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DESCRIPCION

PROCEDMIENTO DE RECUBRIMIENTO ANTIFRICCION Y RECUBRIMIENTO OBTENIDO
MEDIANTE DICHO PROCEDIMIENTO Y SU USO

Campo de la invencion

La presente invencion se refiere al campo de la medicina, y mas concretamente a un
procedimiento de recubrimiento para agujas médicas que reduce la friccion de las mismas
durante su introduccion y extraccion en un paciente que lo necesita. La presente invencion

también se refiere al recubrimiento antifriccion y su uso.

Antecedentes de la invencidon

Las agujas médicas pueden clasificarse en cuatro tipos: agujas percutaneas, agujas
espinales, agujas intramusculares y agujas de sutura. Las agujas percutaneas tienen un
diametro pequefio y por tanto no suelen lubricarse ya que no producen mucho dolor en el
paciente. Las agujas espinales tampoco suelen lubricarse debido al riesgo de que la silicona
habitualmente empleada en los recubrimientos para agujas médicas pueda dejar algun
residuo en el liquido cefalorraquideo o generar alguna reaccién alérgica en el paciente. Sin
embargo, las agujas de sutura y las empleadas para inyecciones intramusculares suelen
recubrirse con una capa de silicona mediante deposicidon quimica con el fin de reducir la
friccion experimentada durante su insercion y extraccion y de ese modo reducir el dolor y la

molestia experimentados por el paciente.

En la actualidad, el recubrimiento antifriccion de silicona de las agujas médicas se aplica
generalmente mediante un tratamiento en linea que comprende dos etapas: una primera
etapa de aplicacion del recubrimiento de silicona y una segunda etapa de curado de dicho

recubrimiento.

En el documento US20120321776A1 se describe un procedimiento para la polimerizacién in
situ de recubrimientos de silicona para agujas quirurgicas. Dicho procedimiento comprende
las etapas de aplicar una disolucion de recubrimiento a la superficie de un dispositivo
meédico, comprendiendo la disolucion, entre otras cosas, un polimero de silicona, y
posteriormente exponer la superficie recubierta a un plasma para curar el polimero de
silicona. El plasma empleado para el curado comprende un gas noble, lo cual aumenta el
coste del procedimiento. Ademas, el plasma se aplica a presion reducida lo cual aumenta el

coste y la duracién del procedimiento e impide su aplicacion en un tratamiento en linea.
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El documento US6558409B1 describe un método para la fabricacion de agujas quirurgicas
tratadas por plasma. El método comprende formar un recubrimiento polimérico sobre la
superficie de la aguja mediante polimerizacion por plasma de un monémero de
hidrociclosiloxano. Al igual que en el caso anterior, el plasma se genera a presion reducida
lo cual aumenta el coste y la duraciéon del método e impide su aplicacién en un tratamiento
en linea. Ademas, las realizaciones preferidas dadas a conocer en este documento incluyen
las etapas adicionales de aplicar un lubricante sobre el recubrimiento y curar dicho

lubricante, lo cual aumenta el coste y la duracién del método.

El documento US7553529B2 da a conocer un articulo que tiene una fuerza de friccidon
reducida que comprende una o mas superficies y un lubricante aplicado a al menos una de
las superficies, incluyendo el lubricante un compuesto a base de polisiloxano. La superficie
recubierta con lubricante se expone posteriormente a una fuente de energia
aproximadamente a presion atmosférica, y la fuente de energia es un plasma de gas
ionizante. De manera preferible, en primer lugar, se mezcla el lubricante con un disolvente
para formar una disolucion de lubricante-disolvente, a continuacion, se aplica dicha
disolucién sobre la superficie del articulo, se calienta la superficie recubierta para eliminar el
disolvente y finalmente se expone la superficie recubierta a la fuente de energia. Todas
estas etapas aumentan el coste y la duracién del procedimiento de fabricacion del articulo

dado a conocer en este documento.

Por tanto, sigue siendo deseable desarrollar un procedimiento de recubrimiento antifriccion
para agujas meédicas que supere al menos algunas de las desventajas anteriormente
mencionadas de la técnica anterior. En concreto, seria deseable disponer de un
procedimiento alternativo de duracion reducida (por ejemplo, que requiera menos etapas),
de coste reducido (por ejemplo, debido a las materias primas empleadas y/o a las
condiciones de procedimiento requeridas) y que pueda implementarse como un tratamiento

en linea en la produccion a gran escala de agujas médicas recubiertas.

Sumario de la invencion

A la vista del estado de la técnica actual, los presentes inventores han desarrollado un
procedimiento de recubrimiento antifriccion aplicable a agujas médicas que superan los

inconvenientes encontrados en la actualidad y descritos anteriormente.
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En concreto, segun un primer aspecto, la presente invencién da a conocer un procedimiento
de recubrimiento antifriccion para agujas médicas, que comprende una Unica etapa de
aplicar un precursor de recubrimiento mediante chorro de plasma a presion atmosférica
(APPJ, “Atmospheric Pressure Plasma Jet’) con descarga de barrera dieléctrica (DBD,
“Dielectric Barrier Discharge”) a una aguja médica. El precursor de recubrimiento antifriccion
empleado consiste en un compuesto organico que comprende al menos un grupo silano o
alcoxisilano y al menos un grupo amina. En efecto, tal como se describird con detalle a
continuacion, los presentes inventores han constatado que los grupos silano o alcoxisilano
ayudan a reducir la friccion experimentada al introducir y extraer la aguja de un paciente,
mientras que los grupos amina fomentan la unién del propio recubrimiento antifriccion al

sustrato de aguja médica.

