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T~ Introduccion: El Hueso
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« Dinamico <«  Orgénica (25%)
e Mineralizado » Fibras colagenas
. i * Proteinas no
. ?;aesri:/lgljlglzado - colagénicas
* Agua (5-8%)

* Inorganica (60-70%)
)’ > » Biominerales: Ca, P,

— > | » Osteoblastos
» Osteoclastos
» Osteocitos

» Locomocion

e Capacidad de carga
» Cubierta protectora
» Metabolica
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Remodelacion continua
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Introduccion: Implantes m
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* Envejecimiento
» Accidentes

mmdll Solucion

;. Qué material puede ser

Kufiaca
(Clbie
Y radio)

L]
. . implantando?
(L) e o
Q = ® =
2 2 © c >
= c .2 e}
= 7] c 5= £
: g : > =
&G .. -
El Hombre Q  ® ®
. ; 2 o =
de Kennewick” © o 8 s 2 4 S T 5 8 © £
c 3 . a 2 . 0
— o o 2 £ S ® o 3 = £
@ 2 2 g I = Z 2 5 2 0 =
= G O e « & © s o v

600-300 aC

1829

7000 aC Y E— 1984
Oro Plata Acero Acero Aleacion  Aleacion
Plomo Inoxidable de Co de Ti

Platino




A

Introduccion: Implantes

Caracteristicas

¢ Composicion quimica

* Energia Superficial

» Concentraciones idnicas
« Contaminacion

Procesos

e Cicatrizacion
e Interface Célula-
Material

« Oseointegracion

* Encapsulamiento

» Hipersensibilidad

» Lesiones en la Piel

» Aflojamiento aséptico
 Liberacion de iones
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Introducuon

Biofuncionalizacidon de superficies para la reparacion y regeneracion de

tejido

Al. Materiales ':>

*PLA 70/30
PMMA
*Citosan

e B

oc.p. Ti

+CoCr
*TIHfND

Sintesis de

Péptidos

LRegeneracic’)n Osea |

*Regeneracion Nerviosa
«Cardiovascular

A2. Biofuncionalizacion

*Proceso de Seleccion
*Modificacion Topografica

» Topografica
e Quimica
e Mecanica

« Regeneracion Osea
* Regeneracion Nerviosa
» Cardiovascular
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Introduccion:

Aleacion de CoCr Comercialmente aprobada por American
« ASTM E1537 —) | Society for Testing Materials para
aplicaciones biomédicas

‘Aleacién de Ti . —
*Desarrollada en el grupo de investigacion
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Introducmon

¢, Qué aporta este estudio a los procesos de modificaciones biomiméticas
actuales?

Caracterizacion

» Respuesta celular

Caracterizacion y optimizacion

» Modificacién biomimética

» Activacion

» Silanizacion

* Inmovilizacion de biomoléculas
» Respuesta celular
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Objetivo General

eCaracterizar y optimizar el proceso de
modificacion biomimética de dos superficies
metalicas (aleacion de CoCr ASTM F1537 vy
TiINbHf), para mejorar la regeneracion de tejido

0seo alrededor del implante.
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ObjetIVOS

Objetivos Especificos

eCaracterizar el proceso de activacion, en términos de
concentracion de grupos OH-, grado de limpieza y composicion
guimica de la capa de oxidos.

sEvaluar el proceso de silanizacion y seleccionar el mejor silano en
funcion del porcentaje de Si adherido y su estabilidad.

*Optimizar el proceso de inmovilizacion de biomoléculas, en
téerminos de porcentaje de peéptido adherido y estabilidad del
enlace quimico .

Validar el proceso de biofuncionalizacion efectuado, evaluando la
influencia del uso de secuencias peptidicas cortas, sobre la
respuesta celular.
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Técnicas
Utilizadas
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Metodologia: Técnicas de Caracterizacion

Interferometria de Luz
Blanca

' Angulo de Contacto

'Fluorescencia de Rayos X

, XPS

' ToF SIMS

Sustitucion del Complejo
de Zinc

' Espectofotometria
UV-visible

Microscopia Optica por
Fluorescencia

Fluorescencia
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Metodologia: Estrategia

Biofuncionalizacion

* Mejora la adhesion celular y por ende la oseointegracion.

