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Entrecruzamiento en medio acuoso del
biomaterial pericardico bovino con un
prepolimero de poliuretano
Birzabith Mendoza-Novelo*, José Luis Mata-Mata**
RESUMEN

Los tejidos animales destinados a la fabricacién de dispositivos médicos requieren de tra-
tamientos quimicos para mejorar su durabilidad. Varias técnicas se han propuesto para
preservar tales tejidos biologicos ricos en colageno. En este estudio se reporta una nue-
va estrategia para entrecruzar pericardio bovino (PB) con un prepolimero de poliuretano
(PUP) soluble en agua con grupos isocianato protegidos. La disminucién del contenido de
grupos amino libres (70 %) y el correspondiente incremento de la temperatura de encogi-
miento (13 °C) para PB tratado con PUP, indican la participacién de los grupos amino del
tejido en el proceso de estabilizacion. La resistencia a la digestiéon con colagenasa de PB
tratado con PUP indican una estabilidad in vitro similar al tejido entrecruzado con gluta-
raldehido. Se puede concluir que el PUP bloqueado es un agente efectivo para la fijacion
en medio acuoso de tejidos biolégicos de interés biomédico.

ABSTRACT

Animal tissues used in the manufacture of medical devices require chemical treatments
to improve durability. A number of techniques have been proposed to preserve such
collagenous biological tissues. This study reports a new strategy for the crosslinking of
bovine pericardium with a blocked polyurethane prepolymer (PUP) in aqueous medium.
The decrease in amino group content (70 %) and corresponding increase in shrinkage
temperature (13 °C) when native tissue was treated with PUP, indicate the participation
of tissue-amines in the stabilization process. The resistance toward degradation by col-
lagenase in PUP-treated tissue indicate a in vitro stability similar to the glutaraldehyde-

Recibido: 26 de mayo de 2011 crosslinked tissue. It can conclude that the isocyanate-blocked PUP is effective agent for
Aceptado: 26 de julio de 2011 the aqueous fixation of biological tissues of biomedical interest.
INTRODUCCION

El pericardio bovino (PB) es uno de los tejidos animales mas usados en la reparacién o sustitucion de una parte
del cuerpo humano, como las valvulas cardiacas (Flanagan and Pandit, 2003; Schoen and Levy, 1999; Vesely,
2005), la arteria carotida (Matsagas et al., 2006), la pared abdominal (Limpert et al., 2009) o vaginal (Lazarou
et al., 2005). Este tejido bio-protético promueve la interaccion celular, exhibe capacidad de unién idénica y ma-
cromolecular y tiene buenas propiedades electrostaticas y hemostaticas (Li, 2007). Ademas, el PB es un tejido
rico en colageno, versatil, econoémico y facil de obtener después del sacrificio industrial de animales.

La introducciéon de biomateriales biolégicos ha estado ligada a la fijacién o entrecruzamiento del tejido
con glutaraldehido para incrementar su durabilidad (Carpentier et al., 1969). La estabilizacion o preser-
vacion del tejido generalmente es alcanzada mediante la reaccién quimica entre los grupos funcionales de
los aminoacidos residuales del colageno y el agente de entrecruzamiento.
Sin embargo, el uso de glutaraldehido ha sido asociado a complicacio-
Palabras clave: ) ’ nes en bioprétesis experimentales y clinicas (Jorge-Herrero et al., 2005),
Pericardio bovino; entrecruzamiento; prepoli- .

' et 2 por lo que se han probado otros agentes de entrecruzamiento, tales como
mero de poliuretano; propiedades a la tension. i
carbodiimida (Everaerts et al., 2004; Lee et al.,, 1996; Mendoza-Novelo &
Keywords: . Cauich-Rodriguez, 2009), compuestos epoxi (Sung et al., 1996; Zeeman et
Bovine pericardium; crosslinking; polyure- al., 2000; Connolly et al., 2005), hidrogel de poliacrilamida (Oosthuysen et
thane prepolymer; tensile properties. ..
al., 2006) y genipina (Sung et al. 1999; Sung et al., 2000).
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El entrecruzamiento produce un material menos
antigénico y susceptible a degradacioén, pero produce
ciertos problemas en los biomateriales derivados de
tejidos. Entre estos problemas estan la calcificacién,
la presencia de actividad enzimatica residual, de ma-
terial extracelular no colagénico, de material celular
muerto o de concentraciéon de esfuerzos mecanicos
(Zilla et al., 2008). En adicion, aspectos socioecono-
micos limitan el acceso a dispositivos médicos a pa-
cientes que los necesitan. Por lo tanto, la necesidad
de biomateriales seguros y econémicos ha motivado
el desarrollo de alternativas sintéticas con el objetivo
de mejorar sus propiedades fisicoquimicas, biomeca-
nicas y biologicas.