Segun un segundo aspecto, la presente invencién da a conocer un recubrimiento antifriccion
para agujas meédicas, que se obtiene a partir de un precursor de recubrimiento que consiste

en un compuesto organico que comprende grupos silano o alcoxisilano y grupos amino.
Segun un tercer aspecto, la presente invencion da a conocer un uso del recubrimiento de la
presente invencion, para su aplicacion en agujas médicas con la finalidad de reducir la

friccion experimentada al introducir y extraer la aguja del paciente.

Realizaciones especificas de la presente invencion, descritas con detalle a continuacion en

el presente documento, quedan cubiertas por las reivindicaciones dependientes.

Breve descripcion de las figuras

La presente invencidn se entendera mejor con referencia a los siguientes dibujos que
ilustran realizaciones preferidas de la invencion, proporcionadas a modo de ejemplo, y que

no deben interpretarse como limitativas de la invencidon de ninguna manera.

La figura 1 muestra un esquema del procedimiento de recubrimiento antifriccién segun una
realizaciéon preferida de la invencion, a partir de la polimerizacién por plasma de un

precursor que consiste en TRIAP.

La figura 2 muestra otro esquema mas detallado del procedimiento de recubrimiento

antifriccion segun la realizacion preferida de la presente invencion.
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La figura 3 muestra un esquema de aplicacién en linea a escala industrial del procedimiento

de recubrimiento antifriccion segun la realizacién preferida de la presente invencion.

La figura 4 es un grafico de la fuerza experimentada en distintas fases de un ensayo de

insercion/extraccion de aguja.

La figura 5 es un grafico que muestra de manera comparativa la fuerza experimentada por
agujas con cuatro recubrimientos diferentes en distintas fases de un ensayo de

insercion/extraccion.

Las figuras 6A y 6B muestran imagenes de SEM de agujas con cuatro recubrimientos

diferentes antes y después de someterse al ensayo de insercion/extraccion.

La figura 7 es un grafico que muestra el porcentaje relativo de grupos SiOs y NH» de los

distintos recubrimientos de agujas médicas sometidas a los ensayos de insercion/extraccion.

La figura 8 es un grafico que muestra la fuerza detectada en un ensayo de
insercion/extraccion de una aguja con recubrimiento antifriccion segun una realizacion

preferida de la presente invencion.
La figura 9 muestra imagenes de SEM a varios aumentos de una aguja con un recubrimiento
antifriccion segun la realizaciéon preferida de la presente invencién antes y después de

someterse al ensayo de insercion/extraccion.

Descripcion detallada de las realizaciones preferidas

La presente invencion da a conocer un procedimiento de recubrimiento antifriccion para
agujas médicas, que comprende una unica etapa de aplicar un precursor de recubrimiento
mediante un equipo de chorro de plasma a presion atmosférica (APPJ) con tecnologia de
descarga de barrera dieléctrica (DBD). Es decir, la polimerizacién se realiza a presion
atmosférica lo cual facilita el procedimiento y reduce por tanto el tiempo y coste de
aplicacion del mismo. La generacion del plasma se realiza a través de un campo magnético,
ya que los electrodos estan separados por un material eléctrico (DBD). De esta forma, no se
producen descargas eléctricas descontroladas que afecten a la homogeneidad del

recubrimiento, como sucede en algunos procedimientos conocidos en la técnica anterior.
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El precursor de recubrimiento usado en la polimerizacién por plasma es un compuesto

organico que comprende al menos un grupo silano o alcoxisilano y al menos un grupo

amina. Es decir, para lograr una adhesion eficaz entre el recubrimiento y la aguja, es preciso

aplicar un precursor que contiene, no sélo un material lubricante (grupos silano, alcoxisilano,

SiOx), sino también, moléculas que fomentan la adhesion del propio recubrimiento a la aguja

(aminas, NHXx).

Segun una realizacion preferida de la presente invencion, el compuesto precursor de

recubrimiento antifriccion es un compuesto organico de formula general |

en la que:

- A significa:

i

V—Sli—A
D

- un resto de formula

R|’1
—O—N
R;

en la que:

- R1 y R2 pueden ser iguales o diferentes, y representan H o restos

hidrocarbonados, que a su vez pueden ser restos aromaticos o alifaticos,

- en el caso de que sean aromaticos pueden ser un ciclo de 5, 6 o mas
miembros, o ser un resto de ciclos condensados, tal como naftilo,
fenantrilo,

- en el caso de que sean restos alifaticos, R1 y R2 pueden ser ciclicos
0 aciclicos, lineales o ramificados, pueden ser ademas
independientemente restos saturados o con una 0 mas insaturaciones
dobles o triples,

- en el caso de que sean restos alifaticos ciclicos pueden ser
monociclicos o policiclicos, por ejemplo, biciclicos o triciclicos,

- en el caso de que sean restos alifaticos aciclicos pueden ser
ademas, lineales o ramificados,