» Ataque quimico

1.Limpiezay ,
Activacion * Plasma de oxigeno

S « CPTES
2.Silanizacion . gpTES

* APTES+Maleimido

« RGD

3.Inmobilizacion * FHRRIKA

de Biomoléculas * PHSRN
« RGD+FHRRIKA

* RGD+PHSRN

RGD

* En # moléculas ECM
* Integrinas

* Promueve adhesion
* Resp inespecifica

vrganoruncional

PHSRN

» En la fibronectina
* Integrina asP3,
» Resp especifica

FHRRIKA

« En sialoproteina de
hueso

* Heparinas
* Resp especifica




Metodologia: Biofuncionalizacion

Limpieza

-Rugosidad
-Mojabilidad

-Eliminacion de
carbono

-’—Interferometrl’a
-AC
-XPS
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Al. Limpieza y Activacion

Activacion

-Grupos OH-

|

Oxidos

-Modificacidn de
los 6xidos

-XPS
-ToF SIMS




Metodologia: Biofuncionalizacion

A3. Inmovilizacion B. Respuesta

A2. Silanizacion : ;
Silanizacio de biomolécula celular

_Mojabilidad

-Mojabilidad _Deteccion de la
-Enlace Si-O-Metal cisteina -Adhesion

- Estabilidad -Concentracion de
péptido

[—AC [—Microscopl'a optica
_XPS -Tincion con DAPI

-Espectroscopia de -SEM
uv
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. Limpleza y
Activacion

cido nitrico

. Silanizacion
GPTES
APTES +Ma

Inmayizacion
de biggf\\m;éculas




Sensibilidad superficial del XPS

h-v Rayos X: Mg Ko 1253.6 eV
Al Ko, 1486.6 eV

0.5-3nm

T

A

uperficie

1-10 um

5> Analisis de la superficie

l:> Muy sensible a contaminacion
y segregaciones superficiales

> Necesidad de ultra-alto vacio
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Sensibilidad Superficial del XPS

Probabilidad del electron
de alcanzar la superficie,
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Técnica de sustitucion del complejo de Zn
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Limpieza
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Control Plasma de oxigeno Acido r nltrlco
(CoCir) (PO) (AN)
Interferometria
Parametros PO AN
Rugosidad + 49 136 + 2.1 247 * 6.6
=5 + 59 37 + 04 55 + 2.7
Ry (NM) 16.0 + 14.0 17.2 + 2.3 30.4 + 7.9

/

 No intervendra en los resultados de cada uno de los
tratamientos

 Distribucion homogénea entre picos y valles
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Limpieza

Control Plasma de oxigeno Acido nitrico
(CoCir) (PO) (AN)

Angulo de contacto

Parametros

Mojabilidad AC (°)

ES (mN/m) 6.2 755 + 0.2 68.3 + 1.2

» Superficies mas hidrofilicas, debido a:
* Eliminacion de impurezas (limpieza)
» La incorporacion de grupos funcionales polares,
incrementa ES

SN




Limpieza

Control
(CoCir) (PO) (AN)

Plasma de oxigeno Acido nitrico

Enlace CoCr

C 1s =+, + =+
c1 c-H, cCantrobg 18 29
C

- A

(0223 N-O- 5 2 3

Pico

AL LR L

Y R
202 &0 bss 286 | o4 |22 2®0

- 292 I 290 I 288 286 I 284 I 2€|32
(C2+C3+C4)/c1 | "BRETTCB.22 | 0.24 Energia de Enlace (6V) /
R
» Disminucion de la contaminacion de carbono
 La ratio indica que ambos son eficientes en términos de remocion de C
/
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Activacion

g3

Grupos OH-

Yl +PO produce una mayor cantidad de oxigeno
* AN introduce una mayor cantidad de grupos hidroxilos
* AN posee una mejor relacion OH-/O% y mayor C,,,/nm?

