entender el modelo fisico que hay detras de todo ello.

La reologia de fluidos estudia la relaciéon que existe entre la fuerza motriz que
provoca el movimiento (esfuerzo cortante, o) y la velocidad de flujo que se origina (el

gradiente del perfil de velocidades, )

El esfuerzo es la fuerza por unidad de area aplicada paralelamente al desplazamiento.

La cabeza aplica un esfuerzo en forma de cizalla que viene dado por:

O'Zke-M:kg.I.y

Dénde o es el esfuerzo, kg es una constante de deformacioén, M troque o momento

de par de fuerzas, | Momento de inercia de la cabeza y ¥ la deformacion. Se mide en N-m™.

La viscosidad, 7, es la propiedad de un fluido para oponerse a fluir, en este caso a un
esfuerzo de cizalla. La viscosidad viene definida como el cociente del esfuerzo y la

velocidad deformacién. Se mide en kg m™ s™.
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MxK

o

o .
. L oh—o=ny
QxK, 7y
El esfuerzo en un experimento dindmico se denota como un esfuerzo complejo, o*:
lo*| =o' + io"

Este esfuerzo complejo puede separarse en dos componentes:

- Un esfuerzo elastico en fase con la deformacién. ¢’ da una idea del grado de

comportamiento elastico del material.

- Un esfuerzo viscoso en fase con la velocidad de deformacién. ¢’ da una idea del

grado de comportamiento como liquido ideal del material.

Definimos entonces al médulo complejo para poder medir la resistencia del material

al ser deformado. Se mide en Pa.

Esfuerzo*

G'=G"+iG" =
Deformacion

- El médulo elastico o de almacenamiento G' mide la elasticidad del material. La

capacidad del material para almacenar energfa.

- El médulo viscoso o de pérdidas G" nos informa de la capacidad del material para

disipar energfa. La energia se pierde en forma de calor.
- Para ver la relacion que existe entre la energia disipada con la almacenada

utilizamos la tgd (tg5 = GG—,)

Cuanto mas elastico sea un material el médulo G” sera mucho mayor al de pérdidas
” 4 1 h t s vi 1 ial
G”, porque sera capaz de almacenar mucha energfa. Cuanto mas viscoso se trate el materia

mayor sera el de pérdidas G”.
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En este trabajo se va a poner especial interés en observar como cambia el médulo G’
en funcién de las variaciones de temperatura, de tiempo, de concentracién y de la presencia

de iones.
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2. Plan de trabajo y/o metodologia utilizada.

e Preparacion de geles / eleccion de polimeros.

La preparacion de los hidrogeles se realizé con una antelacion de al menos 24h antes
de la realizaciéon de la medida. Se trata de una simple disolucioén de polimero proteico. Se
han preparado disoluciones de distintas concentraciones 150 mg/ml, 200 mg/ml y 250
mg/ml con un volumen de muestra de 200 ul. Los solventes utilizados han sido agua milli-
Q (agua deionizada y ultrapurificada) y distintas concentraciones de PBS (soluciéon tampon
de fosfato salino que contiene cloruro sédico, fosfato sédico, cloruro potasico y fosfato de
potasio). De esta forma, conseguiremos disoluciones de distintas concentraciones con
distintos solventes para poder realizar un estudio de la dependencia de la concentracién, la

concentracion de sales y con el pH.

Los polimeros elegidos han sido un conjunto de tetrabloques y pentabloques
resumidos en la siguiente tabla. (LLos valores del NIP son codigos utilizados en el laboratorio bioforge

para su identificacion).

Tetrabloques Pentabloques

NIP 933 NIP 879
NIP 929 NIP 926
NIP 925 NIP 853
NIP 933* NIP 899
NIP 843
NIP 879*
NIP 896

15



Avriana 1 elasco del Olmo

e Pruebas reolégicas.

Se ha utilizado un redmetro AR 2000 ex con una ' "

cabeza de 20 mm de diametro con depodsito para evitar las
evaporaciones durante el proceso. Durante las medidas,
aparte para evitar la desecaciéon del polimero se afiaden
gotas de agua en la placa Peltier alrededor de la muestra
pero sin que llegue a contactar con la misma para evitar un

cambio en las propiedades de la misma.

La colocacién de la muestra ha de ser cuidadosa para realizar las medidas de forma
correcta y conseguir medir lo que nos interesa: no debe quedar ni aplastada ni sin el

suficiente contacto con la cabeza.