Los poliuretanos son polimeros con enlaces
-NH-CO-0O a lo largo de las cadenas macromolecu-
lares y con un amplio uso en aplicaciones biomédi-
cas. La alta reactividad de los grupos isocianato es
la base de la sintesis de poliuretanos. Si el reactivo
nucleofilico contiene grupos hidroxilo en su estruc-
tura se formaran grupos uretano, si contiene grupos
amina se formaran grupos urea. Las proteinas de ma-
triz extracelular elastina, fibronectina y colageno se
han entrecruzado con diisocianatos (Nowatzki and Ti-
rrell, 2004; Naimark, et al., 1995; Olde Damink et al.,
1995) y oligomeros de poliuretano (Loke et al., 1996).
Dicho entrecruzamiento tiene las desventajas del uso
de mezclas de solventes organicos o detergentes y del
riesgo en el manejo de diisocianatos, junto con pro-
blemas de difusion y reaccion secundaria de hidroélisis
durante el tratamiento acuoso (Olde Damink et al.,
1995; Loke et al., 1996).

Con esto en mente, en este estudio se describen la
modificacién quimica de PB con un agente de entre-
cruzamiento di-funcional basado en un prepolimero de
poliuretano soluble en agua con grupos isocianato pro-
tegidos y su efecto sobre las propiedades fisicoquimicas
y mecanicas del biomaterial natural estabilizado.

MATERIALES Y METODOS

Reactivos

El agente de entrecruzamiento basado en prepolimero
de poliuretano (PUP) terminado en grupos carbamoil
sulfonato de sodio fue sintetizado de acuerdo al
método descrito con anterioridad (Mata-Mata et al.,
2008). El PUP empleado en este estudio esta basado
en un macrodiol de poli (6xido de etileno) de 1 000 Da
(Sigma) y hexametilén diisocianato (HDI Luxanate
Aliphatic Isocyanate HM, Lyondell). La sal disédica
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de piperanina-1,4-bis (2-acido etanosulfénico) (PIPES),
la sal dis6dica de acido etilendiaminatetraacético (EDTA)
y la Colagenasa tipo I fueron obtenidos de Sigma. La
ninhidrina (2,2-dihidroxi-1,3-indandiona) fue obtenida
de Merck. Del mismo modo, los otros productos quimicos
fueron obtenidos de fuentes de comerciales.

Preparacion Yy fijacion quimica del tejido

El pericardio bovino (PB) fue obtenido del rastro muni-
cipal de ciudad de Guanajuato, lavado con agua para
eliminar sangre y fluido corporal y seccionado para
eliminar grasa externa. El tejido pericardico fue trans-
portado en solucion salina tamponada con un pH 7.4
(0.9 % NaCl y 0.03 M PIPES) a 4 °C y tratado en un
plazo no mayor de 24 h en el laboratorio. Las mues-
tras hidratadas de PB fueron pesadas y sumergidas
en SST en una relacién 1/1 masa en g/volumen en
ml. Entonces, la primera etapa de fijacién fue iniciada
por la adicién de 10 % v/v de PUP a la SST que con-
tiene el tejido y agitacion orbital durante 3 h a 24 °C.
En la segunda etapa de fijacion, 0.5 % p/p de 6xido de
magnesio fue agregado a la mezcla de reaccion con el
proposito de incrementar el pH del medio de reacciéon
a 9.0. La reaccion fue continuada durante 10 h adi-
cionales. Finalmente, las muestras de tejido fueron
retiradas del medio de reaccién y lavadas exhaustiva-
mente con agua desionizada y SST que contenia 0.03
M EDTA. Muestras de PB fueron entrecruzadas con
glutaraldehido al 0.625 % v/p durante 24 h a tempe-
ratura ambiente, como esta descrito en reportes pre-
vios (Jorge Herrero et al., 2005; Mendoza-Novelo and
Cauich-Rodriguez, 2009). Este tejido fue usado como
material control.

Evaluacion de las propiedades del tejido fijado

Determinacion de la temperatura de encogimiento (T.)

