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Capitulo 1)

Introduccioén

Los problemas relacionados al cambio climatico cada vez impactan con mas
fortaleza a la humanidad, por lo que es importante voltear a ver nuevos métodos de
interaccidn y creacion en el ambito cientifico, estos métodos deberan ser amigables
con el ambiente y adaptables a nuestras necesidades. Los biomateriales han estado
presentes a lo largo de la historia de la humanidad, pero fue hasta finales de los
anos sesenta que el campo fue reconocido como tal, desde entonces ha tenido un
crecimiento y evolucion muy importante; se definen como aquellos materiales que
se usan en un dispositivo médico con la intencion de interactuar con sistemas

bioldgicos [3].

El objeto de estudio de este proyecto de tesis no corresponde a un sistema sadlido
ni liquido, corresponde a lo que se conoce como materia blanda. La cual es
estudiada por sus caracteristicas macroscopicas a través del area de la fisica
denominada Materia Condensada Blanda. Otros ejemplos de dichos materiales son
por ejemplo los cristales liquidos, dispersiones coloidales donde particulas nano
micromeétricas de un sdlido o liquido estan dispersas en otro liquido, los polimeros,
o soluciones de las cuales surgen propiedades de deformacién de la materia tales
como la viscoelasticidad. Lo mas importante a considerar para entender la materia
blanda es el conjunto de propiedades que tienen las interacciones de grandes
ensambles de atomos y moléculas [4] Los hidrogeles de interés tienen componentes

poliméricas.

Los polimeros son macromoléculas formadas por moléculas mas pequenas
llamadas mondmeros, la forma en que las moléculas estan ordenadas, asi como la
forma de las cadenas dan lugar a una extensa variedad de polimeros vy
caracterizacion de ellos, las areas encargadas del estudio de los polimeros son
quimica, fisica e ingenieria, fisicamente nos resulta importante analizar las
propiedades viscoelasticas, mecanicas, termodinamicas, eléctricas, propiedades de

disolucion, entre otras, este tipo de caracteristicas forman parte de los estudios de



la materia blanda [5]. Existen polimeros sintetizados natural y sintéticamente,
nuestro interés son los biopolimeros sintéticos los cuales son polimeros que fueron
modificados de polimeros naturales o sintetizados quimicamente de monémeros
sintéticos, estos biopolimeros tienen propiedades de biodegradacion y son

amigables con el ambiente [6].

Sin embargo, para entender los hidrogeles debemos considerar que son redes de
biopolimeros solubles en agua, mantienen su estructura a pesar de sostener una
cantidad significativa de agua, esta caracteristica les permite tener una
biocompatibilidad ideal para aplicaciones en el area de la biomedicina [6]. Los tres
componentes basicos del hidrogel seran: alginato, polietilenglicol y Aloe
arborescens. El alginato es un polimero natural, se encuentra en las paredes
celulares de las algas marinas, es biocompatible, biodegradable y es usado en
diferentes tratamientos para la piel [7]. El polietilenglicol (PEG) es un material
sintético soluble en agua u otros solventes organicos, es comun que se adicione de
compuestos naturales para mejorar su estabilidad y propiedades [8]. ElI Aloe
arborescens (Aa) es una planta perteneciente a la familia Aloaceae, tiene
propiedades anticancerigenas, antidiabéticas, inmunomodulador, antiinflamatoria,

antioxidante, antimicrobiana y antifungica [9].

La propuesta del proyecto es comparar el desempefio micromecanico de peliculas
de hidrogel para formulaciones con diferentes concentraciones de biomasa de Aa,
previamente obtenida mediante la deshidratacion solar de gel extraido de Aa,
anteriormente el grupo de investigacion ha abordado el encapsulamiento de la
misma formulacién, este trabajo se puede consultar en [10], el futuro de esta

investigacion se encuentra en la mejoracion de biotintas para ingenieria tisular.



Capitulo 2. Marco Teoérico.

2.1 Polimeros

La existencia de los polimeros ha estado presente siempre en la vida de la
humanidad, tanto sintéticamente como organicamente, sin embargo, no fue hasta
el siglo XIX donde comenzaron a estudiarse los materiales poliméricos sintéticos.
Los polimeros y las soluciones poliméricas son estudiados dentro del campo de la
materia condensada, en términos generales los polimeros son sustancias cuyas
moléculas son grandes y consisten en pequenas unidades repetitivas unidas entre
si covalentemente [11] estan sintetizados por mondémeros de diferentes tipos, se
encuentran sintéticos y biolégicos, organizados de forma lineal pero también
ramificada, ésta organizacién arquitectonica nos puede dar idea de algunas de las
caracteristicas de los polimeros. Pueden estar clasificados segun el proceso de
polimerizacién utilizado para producirlos, su estructura y sus propiedades como
termoplasticos, elastomeros y termoestables [12]. Los polimeros termoplasticos
tienen una organizacion molecular lineal o ramificada, se ablandan o se derriten
cuando estan en contacto con calor por lo que pueden ser moldeados, en el proceso
de enfriamiento pueden llegar a formar vidrio o cristalizarse, si se cristalizan solo lo
hacen parcialmente y el resto se queda en un estado semi liquido el cual es llamado
“amorfo® o no-cristalino, en algunas temperaturas tiene una fase que forma un cristal
liquido. Los elastdmeros son polimeros en red ligeramente entrecruzados, debido a
que cuando no estan estirados tienen moléculas que se enrollan al azar con
bastante fuerza el material presenta menos entropia y la fuerza de retraccidon que
se observa es debido a la baja entropia que presenta. Al enfriarse se convierten en
vidrios o cristalizan, pero al calentarse no pueden fluir debido a los enlaces
cruzados. Los polimeros termoestables son redes que estan fuertemente
entrecruzadas, tienen una naturaleza rigida pueden derretirse y se descomponen si
la temperatura es lo suficientemente elevada. Para crear un polimero se debe

encontrar un mecanismo de reaccioén quimica que una los mondmeros [13] existen



también diferentes tipos de polimerizacion que puede ser explicada sin necesidad

de adentrarnos en la quimica organica pero si en las fluctuaciones estadisticas.

Fig. 2.0 Cadena polimérica, imagen recuperada de https://commons.wikimedia.org/wiki/File:POLYMER.jpg

La polimerizacion menos comun ocurre en la biosintesis, un proceso natural en
donde las proteinas son sintetizadas en organismos vivos. La polimerizacion por
adicion, en este método un catalizador inicia la polimerizacion en una solucion de
monomeros, esto convierte una pequena fraccion de los monémeros en una forma
quimicamente activa [13]. Un ejemplo seria la polimerizacion de mondmeros de
estireno, el cual tiene un doble enlace que se rompe y se vuelve reactivo, esta forma
puede dar paso a una nueva combinacién con un segundo monémero, la actividad
del primer mondmero se propaga al segundo y asi puede continuar hasta un tercero
0 mas, la reaccion se termina agregando una sustancia quimica que inactive los
extremos activos [13]. La polimerizacion por condensacion, al contrario de la adicidn
aqui hay muchos extremos de la cadena polimérica que pueden reaccionar entre si,
un ejemplo seria el nailon de poliamida, en el que al unir dos extremos de la cadena
se produce una molécula de agua como subproducto. La cinética de esta reaccién
envuelve muchos procesos que contribuyen al cambio de concentracion que incluso
puede cuantificarse. Una cuarta polimerizacion se llama polimerizacion viva, donde
la reaccion es reversible por lo que las cadenas pueden intercambiar monémeros

entre si, esta libertad de intercambio da como resultado una gran distribucién de



longitudes de cadena [13]. Nuestro polimero de interés es un biopolimero el cual se

definira mas adelante.
2.2 Biopolimeros.

