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RESUMEN

Introduccioén: La infecciones intrahospitalarias (IIH) por bacterias resistentes a
antibidticos es un problema de salud publica para los gobiernos, debido a que
la infraestructura en hospitales constituye un resevorios favorable para diversos
patdgenos, sin contar con soluciones de control de los patdgenos basadas en
artenativas no antibioticas. Por ello, surge como opcion sanitaria y efectiva para
controlar el crecimiento y propagacion de estos patdégenos aplicaciones
antibacterianas de textiles biomédicos que incluyan hilo de cobre para el uso del
personal de salud y de pacientes.

Objetivo: Evaluar la actividad bactericida del hilo de cobre contra principales
patogenos causantes de |IH resistentes a carbapenemasas E. coli, Pseudomona
aeruginosa, Klebsiella peumoniae y Staphylococcus aureus.

Disefo: Estudio experimental con muestreo no probabilistico.

Materiales y Métodos: 4 cepas bacterianas resistentes a carbapenemasas; E.
coli, P. aeruginosa, K.pneumoniaey S. aureus; textil biomédico con hilo de cobre
(1cm?) de cobre y textil sin cobre (control-1cm?). Intervenciones: 4 cepas
bacterianas fueron proporcionadas por UPAO. El analisis mediante ANOVA y
Tukey (p<0,05), fueron aplicados para evaluar la capacidad bactericida del textil
biomédico con hilo de cobre y textil sin cobre frente a las 4 cepas causantes de
IIH, mediantes el uso de programas estadisticos, Microsoft Excel RealStatistis
respectivamente. Hay diferencias en el crecimiento de bacterias en textiles con
hilo de cobre comparado a textiles sin hilo de cobre, respecto al tiempo de
exposicion (180min).

Resultados: Las cepas K.pneumoniae, P. aeruginosa, E. coli y S. aureus
expuestas a textil biomédico con cobre fueron eliminadas en 80, 90, 120 y 140
minutos, respectivamente. La carga bacteriana de las células (~1x10° UFC/mL)
expuestas en textil sin hilo de cobre permanecié constante y viable por periodos
mayores a 180 minutos. Ademas, el hilo de cobre elimino mas rapido a bacterias
Gram-negativas (K.pneumoniae, P. aeruginosa, E. coli) que bacterias Gram
positivas (S. aureus).

Conclusiones: El textil biomédico con hilo de cobre elimina completamente
bacterias intrahospitalarias como E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae, y S.
aureus, a dieferencia de textiles que carecen de cobre, en las que permanecen
viables. De acuerdo a nuestros resultados, el hilo de cobre puede ser aplicado
en indumentaria biomédica, o apdsitos para prevenir o tratar infecciones por
patdgenos intrahospitalarios resistentes a carbapenemasas.

Palabras clave: cobre, patdogenos, antimicrobiano, antibacteriano,
carbapenemasas.



ABSTRACT

Introduction: Intra-hospital infections (lIH) by antibiotic-resistant bacteria is a
public health problem for governments, due to the fact that hospital infrastructure
constitutes a favorable reservoir for various pathogens, without having art-based
pathogen control solutions. not antibiotics. For this reason, antibacterial
applications of biomedical textiles that include copper wire for the use of health
personnel and patients emerge as a sanitary and effective option to control the
growth and spread of these pathogens.

Objective: To evaluate the bactericidal activity of copper wire against the main
pathogens that cause IIH resistant to carbapenemases E. coli, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae and Staphylococcus aureus.

Design: Experimental study with non-probabilistic sampling.

Materials and Methods: 4 bacterial strains resistant to carbapenemases; E. coli,
P. aeruginosa, K. pneumoniae and S. aureus; biomedical textile with copper wire
(1cm2) and textile without copper (control-1cm?2). Interventions: 4 bacterial
strains were provided by UPAO. The analysis by means of ANOVA and Tukey
(p<0.05), were applied to evaluate the bactericidal capacity of the biomedical
textile with copper thread and textile without copper against the 4 strains that
cause lIH, through the use of statistical programs, Microsof Excell RealStatistis
respectively. There are differences in the growth of bacteria in textiles with copper
wire compared to textiles without copper wire, with respect to exposure time
(180min).