36 3¢ =

Con este aparato se puede realizar distintos tipos de estudios variando las distintas

variables con las que se juega dentro de la reometrfa: rampa de temperatura, rampa de

tiempos, barrido de frecuencias... Gracias a ellos se obtendra valores de viscosidad,
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deformacién, relacion entre ambas, comportamiento hacia distintas temperaturas y
frecuencias y por ende, la temperatura de gelificacion por el cambio de las anteriores

propiedades.

Se han realizado tres tipos de estudios:
- Rampa de temperatura de 4 a 60 °C con una concentracién de 150 mg/ml
en agua.
- Rampa de temperatura de 4 a 60 °C para distintas concentraciones con agua
y PBS.
- Rampa de tiempo de 40 min a 37°C para distintas concentraciones con agua

y PBS x1.

a) Rampa de temperatura

Se ha realizado una rampa de temperatura de 4 a 60°C con una duraciéon de 15 min,

es decir, a un paso de 3,73 °C/min.

Se ha definido la frecuencia de oscilacion constante con un valor de 1Hz y la

deformacién también constante al 1%.

= Para concentraciones de 150mg/ml con agua y distintas

concentraciones de PBS.

Para ver las diferencias existentes, en lo que se refiere al médulo y a las
temperaturas de transicion, entre tetrabloques y pentabloques, se han utilizado todos

los polimeros disponibles mencionados con anterioridad (excepto el 896) en agua.
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Para los polimeros 879* y 899 se ha realizado ademas el mismo estudio pero
con PBS a x1, x1,2, x1,4, x1,6 y a x1,8. De esta forma, se puede comprobar el efecto
que produce la cantidad de sal con fosfato del medio en la temperatura de transicion

y en el modulo.

» Para distintas concentraciones con agua y PBS

Para los polimeros 896 y 899 se han utilizado disoluciones en agua y en PBS
x1, x1,2 y x1,5 a las concentraciones de 200mg/ml y 250 mg/ml. Se pretende
comprobar de esta manera, la influencia de la concentracién frente a la que produce

el la variacion de la cantidad de sales en el medio.

b) Rampa de tiempo

Con los polimeros 879, 899 (pentabloques) y el polimero 933 (tetrabloque) se ha
realizado un estudio sobre como varia su médulo en el tiempo. Se ha utilizado tnicamente
polimeros disueltos en agua Milli-Q y PBS x1. La muestra ha sido sometida durante 40 min
a una temperatura de 37°C con unos valores de frecuencia y deformacién iguales a los

citados en el anterior apartado, 1Hz y 1% deformacién constante.

A su vez podremos ver el tiempo sin que el polimero se degrade a la temperatura de

37°C (supuesta temperatura de aplicacién del polimero).
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3. Desarrollo del trabajo y resultados obtenidos.

¢ Rampa de temperatura

Si se comparan los tetrabloques y pentabloques en una rampa de temperatura a una
concentraciénde 150 mg/ml en agua, se observa que los pentabloques poseen una

temperatura de transiciéon menor a la de los tetrabloques.

Realizando una grafica con los valores de para una misma concentraciéon de polimero

ver como varfa su comportamiento segun su medio, obtenemos lo siguiente:

Rampa de temperatura
150 mg/ml en Agua

""""" [rrrrrrrTrTrrT T T T T T T T T T T T T T e T T T
3000 4 e NIP933
: e NIP929 :
A NIP933* =)
= NIP879 M ]
= NIP 926 A L e o WS
i o NIP 853 AA ’:ﬁ“{?mﬁ«««««««:«b"««:(‘z«(ﬁ
I o NIP 899 Qs Ciecers X
~ 2000 A ﬁ#’l“(«"'««’
é_“ [ A NIP 843 &£ '«“‘««««(«‘«(«««’
O
1000 -{
O Ay o v L ST |
0 10 20 30 40 50
T(°C)

Grafico 1: Rampa de Temperatura de 4°C a 50°C para muestras en agua a
una concentracion de 150 mg/ml

Si se separan las graficas pertenecientes a los tetrabloques y a los pentabloques

bl

podemos ver la diferencia existente entre ambos.

En el grifico 3, se puede observar como los médulos en los tetrabloques una vez
formado el gel son mayores que en los pentabloques, pero no se trata de una diferencia

significativa. La temperatura de transicion en los pentabloques es menor de forma



significativamente que en los tetrabloques, al igual que la temperatura a la que el gel se ha
formado completamente. A su vez podemos observar cémo, la trasicion en los

pentabloques es mas brusca que en los tetrabloques.