Como se menciond en la seccion anterior, los polimeros se encuentran también en
la naturaleza, creados por los ciclos de vida de las plantas, animales, bacterias,
hongos, entre otros, estos son conocidos como biopolimeros, incluyen los
polisacaridos como la celulosa, el almidon, los polimeros de carbohidratos
producidos por bacterias y hongos, o aquellos basados en proteinas de animales
como la lana, la seda, la gelatina y el colageno, es mucho mas comun que la
humanidad haya utilizado los biopolimeros fibrosos [14]. En respuesta a la crisis de
petréleo de 1970 la industria empezo a preocuparse por la produccion y creacion de
biopolimeros sintéticos por lo que se abrié una nueva linea de investigacion, la
primera generacion de polimeros de bajo impacto ambiental se esperaba que fueran
biodegradables y bio deteriorables, por lo que los siguientes afios se estuvieron
discutiendo su morfologia, quimica e incluso su efecto biodegradable, sin embargo
su produccion ha resultado ser menos costeable por lo que su produccion no ha
sido muy explotada. Un polimero natural es una macromolécula en un organismo
vivo que esta formada por la union de muchas pequefias moléculas [14] tal como
ocurre en la formacion de aminoacidos a proteinas o sintesis de DNA de nucleosis.
La sintesis de los polimeros naturales implica reacciones de polimerizacion de
crecimiento en cadena catalizadas por enzimas de monémeros activados, las cuales
se forman en las células durante un proceso metabdlico complejo [14]. Entre los
biopolimeros podemos encontrar los carbohidratos, proteinas, aceites y grasas
(lipidos).

2.2.1 Alginato

Es de nuestra importancia hablar de uno de estos biopolimeros en particular: el
alginato. El alginato se extrae de las algas, y es abundante en la naturaleza, este
biopolimero ha sido usado en microcapsulas para la liberacion de medicamentos, la
industria de los alimentos y la medicina fue descubierto en 1883 y desde entonces

ha sido estudiado. El alginato (observar figura 2.1) es un copolimero de poliurénido
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que contiene dos unidades de construccion, a saber, acido 3-D-manurdnico y acido

a-L-gulurénico, ambos copolimeros 1—4 y de bloque con enlaces glucosidicos [14].

g DNa 8 ONa
- L7
- 8 ®Na

Fig. 2.1. Estructura quimica del alginato. Imagen recuperada de

Las propiedades fisicas y quimicas de los alginatos dependen de cémo estan
ubicados los mondémeros en la cadena y de su peso molecular, algunas otras
caracteristicas que dan los alginatos dependen de la ubicacion geografica del alga
de la cual se extrajo, la temperatura del agua y temporada, por ejemplo se ha
encontrado que los alginatos provenientes de especies encontradas en aguas
calientes pueden ser muy utiles para la formacion de fuertes geles, asi también los
alginatos de aguas frias suelen tener pobre viscosidad [15]. Comparado a otros
polisacaridos como el agar o la gelatina, el alginato es capaz de formar geles sin
importar los cambios de temperatura, esta es una de sus caracteristicas fisicas mas
importante, asi como al solubilidad en agua o a otros solventes organicos. Dentro
de sus propiedades reologicas se ha encontrado que las particulas de gel son
viscoelasticas que se deforman en repuesta a un estimulo externo esto por la
presencia del agua en su red, se ha encontrado que el tamafo de los poros del
algina ronda entre los 5-200 nandmetros. Para poder llevar a cabo la formacion de
geles existen dos métodos, la creacion de enlaces idnicos con cationes 6 la
desposicion acida. Los alginatos en solucion liquida tienen un comportamiento
pseudoplastico, la formacion de los geles de alginato, su caracterisitca reologica,
porosa y de permeabiliad dependen de factores tales como el tipo de alginato usado,

el grado de conversion del alginato de calcio, la fuente de los iones de calcio y los
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métodos de preparacion. Entre la produccidn mas importante del alginato se

encuentra el alginato de sodio, el cual fue utilizado en este proyecto.

2.2.2 Polietilenglicol

El polietilenglicol (ver figura 2.2) es un poliéter biocompatible, sintético, hidrofilico,
su estructura quimica es H-(O-CH>—-CH_),—OH [16].

A
H//O\/\\O

N

Fig. 2.2 Estructura quimica del polietilenglicol. Imagen obtenida de

https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Chemical_structure_of polyethylene_glycol_%28PEG%29.jpg

La sintesis del PEG se realiza por polimerizacion del éxido de etileno, se puede
encontrar en un amplio rango de pesos moleculares, sus aplicaciones y propiedades
fisicas dependen del peso molecular mientras que sus propiedades quimicas

tienden a ser casi idénticas [16].

El PEG es soluble en agua y en otros solventes organicos, ademas de que no es
toxico por lo que lo convierte en el blanco de la indsutria farmacéutica y médica, sin
embargo también podemos encontrarlo en lubricantes, adhesvios, agentes
antiestatico, humedante, tintas, portador de tinte, agente demoldeante y plastificante

[17]. Para este trabajo, se utilizd Polietilenglicol 200, comunmente usado como
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lubricante de PVC, suavizante textil, dispersante de pigmentos, entre otros. Se
caracteriza por ser un regulador de viscosidad y solubilizante de productos

concentrados [17].

2.3 Hidrogeles

Debido a su versatilidad y propiedades unicas, los hidrogeles tienen potencial de
aplicacion en diferentes areas, tales como medicina, industria alimentaria, ingenieria
civil, industria cosmética, sistemas de liberacion de medicina, entre otros [18]. Los
hidrogeles son redes poliméricas tridimensionales e hidrofilicas reticuladas que
pueden absorber y retener grandes cantidades de agua o fluidos acuosos. Son
considerados materiales inteligentes debido a que tienen la capacidad de cambiar
su estructura quimica que induce a un cambio de volumen segun las condiciones
fisicas como el pH, la temperatura, la concentracion salina, el campo eléctrico y la

cantidad de disolvente [19].

La propiedad mas importante es el comportamiento de hinchamiento de las redes
poliméricas tridimensionales reticuladas. Se ha reportado que el entrecruzamiento
y las densidades de carga de estas redes de polimeros afectan directamente el
comportamiento elastico y de hinchamiento. Los hidrogeles pueden ser clasificados
por su distribucion de carga, método de preparacién, resistencia mecanica y
estructura fisica [20]. Los hidrogeles pueden diferenciarse por su clasificacion de
reticulacion (o entrecruzamiento) fisico y quimico. El entrecruzamiento fisico incluye
cadenas entrelazadas, enlaces de hidrgdgeno, interaccién hidrofébica y formacion
de cristales, se pueden encontrar algunos defectos debido a que los extremos de
las cadenas estan libres, ademas no son comunes en la naturaleza [18]. El
entrecruzamiento quimico incluye la union de cadenas por medio de un enlace
covalente, en esta clasifiacion encontramos algunos polisacaridos y proteinas. El

tipo de reticulacion afecta directamente las propiedades fisicas del hidrogel [18].