——Nitrico

—glontrol
—rlashm
CoCr ‘ PO AN
Ols 42+2.3 | 56+0.4 | 49+0.3
02 1/5 A \g\o 10
@ll?‘m }[9 / 2%& 35
H,O - /8/ 9 4
OH 40> 1/27 1.33 3.38

0 . . . .

536 54 532 530 528

Energia de Enlace (eV)

T

/nm? F(control)
= =
i

Técnica de Sustitucion del
Complejo de Zinc en CoCr
/N
/ oH\

T

o BT8R

Normalizacion del.%%j*

527

528 529 530 531 532 533 534 535
Binding Energy (eV)
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e Liberacion de iones

e Resistencia a la
corrosion

Capa de Oxidos

CoCr PO AN
Cr2p 4+0.0 1+0.0 6+0.2
Cr 0.4 0.1 0.6
Cr,0, 3.6 0.9 54
Co?2p 3+0.2 16+0.2 3+0.0
Co 1.7 0 1.3
C0,0; y 1.3 16 1.7
Co,0,
Cr,0,/Co,0, 2.77 0.06 3.17
Metal j 30 0 21
Oxido 70 100 79

Discusion

*El espesor de la capa de Oxido aumenta
mayoritariamente con PO.

*E| PO 6xida mas facilmente el Co.

sLa relacion de 6xido varia para el caso del PO

*Con el AN se tiene una capa rica en Cr,O,4

Energia de Enlace (eV) ili
rgia de Enlace (@ Mantilinna et al (2004)
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Proceso de Oxidacion

Estudios anteriores

> OxidoCr - Contacto atmaosferico
> Oxido Co

Capa de dxido . . .

Capade txido  Co0: > coef difusion
enriquecidaen Cr

1, Capa de dxido . .
enfiquecidaen o Regiones sucesivas

} formadas de arriba

Capa de oxido interna

m [enriquecidaen Cr hacia abajo

CoCr

 Kitakami et al (1990):315°C, 30 seg

 Fowler et al (1998); oxidacion a 25°C
disminuye el contenido de Cr al aplicar de
1200 L de O,

La estructura de o6xido es consecuencia de
la competencia entre la preferencia para Cr
para oxidarse debido a su mayor potencial
de oxidacion y/o a la difusividad del Co.

Potenciales Redox (PR)

O3+ 2H" + 2e & H20 + O; 2,07v
Co®* +e & Co? 1,81v
C0203 + 6H* + 2e < 2Co?" + 3H,0 1,75v
Cr,07% + 14H" + 6e ¢ 2Cr** + 7TH.0 1,33v
Oz + 4H" + 4e © 2H,0 1,23v
2NO3™ + 10H" + 8e < N0 + 5H,0 1,17v
NO3™ + 4H" + 3e < NO + 2H,0 0,96 v
HNO3 + 2H" + 2e & HNO; + H20 0,93 v
HNO; + 7H" + 6e < NH4" + 2H,0 0,86 v
O2 + 2H" + 2e & H20- 0,68 v
Co®" + 2e & Co -0,28v
Cr+e ® Cr** -0,41v
Cr?* + 2e & Cr -0,74v
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Resumen de la Etapa de Limpieza y Activacion

v

Acido nitrico

Plasma de
oxigeno

* El PO mostr6 mayor capacidad para la remocién
del C1s.
 Ambos tratamientos son eficientes en términos de

limpieza (C2+C3+C4/C1)

Activacion

 EI AN el que introduce una mayor cantidad de
grupos hidroxilos en superficie, posee una mejor
relacion OH/O?y el mayor valor de C,,,/nm?