La T. de las muestras de tejido fue determinada me-
diante el método estandar ASTM D-6076-97 (Standard).
Tiras de tejido (5 mm x 30 mm, n=4) fueron colocadas
entre dos pinzas (una estatica y una movil) del equipo
Otto Spechs y calentadas en un bafio de agua de 40 °C
a 90 °C a 3 °C/min. La deteccion de desplazamiento de
la pinza moévil fue usada para registrar la T..

Andlisis de contenido de grupos amino residuales (CAR)

El CAR fue determinado mediante analisis es-
pectroscopico descrito previamente (Drochioiu et al.,
2001; Mendoza-Novelo and Cauich Rodriguez, 2009).
Bloques de tejido (10 mm x 10 mm, n=4) de masa
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conocida fueron agregados a solucién de ninhidrina
(3 mL, 1.0 % p/v en solucion tamponada de citrato
pH 5.0) y calentados durante 20 min en un bano de
agua a ~95 °C. Finalmente, la solucion fue enfriada a
25 °C y las absorbancias fueron determinadas en un
espectrofotéometro Uv-Vis Beckman Coulter DU 650
(567 nm). La concentracion de grupos aminos en la
solucion fue calculada usando un coeficiente de ab-
sorcién molar de 1640 nL/nmol cm y expresado como
mmol por mg de tejido seco.

Resistencia a la digestion con colagenasa (RDC)

Bloques de tejido (10 mm x 10 mm, n=4) de masa co-
nocida fueron incubados en una solucién de colagena-
sa tipo I de Clostridium histolyticum (1 mL, 288 U/mg,
0.25 mg/ml en 0.05M Tris*HCI, 0.03 % azida de sodio
y 0.005M CaCl2¢2H20, pH 7.4) a 37 °C durante 20 h.
Entonces, las muestras remanentes fueron retiradas de
la solucién enzimatica, enjugadas en solucion 0.05 M
TriseHCI pH 7.4 que contenia 0.03 % azida de sodio
y 0.005 M EDTA, liofilizadas y pesadas. La RDC fue
calculada como la masa de tejido post-digestion y ex-
presada como el porcentaje de la masa de tejido pre-
digestion. Con el sobrenadante se llevé a cabo la deter-
minacién grupos amino liberados del tejido mediante
el ensayo de ninhidrina, usando 100 pL de la solucién
de colagenasa después de la digestion del tejido.

Hinchamiento y contenido de agua

Los espesores de muestras (10 mm x 10 mm, n=4) de
tejido antes (nativo) y después del entrecruzamien-
to fueron medidos con micrémetro digital no rotativo
Mitutoyo. El hinchamiento fue expresado como el por-
centaje del cambio en el espesor del tejido. En otra serie
de experimentos, bloques de tejido (10 mm x 10 mm,
n=4) fueron secados entre dos papeles filtro, pesados,
secados (80 °C, 20 h) y pesados otra vez. El contenido
agua fue expresado como el porcentaje de masa perdi-
da durante el secado.

Ensayo mecanico de tension uniaxial

Los ensayos de tension a 37 °C fueron realizados para
caracterizar el comportamiento mecanico de las mues-
tras de tejido nativo y entrecruzado. Tiras de 30 mm
(longitud) x 5 mm (ancho) fueron obtenidas de mues-
tras de tejido pericardico en direccion perpendicular
a la direccién raiz-apice. El espesor medio de cada
muestra fue determinado por una serie de mediciones
en cuatro puntos diferentes usando un micréometro di-
gital Mitutoyo. Las muestras fueron colocadas entre
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dos mordazas con espacio efectivo de 20 mm entre
ellas y colocadas en una maquina de tensién electro-
mecanica (Instron 4411) adaptada con una camara
transparente y sumergidas en un solucion salina ca-
lentada a 37 °C mediante un bano externo (Guinea
et al., 2008). Entonces, los ensayos de relajacion de
esfuerzos fueron realizados por el estiramiento de las
tiras de tejido a un esfuerzo dado de 100 kPa usando
una velocidad de 50 mm/min; el aparato fue detenido
y la carga del tejido registrada durante 100 s. El nivel
de esfuerzo de 100 kPa fue elegido para estudiar el
comportamiento viscoelastico del tejido a bajos nive-
les de esfuerzo y deformacion, cercanos a los valores
fisiologicos. Después del ensayo de relajacion, las ti-
ras de tejido fueron descargadas y entonces estiradas
de nuevo hasta la rotura a una velocidad de extension
de 1.8 mm/min.