- tal que en el caso de representar un resto hidrocarbonado, uno o
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mas atomos de hidrogeno de dicho resto, pueden, opcionalmente,
estar sustituidos con sustituyentes seleccionados entre heteroatomos,
grupos alquilo, alquinilo, alquenilo, tal que dicho heteroatomo puede
ser uno o mas atomos de halégeno, o pueden estar sustituidos por
grupos seleccionados entre: alcoxilo que tienen de 1 a 8 atomos de
carbono, hidroxilo, nitro, ciano, amino, oxo (C=0), grupos oxi -O),
carboxilo, oxicarbonilo, acilo, alcoxicarbonilo, carbamoil y
combinaciones de estos sustituyentes,

- y tal que cuando son un resto hidrocarbonado, en el resto
hidrocarbonado puede haber heteroatomos sustituyendo a uno o mas
atomos de carbono, estando dichos heteroatomos seleccionados entre
O,NyS;

- o un resto de formula

R|1

N N

n H[Mg Rl’z
donde:

- R1 y R2 pueden ser iguales o diferentes, y pueden tener el mismo
significado indicado anteriormente,

- n es, independientemente en cada caso, un numero entero superior o igual a
0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1 y 10; y puede
tener en la misma molécula distintos valores en el caso de que m tenga un
valor mayor que 1,

- m es, independientemente en cada caso, un numero entero superior o igual
a 0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1y 10,y

- g es, independientemente en cada caso, un numero entero superior o igual a

0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1y 10;

y V pueden ser iguales o distintos, y representan:
- hidrégeno,
- restos hidrocarbonados, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alquil-alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
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atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi-alquilo de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi-alquil-alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1
a 10 atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- poli (6xido de etileno) de 2 a 20 4tomos de carbono, preferiblemente de 2 a
10 atomos de carbono,

- tal que, en el caso de representar un resto hidrocarbonado, uno o mas
atomos de hidrégeno pueden, opcionalmente, estar sustituidos del mismo
modo que se ha indicado anteriormente para R1y R2,

- y en el resto hidrocarbonado puede haber heteroatomos sustituyendo a uno
0 mas atomos de carbono, estando dichos heteroatomos seleccionados entre
O,N, S;

tal que en ningun caso el compuesto tiene una cadena mas larga de 25 atomos de

carbonos, o de carbonos y heteroatomos (N, S, O).

Segun otra realizacion preferida el compuesto de férmula | se puede representar por la

férmula Il
RsO ( -
R40—Si- N~ N
| WH{VKF'{
R3O J R
en la que:

- R1y R2 pueden ser iguales o distintos y pueden ser H o un resto alquilo de 1 a 10,
preferiblemente de 1 a 3 atomos de carbono,
- n es, independientemente en cada caso, un numero entero entre 1 y 10,
preferiblemente entre 0 y 3, y puede tener en la misma molécula distintos valores en
el caso de que m tenga un valor mayor que 1,
- m es, independientemente en cada caso, un numero entero entre 1 y 10,

preferiblemente entre 0 y 3,
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- g es, independientemente en cada caso, un numero entero entrel y 10,
preferiblemente entre 1y 3,
- R3, R4 y R5 pueden ser iguales o diferentes, y representan restos hidrocarbonados

saturados de 1 a 10, preferiblemente de 1 a 5 atomos de carbono.

En la presente memoria los términos usados en la definicion de la formula general tienen los
significados que se han indicado anteriormente, y cuando se indica que son ejemplos, no

debe considerarse limitativo de dichos términos.

Resto hidrocarbonado y grupo alquilo se usan de modo equivalente, como sinébnimos.

Un grupo o resto hidrocarbonado alifatico puede ser por ejemplo un grupo alquilo de 1 a 15
atomos de carbono, mas particularmente de 1 a 10 atomos de carbono, y preferentemente

de 1 a 6 atomos de carbono.

Ejemplos de grupos alquilo son un radical hidrocarbonado saturado lineal o ramificado de 1
a 11 atomos de carbono, tal los radicales metilo, etilo, propilo, isopropilo, butilo, isobutilo, t-
butilo, pentilo, isopentilo, neopentilo, 2-metilbutilo, 1-etilpropilo, hexilo, isohexilo, neohexilo,
1-metilpentilo, 3-metilpentilo, 1,1-dimetilbutilo, 1,3-dimetilbutilo, 2-etilbutilo, 1-metil-1-
etilpropilo, heptilo, 1-metilhexilo, 1-propilbutilo, 4,4-dimetilpentilo, octilo, 1-metilheptilo, 2-

etilhexilo, 5,5-dimetilhexilo, nonilo, decilo, 1-metilnonilo, 3,7-dimetiloctilo y 7,7-dimetiloctilo.

Cuando el radical ciclico comprende mas de un ciclo o nucleo ciclico, como es el caso de los
carbociclicos policiclicos, los nucleos ciclicos pueden condensarse dos a dos o0 enlazarse

dos a dos por uniones.

El radical ciclico puede comprender una parte saturada y/o una parte aromatica y/o una

parte insaturada.