Diferencias entre tetrabloques y pentabloques
Rampa de temperatura
150 mg/ml en Agua

B B B B B
e NIP933
3000 - v NIP929 |Tetrabloques
¢ NIP933*
o NIP879
v NIP 926
o NIP 853 |Pentabloques
¢ NIP 899
S 2000 - A NIP 843
L
o
1000
0 ...n.....l...
0 10
T(°C)
Grafico 2: Diferencias entre tetrabloques y pentabloques en la rampa de
temperatura a 150 mg/ml en agua
Diferencias entre tetrabloques y pentabloques:
Rampa de temperatura - 150 mg/ml en Agua
[| ® Punto de Gelificacion: Tetrabloques ]
3000 4 O Punto de Gelificacién: Pentabloque N
| ¥ Propiedades de Gel Tetrabloques 1
[| A Propiedades de Gel Pentabloques ]
—~ 2000 .
© L ]
g__/ - 4
o : ]
i % - ]
1000 | .
0 I L — L — L — L — ]
0 10 20 30 40 50
T(°C)

Grafico 3: Diferencias entre las temperaturas y médulos en el momento de la
gelificacion y tras el proceso completo entre tetrabloques y pentabloques a una
concentracion de 150mg/ml en agua.
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Si se comparan para distintas concentraciones de polimero se encuentra:

Variacién temperatura y moédulo con la concentracion
NIP 899 en Agua

8000
v
6000 1 Y %
v &
v
o
vy o
© v o
L 4000 M —e— AGUA 150 mg/ml ]
R \ &3 0= AGUA 200mg/ml
© v ‘v - AGUA 250 mg/ml
2000 4
04

Grafico 4: Variacion de la temperatura y el médulo
con la concentracion del pentabloque 899 en agua

Variacion temperatura y médulo con concentracion
NIP 899 en PBS x1,2

—@— PBS X1,2 150 mg/ml
4000 - «+-O++ PBS X1,2 200mg/ml 4
’ W, -w - PBS X1,2250 mg/ml
v “v
y v,
3000 4 y Vy’v ]
v ALY
0 v A
< C g h
O 2000 ve v ]
1000 4 v0
i)
Y:
.0
0 10 20 30 40 50

T(°C)

Grafico 6: Variacion de la temperatura y el médulo
con la concentracion del pentabloque 899 en
PBS x1,2

Variacién temperatura y médulo con concentracién
NIP 899 en PBS x1

4000 -
—e— 150 mg/ml ’V'Wv 4
O 200mg/ml . “‘v .
©w - 250 mg/ml N
3000 - v T
. v
v
M4
< .
0 2000 { v ]
© v
1000 4
0

Grafico 5: Variacion de la temperatura y el médulo
con la concentracion del pentabloque 899 en
PBS x1

Variacion temperatura y médulo con concentracion
NIP 899 en PBS x1,4 x1,5 x1,6

4000 .
W M
A : &
£ LA%%A .
3000 - s Py - 1
A i
y ‘v“ %%A%
Ay v
< Ay v""‘va N
o b .
2 2000 { v :
ED B .' \
Sy ——e——  PBS X1,4 150 mg/ml
AY | O ereee PBS X1,6 150 mg/ml
. .- .= PBSX15200 mg/mi
1000 - :V' - A PBSX1,5250 mg/ml |

Grafico 7: Variacion de la temperatura y el moédulo
con la concentracion del pentabloque 899 en
PBS x1,4 x1,5 x1,6

Un aumento de concentracién del polimero provoca un aumento del médulo G’ asi

como una leve disminucién de la temperatura de transicion, en cualquier medio.
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Para analizar los cambios producidos unicamente por el medio para una misma

concentracion, tenemos:

NIP 899 EN MEDIOS CON DISTINTAS

CONCENTRACIONES DE SALES
150mg/ml
2500 T o
i ® AGUA
[l v PBSX1
2000 1| ® PBSX14
| <& PBSX18
1500 1
’(-“\ -
&
o :
1000
500 4
0 Fr g SRy, gl NS S it S e
0 10 20 30 40 50
T(°C)
Grafico 8: Variacion de la temperatura y el
modulo con la salinidad del pentabloque 899 a
una concentracion de 150 mg/ml
NIP 899 EN MEDIOS CON DISTINTAS
CONCENTRACIONES DE SALES
200mg/ml
T
—e—— AGUA v
o Oeene PBS X1
80004) . _ pBSXI2
~ A PBSX15
—~ 4000 -
©
e
o
2000
0+
0 10 20 30 40 50

T(C)
Grafico 9: Variacion de la temperatura y el
modulo con la salinidad del pentabloque 899
a una concentracion de 200 mg/ml
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NIP 899 EN MEDIOS CON DISTINTAS
CONCENTRACIONES DE SALES

250mg/mi
8000

— e AGUA ‘

........ O PBS X1

-v- - PBSX12

A e :

6000 PBS X1,5

g
Q4000 - ©
) 24
.d B

B

Xw
2000 - N
A

0 - N

0 10 20 30 40

T (°C)

Grafico 10: Variacion de la temperatura y el médulo con la
salinidad del pentabloque 899 a una concentracion de 250 mg/ml

El aumento en la concentracion de sales en el medio, provoca una disminucién del
moédulo G” respecto al agua, aumentando la diferencia entra ambas, cuanto menor
concentracién de polimero se haya utilizado. La presencia de sales en el medio provoca una
disminucién en la temperatura de transicion, siendo mayor esta disminucién cuanto mayor

presencia de sales tenemos.