Results: K. pneumoniae, P. aeruginosa, E. coli and S. aureus strains exposed to
copper biomedical textile were killed in 80, 90, 120 and 140 minutes, respectively.
The bacterial load of the cells (~1x105 CFU/mL) exposed in textile without copper
wire remained constant and viable for periods longer than 180 minutes. In
addition, the copper wire killed Gram-negative bacteria (K.pneumoniae, P.
aeruginosa, E. coli) faster than Gram-positive bacteria (S. aureus).

Conclusions: Biomedical textile with copper wire completely eliminates
nosocomial bacteria such as E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae, and S.
aureus, unlike textiles that lack copper, in which they remain viable. According to
our results, copper wire can be applied in biomedical clothing or dressings to
prevent or treat infections caused by carbapenemase-resistant intrahospital
pathogens.

Keywords: copper, pathogens, antimicrobial, antibacterial, carbapenemases.



PRESENTACION

De acuerdo con el Reglamento de Grados y Titulos de la Universidad Privada
Antenor Orrego, presento la Tesis Titulada “ACTIVIDAD BACTERICIDA DE
TEXTIL CON HILO DE COBRE FRENTE A BACTERIAS RESISTENTES A
ANTIBIOTICOS Y PRODUCTORAS DE CARBAPENEMASAS CAUSANTES DE
INFECCIONES INTRAHOSPITALARIAS®, un estudio experimental no
probabilistico, que tiene el objetivo de evaluar la actividad bactericida del hilo de
cobre contra principales patogenos causantes de IIH resistentes a
carbapenemasas E. coli, Pseudomona aeruginosa, Klebsiella peumoniae y
Staphylococcus aureus. Con la intencion de contribuir en la reduccion de
Infecciones Intrahospitalarias mediante la accion bactericida que cumple el textil
con hilo de cobre.Ademas de promover futuras investigaciones con hilo de cobre
aplicado en la practica médica.

Por lo tanto, someto la presente Tesis para obtener el Titulo de Médico Cirujano
a evaluacion del Jurado.
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INTRODUCCION:

El cobre es un metal con efecto universal como agente antimicrobiano y
como potente viricida ("2, El cobre cumple funciones antivirales,
antibacterianas ), segiin Gabbay J, Borkow G “las fibras impregnadas
de cobre reducen la colonizacion bacteriana sin propiedades
sensibilizantes para la piel sin ningun otro efecto adverso” ). Las
mascaras respiratorias impregnadas con Oxido de cobre; presentan
caracteristicas biocidas ("®); siendo de utilidad como equipo de proteccion
personal hospitalaria y posterior reduccion de transmision, por contacto,
de diferentes microorganismos patogenos. El cobre en infraestructura
biomédica presente en superficies metalicas tiene actividad bactericida
contra las principales bacterias patdogenas causantes de infecciones
intrahospitalarias en el Peru, logrando la eliminacion bacterias patégenas
como E. coli, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus en 10, 15

y 60 minutos respectivamente ('2).

Las tecnologias antimicrobianas basadas en cobre han ido
evolucionando, en soluciones liquidas (ion cuproso/cuprico) o en formatos
soélidos (nanoparticulas a hilo de cobre), siendo investigada en diferentes
estados y compuestos (peréxido de cobre, quelatos de cobre, 6xido de
cobre('®)> complejo cuproso y cuprico, yoduro de cobre, iones de cobre,
oxido cuproso, sulfuro de cobre, yoduro de cobre, cloruro de cobre en
estado solido, nanoparticulas de sulfuro de cobre, 6xido cuproso, lamina
de cobre, nanocompuestos de polimero de cobre), y actuando como
potente antimicrobiano frente a diferentes virus y microorganismos (VIH
(), influenza ), virus hepatitis C (1%, norovirus, coronavirus, virus dengue,
E. coli, P. aeruginosa, S. aureus, Listeria monocytogenes, Salmonella
enterica, Campylobacter jejuni, Clostridium difficile, tuberculosis

micobacteriana'®,Gram (+/-)("") y sars-covid19 (1),
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El cobre, a nivel comercial es un metal escasamente utilizado en
hospitales, su mecanismo de accion es su actividad biocida, eliminando
patdgenos nosocomiales, con capacidad de ceder y aceptar electrones,
causando muerte celular de patégenos en pocas horas ('*) por contact
Killing (muerte celular), debido a la rapidez con la que aniquila a una
bacteria ('?); algunos estudios sugieren que el cobre, suspendido en la
superficie juega un importante rol en el proceso de eliminacion biocida y
en concentraciones elevadas, un efecto toxico sobre las bacterias,
producto de la liberacion de radicales de hidroperoxido (1213 v
16) Interfiriendo inicialmente con la funcién de la membrana celular y luego
a nivel citoplasmatico, alterando la sintesis, e inhibiendo la formacion de
proteinas, o alterando la actividad de enzimas esenciales para el
metabolismo bacteriano, el ion cobre posiblemente podria reemplazar al
ion esencial para el metabolismo bacteriano como el hierro. Se demostro
que puede inactivar, reducir, destruir, destruir irreversiblemente, degradar
ADN y ARN, causar inhibicion viral y destruccién de capside en patdogenos