Ejemplos de radicales ciclicos saturados son los grupos cicloalquilo. Los grupos cicloalquilo
pueden ser C3-C18, por ejemplo, los radicales ciclopentilo, ciclohexilo, cicloheptilo,

ciclooctilo, adamantilo o norbonilo.

Ejemplos de radicales ciclicos aromaticos son los grupos arilo de 6 a 18 atomos de carbono

y, particularmente, fenilo, naftilo, antrilo y fenantrilo.



10

15

20

25

30

35

ES2957 344 Al

Cuando el resto hidrocarbonado es ciclico y tiene heteroatomos sustituyendo a uno o mas
atomos de carbono, el clico en el que alguno de sus miembros son heteroatomos constituye
un heterociclo, y ademas éste puede comprender una parte insaturada, y, opcionalmente,

puede ser una parte aromatica.

Ejemplos de heterociclos mono- o policiclicos, insaturados o aromaticos, son la piridina, el
furano, el tiofeno, el pirrol, el pirrazol, el imidazol, el tiazol, el isoxazol, el isotiazol, la
piridazina, la pirimidina, la pirazina, las triazinas, la indocilita, el indol, el isoindol, el
benzofurano, el benzotiofeno, el indazol, el bencimidazol, el benzotiazol, la purina, la
quinolina, la isoquinolina, la cinolina, la ftalicina, la quinazolina, la quinoxalina, la pteridina,
las naftiridinas, el carbazol, la fenotiacina, la fenoxacina, la acridina, la fenacina, el oxazol, el
pirazol, el oxadiazol, el triazol, el tiazol, el furano, el tiofeno, el pirrol, el benzofurano y el
benzotiofeno. Otros ejemplos son los derivados insaturados de la pirrolidina, del dioxolano,
de la imidazolidina, de la pirazolidina, de la piperidina, del dioxano, de la morfolina, del

ditiano, de la tiomorfolina, de la piperacina y del tritiano.

El término alcoxi designa el radical -O-alquilo, en el que alquilo es tal y como se ha definido

anteriormente.

Ejemplos de ciclo alifatico o carbociclo insaturado, es uno que comprende de 1 a 3 enlaces

etilénicos.

Ejemplos de carbociclos son los cicloalquilos C3-C11, los arilos C6-C10 y sus derivados

mas o menos saturados.

Ejemplos de cicloalquilo son ciclobutilos, ciclopentilos, ciclohexilos, cicloheptilos vy

ciclooctilos.

Ejemplos de grupo “alquenilo” son cadenas hidrocarbonadas insaturadas, lineales o
ramificadas, que tienen de 2 a 18 atomos de carbono, preferiblemente de 2 a 6, y que
contienen uno o mas enlaces carbono-carbono dobles y que opcionalmente puede contener
algun enlace triple, por ejemplo, vinilo, 1-propenilo, alilo, isoprenilo, 2-butenilo, 1,3-
butadienilo, etc. Los radicales alquenilos pueden estar opcionalmente sustituidos por uno o
mas sustituyentes tales como alquilo, alquinilo, halo, hidroxilo, alcoxilo, carboxilo, ciano,

carbonilo, acilo, alcoxicarbonilo, amino, mercapto o nitro.

10
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Ejemplos de grupo “alquinilo” son radicales de cadenas hidrocarbonadas, lineales o
ramificadas, de 2 a 18 atomos de carbono, preferiblemente de 2 a 6, y que contienen al
menos uno 0 mas enlaces carbono-carbono triples y que opcionalmente puede contener
algun enlace doble, por ejemplo, etilino, propinilo, butinilo, etc. Los radicales alquinilos
pueden estar opcionalmente sustituidos por uno o mas sustituyentes tales como alquilo,
alquenilo, halo, hidroxilo, alcoxilo, carboxilo, ciano, carbonilo, acilo, alcoxicarbonilo, amino,

nitro o mercapto.

Ejemplos de grupo “arilo” son anillos aromaticos, sencillos o multiples, que tienen entre 5 a
18 atomos de carbono en la parte del anillo, tales como fenilo, naftilo, difenilo, indenilo,
fenantrilo, fluorenilo o antracilo. Los radicales arilo pueden estar opcionalmente sustituidos
en cualquiera de sus posiciones por uno o mas sustituyentes o dos sustituyentes formando
un ciclo condensado al arilo y dichos sustituyentes se seleccionan independientemente entre

los mencionados anteriormente en la definicion de los grupos R1 y Ro.

Por “halégeno” se entiende un atomo de bromo, cloro, yodo o fluor.

Segun una realizacion preferida de la presente invencion, el precursor de recubrimiento se
selecciona del grupo constituido por APTES, TMSPEA y TRIAP.

Segun otra realizacion preferida de la presente invencion, el precursor de recubrimiento

comprende al menos un grupo silano o alcoxisilano y al menos tres grupos amina.

Segun otra realizacion preferida de la presente invencion, el compuesto precursor de

recubrimiento antifriccion es TRIAP.

La presente invencion también da a conocer el uso del recubrimiento antifricciéon segun la
presente invencién, para recubrir agujas médicas en un procedimiento que comprende una
Unica etapa de aplicar el precursor de recubrimiento mediante chorro de plasma a presion

atmosférica (APPJ) con descarga de barrera dieléctrica (DBD) a la aguja médica.