Analisis de los datos mecanicos

La razén de relajacion de esfuerzo a 100 s fue calcula-
da como la razoén del esfuerzo inicial al esfuerzo final
después de los 100 s de relajacion. Las curvas esfuer-
zo-deformacién fueron graficadas para cada muestra.
La deformacion y el esfuerzo maximo fueron calcu-
lados usando la longitud efectiva entre mordazas, el
ancho y el espesor de cada tira. El médulo elastico
fue obtenido como la pendiente de la segunda region
lineal (esfuerzo y deformacion altos).

Microscopia electrénica de barrido

La morfologia del tejido pericardico nativo y fijado fue
investigada con un microscopio electrénico de barrido
de bajo vacio (SEM, JEOL, JSM 6360LV). Las mues-
tras de tejido pericardico hidratado fueron congeladas
con nitréogeno y entonces observadas en el SEM con
un voltaje de 15 keV.

Analisis estadistico

El analisis estadistico de datos se realiz6 usando ana-
lisis de varianza (ANOVA) de una via. Los resultados
fueron considerados significantes en valores p < 0.05
y presentados como la media * desviacion estandar de
la media.

RESULTADOS

Temperatura de encogimiento (T,)

El tratamiento del tejido pericardico con el prepolimero
de poliuretano resulté en un incremento significativo
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de la temperatura de encogimiento comparado a tejido nativo (figura 1a).
El entrecruzamiento de tejido con glutaraldehido produjo un aumento de
17 °C en la T, del tejido nativo, mientras que la fijacién con el prepolimero
resulté en un aumento maximo de 13 °C.
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Figura 1: Propiedades fisicoquimicas del tejido pericardico nativo y entrecruzado con prepolimero de poliure-
tano (PUP) o glutaraldehido.

Contenido de aminos residuales (CAR)

El entrecruzamiento del tejido pericardico con el prepolimero de poliure-
tano o con el glutaraldehido resulté en una disminucién significativa de
alrededor del 70 % del CAR respecto al tejido nativo (figura 1b). La dismi-
nucién en el CAR es resultado de la reaccion entre los grupos amino del
tejido y grupos isocianato del prepolimero de poliuretano (figura 2).

H
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0NN~~~ N0 4 HaN—Proteina —= EO/\/ NN
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0 4 M i)
Prepolimero de poliuretano Colageno Enlace urea

de entrecruzamiento

Figura 2: Esquema de reaccion entre grupos isocianato (NCO) del prepolimero de poliuterano y grupos amino
(NH,) de una proteina que resulta en un enlace urea.

Resistencia a la digestion con colagenasa (RDC)

Un incremento en la RDC se observo en el tejido fijado con prepolimero
de poliuretano o con glutaraldehido. El tejido nativo liber6é un exceso de
609 micromoles de grupos amino por gramo de tejido seco, demostrando
que no tiene resistencia a la colagenasa. Las muestras de tejido entrecru-
zado tanto con glutaraldehido como con prepolimeros conservaron por
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arriba del 90 % de su masa des-
pués de la digestion, mientras que
el tejido nativo sélo retuvo el 40 %
de su masa original (figura 1c).

Hinchamiento y contenido de agua

El entrecruzamiento del tejido pe-
ricardico nativo con el prepolimero
de poliuretano increment6 el hin-
chamiento en 36.2 * 16.8 %. El
contenido de agua del tejido peri-
cardico nativo disminuy6 después
de los procesos de fijacion (figura
1d). Sin embargo, se observé una
deshidrataciéon mas severa en te-
jido entrecruzado con glutaralde-
hido que en tejido entrecruzado
con prepolimero.

Propiedades mecanicas de tension

Las curvas esfuerzo-deformacion
de tejido pericardico fijado, exhiben
el comportamiento no lineal co-
munmente observado en tejido ri-
cos en colageno (figura 3a). El pun-
to de transicién entre la porcion
de menor rigidez y la porciéon de
mayor rigidez ocurrié a deformacio-
nes diferentes en tejido fijado con
prepolimero de poliuretano y gluta-
raldehido (figura 3b). Los procesos
de entrecruzamiento con glutaral-
dehido o prepolimero de poliureta-
no alteraron las propiedades en la
rotura del tejido pericardico nativo
(tabla 1). La resistencia a la tensién
del tejido pericardico nativo dismi-
nuy6 alrededor de 50 % después de
los procesos de fijacién. Asimismo,
el moédulo elastico del tejido nativo
cayo 51 % y 60 % en tejido fijado
con prepolimero y glutaraldehido,
respectivamente. La relajacion de
esfuerzo fue usada para comparar
las propiedades viscoelasticas del
tejido pericardico nativo y entrecru-
zado. La relajacion de esfuerzo de
tension para PB nativo sufrio alte-
racion en ambos procesos de entre-
cruzamiento (tabla 1).
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Tabla 1.