humanos (12.15.17),

La falta de un mecanismo de accién claro ha llevado a la creacion de un
modelo tentativo, en el que la bacteria patdégena, al entrar en contacto con
la superficie de cobre, en concentraciones pequefas logra disolver e
iniciar dafio celular, produciendo pérdida del potencial de membrana y
liberacion citoplasmatica al exterior; ademas de la induccion de Especies

reactivas de oxigeno (ROS), logrando el dafno celular y disoluciéon de ADN
(1)

A le fecha no hay un control adecuado y preventivo de las infecciones
intrahospitalarias por falta de tecnologias antimicrobianas (infraestructura
e indumentaria médica) o equipos de proteccidon para personal (EPP) en
el sector salud que cuenten con vestimenta médica que eliminen agentes
patdogenos; a pesar de los avances con la nanotecnologia, existen
mascarillas de polipropileno con nanoparticulas (NPs) de cobre, estas
tecnologias no han escalado a otro tipo de indumentaria médica'® por ser
poco amigable con la piel versus los textiles de algoddon, como mandiles,
batas, medias, mascarillas de algodoén, gorros, entre otro EPP que sea

11



amigable, confortable y cémodo para el personal de Salud. Escasas
investigaciones han abordado nuevas e innovadoras estrategias
tecnoldgicas con textiles biomédicos con capacidad antimicrobial ('9), no
hay evidencia de estudios sobre la accion de textiles de algodon que
incluya hilo de cobre en la matriz textil y su efecto frente a bacterias

intrahospitalarias.

Por tanto, esta investigacioén plante6 determinar la capacidad del hilo de
cobre como agente antimicrobiano, para ello se utiliz6 textiles de algodon
con hilo de cobre, con el fin de comprender mejor el impacto bactericida
frente a cepas bacterianas intrahospitalarias con resistencia a

carbapenemasas (S. aureus, E. coli, P. aeruginosa y Klebsiella spp).

ENUNCIADO DEL PROBLEMA:

¢El hilo de cobre tiene capacidad antimicrobiana frente a
microorganismos patogenos que causen Infecciones

Intrahospitalarias?

HIPOTESIS:

Hipotesis nula: El hilo de cobre de (60 um) presente en textil biomédico
(Algodén 77.7%, Cobre 6.7%, nylon 14.8%, 0.8 elastano) no tiene
capacidad antimicrobiana frente a microrganismos patdégenos que
causan infecciones intrahospitalarias,

Hipotesis alterna: El hilo de cobre de (60 um) presente en textil
biomédico (Algodon 77.7%, Cobre 6.7%, nylon 14.8%, 0.8 elastano)
tiene capacidad antimicrobiana frente a microrganismos patégenos

que causan infecciones intrahospitalarias.

12



OBJETIVOS:
GENERAL:

- Evaluar la actividad bactericida del hilo de cobre contra principales
patdgenos causantes de IIH resistentes a carbapenemasas E. coli,
Pseudomona aeruginosa, Klebsiella peumoniae y Staphylococcus
aureus.

OBIETIVOS ESPECIFICOS

- Caracterizar por técnicas de microbiologia y biologia molecular
bacterias causantes de Infecciones Intrahospitalarias.

- Aislar 'y cultivar bacterias causantes de Infecciones
Intrahospitalarias (E. coli, Pseudomona aeruginosa, Klebsiella
peumoniae y Staphylococcus aureus).

- Evaluar actividad bactericida de hilo de cobre frente a bacterias
causantes de Infecciones Intrahospitalarias.

MATERIAL Y METODOS:
DISENO DE ESTUDIO: Experimental con muestreo no probabilistico.
MUESTRA'Y MUESREO:

Textil con hilo de cobre

Los textiles usados en esta investigacion fueron proporcionados por
Coopertex SAC (Lima). El textil con cobre estuvo conformado por 6.7% hilo
de cobre, 77.7% algodon, 14.8 % nylon, y 0.8% elastano. El textil control sin

hilo de cobre contiene 84.4% algodon, 14.8 % nylon, y 0.8% elastano.