Ejemplos

Los presentes inventores han sometido a ensayo, como se describira con mas detalle a

continuacion, 3 compuestos precursores de recubrimiento antifriccion pertenecientes a esta

11
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familia: APTES (3-aminopropiltrietoxisilano), TMSPEA (N-[3-
(trimetoxisilil)propilletilendiamina) y TRIAP (N'-(3-trimetoxisililpropil)dietilentriamina). A

continuacion, se presentan las formulas quimicas de cada uno de estos compuestos:

(a) "'6%~?CH3
HoC0-Si—h~ i
HsCs O ./ :
\__o' ,7
) »*"OCH; 3
H3Q0_$i_.:/\/ " NH,
\~~-QOH3 ,7
(C)H 6.~\ H
qc)s,i)'.\/\'w SN N,
Ha&‘? QbH; F [ TRAP |

En la figura 1 se muestra un esquema de aplicacion de un procedimiento de recubrimiento
segun una realizacion preferida de la presente invencién, en este caso mediante la
polimerizacion por plasma de TRIAP. Tal como puede apreciarse en esta figura 1, los
grupos amina (NHy) del compuesto precursor se adhieren al sustrato constituido por la aguja
médica tratada, mientras que los grupos silano o alcoxisilano (representados en la figura
como SiOyx) quedan expuestos hacia el exterior pudiendo de ese modo aprovecharse sus

propiedades antifriccion.

En la figura 2 se muestra un esquema mas detallado del procedimiento de recubrimiento
descrito con referencia a la figura 1. Por la parte superior del equipo se introducen un gas de
precursor atomizado (10) y un gas para la producciéon de plasma (12). El gas de precursor
atomizado (10) se introduce, por ejemplo, a 0,6-1,4 slm (“standard liter per minute”, litro
estandar por minuto), y usa, por ejemplo, nitrdgeno como gas portador. También se puede
usar el aire como el gas portador o cualquier otro medio habitual para el experto. El gas para
la produccién de plasma (12) consiste, por ejemplo, en aire, N2, He, Ar Oz o sus mezclas.
Preferiblemente se utiliza el aire, que se introduce a una velocidad de 80 sim. El equipo
comprende dos electrodos (14, 16) y un generador de potencia (18) que funciona, por

ejemplo, a 240-400 W para producir el plasma de recubrimiento antifriccién. De este modo
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se producen particulas de precursor (20) suspendidas en plasma (22) dentro de una camara
(24). Dicha camara (24) no sirve para presurizar el plasma (22), ya que éste se produce a
presion atmosférica, sino que su Unica funcién es la de concentrar las particulas de
precursor atomizado (20) cerca de la aguja (26) que va a tratarse de modo que pueden
aprovecharse mejor. De este modo se produce un recubrimiento antifriccion (28)
polimerizado por plasma sobre una aguja médica (26) en una Unica etapa y de manera
sencilla. El procedimiento de recubrimiento de una aguja médica segun la realizacion
preferida de la presente invencion presenta una duracion de aproximadamente 120-

180 segundos.

En la figura 3 se muestra un esquema de aplicaciéon industrial del procedimiento de
recubrimiento segun la realizacion preferida anteriormente descrita. Como puede
observarse, tal como se menciond anteriormente, el procedimiento se realiza en una Unica
etapa. En el centro de la figura puede apreciarse la camara de tratamiento (24), en la que se
introducen por su parte superior un precursor (10) y un gas para la generacién de plasma
(12), produciéndose el plasma de tratamiento (22) en la parte superior de la camara (24). A
la derecha de la camara se muestran agujas médicas sin recubrimiento, mientras que a la
izquierda se muestran las agujas después de someterse al procedimiento de recubrimiento
antifriccion segun la realizacion preferida de la presente invencion. Las flechas mostradas en
la figura 3 representan el sentido de desplazamiento de las agujas en la linea de produccion.
La anchura de la camara (24) y la velocidad de desplazamiento de las agujas en la linea de
produccion pueden ajustarse en cada caso en funcion del tiempo de tratamiento necesario

para obtener el recubrimiento objetivo para la aplicacion prevista.

Para evaluar la capacidad antifriccién de los recubrimientos obtenidos mediante la presente
invencidn, se analizaron 4 parametros (representados en la figura 4) en un ensayo de

insercion/extraccion:

- Fuerza de corte (punto b): fuerza maxima que se produce cuando la aguja penetra en la

carne.

- Fuerza de fricciébn en un punto en concreto (punto c): fuerza que tiene lugar cuando la

mitad de la longitud de la aguja ha penetrado en la carne.

- Fuerza durante la fase de insercion: fuerza experimentada durante toda la fase de

insercion de la aguja (concebida como el area bajo la curva con valores positivos).
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- Fuerza de extraccion (punto e): fuerza maxima experimentada durante la fase de

extraccion de la aguja.

En primer lugar, se realizd6 una seleccion inicial para evaluar la eficacia antifriccion de
distintos recubrimientos. Se emplearon 3 precursores segun la presente invencion (APTES,
TMSPEA y TRIAP). En la figura 5 se muestran los resultados de los ensayos antifriccion
para cada uno de los recubrimientos aplicados en la seleccion inicial, asi como un
recubrimiento de silicona segun la técnica anterior como ejemplo comparativo, aplicados
todos ellos a agujas médicas espinales convencionales. Los valores de fuerza de las
distintas agujas espinales con cada recubrimiento se muestran como el porcentaje de cada
fuerza con respecto a la misma fuerza obtenida por una aguja de control (aguja espinal sin

ningun recubrimiento, linea discontinua de referencia, 100%).