Al aumentar la concentracién de sales, ademas se produce un ligero aumento de
moédulo pero siempre lejos del valor al que toma en agua. Para concentraciones altas de

polimero, el valor del médulo permanece mas o menos invariante (grdfica 10).
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e Rampa de tiempo

Con las rampas de tiempo se observa la evolucion en el tiempo del valor del médulo

as{ como el tiempo de degradaciéon de la muestra.

Rampa de Tiempo
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899 200 mg/ml Agua

oboOmag e

Grafico 11: Rampa de tiempo para distintos polimeros, concentraciones y salinidades.

Los moédulos van aumentando a medida que la muestra se va secando con el
trascurso del tiempo, es decir, la pendiente que se observa en las rampas son fruto de la

desecacion de la muestra.
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En las muestras donde se ha utilizado PBS en vez de agua como disolvente, se

observa una desecacion de la misma, mas temprana que si se utiliza el agua.

Esta

desecacion a su vez se da de una forma menos brusca con el PBS que en el caso del agua.

Asi mismo, cuanto mayor concentracion de polimero tiene la muestra, se produce

antes la desecacion y de forma mas acusada.

El orden de secado queda entonces de la forma:
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4. Conclusiones.

En este trabajo fin de master con caracter de investigacién, se han estudiado las
variaciones que mecanicas y la temperatura de gelificaciéon de polimeros tetrabloques y
pentabloques de tipo elastina con la concentracion, la salinidad, temperatura y tiempo por

medio de un analisis reoldgico.

Cuando se utilizan geles con tetrabloques se obtienen médulos mayores que los que
contienen pentabloques a la misma concentracién, pero no existe una diferencia
significativa entre ambos. Asi mismo, gelificaran a temperaturas mas altas en tetrabloques

que en pentabloques.

Si se aumenta la concentracién de polimero, se aumentara también el valor del
moédulo y se obtendra un gel a una temperatura menor debido a una disminucién en su

temperatura de gelificacion.

Respecto a la hora de utilizar un medio salino o no tenemos que estar atentos a las
diferencias que se nos presentan. El médulo obtenido en agua es mucho mayor que el que
se puede obtener con cualquier medio en PBS. Ademas, con la utilizacion de PBS se
produce una reduccién de la temperatura de gelificaciéon, mucho mas significativa que la
debida al aumento de concentracion de polimero, y un ligero aumento de moédulo respecto
a concentraciones de PBS menores pero nunca llegando a alcanzar los médulos obtenidos

en agua, llegandose a estabilizarse para concentraciones altas de polimero.

En lo que respecta a la durabilidad en el tiempo, los geles con mayor concentracion
de polimero se secan antes que los que poseen menos. También se ha observado que la
utilizacién de un medio salino produce un secado mas temprano y de forma mas suave que

en agua.
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Una posible explicacion a todos estos hechos podria residir en el efecto que se da en
las particulas de gel cuando se utiliza PBS. Las particulas en PBS son de menor tamafio que
las que se producen en geles con agua, dando lugar a un gel mucho menos duro. La
reduccion del tamafo de las particulas no se realiza a la vez en todas las existentes. Una
mayor concentracion de sales en el medio, produce un aumento en hidrofobicidad del gel
para asi evitar el contacto con el agua, produciéndose asi una disminucioén en el tamafio de
las particulas. Cuanta mayor concentraciéon de sales exista en el medio, menor tamafio de
particulas se tendra, hasta que se llega a un punto limite donde el tamano de la particula no
puede ser reducido mas, explicando asf la estabilidad del valor del médulo con el aumento

de la concentracion salina cuando se ha aumentado la concentraciéon de polimero.

Coémo se ha dicho antes, se trata de una posible explicacion porque estos polimeros
son todavia objeto de estudio para poder esclarecer de forma correcta lo observado en este

trabajo.

Todas las propiedades aqui mostradas, en cuanto a valores de médulo y temperaturas
de gelificacion, hacen posible que este material pueda hacer utilizado para la ingenierfa de

tejidos y la dosificacién controlada de farmacos.
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