Propiedades mecéanicas de tension para tejido pericardico bovino nativo y

4
Deformacion ( %)

Figura 3: Curvas representativas esfuerzo—deformacion para tejido pericérdico
bovino nativo y entrecruzado con prepolimeros de poliuretano o gluta-
raldehido, mostrando las curvas completas (a) y una ampliacion de la

6

8

entrecruzado con prepolimero de poliuretano (PUP) o glutaraldehido

(MPa) (%) (MPa) e‘f‘(‘;,')z“
Nativo 23.347.7 28.143.8 169.1£48.2 1.40£0.22
PUP 10.2¢2.3 38.6£6.4 82.3427.7 1.1120.02
Glutaraldehido ~ 12.9+4.5 35.6t4.2 66.4£16.3 1.150.06

Microestructura del tejido entrecruzado

El analisis por SEM de pericardio bovino entrecruzado
con prepolimero de poliuretano reveld la conservacion
de la estructura fibrosa del tejido pericardico (figura 4).
Las fibras de colageno estan ensambladas en capas de
multiples orientaciones. El tejido fijado con prepolime-
ro mostr6 una pérdida de la estructura laminar y una
estructura porosa, mientras que el PB entrecruzado

con glutaraldehido no mostré estructura porosa.
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Figura 4: Andlisis microestructural por SEM del tejido pericardico entrecruzado
con glutaraldehido (a,b) o prepolimero de poliuretano (c,d), mostrando
la seccion transversal (a,c) y superficie rugosa (b,d).
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DISCUSION

En general, la preservacion de tejidos naturales para
obtener biomateriales con aplicaciones biomédicas se
logra a través de reacciones de entrecruzamiento qui-
mico. Varios protocolos de fijacién o entrecruzamiento
se han reportado en la literatura a fin de encontrar el
procedimiento ideal para la estabilizacion estructural
del colageno. En este estudio, se propone un nuevo
método para la estabilizacién de tejidos mediante su
tratamiento con un prepolimero de poliuretano (PUP)
soluble en agua que contiene grupos isocianato pro-
tegidos. Las principales ventajas que presenta el PUP
con grupos isocianato modificados son solubilidad en
agua, reducida toxicidad comparada con el diisocia-
nato de origen, resistencia a la hidrélisis en soluciéon
acida o neutra y reactividad con grupos amino para
formar ureas. De tal manera que al reducirse el riesgo
en su utilizacién y mejorar sus propiedades de esta-
bilidad, los prepolimeros pueden ser utilizados como
agentes de entrecruzamiento.

La estabilidad in vitro del pericardio bovino (PB)
entrecruzado con PUP o con glutaraldehido se evaluo
mediante la temperatura de encogimiento hidrotérmi-
co, la resistencia a la degradacion y el contenido de
grupos amino residuales.

Un incremento en el entrecruzamiento conduce a
un incremento en la temperatura de encogimiento de-
bido a la estabilizacion de la triple hélice y a la redu-
cida absorcion de agua (Oosthuysen et al., 2006). La
modificacién del tejido con PUP resulté en un incre-
mento significativo de la temperatura de encogimiento
(figura 1la), sin embargo, no alcanz6 los niveles ob-
servados con glutaraldehido. Esto puede asociarse a
la diferencia en la hidrofilicidad o el peso molecular
entre ambos agentes de entrecruzamiento o a la natu-
raleza polimérica del PUP.