Cepas bacterianas patégenas

Las cepas bacterianas con resistencia a carbapenemasas fueron

proporcionadas por el Laboratorio GENERBIM de Universidad Privada
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Antenor Orrego (UPAOQO) (Tabla 1). Las bacterias fueron replicadas desde sus
cultivos puros, sembradas e incubadas independientemente en medio Luria-
Bertani (LB) y agar nutritivo (E. coli, Klebsiella spp), agar Sangre
(Staphylococcus aureus) y agar Pseudomonas (Pseudomonas aeruginosa).
Cada cepa fue reactivada y almacenadas a 36°C para su posterior

evaluacion del hilo cobre.

Caracterizacion por difraccion de rayos

Los patrones de difraccion de rayos X (DRX) de tejidos de punto con
particulas de hilo cobre se obtuvieron con un difractémetro D8 Advance Eco
-Bruker (Laborario LABIM-UPAOQO), aplicando un voltaje de 30 kV y una
corriente de 10 mAy una radiacion de Cu-K a temperatura ambiente con una
longitud de onda = 1.5418 A. Los patrones XRD se registraron en una
geometria Bragg-Brentano en el rango 26 desde 10 hasta 80° a una
velocidad de barrido 260 = 0.02°. Para el procesamiento y analisis se
emplearon los softwares DIFFRAC.SUITE vy DiffractEVA. v4.5, y

complementado con el software Crystallographic Search Match v.2.1.

Caracterizacion por Microscopia electronica SEM/EDX

Se trabajo con el microscopio electronico de barrido de presién variable
Hitachi TM3000, ubicado en la Pontificia Universidad Catoélica de Chile, para
la obtencion de imagenes SEM de muestras de tejidos de punto con
particulas de hilo de cobre. Se realizaron adquisiciones de imagenes a
aumentos de 50, 100 y 800x con el objetivo de evitar artefactos en la imagen,
tales como la carga de la muestra, que puede presentarse durante el analisis

del haz de electrones de alta energia.

Actividad bactericida del del hilo de cobre

Para evaluar la actividad bactericida del hilo de cobre, se realiz6 el protocolo
descrito por Neciosup et al. ('?). Los textiles con y sin hilo de cobre fueron

cortados en tamafos de 1 cm?, y posteriormente esterilizados en autoclave
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VI.

121°C, 1 atm por 30 min; después 1 cm? de textil fue transferido a microtubos
de 2 mL. Cada microtubo contenia un textil de 1 cm? sumergido en 1 mL de
suero salino fisiolégico estéril (SSFE) con suspensiones bacterianas (E. coli,
Klebsiella, P. aeruginosa y S. aureus) independientes de “1.0 x 10° UFC/ mL.
Cada suspension bacteriana se distribuyd por homogenizacion sobre textil y
se mezclod por agitacion por 30 segundos. Luego se incubd en estufa cada
microtubo conteniendo textil con y sin hilo de cobre por triplicado a 37°C, a
diferentes tiempos de exposicion (to = 0 min, t1 = 10 min, t2 = 20 min, t3 = 30
min, t4 = 40 min, ts = 50 min, ts = 60 min, tz = 70 min, ts = 80 min, t9 = 90, T1o
=100, t11 =120, t12 = 130, t13 = 140, t14 = 150, t15 = 160, t16 = 170, t17 = 180).
Después de cumplir el tiempo de incubacion respectivo de exposicion al textil
se procedié a evaluar el efecto antimicrobiano; para ello, se tomé un inéculo
(microgota) de 10 pl de cada tubo a diferentes tiempos de incubacién por
triplicado. Luego, cada suspension con células bacterianas (10 uL) fue
sembrada en placa de Petri con medio Agar LB y/ Agar Sangre por la técnica
de la microgota ('?y se incub6 a 37°C por 24 horas. Este procedimiento se
siguid para todos los tiempos de exposicion. Todos los ensayos de recuento

celular (UFC/ml) bacteriano se realizaron por triplicado.

Anadlisis estadistico:

Los resultados obtenidos de la accion antibacteriana en textiles con hilo de
cobre fueron comparados con el textil control sin hilo de cobre y con la
formacién de UFC/ml de las cepas en estudio (Tabla 1). La significancia
estadistica se obtuvo mediante analisis de ANOVA, aplicando Microsoft
Excel RealStatistis. Posteriormente, se realizé una prueba Tukey (P<0,05),

para establecer el grupo determinado de estas diferencias significativas.