Todos los recubrimientos sometidos a ensayo lograron reducir las fuerzas de insercion y
extraccién con respecto a la aguja de control. Con respecto a los recubrimientos segun la
presente invencion, aquellos basados en APTES dan lugar a menores fuerzas de friccion;

seguido por los que emplean TMSPEA y TRIAP, respectivamente.

En las imagenes de SEM (véase la figura 6A) se observa que, en el caso del APTES (figura
6A(a)) y TMSPEA (figura 6A(b)), después del ensayo de insercidén/extraccion (1 ciclo), el
recubrimiento se desprende ligeramente en su punta. Esto no sucede con los recubrimientos
en los que se emplea TRIAP como liquido precursor (figura 6A(c)). En las agujas
convencionales también se aprecia una erosion en la punta después del ensayo de
insercion/extraccion (figura 6B). Ademas, tal y como se puede observar en la figura 6B, en
las agujas convencionales siliconadas se aprecia una erosion en la parte cilindrica de la

misma, lo cual no ocurre en las agujas recubiertas con APTES, TMSPEA o TRIAP.

Con el objeto de conocer la naturaleza quimica de los recubrimientos aplicados se realizé un
analisis de difraccion de rayos X (XPS) de las agujas estudiadas. En dichos analisis se puso
el foco en las moléculas que se formaron en los distintos recubrimientos a partir del silicio
(Si2p) y el nitrégeno (N1s). Mas concretamente en las moléculas de SiO4 (promotoras de la
capacidad antifricciéon) y NH2 (promotoras de la capacidad adhesiva). En la figura 7 se
muestran los porcentajes relativos de grupos SiOs y NH.. Se aprecia una relacion directa
entre el comportamiento antifriccion y la cantidad de SiOs. A medida que aumenta la

cantidad de SiO4, aumenta su capacidad antifriccion (menores fuerzas de insercion y

14



10

15

20

25

30

ES2957 344 Al

extraccién). En cuanto a las aminas (NH-), también es posible identificar relaciones entre la

cantidad de NH: y el grado de adhesion del recubrimiento a la aguja.

Teniendo en cuenta los analisis de SEM y de XPS, se estima que los recubrimientos
basados en TRIAP (recubrimiento inalterado tras la insercion y mayores cantidades de NHy)
garantizan una reduccién mas segura de la friccibn pues su recubrimiento se mantiene
intacto durante la insercién y, por tanto, evita un posible alojamiento de fragmentos
desprendidos del recubrimiento en los tejidos del paciente durante la fase de

insercion/extraccion.

Por tanto, TRIAP constituye un compuesto precursor de recubrimiento preferido segun la
presente invencién, tal como se mencioné anteriormente. Segun otra realizacion preferida, el
compuesto precursor de recubrimiento comprende al menos un grupo silano o alcoxisilano y

al menos tres grupos amina.

En la figura 8 se muestran los resultados de un ensayo adicional de insercién/extraccién
comparando una aguja con un recubrimiento de TRIAP segun la presente invencion con una
aguja espinal convencional y una aguja hipodérmica convencional. Tal como puede
observarse en la figura 8, con respecto a la aguja espinal sin recubrir, se obtuvieron
reducciones del 16% en la fuerza de corte, el 68% en la fuerza de friccion, el 50% durante la
fase de insercion y el 39% en la fuerza de extraccién. Con respecto a la aguja hipodérmica
siliconada mediante curado convencional, se obtuvieron reducciones del 7% en la fuerza de
corte, el 59% en la fuerza de friccion, el 33% durante la fase de insercién y el 37% en la

fuerza de extraccion.

Se obtuvieron imagenes de SEM de la aguja recubierta con TRIAP mediante polimerizacion
por plasma durante 2 minutos segun la presente invencion (figura 9). Tal como puede

observarse, el recubrimiento no se desprende tras los ensayos de insercién/extraccion.

Aunque en la descripcion anterior se ha hecho referencia a realizaciones preferidas de
implementacién de la presente invencién, los expertos en la técnica entenderan facilmente
que pueden realizarse modificaciones a las mismas sin por eso alejarse del alcance de

proteccion definido por las reivindicaciones adjuntas.
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REIVINDICACIONES

1. Procedimiento de recubrimiento antifriccion para agujas médicas, que comprende
una unica etapa de aplicar un precursor de recubrimiento mediante chorro de plasma

5 a presion atmosférica (APPJ) con descarga de barrera dieléctrica (DBD) a una aguja
meédica, consistiendo el precursor de recubrimiento en un compuesto organico que

comprende al menos un grupo silano o alcoxisilano y al menos un grupo amina.