El contenido de grupos amino libres disminuy6
después del tratamiento de PB con glutaraldehido y
PUP (Fig. 1b). El glutaraldehido reacciona con el teji-
do formando enlaces imino, mientras que el PUP re-
acciona con el tejido formando enlaces urea (figura
2). La alta reactividad del grupo isocianato es la clave
para la quimica de la reaccién de entrecruzamiento
con el PUP. El entrecruzamiento entre el colageno y el
PUP es resultado de un ataque nucleofilico al carbo-
no del carbonilo ligeramente electropositivo del grupo
isocianato por grupos ricos en electrones amino del
colageno. La reaccion de los grupos isocianato con los
grupos amino primarios (-NH,) ocurre a una velocidad
mayor que con grupos hidroxilo, carboxilico o amida
(Tu et al., 1993).
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La resistencia a la digestion hacia colagenasa
del tejido entrecruzado con PUP es semejante a la
mostrada por el PB entrecruzado con glutaraldehido
(figura 1c). Los espacios intersticiales vacios en el
tejido podrian ser ocupados por el PUP. La naturale-
za polimérica del agente de entrecruzamiento puede
favorecer una proteccion del tejido a la digestiéon por
la exclusion espacial de las enzimas proteoliticas
(Oosthuysen et al., 2006).

La diferencia en la capacidad de retener agua por
unidad de masa entre el tejido fijado con PUP y fijado
con glutaraldehido da un indicio de diferencias en el
caracter hidrofilico del tejido estabilizado (figura 1d).
Uno de los componentes del PUP es el poli (etilén glicol)
(PEG), el cual es un polimero hidrofilico que mejora
la hemocompatibilidad de biomateriales y reduce la
inmunogenicidad de proteinas conservando sus pro-
piedades biolégicas (Vasudev and Chandy, 1999).

Aunque en la mayoria de los materiales polimé-
ricos, el entrecruzamiento disminuye la deforma-
cion maxima, el entrecruzamiento de PB induce un
incremento en la deformacién maxima asociado al
encogimiento del tejido (tabla 1). La respuesta es-
fuerzo-deformacién presenta una regién inicial de
bajo esfuerzo con gran deformacion y entonces, una
transicion (regién en forma de ‘taléon de pie’) a una
region donde el esfuerzo incrementa rapidamente con
la deformacion (figura 3a). En la region lineal antes
de la rotura, las fibras se alinean en la direccion de la
carga, dicha alineacién puede depender del entrecru-
zamiento inter-fibrilar y la orientacién original prefe-
rencial de las fibras de colageno. En un tejido nativo
no entrecruzado, estas fibras pueden tener mas liber-
tad para alienarse a la direcciéon de la carga que en
tejido entrecruzado. Lo cual podria asociarse con la
reduccion del modulo elastico cuando el tejido nativo
fue entrecruzado (tabla 1). La flexibilidad molecular
del PUP parece conferir un comportamiento mas elas-
tico (mayor deformaciéon, menos rigidez) en la parte
inicial de la curva esfuerzo-deformacion comparado a
glutaraldehido (figura 3b). Sin embargo, las propieda-
des viscoelasticas dependientes del tiempo para tejido
pericardico entrecruzado con PUP o con glutaraldehi-
do no fueron diferentes (tabla 1).

La apertura fibrillar observada en tejido entrecru-
zado con PUP, tanto en la seccion transversal (figura
4a y 4c) como en la superficie rugosa (figura 4b y 4d),
puede asociarse con el hinchamiento del PB durante
la fijacion. Estos cambios morfologicos observados en
PB entrecruzado podrian favorecer la difusién de célu-
las, factores de crecimiento, iones, etc.
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Como un comentario final, la exitosa preservacion
del pericardio bovino con PUP, permite prever que la
quimica de prepolimeros con grupos isocianato prote-
gidos puede ser explorada y explotada para la modifi-
cacion de otros tejidos y proteinas en un medio com-
pletamente acuoso. No obstante, la efectividad del PUP
como agente de entrecruzamiento y su efecto sobre las
propiedades fisicoquimicas de otros tejidos deben ser
estudiados en particular debido a la variabilidad en la
fuente, composicién y densidad, entre otros factores.

CONCLUSIONES

El tejido bio-protético pericardio bovino entrecruzado
en medio acuoso con prepolimero de poliuretano que
contiene grupos isocianato protegidos mostro estabi-
lidad in vitro, capacidad de relajacién de esfuerzos,
resistencia a la tensién y modulo elastico a altos nive-
les de deformacién similar al tejido entrecruzado con
glutaraldehido. La deshidratacién y la rigidez a bajos
niveles de deformacion fue menor en tejido entrecru-
zado con prepolimero de poliuretano que en el tejido
entrecruzado con glutaraldehido. En consecuencia,
el tratamiento de pericardio bovino con prepolimero
de poliuretano se propone como una técnica efectiva
para el entrecruzamiento en medio acuoso de tejido
bio-protético.
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