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RESUMEN

Las nanofibras son fibras poliméricas que poseen al menos una dimension de 100 nm estas
pueden ser creadas a traves de la técnica de electrospinnig que consta de una bomba de flujo,
fuente de poder y colector. Los usos son variados entre ellos; liberacion de farmacos,
recubrimientos de tejidos, transporte de medicamentos, etc. Por esto mismo el area biomédica es

una de las areas con mayor aplicacion.

La formacion de nanofibras esta basado en un elongamiento uniaxial y coaxial de la solucion
polimérica a través de la aplicacion de un campo eléctrico. El electrospinnig coaxial o core-shell
produce una fibra nanométrica que posee un ndcleo que no necesariamente debe poseer
propiedades dieléctricas. Esto permite encapsular materias de diferentes naturalezas, ampliando

aln mas el uso de estas fibras.

En este trabajo se plantea que el alginato que no posee caracteristicas dieléctricas para generar
fibras mediante el proceso de electrospinning si puede ser utilizado como core al hacer
electrospinnig coaxial al usar el polimero poli e-caprolactona (PCL), que es un material

ampliamente utilizado en medicina.

Adicionalmente, se generd un protocolo de uso general y se logré formar con éxito fibras
coaxiales de PCL — Alginato ademas de estudiar como afectan los diferentes parametros propios

de la técnica de electrospinning en los didametros de las fibras formadas.



SUMMARY

Nanofibers are polymeric fibers that have a maximum diameter of 100 nm this are made through
the electrospinning technique that consists in a syringe, power source and a collector. These
fibers have many uses such as drug release, tissue dressing, drug carriage, etc. This is why they
are more useful in the biomedical field area.

The development of nanofibers is based in a uniaxial or coaxial elongation of a polymeric
solution when a electric field is applied. Coaxial electrospinning of a polymer forms a fiber
which has a core and a shell. The core does not necessarily have to have dielectric proprieties to

be electrospun, this allows the use of more kinds of material and expand even more its uses.

In the current work it was demonstrate that alginate, which has no dielectric properties to be
electrospun, could be used as core when performing a core-shell electrospinning using
polycaprolactone (PCL) as ha shell. PCL is a widely used polymer in medicine.

In addition, a general usage protocol that successfully formed core-shell nanofibers was
developed using alginate— PCL and how the modulation of different parameters used in the
electrospinning technique affected the diameter of the electrospun fibers.



INTRODUCCION

El interés en las nanofibras preparadas
mediante la técnica de electrospinning ha
aumentado drasticamente a lo largo de los
afios debido fundamentalmente a los
multiples usos que ellas exhiben en
diferentes areas de estudio. Estas se basan en
su relacion area de superficie por unidad de
volumen y peso. Las nanofibras exhiben
propiedades especiales que han abierto un
gran abanico de aplicaciones en diferentes
disciplinas del conocimiento (Supaphol et
al. 2011).

Las nanofibras pueden ser usadas como
substratos en sistemas de filtracion, pueden
tener aplicaciones médicas como en la
administracion de farmacos, fabricacion de
tejidos sintéticos y coberturas de heridas y
guemaduras, materiales protectores tanto de
quimicos como aislantes del sonido, textiles
funcionales, en indumentaria de seguridad,
cosméticos, placas y baterias solares,
también en nanoelectronica y en la industria
alimenticia (Duque et al. 2012).

Una de las técnicas principales para producir
nanofibras es el proceso de electrospining, el
cual es reconocido como un método versatil
para la fabricacion de fibras continuas
ultrafinas  utilizando fuerzas eléctricas
(Frenot et al. 2003).

La técnica de electrospinning es un proceso
delicado donde el campo eléctrico, la
viscosidad de la solucion polimérica, la
distancia desde la maquina al receptor (plano
0 colector) de fibras, temperatura, humedad
relativa y otros pardmetros son claves en la
formacion, calidad y uso de las fibras
electrohiladas (Duque et al. 2012).

Ademas de producir micro y nano-fibras
solidas Unicas el proceso de electrospinning
permite producir nanofibras con morfologia
coaxial, la cuales consisten en un nucleo
(core) y una cubierta (shell) polimérica de
diferentes materiales (Supaphol et al. 2011).
Estas fibras coaxiales con morfologia core-
shell tienen diferentes e interesantes usos
como encapsulacion, catélisis, refuerzo de

materiales, entre otros (Duque et al. 2012).

REVISION BIBLIOGRAFICA

La ventaja importante del electrospinning es
que permite la produccion de fibras muy
finas (nandmetros), a traveés de un proceso
simple, las cuales poseen como caracteristica
principal que abarcan grandes superficies
con poco volumen y por lo mismo tienen
versatilidad de usos y propiedades
mecanicas superiores.