Algunas de ellas son:
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- Elasticidad, entre mas aumenta el numero de reticulaciones, el polimero se
vuelve mas rigido, es menos viscoso y menos elastico, por lo que es muy
fragil.

- Disminucién de la viscosidad, para que los polimero fluyan las cadenas
deben moverse unas con otras pero la reticulacion evita que esto suceda por
lo que hay una restriccion de flujo que hace que la viscosidad disminuya.

- Insolubilidad, la reticulacion hace que las cadenas poliméricas estén unidas
fuertemente esto hace al material insoluble, no se pueden disolver en
solventes pero pueden absorber solventes, un material reticulado después
de afadir una gran cantidad de solvente se le conoce como hidrogel.

- Se puede transformar de termoplastos a termoestables. Un material
termoplasto es aquel que se puede deformar con el aumento de temperatura,
una vez que los enlaces cruzados se formaron, en los polimeros
termoplasticos el proceso no se pude deshacer mediante el recalentamiento
en cambio los termoestables comenzaran a descomponerse en lugar de
moverse moldeables y flexibles, entre mas enlaces reticulados tenga mas

rigido se vuelve [18].
2.4 Aloe arborescens

Perteneciente a la familia Aloaceae, este grupo de plantas se origind en El Cabo
oriental del sur de Africa, se dice que el antecesor de estas plantas se origind en las
tierras altas de esta regidn, a mediados del periodo cretaceo, y tuvo su desarrollo
pleno a principios del jurasico [21]. Es una familia que se ha expandido en muchas
regiones del mundo, abunda en aquellas regiones tropicales y subtropicales, tiene
una enorme importancia econdmica y medicinal. Planta con tallo erguido,
desarrollado. Hojas en color roseta, erectamente extendidas a extendidas deflexas,
observar Fig 2.1, 50 - 60 cm de longitud, 5 - 7 cm de ancho en la base, verde oscuro
a verde azulado de margenes con dientes curvados hacia delante de 3 - 5 mm de

longitud, 5 - 20 mm de distancia. Inflorescencia racimosa usualmente simple [22].
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Fig. 2.3 Hojas de Aloe arborescens, Fotografia: Lorena Romero Salazar.

El aloe es rico en nutrientes por lo que se ha encontrado que puede ser muy util
para enfermedades gastrointestinales, problemas de presion alta, del corazén,
diabetes, constipacién, antioxidante, antinflamatoria y ademas favorece el
tratamiento de las quemaduras de la piel, [23] este es uno de los usos mas
estudiados, se ha encontrado incluso que es un buen protector de rayos UV. [7] La
importancia y produccion del Aloe arborescens ha aumentado gracias a que la
industria esta interesada en productos que presentan caracteristicas tales como
baja toxicidad, buodegrabilidad, disponibilidad y bajo costo en comparacién a

materiales sintéticos como las gomas 6 mucilagos [9].

Los mucilagos tienen una gran capacidad de absorcion y retencion del agua, este
se puede encontrar en cantidades relevantes en el tejio parenquimatica de aloe (ver

figura 2.4) pues las celulas de este tejido estan especializadas en esta funcion [9].
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Fig.2.4. Corte transversal de una hoja de Aloe arborescens.

Se decidio anadirle Aloe arborescens a las peliculas para favorecer su estabilidad y
propiedades curativas para la piel. Para la adicion del Aloe arborescens a las
peliculas, éste debe ser sometido a un proceso de liofilizacion, de ésta forma

aseguramos que la muestra no tenga un exceso de agua.
2.5 Liofilizacion

Se presume que el proceso de liofilizacidn tuvo sus origenes en el Imperio Inca, en
el antiplano andino a 4000 m sobre el nivel del mar, aqui los pobladores elaboraban
el “Chufio“, una papa deshidratada, la forma en la que llevaban a cabo este proceso
era dejar las papas sobre el suelo en las montanas, asi durante toda la noche las
papas se congelaban como consecuencia de las bajas temperaturas, durante el dia
el sol y el viento seco creaban las condiciones necesarias para que se produzca un
cambio de estado del agua contenida en la papa, del estado sdélido al vapor sin
pasar por la fase liquida. Este proceso se desarrollo industrialmente en la Segunda
Guerra Mundial, se empled para conservar plasma sanguineo y en la preparacion
de los primeros antibidticos de penicilina, unos afios después empez6 a utilizarse

en otras industrias como la alimentaria, actualmente se utiliza en la industria
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farmacéutica para preservar todo tipo de biolégicos. En la industria quimica se utiliza
en la preparacion de catalizadores, secado de materiales organicos, preservacion
de animales, conservacion de documentos y libros antiguos [24]. La liofilizacion es
un proceso de deshidratacion en el cual el solvente y el medio de suspensién se
cristaliza a bajas temperaturas y luego se sublima desde el estado sdlido
directamente a la fase de vapor [25]. La liofilizacion se hace normalmente con agua
como solvente, si el producto contiene dos 0 mas componentes en suspension, el
proceso se vuelve mas complicado, este sistema complejo ocurren en sustancias
biologicas [25] . El principio mas importante que ocurre en este proceso es la
sublimacion, en donde el agua pasa directamente de un estado solido a vapor sin
pasar por el estado liquido, la sublimacion puede darse unicamente a una
temperatura y presion por debajo del triple punto del agua, en donde el agua sdlo
esta en estado sdlido y gaseoso. El punto triple del agua es un estado en el que
coexsiten la fase liquida, sdlida y gaseosa del agua (ver figura 2.5) se da a una
temperatura de 23.16K y presion a 611.73 pascales.
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Fig. 2.5. Diagrama de fase del agua.

Imagen recuperada de https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Phase-diag2.svg
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El proceso de liofilizacidn puede separarse en cuatro pasos [26] :
Paso 1) Pre-tratamiento

El pre-tratamiento abarca cualquier método que pueda mejorar la muestra antes de
congelarla, es decir concentrarla, diluirla, adicionar componentes para incrementar
su estabilidad, incrementar el area de la superficie. En nuestro caso, en el proceso
de congelamiento se disperso en las paredes la muestra, para abarcar mayo area

superficial, para mejorar y garantizar el secado.
Paso 2) Congelacion

Es cuando la muestra esta congelada a una temperatura por debajo de su punto
eutéctico, es decir la temperatura a la que puede producirse la mayor cristalizacion
del solvente, esta temperatura esta comiunmente en los rangos de -40 a-60°C. Este
paso es de gran importancia pues va a determinar la morfologia del hielo la cual es

esencial en el procedimiento posterior.
Paso 3) Secado Primario

En esta fase, es donde el hielo se sublima. Es la parte de proceso que mas toma
tiempo, aunque esta sujeto a la optimizacion el intervalo de tiempo es de 10 a 30
horas, esto puede hacerse ajustando la temperatura y la presién de forma que la

muestra se lleve a condiciones cercanas del colapso.
Paso 4) Secado Secundario

Este proceso comienza cuando la muestra alcanza una temperatura por encima de
su punto eutéctico, aqui la bomba de vacio crea la condicion necesaria para que los
solventes sean eliminados, da como resultado que la muestra parezca seca, una

vez que este proceso es terminado, la muestra debe retirarse y almacenarse [26].

18



2.6 Microscopio de Fuerza Atémica (AFM)

El analisis micromecanico de las muestras se desarroll6 por la técnica de
Microscopia de Fuerza Atémica, por lo que en esta seccion se describen

generalidades.