RESULTADOS

Para determinar la actividad bactericida del hilo de cobre sobre las cepas de
estudio (tabla 1), se utilizé como control textil de algodén sin cobre. El analisis
de varianza ANOVA nos permitié determinar diferencias significativas en el
crecimiento de las cepas estudiadas (F= 1.13225; P<0,05) y los distintos
tiempos de exposicion al hilo de cobre y al control: to= 0 min, t1= 10 min, to=

20 min, t3= 30 min, t4= 40 min, ts= 50 min, te= 60 min, tz= 70 min, ts= 80 min,
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to= 90 min, t10= 100 min, t11= 120 min, t12= 140 min, t15= 160 min, t17= 180min
(F=1.77051; P<0,05). Para encontrar donde se hallaban estas significancias,
se aplicd el andlisis Tuckey, determinando que existen diferencias
significativas en:1 ° las cepas bacterianas incluidas en textil control (P:7.0-
1.19) respecto a las cepas bacterianas incorporadas en textil con hilo de
cobre (P: 0.006-0.048), 2 ° las cepas bacterianas con IC 95% demuestra un
valor de P<0.05 (E. coli P:0.026, P. aeruginosa P: 0.048, S. aureus P: 0.006),3
° Klebsiella Pneumoniae P<0.04, con resultado(P:0.040). Finalmente, no se
encontraron diferencias significativas entre otros tiempos de exposicion y el

crecimiento microbiano (P>0.05)

Las 4 cepas bacterianas evaluadas fueron eliminadas entre 80 a 140 min en
presencia de textil con hilo de cobre; ademas, el numero de bacterias viables
(UFC/ml) se redujo conforme aumentaba el tiempo de exposicion. Por otro
lado, en el control (sin cobre), todas las bacterias permanecieron viables
después de su inoculacion, incluso sin reduccion en el numero de células. En
las figuras 5Ay Figura 6, se observa el crecimiento (control) de E. coli todavia
hasta el minuto 180, pero con textil de hilo de cobre se elimina ~1 x10°
UFC/mL células de E. colien 120 min. Resultados similares se muestran con
la exposicion al textil con cobre de P. aeruginosa y K. pneumoniae; aqui se
observé la eliminacion completa de bacterias 80 y 90 minutos
respectivamente (figuras 5 C y D). Considerando los resultados para S.
aureus (figura 5 B), estos difieren a los obtenidos con las bacterias Gram
negativas; puesto que, su exposicion al hilo de cobre mostré una eliminacion
completa en 140 minutos; ademas, es posible apreciar una mayor resistencia
de S. aureus y en menor grado a K. pneumoniae (figura 5 D). Segun las
curvas de muerte bacteriana versus el tiempo (Figuras 5 y 6), en presencia
del textil con hilo de cobre; se determiné que para eliminar las bacterias Gram
negativas (K. pneumoniae P. aeruginosa y E. coli) son necesarios al menos
80 a 120 minutos y para Gram positivas (S. aureus) 140 minutos de

exposicion.
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Analisis microscopico de textil biomédico con hilo de cobre

La figura 1 muestra el anadlisis de microscopia 6ptica (40 X) de dos muestras
de textil con hilo de cobre. El entramado de la matriz textil presenta 93.3 %
de Algodon, nylon y elastano y 6,7% de hilo de cobre. Los hilos de cobre se
observan alineados con la fibra de algodén como lo indican las flechas (figura
1), se puede apreciar las cantidades de hebras de algoddn (93%) versus las
de hilo de cobre, correspondiente a menos del 7% de cobre. En la figura 2,
se aprecia el ensayo de actividad antibacterial de textil biomédico con hilo de
cobre, frente a E. coli, el textil con y sin hilo de cobre (1 cm2) fue sumergido
en SSFE (1mL) conteniendo suspensiones de bacterias de 1x10° cel./mL, e
incubadas a 37°C diferentes tiempos (hasta 180 min). Los procedimientos de
actividad antibacteriana se trabajaron en cabina de bioseguridad tipo 2A
(Labconco). Los conteos de viabilidad bacteriana se realizaron por la técnica
de la microgota como se observa en la figura 2 y se usaron cuatro cepas
bacterianas causantes de infecciones intrahospitalarias con resistencia a

carbapenemasas como se indica en la tabla 1.