Las nanofibras, definidas como fibras que

poseen como maximo una dimension de 100



nm, son utilizadas actualmente en muchas
areas tales como: liberacion de farmacos,
recubrimiento  de  tejidos, implantes,
ingenieria de tejidos, biosensores, baterias de
litio, wvestimentas de seguridad, etc
(Supaphol et al., 2011).

Estas aplicaciones estan basadas en sus
caracteristicas Unicas como: area superficial
muy grande respecto al volumen,
flexibilidad, porosidad entre fibras y la
posibilidad de generar fibras porosas.

El area biomédica es una de las areas con
mayores posibilidades de aplicacion de estas
nanofibras, las cuales ya sido utilizadas
como filtros, material proyectivo,
aplicaciones eléctricas y oOpticas, sensores,
formacion de tejidos sintéticos y como
vehiculos de diferentes farmacos (Agarwal
et al., 2008).

La ingenieria de tejidos, es un area
interdisciplinaria que involucra

conocimiento de medicina, biologia,
ingenieria y ciencia de los materiales (Frenot
et al. 2003). La ingenieria de tejidos usa
andamios poliméricos para proveer soporte a
las células de manera que éstas generen una
nueva matriz extracelular (MEC), sin
provocar respuesta inmunoldgica, la cual ha
sido destruida por alguna enfermedad, lesién

o0 efecto congenito.

La MEC natural, compuesta de proteinas y
glicosaminoglicanos (GAGs) que son
polimeros carbohidratados, forman parte de
diferentes tejidos generando una malla de
soporte  alrededor de las  células
entregandoles anclaje (Agarwal et al., 2008).
La técnica de electrospinning genera
matrices porosas 3D de polimeros que estan
libremente conectadas pudiendo imitar la
estructura de la MEC, haciendo que esta
técnica sea muy utilizable en la ingenieria de
tejidos. La arquitectura de los andamios es
otro factor muy importante ya que afecta las
uniones celulares (Fig.1).

Micropore Scaffold| | Microfiber Scaffold | | Nanofiber Scaffold

Fig. 1. Arquitectura de diferentes andamios
poliméricos y como es afectada la union y

diseminacion celular (Zhu and Chen, 2013).

Las células unidas a los andamios con
arquitectura de microescala tienden a
aplastarse y extenderse como si estuvieran

siendo cultivadas en una superficie plana.



Los andamios con arquitectura de
nanoescala poseen mayor superficie para
absorber proteinas y presentan mayores
lugares de union a los receptores de
membrana (Agarwal et al., 2008). De esta
manera las proteinas absorbidas pueden
cambiar su conformacidn al ser expuestas a
lugares de unidn adicionales, lo cual genera
una ventaja en la generacion de tejidos sobre
la arquitectura de microescala (Agarwal et
al., 2008).

La técnica de electrospinning tiene una
conformacién muy simple Fig. 2, la cual que
consta de una jeringa (a) conectada a una
bomba de flujo (b), una fuente de poder (c)
que le suministra carga al sistema y un
colector (plano o rotatorio) (d) donde se
depositan las fibras.

La forma en que estos elementos se
conjugan y funcionan es mas compleja ya
que interactuan varias fuerzas, como la
fuerzas de coulomb y la repulsion
electrostatica de las cargas (Garg and
Bowlin, 2011).

Collector

(d)

Syringe Polymer solution
(a) Spinneret
+

— Fibers
(C) High Voltage

Fig. 2. Componentes de un equipo de
electrospinnig: jeringa con solucién
polimérica, bomba de flujo, fuente de poder
y colector (Zhu and Chen, 2013).

Asi, la bomba de flujo ejerce presion sobre
la solucién polimérica para ser eyectada, la
fuente de poder le suministra carga eléctrica
a esta solucion rompiendo la tension
superficial del liquido y pudiendo asi ser
posteriormente elongado en forma de fibras
que son depositadas en el colector el cual se
ubica a una distancia determinada. En el
proceso de formacion de fibras el solvente se
evapora mientras el jet de polimero formado
fluye en la direccion del campo eléctrico
hacia la placa colectora de fibras.

Para obtener fibras es preciso primero
considerar la concentracion limite de la
solucion polimérica para que esta tenga una
viscosidad  Optima que permita el
electrohilado del polimero. Esto dado que
para que se produzca la salida del chorro de

solucion (jet) primero deben interactuar las



fuerzas de repulsion de cargas y fuerzas de
coulomb generadas por el suministro de
energia entregado por la fuente de poder,
para ordenar las cargas de la solucion de
manera que pasen de una forma esférica a un
cono con un angulo mayor a 49,3° como se
ilustra en la Fig.3. Cuando esto se logra se
vence la tension superficial del polimero y
finalmente es eyectado el jet (Garg and
Bowlin, 2011).