2. Procedimiento segun la reivindicacion 1, caracterizado porque el compuesto organico
10 es de formula general
T
V- Sli_ A
D
en la que:
- A significa:

- un resto de formula

R|’1

R>
15

en el que:
- R1 y R2 pueden ser iguales o diferentes, y representan H o restos
hidrocarbonados, que a su vez pueden ser restos aromaticos o alifaticos,
- en el caso de que sean aromaticos pueden ser un ciclo de 5, 6 0 mas
20 miembros, o ser un resto de ciclos condensados, tal como naftilo,
fenantrilo,
- en el caso de que sean restos alifaticos, R1 y R2 pueden ser ciclicos
0 aciclicos, lineales o ramificados, pueden ser ademas
independientemente restos saturados o con una 0 mas insaturaciones
25 dobles o triples,
- en el caso de que sean restos alifaticos ciclicos pueden ser
monociclicos o policiclicos, por ejemplo, biciclicos o triciclicos,
- en el caso de que sean restos alifaticos aciclicos pueden ser

ademas, lineales o ramificados,
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- tal que en el caso de representar un resto hidrocarbonado, uno o
mas atomos de hidrogeno de dicho resto, pueden, opcionalmente,
estar sustituidos con sustituyentes seleccionados entre heteroatomos,
grupos alquilo, alquinilo, alquenilo, tal que dicho heteroatomo puede
ser uno o mas atomos de halégeno, o pueden estar sustituidos por
grupos seleccionados entre: alcoxilo que tienen de 1 a 8 atomos de
carbono, hidroxilo, nitro, ciano, amino, oxo (C=0), grupos oxi -O),
carboxilo, oxicarbonilo, acilo, alcoxicarbonilo, carbamoil y
combinaciones de estos sustituyentes,

- y tal que cuando son un resto hidrocarbonado, en el resto
hidrocarbonado puede haber heterodtomos sustituyendo a uno o mas
atomos de carbono, estando dichos heteroatomos seleccionados entre
O,NyS;

- o un resto de formula

I'\|’1

U

n q R,
donde:

- R1 y R2 pueden ser iguales o diferentes, y pueden tener el mismo
significado indicado anteriormente,

- n es, independientemente en cada caso, un numero entero superior o igual a
0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1 y 10; y puede
tener en la misma molécula distintos valores en el caso de que m tenga un
valor mayor que 1,

- m es, independientemente en cada caso, un niumero entero superior o igual
a 0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1y 10,y

- g es, independientemente en cada caso, un niumero entero superior o igual a

0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1y 10;
y V pueden ser iguales o distintos, y representan:

- hidrégeno,

- restos hidrocarbonados, lineales o ramificados, saturados o insaturados,
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- restos alquil-alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi-alquilo de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi-alquil-alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1
a 10 atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- poli (6xido de etileno) de 2 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 2 a
10 atomos de carbono,

- tal que, en el caso de representar un resto hidrocarbonado, uno o mas
atomos de hidrégeno pueden, opcionalmente, estar sustituidos del mismo
modo que se ha indicado anteriormente para R1y R2,

- y en el resto hidrocarbonado puede haber heteroatomos sustituyendo a uno
0 mas atomos de carbono, estando dichos heteroatomos seleccionados entre
O,N, S;

tal que en ningun caso el compuesto tiene una cadena mas larga de 25 atomos de

carbonos, o de carbonos y heteroatomos (N, S, O).

Procedimiento segun la reivindicacién 2, caracterizado porque el compuesto de

férmula | se puede representar por la formula Il
RsO . -
|
RiO—SH > N )
| H

R0 | ] TR

m

en la que:

- R1y R2 pueden ser iguales o distintos y pueden ser H o un resto alquilo de 1 a 10,
preferiblemente de 1 a 3 atomos de carbono,

- n es, independientemente en cada caso, un numero entero entre 1 y 10,
preferiblemente entre 0 y 3, y puede tener en la misma molécula distintos valores en
el caso de que m tenga un valor mayor que 1,

- m es, independientemente en cada caso, un numero entero entre 1 y 10,
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preferiblemente entre 0 y 3,
- q es, independientemente en cada caso, un numero entero entrel y 10,
preferiblemente entre 1y 3,
- R3, R4 y R5 pueden ser iguales o diferentes, y representan restos hidrocarbonados

saturados de 1 a 10, preferiblemente de 1 a 5 atomos de carbono.

Procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizado
porque el precursor de recubrimiento comprende al menos un grupo silano o

alcoxisilano y al menos tres grupos amina.

Procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, caracterizado porque
el precursor de recubrimiento se selecciona del grupo constituido por APTES,
TMSPEA y TRIAP.

Procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizado

porque el precursor de recubrimiento es TRIAP.

Procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, caracterizado

porque se utiliza aire como gas para la produccion de plasma (12).

Recubrimiento antifriccion para agujas médicas, que se obtiene a partir de un
precursor de recubrimiento que consiste en un compuesto organico que comprende

al menos un grupo silano o alcoxisilano y al menos un grupo amina.