Caracterizacion por SEM/XRD de textil biomédico con hilo de cobre

La figura 3, muestra el analisis de XRD donde los picos mas altos detectan la
presencia de cobre (<10%) y los demas picos corresponde a matriz de
algodoén — poliéster (<90%). Como se puede ver en los datos presentados en
la parte superior de la figura 3, solo el Cu alcanza su punto maximo en 20 =
43,16°, 50.31- y 73,95 claramente dominan en el difracto grama de rayos X.
En ese momento, solo dos picos de algodon se observaron en 28 = 002¢ y
110-.Por lo tanto, se puede afirmar que el textil usado en este estudio tiene
cobre en su formulacion. La morfologia del textil de algodén con hilo de cobre
se evalué mediante microscopia electronica de barrido. El hilo de cobre (60
pm de didmetro) se observa con superficies modernamente lisas, pero con
profundidad rugosa y con aglomerados que se observan en imagenes SEM
(Figura 4) a diferentes aumentos (50 x, 800x). La composicion quimica
elemental de las muestras textiles se analizé utilizando mapeo de elementos
presentados por difraccion de rayos X (Figura 3) mostro la presencia de cobre

en las muestras textiles estudiadas. Integrando los resultados del analisis de

17



difraccion de rayos X y de microscopia electronica (Figura 3 y 4), se confirma

la presencia de cobre en matriz textil con algodon.

Actividad antibacteriana del hilo de cobre en tejido textil

Las actividades antibacterianas de las muestras de textiles con y sin hilo de
cobre se estudiaron mediante pruebas antibacterianas por microgota (Figura
2) (12, Cuatro de las bacterias patdgenas mas comunes en ambientes
hospitalarios (tabla 1, incluyen cepas con resistencia a carbapenemasas): E.
coli, P. aeruginosa, K. pneumoniae (Gram negativos) y S. aureus (Gram
positivo) fueron seleccionadas para el estudio de la actividad antibacteriana
del hilo de cobre (Figura 5 y 6). Las propiedades antibacterianas del cobre,
las aleaciones de cobre y varios compuestos de cobre se estudiaron en
muchos trabajos ('8). Los estafilococos fueron identificados como una causa
importante de infecciones nosocomiales y adquiridas los hospitales 31.32), S,
aureus se encuentra naturalmente en la nasofaringe, la nariz y la piel y puede
propagarse por contacto; los portadores sanos o las personas enfermas
pueden transmitir estafilococos a otras personas a través de gotitas en el aire,
asi como a través de manos contaminadas. E. coli es habitante comun del
tracto intestinal humano y tiene la capacidad de crecer con y sin oxigeno ),
P. aeruginosa, es una bacteria con amplia resistencia a los antibitticos y es
causante de infecciones de piel, es una de las principales causas de
infecciones nosocomiales, y las cepas resistentes a los carbapenémicos son
una gran amenaza para la seguridad del paciente 3. K. pneumoniae es la
responsable de la mayoria de infecciones asociadas a las vias respiratorias
en los hospitales varias cepas adquieren genes asociados a la hipervirulencia
y son productoras de carbapenemasas ©%). Es importante destacar que las
del textil con hilo de cobre puede matar bacterias gramnegativas (E. coli, P.
aeruginosa, K. pneumoniae) y bacterias grampositivas (S. aureus) y puede
usarse para tratar heridas quirdrgicas, quemaduras e infecciones del pie
diabético (%),

Las actividades antibacterianas de textil de algodén con hilo de cobre se
examinaron mediante una comparacién con los tejidos de algodon (control).

En experimentos para evaluar el comportamiento antimicrobiano del textil de
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algodon con hilo de cobre frente a las bacterias ensayadas, se encontré que
el textil sin hilo de cobre no presenta actividad antibacteriana debido a que
se encontro desarrollo bacteriano hasta el minuto 180 (Figura 5 y 6, control).
Las muestras de textil conteniendo hilo de cobre tuvieron una excelente
actividad antibacteriana debido a la calidad, inhibicibn y muerte celular
(Figura 5 y 6). Las muestras con hilo de cobre en suspensién con S. aureus
presentaron inhibicidon bacteriana total a los 140 minutos (sin bacterias
viables) versus que para las bacterias con resistencia a carbapenems K.
pneumoniae, P. aeruginosa, E. coli, experimentaron inhibicién y muerte
celular desde los 80, 90 y 120 min respectivamente, indicando buena
actividad bactericida; por tanto el hilo de cobre tiene efecto antibacteriano
frente a S. aureus y con mas eficacia contra E. coli, P. aeruginosa, K.

pneumoniae similar a lo descrito por Neciosup y cols (12 .