V<Ve \>Ve

A 4

V=0
&

Fig. 3. Cambios en la gota de solucién
polimérica al aplicar voltaje (Garg y Bowlin,
2011).

La elongacion del jet para la formacion de
fibras depende de varios factores. Deitzel et
al., una forma de ejemplificarlo es
considerar el jet a un cilindro el cual hay que
llenar. Al poseer una solucién de alta
viscosidad a la cual no le aplico la suficiente
velocidad de flujo, el radio del jet disminuird
rapidamente (Garg and Bowlin, 2011). Por el
contrario si tengo una solucion con
viscosidad baja y un alto flujo el radio del jet
disminuird lentamente. Esto se visualiza en

la siguiente ecuacion (fig. 4):
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Fig. 4. Relacion volumen radio del jet. A:
superficie del area del volumen cilindrico, V:
volumen y R: radio del jet (Garg y Bowlin,
2011).

Segun lo anterior es posible concluir que la
aceleracion es directamente proporcional al
nivel de carga de la masa. Si aumenta el
radio del jet la aceleracion del fluido

disminuira (fig. 5).

=t

Fig. 5. Ecuacion de aceleracion.
a: aceleracion, E: fuerza del campo eléctrico,
qg: carga aplicada y m: masa del elemento

volumen (Garg and Bowlin, 2011).

Por otro lado, el jet eyectado es sujeto a
variadas fuerzas con efectos opuestos, como
resultado pueden ocurrir inestabilidades que
Estas

se manifiestan en ramificaciones.

ramificaciones  ocurren  cuando  hay
soluciones muy concentradas y viscosas 0
cargas eléctricas muy altas debido a cambios
en la forma y carga por area del jet dado por
la elongacion y la evaporacion del solvente

lo que provoca cambios en el balance entre



tension superficial y las fuerzas eléctricas
generando un jet inestable.

Esta inestabilidad a veces es buscada debido
del

polimero, proceso denominado electrospray.

a que permite formar particulas
La repulsion electrostatica de las cargas
tienden a aumentar y la tension superficial
tiende a reducir el area total de la superficie
del jet, por lo que el jet se rompe en
particulas, las cuales presentan un area
superficial de forma esférica fendmeno
conocido como inestabilidad de Rayleigh.
(Garg y Bowlin, 2011).

Al llegar las fibras al colector la tasa
solidificacion depende de la distancia del
colector a la punta de la jeringa, campo
electrostatico y la concentracion del
polimero (Garg y Bowlin, 2011).

Los parametros mas influyentes en la
formacion de fibras se muestran en la tabla

1:

Parametro Caracteristica que aporta
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Concentracion A Dificulta el paso de la

de la soluciéon  solucion a través del capilar

de polimero W Particulas
Voltaje AN Fibras gruesas, distorsion
del flujo y aparicion de cuentas
W Poco impulso para la llegada
de la solucién al colector
Velocidad de A\ Fibras mas gruesas, cuentas
flujo de mayores tamafios
W Mayor tiempo de evaporacion
del solvente. Fibras sin defectos
Distancia A Fibras pueden romperse
(aguja al debido a su propio peso. Mayor
colector) estiramiento de la solucion.

Fibras delgadas.
A O ¥ Aparicion de defectos
(cuentas) en las fibras
W Poco tiempo para la
evaporacion del solvente por lo
tanto las fibras llegan himedas
al colector.
Tabla 1. Efecto de los distintos parametros
que afectan la formacion de las fibras
poliméricas usando electrospinning
(Duque et al., 2013).

A continuacién se describen los parametros
principales involucrados en la formacién de

fibras por la técnica de electrospinning:



Concentracion del polimero: Influye tanto
la viscosidad (fluidez) como la tension o
fuerzas cohesivas entre las moléculas de la
solucion. La formacion de fibras a través del
electrospinning  estd basado en un
elongamiento uniaxial del flujo eyectado.
Asi, a concentraciones muy bajas el flujo no
posee suficiente fuerza para soportar las
cargas eléctricas y por lo tanto se rompe en
esferas pequefias. Todo lo contrario cuando
aumenta la concentracion, la morfologia de
los productos obtenidos cambia a fibras con
esferas. Al aumentar més la concentracion se
Asi,

altas

producen  fibras  homogéneas.

concentraciones excesivamente
interrumpen el flujo de la solucion, ya que la
viscosidad aumenta demasiado, haciéndose
dificil el paso de polimero a través del
capilar. Con un rango Optimo de
concentracion segun el polimero se pueden
obtener fibras de diametro uniformes, las
cuales aumentan su didmetro al aumentar su
concentracion (Supaphol et al., 2011).