Capa de oxido

*El AN practicamente no modifica la naturaleza de
la capa de oOxidos superficiales y la misma esta
conformada mayoritariamente de Cr,O4
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™ Silanizacion: Organosilanos

CPTES

. GPTES
H |
Cg 21C O3SI C12H2505Si

y — X
il qb«b
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LO I
/ DMF
(@]
APTES MALEIMIDO
CoH>3NO5Si C11H10N206

APTES

O
’%/““/rMNH87;\&"§§;E

O

h o

APTES + MALEIMIDO

organofunmonal

Grupo

silicofuncional
(EtO=CH,CH,OH)
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Proceso de Silanizacion

Metal-OH

ﬂ base (B)

BH* + Metal-O-

ﬂ organosilano
| | ( O
@f@%@f%@fo

Et + Metal-O-Si
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ToF-SIMS — Time of Flight-Secondary
lon Mass Spectroscopy

+ SIMS 16 72 263
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greatest jaast Mass (Da)
damacge darnage Maszs spectrum of Metroprolol showing molecular and fragment peaks
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Resultados Silanizacion

A

MOjar de' NIVS . . ., iaind 4na
: * En el espectro positivo: Si*y Si-O* se
* En el espectro negativo: O-Si-O-, ClI-, CN y CON- bre

« La identificacibn de fragmentos de organosilanos,
confirmade la presencia de los mismos en la superficie.
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Resultados: Silanizacion

¢ AN  CPTES GPTES
- - atava vy

k‘_' ‘LLL/ i
¢ /H HCI
kr- 5 : . .—O
k‘-‘ Si-O-Mdta /’—]:‘Qv\\'\ £ a b) s
H—. choc,) 1 03 3 \%Lﬁ 6(3]) 8 8 18 i .

-0, \ \
t'l‘ 1080000 g R B —o~3i/\/CC| —0-si” >""0H
k“- e SRRAON &2 GonN e e
¢ i HOH i HCI
&T' T GmEewe
k“- Energia de Enlace (eV) 3000
k“i N1s
¢ PICOS  CoCr AN  CPTES GPTES AP+Ma Ve
kl" Cls 48+2.2 | 36+0.4 | 34+2.6 | 33+1.7 | 59+3.1 N o
¢ N1s 2403 | 4+03 | 2403 | 2+0.2 | 9+0.7 | ,(l)l\/\ 0 M
‘-‘\ Ols | 42+2.3 | 49+0.3 | 41+1.8 | 44+0.9 | 25+1.7 '\““/“H N> | Nc")'

—O-Si
¢ Si2s 0+0.0 | 0+0.0 | 3+0.3 | 2+0.1 | 7+0.5 /O o} > \0 m
kl—' cizp 0+0.0 | 0+0.0 | 2+0.1 | 0+0.0 | 0+0.0 0-Sie~ /N ©
2
¢ Cr2p 440.0 | 6+0.2 | 12+0.8 | 14+0.6 | 0+0.0 | I—O‘S'
S Co2p | 3+0.3 | 3+0.0 | 5+0.2 | 4+0.0 | 0+0.0 e
403 402 401 400 399 398 397 396 395

¢ Mo3d 1+0.0 | 2+0.0 | 1+0.0 | 1+0.0 | 0+0.0 Energia de Enlace (V)



Resultados: Estabilidad Térmica, Quimica y Mecanica de la Silanizacion

37°C

Agitacién constante Angu|0 de contacto

a 69.43 72:53 65,45
67,45 -
64.87
L / 64.10 60.50

2

< £ = =
UF @5 ¥ =5 =¥
O~ U" [o Mg ol ON
O = O SL g
bt L bt

Muestras

CPTES 42+3.2 3+0.4 49+3.6 3+0.4 2+0.3
CPTES 24 48+1.6 1+0.1 48+1.5 2+0.1 1+0.1
GPTES 41+3.8 2+0.3 55+4.1 2+0.3
GPTES 24 46+1.2 2+0.1 50+2.3 2+0.1
APTES Ma 59+3.7 10+0.6 24+1.5 7+0.5
APTES Ma 24 58+3.1 8+0.4 27+1.4 7+0.4
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Resumen de la Etapa de Silanizacion

Caracterizacion Fisica

 La silanizacion origina una modificacion en la
mojabilidad superficial de manera
homogénea sobre todas las superficies.

Caracterizacion Quimica

« Para la ratio O2/Si, el APTES+Ma arrojo los
mejores resultados.
» La ratio N2/Si fue <2, a causa de un proceso
W CPTES de polimerizacion.
 La efectividad de Ila silanizacion se ve
GPTES iy :
' afectada por la concentracion de silano y al

\/APTE8+|\/|a trabajar en un ambiente 100% anhidrido .