Recubrimiento antifriccion para agujas médicas segun la reivindicacion 8,

caracterizado porque el compuesto organico es de férmula general I:

i
V- Sli_ A
D
en la que:
- A significa:

- un resto de féormula
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F?1
—O—N
Ro

en el que:

- R1 y R2 pueden ser iguales o diferentes, y representan H o restos

hidrocarbonados, que a su vez pueden ser restos aromaticos o alifaticos,
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- en el caso de que sean aromaticos pueden ser un ciclo de 5, 6 0 mas
miembros, o ser un resto de ciclos condensados, tal como naftilo,
fenantrilo,

- en el caso de que sean restos alifaticos, R1 y R2 pueden ser ciclicos
0 aciclicos, lineales o ramificados, pueden ser ademas
independientemente restos saturados o con una o mas insaturaciones
dobles o triples,

- en el caso de que sean restos alifaticos ciclicos pueden ser
monociclicos o policiclicos, por ejemplo, biciclicos o triciclicos,

- en el caso de que sean restos alifaticos aciclicos pueden ser
ademas, lineales o ramificados,

- tal que en el caso de representar un resto hidrocarbonado, uno o
mas atomos de hidrogeno de dicho resto, pueden, opcionalmente,
estar sustituidos con sustituyentes seleccionados entre heteroatomos,
grupos alquilo, alquinilo, alquenilo, tal que dicho heteroatomo puede
ser uno o mas atomos de halégeno, o pueden estar sustituidos por
grupos seleccionados entre: alcoxilo que tienen de 1 a 8 atomos de
carbono, hidroxilo, nitro, ciano, amino, oxo (C=0), grupos oxi -O),
carboxilo, oxicarbonilo, acilo, alcoxicarbonilo, carbamoil vy
combinaciones de estos sustituyentes,

- y tal que cuando son un resto hidrocarbonado, en el resto
hidrocarbonado puede haber heteroatomos sustituyendo a uno o mas
atomos de carbono, estando dichos heteroatomos seleccionados entre
O,NyS;

- o un resto de formula
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|_\|’1

S

n q Rz
donde:

- R1 y R2 pueden ser iguales o diferentes, y pueden tener el mismo
significado indicado anteriormente,

- n es, independientemente en cada caso, un numero entero superior o igual a
0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1 y 10; y puede
tener en la misma molécula distintos valores en el caso de que m tenga un
valor mayor que 1,

- m es, independientemente en cada caso, un numero entero superior o igual
a 0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1y 10,y

- g es, independientemente en cada caso, un niumero entero superior o igual a

0, preferiblemente entre 1 y 20, mas preferentemente entre 1y 10;

y V pueden ser iguales o distintos, y representan

- hidrégeno,

- restos hidrocarbonados, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alquil-alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi-alquilo de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1 a 10
atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- restos alcoxi-alquil-alcoxi de 1 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 1
a 10 atomos de carbono, lineales o ramificados, saturados o insaturados,

- poli (6xido de etileno) de 2 a 20 atomos de carbono, preferiblemente de 2 a
10 atomos de carbono,

- tal que, en el caso de representar un resto hidrocarbonado, uno o mas
atomos de hidrogeno pueden, opcionalmente, estar sustituidos del mismo
modo que se ha indicado anteriormente para R1y R2,

-y en el resto hidrocarbonado puede haber heteroatomos sustituyendo a uno

0 mas atomos de carbono, estando dichos heteroatomos seleccionados entre
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O,N, S;

tal que en ningun caso el compuesto tiene una cadena mas larga de 25 atomos de

carbonos, o de carbonos y heteroatomos (N, S, O).

Recubrimiento antifriccion para agujas médicas segun la reivindicacion 9,
caracterizado porque el compuesto de férmula | se puede representar por la férmula
Il

RsO ( -
mo—sr@ﬂ N\g/'l\‘
| H

R0 | ] 9 Re

m

en la que:

- R1y R2 pueden ser iguales o distintos y pueden ser H o un resto alquilo de 1 a 10,
preferiblemente de 1 a 3 atomos de carbono,

- n es, independientemente en cada caso, un numero entero entre 1 y 10,
preferiblemente entre 0 y 3, y puede tener en la misma molécula distintos valores en
el caso de que m tenga un valor mayor que 1,

- m es, independientemente en cada caso, un numero entero entre 1 y 10,
preferiblemente entre 0 y 3,

- gq es, independientemente en cada caso, un numero entero entrel1 y 10,
preferiblemente entre 1y 3,

- R3, R4 y R5 pueden ser iguales o diferentes, y representan restos hidrocarbonados

saturados de 1 a 10, preferiblemente de 1 a 5 atomos de carbono.

Recubrimiento antifriccion para agujas médicas segun cualquiera de las
reivindicaciones 8 a 10, caracterizado porque el precursor de recubrimiento

comprende al menos un grupo silano o alcoxisilano y al menos tres grupos amina.
Recubrimiento antifriccion para agujas médicas segun cualquiera de las

reivindicaciones 8 a 10, caracterizado porque el precursor de recubrimiento se
selecciona del grupo constituido por APTES, TMSPEA y TRIAP.

22



13.

14.

ES2957 344 Al

Recubrimiento antifriccion para agujas médicas segun cualquiera de las
reivindicaciones 8 a 12, caracterizado porque el precursor de recubrimiento es
TRIAP.

Uso del recubrimiento antifriccion segun cualquiera de las reivindicaciones 8 a 13,
para recubrir agujas médicas en un procedimiento que comprende una Unica etapa
de aplicar el precursor de recubrimiento mediante chorro de plasma a presion

atmosférica (APPJ) con descarga de barrera dieléctrica (DBD) a la aguja médica.
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