Voltaje: El diametro de la fibra puede ser
controlado a traves del voltaje aplicado, sin
embargo los resultados cambian
enormemente segun el o los polimeros
utilizados. La fuerza del campo eléctrico
aplicado controla el didmetro de las fibras,
desde micrometros a nanometros. Un voltaje

inadecuado puede provocar defectos en las
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fibras formadas o incluso en la formacion
del flujo. Hay varios estudios que muestran
que hay una rango Optimo de voltaje para
cada sistema polimero-solvente, uno de los
requisitos que debe cumplir este Gltimo es
poseer una concentracion suficientemente
alta que permita el alargamiento del
polimero pero a su vez no tan alta para que
prevenga el movimiento que provoca el
campo eléctrico. Frenot y Chronakis, 2003
reportaron que el voltaje afecta la morfologia
de las fibras formadas a macroescala, las
que pueden resultar en estructuras esféricas
heterogéneas o 3D (Supaphol et al., 2011).

Velocidad de flujo: Tiene un impacto en el
tamafio de las fibras y puede modificar la
porosidad y geometria de éstas. A
velocidades de flujo altas se pueden observar
formaciones de

varias esferas,

probablemente asociada a un ‘“secado”
inadecuado del flujo, antes de que éste llegue
al colector. Ademés, un secado ineficiente
puede generar la formacién de fibras planas
0 tipo cintas (Supaphol et al., 2011).

Distancia del capilar con el colector: este
pardmetro influye en el tamafio de la fibra,
ya que, disminuye a medida que la distancia
entre la punta del capilar y el colector
aumenta. Ademas, hay cambios
morfoldgicos cuando disminuye la distancia

entre la punta del capilar y el sustrato,



apareciendo la formacion de esferas o la
aglutinacion de las fibras adyacentes, lo que
se explicaria por un secado inadecuado de la

fibra del polimero (Supaphol et al., 2011).

Electrospinning coaxial o core-shell

Es una modificacion o ampliacion de la
técnica convencional que ha permitido

electrohilar  simultdneamente  diferentes
polimeros dentro de una estructura formada
por un ndcleo central (core) y una corteza o
cubierta (shell) de micro o nanofibras lo que
lo ha convertido en una de las mejores

opciones para la obtencion de fibras con

elementos de diferente naturaleza. Esta
variante del electrospinning utiliza los
mismos  principios que la  técnica

convencional pero se basa en una boquilla
pequefia dentro de otra méas grande que
resulta en una estructura de nanofibras con

morfologia core-shell (Fig 6).

B
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Fig. 6. Electrospinning coaxial. A) Sistema
de boquillas del sistema coaxial, donde
existe un nucleo (core) y una corteza (Shell).
B) Vista aumentada de las fibras co-
electrohiladas (Duque et al. 2013).

En este tipo de sistemas, diferentes drogas y
proteinas pueden ser incorporadas en el
nucleo protegidas por la cubierta que puede
ser de un polimero mas estable
mecanicamente o0 en su efecto menos
degradable. Las fibras con morfologia core-
shell afiaden una capa adicional sobre la
velocidad de liberacion del farmaco, lo que
permite un mayor control y la obtencién de
un perfil de liberacion sostenido (Duque et
al. 2013).

El electrospinning coaxial permite aun
mayor versatilidad debido a que la solucién
que forma el nacleo no necesariamente debe
tener las propiedades dieléctricas para
someterse al proceso de electrohilado, la
solucion que actia como corteza puede
servir como Vvehiculo de esa solucion

principal permitiendo encapsular farmacos



de diferente naturaleza y con diversas
caracteristicas. De igual forma es posible
fabricar fibras huecas por medio de esta

configuracién (Duque et al. 2013).

HIPOTESIS

Alginato podra ser utilizados como core y
shell
y/o

policaprolactona como para la

preparacion de micro nanofibras
electrohiladas con morfologia core-shell. Se
espera que la variacion de los pardmetros
como voltaje aplicado, velocidad de flujo y
concentracion de la solucion polimérica
modulen la morfologia final de las fibras

obtenidas.

OBJETIVO GENERAL

Generar un protocolo de uso para la
obtencion de micro y/o nanofibras con
morfologia core-shell a base de alginato
(ALG) como core y policaprolactona (PCL)
shell

electrospinning coaxial.

como mediante la técnica de

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Generar un protocolo para la obtencion de
fibras y fibras core-shell.