Estabilidad de los Silanos

» La modificacion de la mojabilidad superficial
efectuada por la silanizacion, se mantiene.

 Los tres silanos se han enlazado en las
superficie, en funcion de la estabilidad de los
enlaces de O-Si-O, Si-O-metal. No obstante
el menos estable fue CPTES

H
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Inmovilizacion de Biomoléculas: Péptidos

Aminoacidos
Grupo
Carboxilo
Terminal
O
Grupo
Terminal
R
Cadena
Lateral
Enlaces
Comtum Ac-CGG R G D S
o Tl R
H;@—é—N—(E—é-—N—(IJ—C—N—(II—C—-N—(l'}-C-—N—(II—C—N—(IZ— —-N—(l:—C—OH
Cha H H CH, H o, CH,
SH I%ZHZ ¢=0  OH
CH, OH
0 '!fH
Enlace Péptidico ¢—yx =N
NH;
lﬁH
Grupo Guanidina Hn—C—NH,
0
Grupo Carboxilicos &_on
0
. Il H
Grupo Amida  R;—C—N-R

Secuencias Peptidicas

NH oH
H H H
NH o o q_|0
- |
CHs
Ac-CGGRGDS
Férmula Quimica Ca4H40N10012S

HS N’ﬁrN\)J\ ':E ¢

.
H
~ H))L
&, Hi

HoN~ S NH HaN
Ac-CGGFHRRIKA

Formula Quimica Cs1Hg3zN19012S

FiN H/.)"N\_.J{

I Q N
o

CH

Ac-CGGPHSRN
Formula Quimica C33HsaN14012S

A

o




Inmovilizacion de Biomoléculas:

Estrategia

Enlace péptido-silano

Acetile\do=Ac H |
o aq
/ O (/ 9|_! H 9 vl I-
H3C CJI—HN—’—C—I"ﬁ (? cC—_ "-\—1‘
N\ HC ,: H ;o
- . | ; \. ," ,"
‘~H_S,H s S
¢ \ AN
Cisteina Glii Glis
a)
Cl
—O__ ?
o A&C—HN—’—C\R
H,C
|
SH

H AR AR AR




1~ Resultados: Inmovilizacion de Biomoléculas

Condiciones de ensayo

Muestra pH Tiempo

APTES+Ma 7 2h [~
GPTES 11 2h  |> Na,CO,

PBS

Caracterizacion Fisica

74.5

2] W&‘IB  Se observa la modificacién en
la mojabilidad de las superficies

EWGTS 610 651'6 59.8

4 con biomoléculas.
)' * +“ '+ * ¢ Se ha producido un enlace
IM | W ﬁ lw con la superficie?

9 O

Mojabilidad

73.4

GF
CoAF
CoGP

AP

GRP

o]

C

Cc
CoGRF
CoARF
CoARP

[a}

C

A A A
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Picos GPTES G+R G+F G+P G+RF G+RP
Cls 33+1.7 38+1.1 42427 33+1.0 39+1.9 47+3.1
N1s 2+0.2 3+0.4 8+0.7 3+0.1 7+0.6 5+0.3
Ols 44+0.9 43+1.8 37+1.4 | 46427 39+15 37+2.1
Si2s 2+0.1 0+0.0 0+0.0 0+0.0 0+0.0 0+0.0
S2p 0+0.0 1+0.1 140.1 140.3 140.2 3+0.4
Cr2p 14+0.6 0+0.0 140.1 0+0.0 140.0 0+0.0
Co2p 4+0.0 1140.2 8+0.7 13+0.7 10+0.9 6+0.4
Mo3d 140.0 4+0.2 3+0.1 4+0.3 3+0.1 2+0.1
Picos AP+Ma AM+R AM+F AM+P AM+RF AM+RP
Cls 50+3.1 | 50+2.3 | 48+1.7 | 46+2.1 47+3.6 45+1.9
N1s 9+0.7 6+0.4 6+0.2 6+0.5 6+0.4 6+0.4
Ols 25+1.7 | 32421 | 35+1.3 | 36+2.3 37+2.7 37+2.2
Si2s 740.5 0+0.0 0+0.0 0+0.0 0+0.0 0+0.0
S2p 0+0.0 5+0.2 5+0.3 5+0.5 4+0.3 5+0.4
Cr2p 0+0.0 1+0.0 0+0.0 0+0.0 0+0.0 0+0.0
Co2p 0+0.0 4+0.2 4+0.1 5+0.3 5+0.3 5+0.4
Mo3d 0+0.0 2+0.1 2+0.2 2+0.1 1+0.2 2+0.2