El Microscopio de Fuerza Atdmica es una técnica que nos permite ver y medir una
estructura superficial con alta resolucion y precision, es un instrumento mecano-
optico que forma imagenes de las superficies utilizando una sonda o micropalanca
la cual recorre la muestra haciendo una exploracion linea por linea, esto nos permite
obtener imagenes topograficas en 3D, hacer mediciones nanométricas, detectar
fuerzas de nano-Newton, mediciones de viscoelasticidad, dureza de la muestra,
entre otras [27]. Los componentes principales del AFM son: la punta, la cual puede
ser elegida dependiendo el tipo de muestra, el escaner (piezoeléctrico), el laser, el

sistema de retroalimentacion (ver figura 2.6).

Sistama de
ratroalimantacién

Fotodiodo

Resorte microvoladizo
y punta

Muestra s~ ——

Scanner
Piezoeléctrico

Fig. 2.6. Distribucién de un Micrsocopio de Fuerza Atémica, imagen recuperada de

https://commons.wikimedia.org/wiki/File:AFM_schematic_%28EN %29.svg
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Para entender el comportamiento del AFM se tienen que considerar tres tipos de
transductores basicos importantes, piezoeléctricos o escaneres piezoeléctricos, de
fuerza y control de retroalimentacion. Los materiales piezoeléctricos son
transductores electromecanicos que convierten el potencial eléctrico en movimiento
mecanico, son naturales y pueden ser cristalinos, amorfos o incluso de naturaleza
polimérica aunque para el AFM se utiliza generalmente un material ceramico
sintético. Cuando un potencial se aplica a traves de los lados opuestos del
dispositivo su geometria cambia, la magnitud del cambio depende del material, de
la geometria del dispositivo piezoeléctrico y de la magnitud del voltaje aplicado [1].
En general, el coeficiente de expansién para un dispositivo piezoelétrico es del
orden 0.1 nm por voltio aplicado, es decir que si se le aplican 2 voltios se expandira
0.1 nm y asi sucesivamente, es esta capacidad de controlar con precisién un
movimiento tan pequeno que hace que sean materiales utiles para el AFM [1]. Por
lo tanto, estos materiales se utilizan para controlar el movimiento de la sonda a
medida que se escanea la superficie de la muestra. El transductor de fuerza sirve
para medir la fuerza entre la sonda del AFM con la superficie, cuando la sonda entra
en contacto con la superficie, el voltaje del transductor aumenta, es importante que
la salida del voltaje sea mondétona y aumente a medida que se aplica una fuerza,
por lo general el transductor de fuerza del AFM es voladizo con punta integrada y
una palanca optica, pero hay varios tipos de sensores de fuerza que se explicaran
posteriormente [1]. El control de retroalimentacion se encarga de mantener una
fuerza establecida entre la sonda y la muestra , es decir que la fuerza de interaccion
se mantiene a un nivel establecido, regulando los piezoeléctricos para que en caso
de aumentar la fuerza la sonda se manetna lejos de la superficie y visceversa (ver
figura 2.7) [1]. El funcionamento del AFM consiste en la interaccion de fuerzas entre
la punta del cantiléver cuando esta a una distancia critica con la superficie de la
muestra, estas fuerzas interatbmicas de naturaleza eletroestatica, de Van der
Waals, se miden mediante la pequena deflexion del cantiléver que se va registrando
con un haz laser reflejado en la parte posterior, simultdneamente el detector

piezoeléctrico mide esta deflexion conforme la punta se desplaza por la superficie,
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dependiendo de la distancia pueden surgir otras fuerzas e interaciones tales como

las repulsivas de corto alcance, adhesion y fuerzas capilares [28].

Elemento piezo-eléctrico Elemento gzenzs(:raléclﬂoo
El sensor detecta Sensor do
una fuerza decreciente de fuerza g
fuerza El elemento
piezoeléctrico
se mueve hacia abajo
——/
Elemento piezo-eléctrico
Sensor
de
fuerza
v Elemento piezo-eléctrico Elemento piezo-eléctrico
S Sensor Sensor
de de
fuerza fuerza
El elemento
El sensor detef.'ta piezoeléctrico v
una fuerza creciente 2 2
se mueve hacia arriba

Fig. 2.7 Esquema del funcionamiento del control de retroalimentacion.

El cantiléver es la sonda ubicada en el AFM, consta de un brazo y una punta aguda
en el extremo la cual permite hacer el escaneo sobre la muestra, a su vez esto se
sujeta al piezoeléctrico. El cantiléver esta fabricado de varios materiales, los mas
comunes son el nitruro de silicio, didéxido de silicio y silicio [29]. El grosor y la
geometria de la punta es critica para la calidad de las imagenes medidas, por
convencion industrial los tamafios mas comunes son de 3.5 x 1.6 mm [1]. El AFM
tiene diferentes modos de operacion, contacto, no contacto, modo de contacto
intermitente, microscopia de fuerza quimica, fuerza eléctrica, magnética, entre otras
[1]. Para propositos de esta tesis el modo de contacto fue el utilizado para las

indentaciones.
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Fig.2.8 “Ejemplos de sondas de contacto y sin contacto. Izquierda: un tipico voladizo en modo de contacto en forma de V.
Toda la sonda esta hecha de nitruro de silicio (Si3N4) y tiene una punta de sonda piramidal cuadrada integrada. Derecha:

una sonda disefiada para modos oscilantes como AFM sin contacto.” Imagen recuperada de [1]

2.6.1 Modo de Contacto

El modo de contacto fue el primero en desarrollarse es ademas el método mas
simple por lo que fue la base para desarrollar los otros, es capaz de obtener
imagenes de alta resolucion, y es el mas rapido de todos los métodos topograficos
pues el cantiléver toca directamente la muestra no es necesario medir las
oscilaciones. Para entender como funciona este modo es necesario usar las curvas

de fuerza-distancia.

Sefpoint, operacion de modo
de contacto
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Fig. 2.9 “Curva fuerza-distancia simplificada que muestra el régimen de exploraciéon de contacto (region repulsiva). Una
curva de desviacion-distancia, que son los datos brutos a partir de los cuales se mide una curva fuerza-distancia, tiene una

forma similar. Derecha: ilustracién de la flexion de la sonda en cada régimen.” Imagen recuperada de [1]
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Estas curvas se calculan a partir de la curva de deflexién-distancia que se mide
monitoreando la deflexion del cantiléver por medio del piezoeléctrico el cual mueve
la punta hacia la muestra, por lo general a un cierto nivel de deflexién la direccién
se invierte y la punta se retira de la muestra, el calculo de estas curvas es la base
para otros modos del AFM no topograficos, como la espectroscopia de fuerza y la
nanoindentacion [1]. Cuando la punta esta lejos de la superficie de la muestra, el
cantiléver tiene deflexiéon 0, a medida que la punta se acerca a la superificie, siente
una fuerza de atraccion y se produce un “snap-in“ pues la punta se vuelve inestable
y salta al contacto con la superficie, a medida que la punta sigue avanzando al
contacto con la superficie, la interaccién de fuerzas ahora es repulsiva, la punta

ahora aplica una fuerza a la muestra y la muestra una fuerza opuesta a la punta [1].

Las fuerzas aplicadas a la superficie por la sonda en modo de contacto estan dadas

por la ley de Hooke:
S
Y = > (2.1)

En donde'Y, es la fuerza, S una constante de fuerza y D, la deflexién del cantiléver.