2. Obtener
morfologia core-shell usando ALG y PCL

micro y/o nanofibras con

mediante electrospinning.
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3. Evaluar el efecto de voltaje aplicado,
velocidad de flujo y la concentracion en
la obtencion de las fibras con morfologia
core-shell mediante microscopia
electrénica de barrido usando ALG vy
PCL.

4. Conocer la morfologia de las peliculas
electrohiladas compuestas de ALG vy

PCL.

MATERIALES Y METODOS

Para obtener el protocolo se utilizd6 como
polimero referencial la polivinilpirrolidona
(PVP) 6% y 11% para la formacion de fibras
Unicas. Ademas, se utilizaron mezclas con
colorantes Violeta Cristal (CV) (0,2% p/v) y
Naranjo Metilo (MO)(2% p/v) en las fibras
core-shell.

Se usé poli e-caprolactona (PCL) 12%, con
diferentes  solventes

cloroformo (CF), dimetilacetamida (DMAC)

como:  acetona,
y tetrahidrofurano (THF) con el fin de
encontrar el o los solventes mas adecuados
(co-solvencia) operativamente. Por otro lado,
se utilizo (ALG)

(Aldrich®) de mediana viscosidad.

Para la

alginato comercial

preparacion de las fibras
electrohiladas se utiliz6 un instrumento de
electrospinning marca Fluidnatek® modelo

eStretching LE-10.



Finalmente, para el estudio de didmetro de
las fibras se utilizd el programa ImageJ con

el pugin DiameterJ.

RESULTADOS

Como una primera actividad de
aproximacion al funcionamiento del equipo
Fluidnatek® modelo eStretching LE-10 y la
generacion de un protocolo de uso para la
obtencion de fibras se utilizd el polimero
polivinilpirrolidona (PVP). Se prepararon
fibras dnicas utilizando dos soluciones
poliméricas de PVP de concentraciones de 6
y 11% pl/v, ademas se modificaron los
parametros de distancia: 12 - 20 cm,
velocidad de flujo: 800 — 1000 ul/h y Voltaje
aplicado: 8 — 10 kV. En todos esos rangos se
logr6  formar  fibras  comprobando
experimentalmente en nuestro laboratorio lo
descrito en la bibliografia sobre la facilidad

de electrohilar PVP (fig. 7).
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Fig. 7. Imagenes SEM de fibras de PVP
micro y nanoelectrohiladas. A) Nanofibras
de PVP obtenidas a 6%, B) Microfibras de

PVP obtenidas a 11%.

Adicionalmente, con el objeto de ilustrar la
formacion de de fibras con morfologia core-
shell y la formacion de particulas se utilizo
PVP 6 %p/v y dos colorantes, los cuales
fueron incorporados a las soluciones de
polimeros. Para esto a la solucion de PVP
6% se mezcld con el colorante naranjo de
metilo como shell y a una solucién de

alginato con el colorante cristal violeta como



core. Para este ensayo se utiliz6 parametros
similares a los descritos en la bibliografia
para morfologia core-shell con PVP, los
cuales fueron: velocidad Shell: 1000 pl/h,
velocidad Core: 200 pl/h, voltaje: 10 kV vy
Distancia: 20 cm), obteniendo fibras y

particulas (fig. 8).
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Fig. 8. Imagenes SEM de fibras core shell y
particulas ALG — PVP 6%

La figura 9 demuestra la naturaleza interna
del core de la fibra de PVP con morfologia
core-shell, es posible apreciar claramente el
flujo de la solucion de alginato mezclado
con el colorante cristal violeta mediante
SEM.
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Fig. 9.
ALG-PVP 6% donde se muestra claramente
el interior de alginato y la cobertura de PVP.
Por otro lado, modificando los diversos
pardmetros que controlan la técnica de
electrospinning fue posible obtener fibras de
PVP con diferentes “errores” morfoldgicos,
los cuales son descritos como:
e Cuentas: son englobamientos de las
fibras.
e Fibras humedas: es cuando el solvente
no alcanzo a evaporarse completamente.
e Presencia de particulas: las cuales

pueden ser deseadas o0 no.
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Fig. 10. Imagenes SEM de defectos comunes
en la formacion de fibras. A) Cuentas, B)

Fibras himedas y C) Particulas

Para corroborar la existencia del core, en las
morfologias de fibras core-shell, como un
centro que permite el flujo interno de
posibles moléculas, las cuales pueden estar
contenidas en la solucidon polimérica en la
fibra con morfologia core-shell, se procedio
a generar fibras huecas por electrospinning
coaxial usando PVP como cubierta
utilizando aire durante el proceso de
electrospinning. El resultado de las
morfologias obtenidas mediante SEM se

observan en la figura 11.