VIl. DISCUSION

La indumentaria médica con algodon es considerablemente utilizada en los
establecimientos de salud por su bajo costo, facil lavado, y su caracteristica
hipoalergénica; a pesar de ello en esta y otras investigaciones se demuestra
que las bacterias causantes de IIH se encuentran presentes por tiempo
prologado %); siendo un potencial portador de microorganismos patégenos
(21.22.23): como E. coli, P. aeruginosa y S. aureus ?°). En cuanto a otros estudios
senalan que el efecto de cobre sobre estas bacterias, tiene un tiempo de
supervivencia: E. coli de 30 a 60 min 4 P. aeruginosa, de 180 min ?®y S,
aureus muere entre 60 y 180 min (%) Por el contrario, los resultados obtenidos
mediante esta investigacion indican que la cepa de E. coli, posee tiempos
semejantes de muerte celular entre los 10 a 20 min, con eliminacion completa
a los 100 min (figura 5 y 6). La cepa de P. aeruginosa, en cambio, fue
eliminada completamente a los 70 minutos, presentando un comportamiento
similar (figura 6). Por lo tanto, la rapida destruccion de ambas bacterias Gram
negativas es el resultado de la interaccidon directa de la membrana celular
externa con el hilo de cobre; sin embargo, para la cepa, S. Aureus (Gram
positiva), el tiempo de eliminacion es mas lento y progresivo, siento

totalmente a los 120 minutos. Un hallazgo interesante de nuestro trabajo fue
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que la cepa de S. aureus tienen un mayor tiempo de supervivencia al hilo de
cobre que las cepas de E. coli y de P. aeruginosa, lo que contradice los
reportes mostrados por otros autores (?62527)- La explicacion a ello seria que
probablemente su pared celular evitaria tempranamente el dafio oxidativo de
su membrana celular. Esto sugiere que la envoltura bacteriana no son un
buen indicador del dafio causado por el contacto con las superficies de cobre,
ya que las bacterias Gram positivas y negativas, reaccionan por igual ?4). En
este proyecto demostramos que existe un efecto diferenciado del hilo de
cobre frente a las bacterias estudiadas, ciertamente debido a la estructura de

la pared bacteriana.

En ambientes hospitalarios, la carga bacteriana es aproximadamente 6x103
UFC/cm? (12). esta carga microbiana es dos 6rdenes de magnitud menor a la
aplicada en nuestra investigacion (~1x10° UFC/cm?), condicién que nos
permitid evidenciar in vitro el mecanismo bactericida del hilo de cobre en
condiciones ambientales con mayor carga celular bacteriana de forma similar
a lo que ocurre en areas altamente contaminadas por patégenos en un
hospital o simulando a una carga de bacterias patdégenas durante una
infeccion de herida. Futuras investigaciones pueden abordar de forma mas
especifica la carga bacteriana del personal médico y evaluar su efecto en el
hilo de cobre. Actualmente ninguna bacteria resistente al cobre ha sido
descrita en ambientes hospitalarios. Por lo cual no ha causado resistencia a
este metal ?°) ; incluso bacterias sensibles y resistentes a antibidticos con
reparacion rapida de ADN fueron eliminadas rapidamente que otras bacterias
que carecen de dicha capacidad (?>2830) Es posible que estos mecanismos
independientes 0 en conjunto apoyen la susceptibilidad de las bacterias
utilizadas en este estudio ( figuras 5,6 y 7); Por ello, el cobre se convierte en
el metal de eleccion para su uso en el entorno hospitalario e indumentaria
textil biomédica en lugar de solo matriz textil de algodoén, poliéster o drill

carentes de cobre; las cuales siguen siendo reservorio de patdégenos.

El efecto bactericida del hilo de cobre se sustenta en la liberacion de
particulas de cobre adsorbidas fisicamente en las muestras de algodon. Una
mayor capacidad de adsorcion de Cu?*iones en algodén en comparacion con
otros cationes fue observado por Monier et al. *%). Debido a la hinchazén del
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algodén, un gran flujo de Cu?*Los iones podrian ser adsorbidos no sélo en la
superficie, sino también en todo el volumen del tejido de algodén. En
consecuencia, se formaron mas particulas de cobre en las muestras de

algodon abarcando una mayor superficie modificada.