Resultados Inmovilizacidon de Biomoléculas

Oxido de Cr

~ | Z - :
[’\/ Y A e A !
250 =A TN |
4 / Z]UIII’TI '

Matinlinna et al (2004); el Cr,O; es el principal responsable del enlace Cr-O-Si




Resultados Inmovilizacion de Biomoléculas con GPTES

H AR AR AR AR

Picos GPTES G+R G+F G+P G+RF G+RP
Cls 33+1.7 | 38+1.1 42+2.7 33+1.0 39+1.9 47+3.1
c1 C=C, C-H 20.3 25.5 22.7 20.1 21.4 27.7
c2 C=0, C-OH, 7.0 7.2 10.5 6,9 9.0 10.3
C3 CH,O, C-S 2.4 2.3 3.8 2.0 3.5 3.4
Dipéptido
ca | COQLLEN. 3.3 3.0 5.0 4.0 5.1 5.6
Guanidina
N1s 2+0.2 3+0.4 8+0.7 3+0.1 7+0.6 5+0.3
N1 C=NH, C-N 0.9 0.8 0.5 1.0 0.6 1.5
Guanidina
N2 Amiida 1.1 2.2 75 2.0 6.4 3.5
Ols 44+0.9 | 43+1.8 37+1.4 | 46+2.7 39+1.5 37+2.1
02, CoO,
o1 MoQ,, 20.0 16.3 14.4 20.2 15.4 14.0
CrO; Cr,0,4
OH, COOH
02 i 15.9 17.6 16.8 18.4 16.8 15.2
Dipéptido
Cc=0, -C-0
03 ' 8.1 9.1 5.8 7.4 6.8 7.8
SO,

(=]

C4 y 02 Enlace Péptidico & nn

NH
C4 y N2 Grupo Guanidina pra— r!?l—r\n—(-,

C4 y 02 Grupo Carboxilicos &

[
1 OH
o
&

N2 Grupo Amida
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Resultados: Inmovilizacion de Biomoléculas con APTES+Ma

Picos AP+Ma AM+R AM+F AM+P AM+RF AM+RP
Cls 59+3.1 50+2.3 48+1.7 46+2.1 47+3.6 45+1.9
C1 C=C, C-H 30.4 310 28.8 25.8 27.3 25.2
Cc2 C=0, C-0OH, 19.5 13.0 13.0 13.8 14.1 14.4
CH,0O, C-S
C3 4.9 4.0 4.3 4.1 3.8 3.6
Grupo Imida
Dipéptido
c4 | COOH C-N, 42 2.0 1.9 23 1.8 1.8
Cc=0
Guanidina
N1s 9+0.7 6+0.4 6+0.2 6+0.5 6+0.4 6+0.4
N1 C=NH, C-N 0.0 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2
N-H
N2 Guanidina 9.0 5.8 5.8 5.8 5.8 5.8
Amida
Ols 25+1.7 32+2.1 35+1.3 36+2.3 37+2.7 37+2.2
0%, CoO,
o1 MoQ;, 1.5 7.7 6.5 9.0 10.0 10.0
CrO; Cr,0,4
OH, COOH
02 Grupo Imida 7.0 9.6 10.9 10.0 11.8 10.0
Dipéptido
C=0, -C-0
03 16.5 13.7 18.6 16.0 15.2 17.0
SO,

(=]