Con la nanoindentacién se puede determinar la dureza de la muestra, la
nanoindentacion consiste en registrar los datos medidos a medida que la punta
entra en contacto con la superficie de la muestra y ejerce una presion sobre ella,
para el analisis de datos correcto es importante conocer el radio de la punta y

analizarla con el Modelo de Hertz.
2.6.2 Modelo de Hertz

El Micrsocopio de Fuerza Atodmica te permite conocer el médulo de Young de la
muestra, esto quiere decir su dureza y firmeza, el modelo utilizado depende de la
forma de la punta y del tipo de muestra, para muestras biolégicas y biomateriales el

modelo mas usado es el modelo de Hertz, que al principio era usado para describir
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el contacto entre dos cuerpos elasticos esféricos, el médulo de Young puede
determinarse por medio de la siguiente ecuacion:
4 ENR
F(6) =

3 1—v2

5°/3 (2.2)

Donde F es la fuerza medida, E el mddulo de Young local, R es el radio de la

punta, v el radio de Poisson de la muestra, asumiendo que es 0.5 ya que es el que
comumente esta reportado para muestras biologicas y biomateriales, § es el valor

de la indentacién [30].
2.7 Reologia

La historia de la reologia empieza desde el siglo XV, por una parte Robert Hooke
quien se encargo de estudiar los sdlidos y por otra Isaac Newton, quién le dio
atencion a los liquidos en “Principia”, que de alguna forma el comportamiento de los
liquidos estaba similarmente descrito a lo que escribid Hooke. Es en este libro que
Newton describe lo que ahora llamamos viscosidad, sin embargo, no fue hasta el
siglo XIX que Navier y Stokes desarrollaron una teoria consistente para lo que se
conoce actualmente como liquidos newtonianos. Nadie cuestionaba las leyes de
ambos cientificos, pero habia comportamientos que ya no podian ser descritos con
estas leyes, asi fue como James Clerk Maxwell propuso un modelo matematico para
fluidos que poseian elasticidad. Durante los afos siguientes el estudio reoldgico
incrementd y otros modelos matématicos se fueron agregando [31]. El término
“‘Reologia” fue inventado por Eugene Bingham, significa el estudio de la deformacidn
y el flujo de la materia [31]. Existen dos definiciones basicas de flujo, relativo al
movimiento adyancente a las particulas del liquido: flujos de corte y extensionales.
En los flujos de corte los liquidos fluyen uno encima del otro, mientras que en el flujo
extensional los liquidos fluyen acercandose o alejandose unos de otros [32]. En
todos los fluidos, las moléculas tienen movimientos relativos unas con otras, estas
interacciones tienen fuerzas de friccion internas, por lo que presentan ciertas

resistencias al movimiento, esto se conoce como viscosidad [33]. En otras palabras,
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la viscosidad sera la relacion que hay entre el esfuerzo de corte t y el gradiente de
velocidad y generado al aplicar ese esfuerzo cortante, para fluidos idealmente

viscosos a una temperatura constante, el valor de la viscosidad esta definida como:

T=Ny (2.3)

La cual se mantiene como una constante. A grandes rasgos, podemos separar los

fluidos en newtonianos y no newtonianos.
2.7.1 Fluidos Newtonianos

Un fluido newtoniano es aquel para el cual la viscosidad no varia con el tiempo y la
velocidad de deformacion (ver figura 2.10) por lo que a una misma temperatura
mantiene una viscosidad constante, no presenta propiedades elasticas o de
extension [32]. La ecuaciéon 1.0 esta relacionada a la viscosidad de los fluidos
newtonianos, las unidades de medicidon son pascales divididos en segundos,
dandonos Pascales segundos. Algunos ejemplos de estos fluidos son: agua,
solventes, aceites minerales (sin polimeros aditivos), aceites de silicona, algunos
otros aceites, entre otros, comunmente son liquidos con una masa molar baja, por
debajo de 10,000 g/mol.

Rendimiento Pseudoplastico;
Visco-elastico

Rendimiento Pseudoplastico:
Plastico de Bingham

Pseudoplastico:
Adelgazamiento por cizallamiento

Esfuerzo cortante

T

Newtoniano

Dilatante:
Engrosamiento por corte

Tasa de corte ]/

Fig.2.10 Comportamiento grafico de los tipos de fluidos, imagen recuperada de
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/3/31/Types_of Non-Newtonian_Fluids.png
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La viscosidad de todos los liquidos simples disminuye cuando la temperatura
aumenta, esto debido a que el movimiento browniano de las moléculas que
constituye el liquido crece. La presién también tiene un efecto sobre la viscosidad,
a medida que aumenta la presién, aumenta la viscosidad. Sin embargo, en sistemas
controlados o de cambios de temperatura y presion muy radicales los efectos de la
disminucion de la viscosidad son faciles a observar, por ejemplo, el aceite de un
carro en un motor, el motor al calentarse hace que la temperatura del aceite
aumente, la energia cinética aumenta y las colisiones intermoleculares también es

decir el movimiento browniano.

Wistogidad

MEwlonland

Velocidad cortante

Fig. 2.11. Gréfica de la viscosidad de los diferentes liquidos [2]

2.7.2 Fluidos No-Newtonianos

Los fluidos no newtonianos son aquellos donde al contrario de los newtonianos el
esfuerzo cortante y el gradiente de velocidad no es constante, es decir la viscosidad
aparente definida previamente como t = ny es una funcion de ¢ [34], se define la

viscosidad aparente de los fluidos no newtonianos como:
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(2.4)

Algunos ejemplos de fluidos no newtonianos: adhesivos, cervezas, licores,
cementos, cosmeticos, polimeros, plasticos, entre muchos otros. Existen diferentes
tipos de fluidos no newtonianos, es de nuestra conveniencia menocionar los
pseudoplasticos, dilantantes, viscoelasticos y Bingham. La diferencia entre todos
estos yace en la viscosidad, en los fluidos dilatantes la viscosidad aumenta a medida
que aumenta la velocidad de corte, en los pseudoplasticos la viscosidad disminuye
a medida que aumenta la velocidad de corte, siendo este el mas comun, ambos
tienen un comportamiendo independiente del tiempo [34]. Los viscoelasticos se
caracterizan por tener un limite elastico, es decir necesitan un esfuerzo para

comenzar a flur al cual se le llama esfuerzo de cedencia 1.

Cuando los niveles de tension son mayores a 1, la estructura del liquido se rompe
y se puede comportar como fluidos newtonianos o plasticos de Bingham. Por debajo
de este mismo umbral la sustancia presenta caracteristicas de sdélido [34] .En
términos matématicos un fluido plastico de Bingham es aquel con una curva de flujo
lineal para |Tyx| > |7,| se caracteriza por una viscosidad plastica constante y un
limite de fluencia. Un material viscoplastico muestra una viscosidad aparente que
diminuye al aumentar la velocidad de corte, a velocidades de cizallamiento muy
bajas, la viscodad aparente es infinita en el instante en el que la sustancia cede y
empiece a fluir por lo que se les consideran con una clase de comporamiento de
adelgazamiento por cizallamiento [34]. Existen varios modelos matematicos que se
han desarrollado a lo largo de los afios, uno de ellos el modelo de Herschel-Bulkley,
el cual se considera una generalizacion del modelo de Bingham. En este modelo se

combinan la tension de fluencia y la ley potencial [34]:
T=T9o+ky" para |t| > |7,] (2.5)

y =0 para |t| < |t,] (2.6)
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En donde 7 es el esfuerzo cortante, 7, esfuerzo de cedencia, k el factor de

consistencia, y velocidad de la tasa de corte y n el indice de flujo.