VIIl. CONCLUSION

El hilo de cobre (60 um) presente en textil biomédico (Algodén 77.7%, Cobre
6.7%, nylon 14.8%, 0.8 elastano) tiene capacidad antimicrobiana frente a
microrganismos patoégenos E. coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa 'y Klebsiella pneumoniae, que causan infecciones
intrahospitalarias (IIH) y surge como modelo de desarrollo de aplicaciones en
Bioseguridad para contener infecciones polimicrobianas al aplicarlo en
indumentaria médica y en sistema antimicrobial hospitalario; esta aplicacion
es importante para el control de los patdgenos productores de

carbapenemasas con resistencia a los antibiéticos y disminuir las IIH.
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Xl.  ANEXOS

Tablas y figuras

Tabla 1. Caracteristicas de las cepas bacterianas causantes de infecciones
intrahospitalarias (IIH) usadas en este estudio de hilo de cobre.

Cepa IIH Asociada | Observaciones | Respuesta PCR de
bacteriana al Gram | Carbapenemasas
E. coli Infeccion urinaria Lactosa (+) Negativa Positivo
K. Infeccién Lactosa (+) Negativa Positivo
pneumoniae Branquial
P. aeruginosa | Infeccion de Piel Lactosa (-) Negativa Positivo
S. aereus Infeccion de Piel Lactosa (-) Positivo ND*

Las cepas de E. coli, K. pneumoniae y P.aeruginosa fueron proporcionadas por

el Hospital Virgen de la Puerta — Trujillo y analizadas por Biologia Molecular
(PCR) para deteccion de fenotipos (IMP™), NDM®™), GES®), VIM®), OXA®), KPC®)

de carbapenemasas en Laboratorio GENERBIM-UPAO. * S. aereus fue

proporcionada por Hospital de Huaraz Victor Ramos Guardia, ND: No

Determinado la presencia de genes de carbapenemasas.
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Figura 1. Textil biomédico de hilo de cobre (con 77.7% algodon, 14.8
% nylon, hilo de cobre 6.7% y 0.8% elastano (Coopertex SAC).

Observacion a microscopio 6ptico 40 X.

Figura 2. Ensayo de actividad antibacterial de textil biomédico con hilo de

cobre, frente a E. coli.
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Figura 3. Patrén de difraccion de rayos X de la muestra de textil de algodon

conteniendo hilos de cobre (Cu).

NL x50 2mm NL x800 100 um

Figura 4. Microscopia electronica por SEM de 50 x, 800x aumentos y
distribucion de fibras de algodoén (flecha amarilla) con hilo de cobre (Cu) (flecha

blanca).
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Figura 5. Curva de muerte para las bacterias patdgenas intrahospitalarias
Escherichia coli (A), Staphylococcus aureus (B), Pseudomonas aeruginosa (C)
y Klebsiella pneumoniae (D) expuestas a textil con hilo de cobre durante 180
minutos. Recuentos de colonias crecidas en medio de cultivo solido LB,
después de ser expuestos a textil de algodon (control, linea azul) y textil con
hilo de cobre (Cu, linea naranja). Los experimentos se realizaron por triplicado

(barras de error) con indculo inicial de 1 x 105 UFC/mL.
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4 80000 .C_> E. coli (control)
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C] .
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0
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() Bacteria patdégena : Textil hilo de
- : 2 Textil control p>0.05
intrahospitalaria cobre
E. coli 7.081, 0.026a
K. pneumoniae* 3.068a 0.074a Significancia
P. aeruginosa 1.19a 0.048a estadistica
St. aureus 1.854a 0.006a
IC Intervalo de confianza del 95%

Figura 6. Efecto del cobre frente a las bacterias patégenas intrahospitalarias
(A) Escherichia coli (circulo negro), Staphylococcus aureus (rombo negro),
Pseudomonas aeruginosa (rectangulo negro) y Klebsiella pneumoniae
(tridngulo negro) expuestas a textil con hilo de cobre durante 180 minutos. Los
experimentos se realizaron por triplicado (control sin cobre) con indculo inicial
de 1 x 10° UFC/mL. (B) Analisis estadistico con p<0.05 del efecto
antibacteriano del textil control vs textil hilo de cobre frente a todas las cepas
bacterianas. *K. pneumoniae presento significancia estadistica p=0.074, las

demas cepas con p<0.05.
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Figura 7. Modelo biolégico y secuencia de eventos de actividad bactericida del

hilo de cobre.
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