E—— O
HV mag O | det | H WD 1um

5.00 kV |80 000 x |[ETD |3.73 Hollow PVP 6%

Fig. 11. Imagen SEM de fibra PVP 6%

hueca.

De los  diferentes resultados vy
aproximaciones de uso del equipo
Fluidnatek® modelo eStretching LE-10 se
gener0 el protocolo de uso del equipo, las

condiciones de trabajo y del operario y el



uso del sistema de visualizacion del cono de

Taylor (ver anexo 1).

Como el objetivo era obtener fibras core-
shell de PCL, se procedié a formar fibras
Unicas de PCL para tener rangos de
referencia al momento de hacer las fibras
core-shell. Como el PCL es un polimero
solido a temperatura ambiente en general es
utilizado como una variante de la técnica de
electrospinning en la cual se utiliza calor y
alcanzar la temperatura de fusion del
polimero a utilizar durante el proceso de
formacion de fibras denominado melt-
electrospinnig.

Dado las caracteristicas quimicas de PCL se
utilizaron diferentes solventes que nos
permitieran mantener el PCL en estado de
facilidad

fibras

solucion, proporcionaran

operacional como también sin
defectos y fibras uniformes en diametro. Los
solventes utilizados fueron acetona (fig. 12),
acetona-DMACc (fig. 13), CF-DMACc (fig. 14)

y THF (fig. 15), respectivamente.
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Fig. 12. Imagenes SEM de fibras de PCL en

acetona a 12% p/v.

acetona-DMACc a 12 % plv.
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Fig. 14. Imagenes SEM de fibras de PCL en
CF-DMAc a 12 % plv.

Fig. 15. Iméagenes SEM de fibras de PCL
usando solucion de PCL en THF a 12 % plv.

Del analisis morfologico mediante SEM es
posible demostrar que en todos los casos
obtuvimos fibras pero con CF-DMAc y THF
hubo mayor facilidad operacional ya que no

se observo solidificacion en la punta de la
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jeringa al aplicar el voltaje necesario para
que ocurra la formacion del cono de Taylor
cargado y la posterior eyeccion de la
solucion continua (jet) previo a la formacién
de fibras usando el PCL. De lo anterior se
procedié a seleccionar estos solventes para

realizar las fibras con morfologia core-shell.

En la figura 16 muestra la formacion de
fibras con morfologia core-shell a base de
ALG-PCL utilizando mezclas de solventes o
co-solvencia para mejorar la disolucién del
polimero de ambos polimeros utilizados al
variar el parametro voltaje de 13 hasta 16
Kv. En general para la formacion de fibras
de ALG-PCL se utilizaron las siguientes
Velocidad
Shell: 2000 pl/h, Velocidad Core: 1000 pl/h,
Distancia: 16 cm y Voltaje: 13-16kV (fig.
16)

condiciones  experimentales:
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Fig. 16. Imagenes SEM de fibras core-shell
de ALG-PCL disueltas en CF/DMAc
utilizando diferentes voltajes. A) 13 volt, B)
14 volt, C) 15 volt y D) 16 volt

Una vez formadas las fibras se estudio de
didmetro la variacion del diametro de las
fibras ALG-PCL en funcion del voltaje
aplicado (Gréfico 1). La variacién fue
siempre en el orden de los micrémetros,
alcanzando el mayor diametro de las fibras
de 16 um con un voltaje de 14, es posible
apreciar que a voltajes 15 y 16 se obtuvo

fibras con didmetros del orden de los 7 um.



Diametro fibras Core-Shell ALG/
PCL(Clor/DMACc) al aumentar el voltaje
aplicado
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Grafico 1. Variacién del diametro de las
fibras de ALG-PCL en co-solvencia al variar
en voltaje durante el proceso de

electrospinning.

Cuando se prepararon fibras de ALG-PCL
usando THF como Udnico solvente se
procedié a estudiar todos los pardmetros
involucrados  en el proceso  de

electrospinning. Los rangos de los
parametros experimentales fueron:

Velocidad Shell: 200 - 3500 pl/h, Velocidad
Core: 20 - 1000 pl/h, Distancia: 10 - 16 cm y
Voltaje: 12 -16 kV. Luego, se estudio el
efecto de la variacion de los parametros tales
como: diametro de las fibras comprobando
por ejemplo que a una misma velocidad y
voltaje al aumentar la distancia, la fibra se
elongard mucho mas obteniendo diametros

del orden de las nanofibras (Gréfico 2).
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Diametro fibras Core-Shell ALG/PCL(THF)
al aumentar la distancia
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Grafico 2. Variacién del diametro de las
fibras de ALG-PCL al variar la distancia
durante el proceso de electrospinning.