Para niveles de tension por encima de la tension de fluencia, el material fluye con
una relacién no lineal tension-velocidad de deformacion como un fluido
pseudoplastico para n <1 o dilatante para n >1 determinado por el exponente de la

ley de potencia [35].

Para la ecuacion 2.5 se plantea la siguiente relacion para el calculo de la viscosidad:

n= k j/maxn_1 (2 7)

En donde k es el factor de consistencia, ¥,,,, la velocidad maxima de la tasa de

corte, y n el indice de flujo [36].

Capitulo 3. Metodologia
3.1 Obtencion de la biomasa del Aloe arborescens

De la tesis “Efecto de la adicion de biomasa procedente de Aloe arborescens a un
agente encapsulante base ALG-PEG como preservador de un extracto” escrita por
Maria del Rosario Flores Gonzalez [9] se utilizara como base su metodologia de
obtencién de biomasa. Los materiales basicos que se utilizaron para la preparacion
de la biomasa fueron una tabla de cortar y un cuchillo basico de cocina, se utilizaron
posterior al lavado de las hojas de Aloe arborescens, se cortaron en pedazos para
facilitar la separacion de la corteza con el tejido de cada hoja, posteriormente con
una licuadora convencional clasica se trituro el tejido parenquimatico hasta obtener
una mezcla homogénea la cual se filtré con tela manta de cielo por dos ocasiones
para asegurar que se retirara la mayor cantidad de residuos solidos, una vez filtrado,
se transfirieron 40 ml del liquido a los vasos de |a liofilizadora con capacidad de 120
ml esto para pasarlos por un bafio refrigerante de hielo seco y acetona, en este

proceso es importante el uso de guantes y cubrebocas. La forma correcta de realizar
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este proceso es rodeando el vaso de hielo seco y mientras se rota forma una
pelicula delgada en las paredes del recipiente, esto para agilizar y mejorar el
proceso de liofilizacién. La cantidad de liquido que se coloca en el vaso depende de
la capacidad de este, se recomienda que sea o la mitad o la tercera parte de su
capacidad [37]. Se ultracongela a una temperatura de —40 °C durante al menos 24
horas, y posteriormente, se liofilizd. Terminado el proceso el cual tardé

aproximadamente 11 horas se resguardo la biomasa obtenida en un frasco ambar.

Utilizando una metodologia similar a la reportada por Flores Gonzalez en [9] se
registro que por cada 1,000 + 5 g de hojas de Aloe arborescens se consiguio un
aproximado de 490 + 5 g de tejido parenquimatico (gel) y de esta, una vez triturada
y filtrada se obtuvieron los 450 + 5 g, después del proceso de liofilizacion por 120

ml se obtuvieron 1.3 g = 0.05 de biomasa de Aloe arborescens.

3.2 Liofilizacion

Para este proceso se utilizo la liofilizadora de la marca LABCONCO. Todas las
pruebas que se someten a este proceso deben estar previamente congeladas en
los vasos de la liofilizadora que va a utilizarse Fig 3.1. La eficiencia esta
condicionada por varios factores tales como la superficie y espesor de la muestra,
la temperatura, el vacio, el punto eutéctico y de la concentracion del soluto en la
muestra. Si el area de la muestra es mayor, mas rapido sera la liofilizacién, esto
porque el calor de la sublimacién se absorbe por los lados de la muestra congelada
y atraviesa la capa congelada para vaporizar el agua. Por lo tanto, para muestras
liquidas se recomienda que el proceso de congelamiento sea capa por capa ademas
de unicamente colocar la mitad o la tercera parte de muestra del volumen total del
vaso de la liofilizadora, es decir si el vaso es de 120ml solo colocar 60ml 0 40ml de

la muestra como es nuestro caso [37].
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Fig. 3.1 Representacion del vaso de la liofilizadora.

La liofilizadora cuenta con dos sistemas, manual (9 en Figura 3.2) y automatico (7
en Figura 3.2) el utilizado en este proyecto fue el sistema automatico pues no
tenemos una muestra volatil, ni sélida. El sistema automatico baja la temperatura a
-52°C + 5°C y la presion a 0.240mb + 0.100mb. Segun el manual la presion 6ptima

es de 0.113mb sin embargo, alcanzar dicha presién es dificil de obtener debido a la

falla del equipo.

% }

Fig. 3.2. Panel de control de la liofilizadora LABCONCO.Imagen recuperada de
[37]
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Anadir muestra.

1) Se conecta la muestra precongelada a una valvula en la camara de
secado y se gira la perilla de la valvula de plastico a la posicién “Vacuum®
para abrir la valvula.

2) Antes de afadir otra muestra se espera a que la presion vuelva a bajar
y el panel vuelva a indicar que esta lista para usarse.

3) Para saber que la muestra esta lista, no debe haber escarcha en el
exterior del vaso y al tocarlo no se debe sentir frio, aun asi se debe
esperar dos o tres horas mas, esto con la finalidad de no interrumpir el
proceso y que la muestre esté totalmente seca.

4) Una vezterminado el proceso para remover el vaso la valvula de plastico

debe pasar a la posiciéon “Vent.

Bisel en m§rc:6rw “Vent”

Puerto "Backfill" |

Bisel en posicion ™~._
‘Vacuum  —_

Adaptador*-\-\\

Fig 3.3 Camara de secado. Imagen recuperada de [37].

Terminado el proceso de lado izquierdo se encuentra una manguera la cual se debe

sacar y retirar el tapon para que pueda drenarse, una vez hecho esto la liofilizadora
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puede apagarse y esperar a que llegue a temperatura ambiente para poder

desconectarla.
3.3 Preparacion de las peliculas.

Siguiendo el proceso experimental reportado en “Alginate/Aloe Vera hydrogel films
for biomedical applications” y en “Development of novel alginate based hydrogel
films for wound healing applications” se estanderizo un proceso el cual nos ayudo

a la realizacion de las peliculas.

El alginato de sodio ((C¢H,0¢Na),) usado fue de la marca GOLDEN BELL
Reactivos, el polietilenglicol (average mol wt 200) de Sigma-Aldrich y el Cloruro de

Calcio de Fermont. El glicerol de la marca de reactivos quimicos hycel.

Considerando que se tenian 1.3 gramos de biomasa de Aloe arborescens, se
hicieron las peliculas de hidrogel sin biomasa para poder encontrar la flexibilidad y
concentracion adecuada que nos conveniera, por lo que se prepararon dos

formulaciones base de alginato de sodio y agua destilada (1.5 % w/v)."