C4 y 02 Enlace Péptidico & nn

N
C4 y N2 Grupo Guanidina HN—l’!TI;—NH;,

[
C4 y 02 Grupo Carboxilicos & om

(]
N2 crupo Amida Re— & N—R,
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" Resultados: Concentracion de Péptido Adherido

Espectofotometria UV-Visiblle

Adhesion de Péptido sobre CoCr
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CoAMR
CoGR
CoAMF
CoGF
CoAMP
CoGP
CoAMRF
CoGRF
CoAMRP
CoGRP

A mayor concentracion de silano, mayor adhesion de
biomoléculas
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Resumen de la Inmovilizacion de Biomoléculas

Secuencias Peptidicas

* Fue adecuada la seleccion de la Cys , para la identificacion de
las secuencias peptidicas.

» Las secuencias peptidicas se encuentran sobre las superficies
de CoAM y de CoG.

* En términos de densidad de péptido los mejores resultados se
obtuvieron con APTES+Ma.




Respuesta Celular In Vitro
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Intensidad de Fluorescencia (Calcein-AM) 2309.27

*Tipo Celular: Mesenquimales de
*Tiempo de Adhesion: 6 Horas
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Respuesta Celular In Vitro

Adhesioén Celular
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Resumen de la Respuesta Celular In Vitro

Viabilidad y Adhesion

» Las superficies biofuncionalizadas pueden ser consideradas no
citotoxicas o biocompatibles.

e Las muestras que contienen RGD, solo o en mezclas, son las
que presentan mejores resultados (densidad de células,
morfologia y area).

» La concentracion de biomolécula adsorbida sobre la superficie es
una variable dependiente del proceso de adhesion celular; a
mayor cantidad de péptido, mejor respuesta celular.

e Se proponen como trabajos futuros, estudios de proliferacion y
diferenciacion celular.
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Conclusiones Generales: Aleacion de CoCr

Limpiezay Activacion

e El tratamiento con acido nitrico ha resultado ser mas eficiente
gue el PO en términos de cantidad de grupos OH- y de la ratio
OH-/0O%

Silanizacion

 Los silanos se enlazaron mayoritariamente el Cr,O4

« El APTES+Ma, present6 los mejores resultados en términos de la
estabilidad quimica, térmica y mecanica.

Inmovilizacion de Biomoléculas

 El APTES+Ma como posee mayor densidad de silano, consigue
una mayor adhesion de secuencias peptidicas.

Respuesta Celular

 Las muestras de APTES+Ma que contienen RGD, solo o en
mezclas, son las que presentan mejores resultados, deduciendo
gue a mayor cantidad de péptido, mejor respuesta celular.




Conclusiones Generales: Aleacion de TiHfNDb

Limpiezay Activacion

 El tratamiento con PO ha resultado ser mas eficiente que el Pl en
términos de cantidad de grupos OH- y de la ratio OH-/O?" .

Silanizacion

« El APTES+Ma, presento los mejores resultados en términos de la
estabilidad quimica, térmica y mecanica.

- Inmovilizacion de Biomoléculas

 El APTES+Ma al contener mayor densidad de silano, consigue
una mayor adhesion de secuencias peptidicas.

Respuesta Celular

 Las muestras con APTES+Ma que contienen RGD, solo o en
mezclas, son las que presentan mejores resultados,
corroborando que a mayor cantidad de péptido, mejor respuesta
celular

HHAAHHAA A A



Conclusiones Generales

Limpiezay Activacion

» La selecciéon del mejor tratamiento ha de hacerse en términos de
cantidad de grupos OH- y de la ratio OH-/O?% y dependera de la
composicion quimica de la superficie.

Silanizacion

 La deteccion del Si, y el estudio de la estabilidad quimica,
térmica y mecanica, son parametros optimos para la seleccion
del mejor organosilano.

Inmovilizacion de Biomoléculas

A mayor densidad de silano enlazado se consigue una mayor
adhesion de secuencias peptidicas.

Respuesta Celular

« A mayor cantidad de péptido, mejor respuesta de adhesion
celular

HHAAHHA A A A
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