Por el contrario, al disminuir la distancia se
observd que la aparicion de defectos
aumenta presentandose como fibras humedas

y cuentas (fig. 17).

i
10.0 0 | PCL F)-Alg4

Fig. 17. Imagenes SEM de fibras core-shell
de ALG-PCL 12% plv, al variar el paréatro de
velocidad Shell: 2000 pl/h, Velocidad Core:
100 pl/h, Voltaje: 15 kV y Distancia: 10 cm



Por otro lado, al variar el parametro de
velocidad de flujo del polimero durante el
proceso de electrospinning, comprobamos
que al llevar la velocidad a extremos (muy
lenta 200 pl/h o muy rapida 3500 ul/h) se
obtienen didmetros de fibras del orden nano
y micrométricos (Grafico 3). A velocidades
de flujo muy altas el sistema no alcanza una
elongacion correcta y por ende la
evaporacion del solvente, con lo cual la
formacion de fibras disminuye y se observan
la aparicion de defectos morfolégicos (fig.

18).

Diametro fibras Core-Shell ALG/PCL(THF)
al aumentar la velocidad del shell
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Graéfico 3. Variacién del diametro de las
fibras de ALG-PCL al variar la velocidad de

flujo durante el proceso de electrospinning.
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Fig. 18. Imagenes SEM de fibras core-shell
de fibras ALG-PCL 12% p/v. Velocidad
Shell: 3500 pl/h, Velocidad Core: 1000 pl/h,
Voltaje: 16 kV y Distancia: 10 cm.

A esta misma velocidad al aumentar la
distancia se pueden corregir estos defectos y

lograr formacion de fibras continuas como

se muestra en la fig. 19.

Fig. 19. Imagenes SEM de fibras core-shell
de fibras ALG-PCL 12% p/v. Velocidad:
3200 pl/h, Velocidad Core: 1000 pl/h,
Voltaje: 16 kV y Distancia: 16 cm



Con el objetivo de comprobar el efecto de
los pardmetros en la formacion de fibras se
compararon los didmetros con las fibras
obtenidas inicialmente con la co-solvencia,
uso de dos solventes simultdneamente en un
sistema de solucién, se comprob6 que a los
mismos voltajes fue posible obtener fibras
nano y micrométricas. Por lo tanto, el rango
de voltaje con el que se trabajo es un voltaje
conocido donde se obtienen fibras (grafico

4)

Diametro fibras Core-Shell ALG/PCL(THF)
al aumentar el voltaje aplicado

Didmetro (um)

e
=

0,001
12 15 15 15 15 15 16 16

Voltaje (Kv)

Gréfico 4. Variacion del didmetro de las
fibras de ALG-PCL al variar el voltaje
aplicado durante el proceso de

electrospinning.

DISCUSION
Se realizd un primer acercamiento exitoso a
la técnica de electrospining, la cual nos
permitid conocer los diferentes parametros
involucrados en la formacion de fibras

electrohiladas a base de polimeros. Los
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parametros que se pueden considerar para
formar micro o nanofibras poliméricas son
muchos,

sin embargo en la presente

Memoria de titulo se evaluaron los mas
importantes. La formacion de fibras con
tamafios nano y micrométricos de PCL en
solucion fue un gran desafio debido a la
dificultad experimental de solidificacion del
cono de Taylor al trabajar a temperatura por
debajo de la temperatura de fusién de PCL.
Se pudo comprobar que de las aparte de las
variables propias de la técnica es posible
manejar otras variables como temperatura
(ambiental y de la solucion) y humedad. A
su vez, el uso de PVP en la formacion de
fibras result6 ser un polimero muy adecuado
y facil de nano y/o micro-electrohilar y una
muy buena opcion para utilizarlas en
experiencias futuras con distintas
aplicaciones.

La técnica de electrospinning es bastante
simple y manejando los pardmetros se
pueden obtener fibras o particulas con
diferentes caracteristicas y propiedades, por
lo mismo se vuelve una técnica muy versatil
y simple.

CONCLUSIONES

Se generd un protocolo de uso para fibras
unicas y core-shell

eStretching LE-10; Fluidnatek®.

para el equipo



Se generaron fibras core-shell de ALG/PCL

12% utilizando CF/DMAc como un sistema

de co-solvencia y THF como solvente unico.