Consultando el procedimiento propuesto por Wang, Tingting;, Wang, Jinqing; Wang,
Rui; Yuan, Peilin; Fan, Zengjie; Yang, Shengrong [38], se identifico que para adquirir
mayor felixbilidad se debia aumentar la concentracion de glicerol asi que la siguiente
prueba tuvo una concentracion de glicerol de 6% (v/v) en alginato de sodio, a si
mismo se anadieron 1% (v/v) y 2% (v/v) de polietilenglicol a la formulacion base, las
peliculas que no contenian biomasa de Aloe arborescens tomaron 2 dias para
secarse sin embargo las que si contenian biomasa tardaron 4 dias. Después del
proceso de secado las pelicuas debian someterse a un bafio de cloruro de calcio
(5% wi/v) por 5 minutos, sin embargo la alta concentracién de cloruro plastificaba las
peliculas, eran demasiado rigidas, por lo que se bajo la concentracion a 2% (w/v) y
1% (w/v). La solucién de 1% fue la que mas nos servia pues buscabamos peliculas
delgadas, maleables, resistentes, flexibles. Posterior a este segundo baro, las
peliculas debian secarse por 24 horas a temperatura y humedad ambiente, en

nuestro caso fue 18C y humedad de 53%. Una vez encontrado la formulacién

! w/v: weight per volume
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adecuada se repitid el proceso tomando la formulacion base de alginato de sodio,

glicerol y polietilenglicol para poder afiadir la biomasa de Aloe arborescens.

Tabla 1. Distribucion de la concentracidon de las muestras.

Alginato de Sodio 1.5% Glicerol 6%

Polietilenglicol 1% Polietilenglicol 2%

AL 0.2% AL 0.3% AL 0.2% AL 0.3%

Fuente: elaboracioén propia.

Las peliculas que no fueron sometidas al bafio de cloruro de sodio presentaban
mayor elasticidad y humedad sin embargo para que pudiera ocurirr el proceso de
reticulacion se les dio un bafio de cloruro de sodio, este proceso no puede evitarse,
pues el cloruro de sodio funciona como agente reticulante, lo que forma el hidrogel
como tal. Debido a este proceso y como previamente sabiamos, el entrecruzamiento
hizo que aumentara la dureza, y fuerza de las peliculas, asi tambien como la
insolubilidad pues una vez que el proceso se llevo a cabo las peliculas dejaron de
evaporarse y al colocarlas en agua no se deshacian como las que no estaban

reticuladas.

Fig 3.4. Peliculas antes del bafio de cloruro de calcio.
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Fig 3.5. Peliculas después del bafio de cloruro de calcio

3.4 Densidad de la solucion.

La densidad de un material uniforme se define como la cantidad de masa contenida

‘) - 2.8

Para encontrar la densidad de la solucion del Aloe arborescens, utilicé la siguiente
ecuacion, segun el pricipio de Arquimedes, en donde m es el valor de una pesa de
50g, V; es el volumen del liquido contenido en la probeta, V; el volumen del liquido

resultante de sumergir la pesa:

(2.9)
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3.5 Caracterizacion Reoldgica

Para el andlisis reologico se utilizo el Redometro HAAKE MARS IIl de la marca
ThermoScientific, el cual contiene un software Thermo Scientific HAAKE RheoWin
en donde se puede analizar y estudiar a conveniencia los modelos matematicos y
reoldgicos para el sistema de interés, en nuestro caso se utilizo el modelo de
Herschel-Bulkley. La configuracion geomeétrica que se utilizé fue la de placas
paralelas, la placa superior de diametro de 35.00 mm la placa inferior de 35.00 mm

de diametro, Gap:0.052mm y velocidad de cizallamiento maxima de 500.

3.6 Microscopio de Fuerza Atémica

Para el andlisis micromecanico se utilizé el Microscopio de Fuerza Atémica,
EasyScan 2 Flex AFM, Nanosurf. Una viga de aluminio ContAl-G. Budget Sensors
Innovate Solutions Bulgaria, LTD. Las medidas fueron tomadas en modo contacto
a una temperatura ambiente, el radio de la punta de 8 nanémetro. En este proceso
la muestra se coloco en un portaobjetos y por medio del software de Nanosurf
pudimos observar y analizar los datos registrados por el microscopio, para encontrar
el Mddulo de Young segun el modelo de Hertz, estos datos fueron procesados por

medio de un cédigo en Python reportado en [39].
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Capitulo 4. Obtenciéon y analisis de resultados

4.1 Densidad

De la ecuacion 2.9 se obtuvieron los siguientes resultados:

Tabla 4.1 Parametros experimentales y densidad del PEG 1%

100 149.9 50 1
99.0 149.7 50 0.98
98.9 149.7 50 0.98
99.1 149.7 50 0.98
99.0 149.7 50 0.98
Densidad Promedio 0.98

Fuente: Elaboracion propia a partir de los resultados experimentales.

Tabla 4.2. Parametros experimentales y densidad del PEG 2%

100 149.9 50 1
98.9 149.9 50 0.98
99 149.9 50 0.98
98.9 149.9 50 0.98
99.1 149.9 50 0.98
Densidad Promedio 0.98

Fuente: Elaboracion propia a partir de los resultados experimentales.



4.2 Analisis Reolégico

Se analizaron cuatro soluciones con polietilenglicol al 1% y al 2% cada una con una
concentracion de aloe de 0.2% y 0.3%, cabe mencionar que todas las formulaciones
de este proceso experimental se sometieron a pruebas con la misma temperatura
de 37°C, unicamente una vez. Aplicando el modelo matematico de Herschel-
Bulkley, el cual era el modelo mas adecuado al sistema de interés pues es
comunmente utilizado para el analisis de hidrogeles y muestras blandas, se

obtuvieron los siguientes resultados:

PG1 Aloe 0.2

= =1

PG1 Aloe 0.3

— 1=}

PG2 Aloe 0.2 D
T=f(1) | i 5 g

PG2 Aloe 0.3 : 1 i TVUVSY

Ten Pa

20050 100 150 200 250 300 350 400 450 500

yenls

HAAKE RheoWin 4.60 0001

Fig 4.1 Gréfica del comportamiento del esfuerzo de deformacién de las muestras.

En la grafica podemos observar las curvas de etapa de esfuerzos crecientes y
decrecientes, comportandose como un fluido pseudoplastico, para poder confirmar
este comportamiento es importante revisar y analizar los valores del indice de flujo,

los cuales se muestran a continuacion en la Tabla 5.
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Tabla 4.3. Valores del factor n del modelo de HB.

PEG 1% Aloe 0.2 % 0.6569 -3.707 1.795
PEG 1% Aloe 0.3 % 0.759 -0.695 0.575
PEG 2% Aloe 0.2 % 0.6371 -7.69 1.702
PEG 2% Aloe 0.3 % 0.9988 0.271 0.057

Segun nuestra condicion de la ecuacién de Herschel-Bulkley con respecto al valor
de n, el cual es menor que 1, podemos confirmar que se trata de un fluido
pseudoplastico y adelgazante esto debido al cizallamiento al que fue sometido. El
valor del esfuerzo de cedencia es negativo, este valor nos indica la fuerza que
necesita el fluido para crear un flujo, siendo un valor negativo podriamos decir que
el flujo no requiere de esfuerzo para fluir. Segun en [40] la constante K es una
medida de la consistencia del fluido, la cual depende de la temperatura y la
composicion de la mezcla, nosotros observamos que la menor concentracion de
Aloe arobrescens arrojo un valor de k mayor que la concentracion mas alta del aloe,
al tener menor esfuerzo de corte el valor de k debe disminuir como se muestra en
la concentracién de 0.2% y 0.3%. Al aumentar la concentracion tanto de Aloe
arborescens como de polietilenglicol el valor de n se acerca mucho a 1, esto nos
indica que se empiezan a perder las propiedades pseudoplasticas y comienza a
comportarse mas como un fluido newtoniano. Se calcularon los valores de

viscosidad como se muestra en la Taba 4.

Tabla 4.4 Valor de la viscosidad de cada muestra

PEG 1 Aloe 0.2 PEG1Aloe0.3 PEG2Aloe0.2 PEG2Aloe0.3

Viscosidad 0.2128 0.1275 0.1284 0.0573

Fuente: Elaboracion Experimental Propia
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Como podemos observar en nuestros resultados, la variaciéon de la viscosidad esta
directamente relacionada con la concentracion de Aloe arborescens, reduciendo
considerablemente en la concentracion de 0.3% la viscosidad, esto podria
atribuirsele a que el Aloe inhibe la reticulacion del polimero por |lo que como se
menciond anteriormente el fluido se comporta mas como un fluido newtoniano. Para
asegurar que el comportamiento del fluido cambia por el aumento de concentracion
del Aloe arborescens se debe re-hacer la prueba multiples veces variando mas la

concentracion de la biomasa.

4.2 Médulo de Young

La descripcion inextensa esta en el capitulo 2.6. El mdédulo de Young fue
determinado por el modelo esférico de Hertz, estos datos son el promedio de cuatro
repeticiones por cada muestra, de cada muestra se hicieron 25 indentaciones las
cuales se repitieron entre 250-300 veces por cada punto que tocaba la muestra,
esto con tal de tener una estadistica que muestre el comportamiento adecuado del
Médulo de Young, la velocidad de movimiento fue de 1.95 um/s, con una fuerza por
ipunto de 50nN. Estan divididas dependiendo su nivel de concentracién de Aloe
arborescens, la primera unicamente compuesta de PEG al 1% y al 2%, las
siguientes contienen concentraciones de Aloe arborescens al 0.2% y 0.3% ver Fig.
4.2.

39



Moédulo de Young

1.40E+06
1.24£+06
1.20E+06

1.00E+06 9.61E+05

8.00E+05

Valor del Médulo de Young

6.00E+05

3.99E+05

4.00E+05
3.28E+05
2.20E+05
B .
0.00E+00

Aloe 0 Aloe 0.2 Aloe 0.3

3.95E+05

mPG1 mPG2
Concentracién de Polietillénglicol

Fig. 4.2 Grafica de los valores del Médulo de Young y su desviacién estandar.

Como podemos observar, la presencia de Aloe arborecens incrementa el Mdédulo
de Young para las formulaciones con Polietilenglicol al 2% a diferencia del 1%
donde la variacion es minima y la microestructura del polimero parece no tener el
mismo efecto, se ha reportado en la literatura que las variaciones en la pérdida de
humedad inducen a cambios en la microestructura de las peliculas. Al consultar la
Tabla 4.1 de los valores de la viscosidad encontramos que si la formulacion tiene
un valor mas alto en su viscosidad el moédulo de Young decrece con respecto a la
misma concentracion de Aloe arborescens cuando tenemos una concentracion de
PEG al 1%, recordemos que el analisis reolégico se hizo en la fase liquida de la
formulacion, y la indentacion en la fase soélida. Es importante mencionar que
conseguir una muestra totalmente homogénea fue complicado, pues la biomasa
parecia tener complicaciones al unirse con el PEG, el alginato y el glicerol, se

recomienda re-hacer la experimentacion para encontrar una forma oOptima de
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agregar los componentes y garantizar una formulacion mas homogénea. Es
importante que las peliculas sean sometidas al proceso de entrecruzamiento ya que,
de no ser asi, los componentes de la pelicula comienzan a evaporarse y la biomasa

a oxidarse reduciendo asi la rigidez de la pelicula.

Cada micrografia se tomé en una escala de 20.6 x 20.6 u, a un tiempo de 1.2
segundo por linea, con una fuerza de 20nN. Las micrografias muestran la topografia
de las peliculas, se observa que aquellas que no contienen Aloe arborescens
resultan tener una superficie mas porosa (Fig. 4.3 y 4.4) respectivamente. En la
formulacion de AA al 0.2% se muestran superficies muy similares a pesar de que la
concentracion de PEG es diferente, presentan porosidad, pero en menor cantidad,
finalmente las que tienen AA al 0.3% se muestran menos porosas y con muchos

menos valles, la estructura es mas uniforme.

Topography - Scan forward  Line fit
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E
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T e g

am x* 20.6um
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Fig. 4.3 Micrografia del PEG al 1% Fig. 4.4 Micrografia del PEG al 2%
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Fig. 4.5 Micrografia del PEG al 1% Aloe 0.2%
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Fig. 4.7 Micrografia del PEG al 1% Aloe 0.3%

5.0 Conclusiones
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Fig. 4.6 Micrografia del PEG al 2% Aloe 0.2%
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Fig. 4.8. Micrografia del PEG al 2% Aloe 0.3%

Se alcanzaron los objetivos planteados con el trabajo experimental realizado
aplicando y aprendiendo técnicas multidisciplinarias a partir de su formacion como

estudiante de la licenciatura en fisica.

Para el proceso experimental para general las peliculas se identific6 que la

formulacion base adecuada es 1.5% (w/v) de alginato de sodio y 6% (v/v) de glicerol,
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esto garantiza una adecuada flexibilidad de las peliculas, ademas de que permite

su analisis micromecanico. Esto a través del proceso de indentacion con AFM.

La eleccion de la concentracion de PEG y Aloe arborescens depende de la
aplicacion destino. Es decir, peliculas mas rigidas caracterizadas con Médulo de
Young, dando como resultado, esto unicamente con concentraciones de PEG
minimo al 2%, sin embargo si se desea una pelicula con menor rigidez se debe
buscar en concentraciones menores al 1% de PEG (w/v). El Aloe arborescens
también influye en la porosidad de las peliculas y en la rugosidad, en la micrografia
podemos observar una homogeneidad en las peliculas con mayor biomasa afnadida
(ver Fig. 4.7 y 4.8). Las discontinuidades del 1% son congruentes con las fuerzas

adhesivas.

Sobre la preparacion de biomasa de Aloe arborescens es importante senalar que el
proceso de liofilizacion lleva muchas horas por lo que se debe asegurar que el
sistema pueda funcionar de forma continua, ademas de llevar un tratamiento de las
muestras meticuloso y ordenado, la muestra debe estar perfectamente congelada,
el volumen de la muestra por recipiente debe calcularse de forma adecuada, de no
ser asi el material liofilizado quedara humedo y no se lograra un secado uniforme a
menos que se vuelva a congelar fuera de la liofilizadora, debe procurarse el
mantenimiento de las valvulas en la cdmara de secado de la liofilizadora (ver Fig.
3.3) pues con el poco movimiento pueden estancarse y esto produce que el sistema
tenga fugas de presion en consecuencia no se llegara a la presion ideal y la

liofilizacién durara al menos 4 horas mas.

Sobre el analisis reolégico se puede asegurar que, para 3 formulaciones a 37°C,
elegida asi por su posible aplicacién al cuerpo humano. Se identifica y verifica el
comportamiento de los fluidos pseudoplasticos, sin embargo, a partir de la siguiente
concentracion de PEG 2% y Aloe arborescens 0.3% el comportamiento del fluido
pierde sus propiedades pseudoplasticas comportandose como newtoniano. Las
diferentes aplicaciones que puedan realizarse con las peliculas son una perspectiva

inmediata para otros trabajos interdisciplinarios.
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