Se demostrd el efecto de la variacion de los

parametros: velocidad de flujo,

concentracion, distancia y voltaje en el

tamanio de la fibra y comprobamos que:
a. La concentracion de la solucion de
polimero es clave para obtener fibras o
particulas mediante electrospinning —
electrospray, respectivamente. Asi, fue
posible conocer que para PCL al 10% es
la concentracion limite.

b. La seleccion adecuada de los parametros
velocidad, distancia y voltaje permite la
obtencion de fibras nanométricas o

micrométricas.

Finalmente, se comprob6 que PVP genera

fibras micrométricas y en cambio PCL fibras

nanométricas y micrométricas, lo cual esta
en concordancia con lo reportado en

literatura.
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ANEXO 1: PROTOCOLO DE USO DEL EQUIPO FLUIDNATEK® MODELO

ESTRETCHING LE-10

Condiciones de Trabajo v del Operario:

Utilizar guantes para no contaminar tanto la muestra y disminuir el riesgo de recibir una
descarga de voltaje.

Acondicionar la sala de electrospinning: Calefaccionar la sala de electrosppinig a la
temperatura adecuada para que el polimero se mantenga en estado liquido y verificar el
porcentaje de humedad.

Asegurarse de que la solucion de polimero se encuentre en las condiciones mencionadas u
otras de ser necesaria.

Siempre verificar que las piezas del equipo estén limpias y libres de residuos para que
permitan un flujo continuo

Siempre colocar una lamina de aluminium foil en el colector plano u rotatorio.

Ajustar la distancia de trabajo del colector.

Siempre utilizar Jeringas del tipo Luer Lock (que se atornillan)

Cebar con el solvente de la solucion de polimero, al terminar para eliminar los residuos
que pueden tapar los conductos del equipo electrospinning.

Uso del Equipo de Electrospinning LE-10:

~

Preparar las Jeringas (5 6 10 ml) con la solucién de polimero.

Colocarlas el porta jeringa del equipo LE-10 asegurando bien las jeringas, tanto al Nozzle
equipo como a las mangueras.

Hacer fluir un poco de solucion para que todo el sistema de mangueras quede
completamente con solucion (sin burbujas). Esto evita esperar demasiado la salida de la
solucion de nanofibras.

Una vez puesto la ldmina de aluminium foil en el colector plano. Es posible ademas
colocar (sobre el aluminio) algun receptor para las fibras como: portaobjeto, aluminio
mas pequerfio, cubreobjeto, etc. Esto facilita el analisis in situ por microscopia 6ptica u
SEM y en duplicado del material nanoelectrohilado.

Verificar la posicién de la llave del Modo de Seguridad ubicada en el Panel trasero del
equipo LE-10. Ajustarla a la condicion de Modo seguro de trabajo o no, segun se
requiera. Modo sequro: Posicion ON en posicién Vertical. Si la llave se torna a la
derecha en posicion horizontal OFF se encuentra en Modo no seguro!.

Encender el equipo desde el boton de encendido ON/OFF ubicado en Panel trasero.
Encender el equipo desde el boton de encendido ON ubicado en Panel de Control.
Revisar y ajustar los parametros de electrosspinnig del Panel de control y Touch Screen:
diametro de las jeringas, velocidad de flujo, votaje, etc.

Encender el ventilador del equipo LE-10 s6lo si es necesario segun protocolo. Este podria
facilitar la solidificacion de la muestra en la zona de eyeccion.
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10. Para detener el experimento se debe detener el flujo y bajar el voltaje a 0 desde el Panel
de Control delantero “FLUIDNATEK LE-10. Software”. Luego se puede proceder a
apagar el equipo desde el switch trasero.

11. En caso de emergencia se debe presionar el boton rojo marcado como “emergency stop”
el cual detiene inmediatamente el equipo y todos sus procesos. Para volver a usar se debe
girar el boton rojo para que vuelva a su posicion inicial y prender nuevamente el equipo.

Uso del Sistema de visualizacion del Cono de Taylor:

=

Abrir el programa Ueye cockpit. Iniciar siempre en Expert mode.

Posicionar la camara USB en direccion de la salida del flujo. La camara USB debe estar
previamente conectada al PC.

Colocar y ajustarlos lentes apropiados para visualizar el cono de Taylor

El foco de la imagen se consigue ajustando los anillos (rings) de los aumentos respectivos.
Para abrir la camara y comenzar la vizualizacion se debe hacer click en “open camera”
Para sacar una foto hacer click en la imagen del disket “save image”

Para grabar un video hacer click en la imagen de cinta de video “record video sequence”,
seleccionar ubicacion del video y click en “create”.

no

No ok ow
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