*

g Universidad

@ deValparaiso

CHILE
FACULTAD DE INGENIERIA
ESCUELA DE INGENIERIA CIVIL BIOMEDICA

Revision sistematica de metodologias para la
disminucion de patdégenos en la esterilizacion de

dispositivos médicos

Francesca Paulette Muiioz Puebla

Trabajo para optar al Titulo de

Ingeniero Biomeédico

Profesor Guia:

German Blanchard

Julio - 2022

Valparaiso - Chile



Dedicatoria

Una dedicatoria a mi familia que me ha apoyado en todo el proceso y a mi profesor guia German
Blanchard por aceptar llevar a cabo este trabajo conmigo.



Resumen

Motivacion: existencia de infecciones en pacientes debido al uso de dispositivos médicos aun con el uso
de métodos de esterilizacidén aprobados en el pais.

Objetivo: Recopilar informacién acerca de nuevas metodologias para la esterilizacion de dispositivos
médicos.

Método: Se utiliz6 la metodologia PRISMA, para realizar una busqueda en 2 plataformas de informacion
cientifica (Web of Science y PubMed), donde se aplicé la expresion de busqueda construida en base a los
conceptos “medical device*”, “escherichia coli”, “klebsiella pneumoniae”, “staphylococcus”,
“pseudomonas aeruginosa”, “enterococcus faecalis "y sterilization.

Resultados: Se obtuvieron un total de 409 resultados, de los cuales se descartaron 298 articulos por ser
duplicados y/o no cumplir con los criterios, 63 por su titulo y 35 debido a que distaban del tema, quedando
con un total de 13 articulos para desarrollar en profundidad .Se identificaron 4 estudios con un alto
puntaje, que describe y menciona los parametros mas importantes.

Discusion: Se analizaron 4 estudios con alto puntaje y un articulo acerca de un método actual de
esterilizacion para realizar la comparacion. Esto se realiz6 por medio de los niveles de significancia en la
eliminacion de los patdgenos obtenidos en cada estudio.

Conclusion: Se logro definir cual método seria el mas adecuado, pero se necesita mayor investigacion de
este para definir con mayor certeza su efectividad.

Impacto: Se desea que se realicen mas investigacion para el método de longitud de onda LED de 405 nm,
para asi lograr, de ser posible en un futuro, la integracion de este método en los centros hospitalarios.
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Revision sistematica de metodologias para la disminucion

de patdgenos en la esterilizacion de dispositivos médicos

Francesca Paulette Mufioz Puebla
Escuela de Ingenieria Civil Biomédica
Facultad de Ingenieria, Universidad de Valparaiso, Chile

Palabras clave: esterilizacion, dispositivo médico, patdgenos.

1. INTRODUCCION

Se define la esterilizaciébn como aquel proceso que permite eliminar toda forma de vida microbiana
mediante diferentes métodos, los cuales pueden ser del tipo fisico, quimico, fisio-quimico o plasma . Por
medio de este, se permite la reduccidon del riesgo infeccioso para el paciente, por patdgenos que se pueden
presentar en los dispositivos médicos al llevar a cabo cualquier procedimiento con fines diagndsticos o
terapéuticos.[1]

Para lograr la identificacién de estos patdgenos asociadas al uso de dispositivos médicos, se definid
estudiar aquellos dispositivos con mayor riesgo de infeccion y ademas de larga exposicion en Chile. Por lo
que, se hara uso de aquellos mencionados en el documento Informe de vigilancia de infecciones asociadas
a la atencion en salud del afio 2019. Tomando en consideracién todas aquellas infecciones asociadas a
algun dispositivo médico con mayor prevalencia entre los afios 2014 y 2019.[2]

En la tabla 1 se muestra un resumen de lo obtenido luego del analisis de los datos del documento
anteriormente mencionado, identificando asi los patégenos con mas casos en cada dispositivo asi como los
de mayor prevalencia. Se omitieron todos aquellos patégenos con un porcentaje menor al 10% del total, ya
que se considero6 que estos no estarian dentro de los valores significativos que se buscan analizar.

Debido a lo mencionado anteriormente es que se hace necesaria la bisqueda de nuevos procedimientos o
técnicas que, en lo posible, entreguen una mayor eficacia en cuanto a esterilizacion, permitiendo por
consiguiente lograr una disminucion del riesgo de infeccion en los pacientes. Actualmente existen altos
estandares para el manejo de lo mencionado anteriormente, en el caso de Chile la Norma técnica n°199 es
la que rige los procedimientos de esterilizacion y desinfeccion en establecimientos de atencion en salud,
pero también se conoce gracias a los informes de vigilancia de infecciones asociadas a la atencion en salud
que se continla presentando casos de infeccion asociados al uso de dispositivos médicos en los
pacientes.[1], [2]

Lo que se desea obtener mediante esta investigacion es hallar, por medio del andlisis de diferentes
estudios, aquellos métodos que nos aseguren un mayor rango de esterilizacion de los dispositivos médicos
que presenten un mayor riesgo de infeccion para el paciente, considerando ademas que la seguridad del
paciente no se vea afectada por este.



Catéter urinario permanente adultos | Escherichia coli 33%
Klebsiella pneumoniae 32%
Catéter venoso central adultos y Staphylococcus aureus 16%
pediatricos Staphylococcus epidermidis 22%
Klebsiella pneumoniae 15%
Nutricion parenteral adultos y Staphylococcus epidermidis 39%
pediatricos
Catéter umbilical en neonatos Staphylococcus epidermidis 50%
Catéter de hemodidlisis adultos Staphylococcus aureus 55%
Ventilacion mecanica adultos, Klebsiella pneumoniae 20%
pediatricos y neonatos Pseudomonas aeruginosa 28%
Staphylococcus aureus 18%
Valvulas derivativas externas en Klebsiella pneumoniae 23%
adultos Staphylococcus epidermidis 33%
Vélvulas derivativas ventriculo- Enterococcus faecalis 13%
peritoneales en adultos y pediatricos Staphylococcus epidermidis 63%

Tabla 1. Dispositivos médicos y agentes infecciosos que mas se presentan en estos. Elaboracion propia.
*Porcentaje de casos presentados respecto a los casos totales de infecciones.

2. ESTADO DEL ARTE

1.2.1 METODOS DE ESTERILIZACION ACEPTADOS EN CHILE

Los procesos, técnicas y estandares de esterilizacion en Chile se basan y operan conforme a la
normativa técnica proporcionada por el Ministerio de salud del pais durante el afio 2001, esta normativa
ha evolucionado, para incluir nuevas tecnologias, procedimientos y niveles de exigencias. Por ello es
que en el afio 2018 se aprueba una actualizacion de esta, conocida como “Norma General Técnica n.°
199 sobre esterilizacion y desinfeccion de alto nivel y uso de articulos médicos estériles en
establecimientos de atencion en salud”. Esta norma recoge los aspectos ya regulados en la Norma
General Técnica sobre Esterilizacion y Desinfeccion de Elementos Clinicos del afio 2001 y profundiza
en aquellas condiciones consideradas relevantes en la actualidad para asegurar procesos seguros de
esterilizacion y desinfeccion de alto nivel en prestadores de salud tanto publicos como privados,
institucionales o individuales. [1], [3]

Estos métodos vigentes de esterilizacion en la actualidad son calor himedo (autoclave a vapor), 6xido
de etileno, vapor de formaldehido, plasma de per6oxido de hidrogeno, acido peracético, calor seco
(pupinel). De todos estos métodos disponibles y considerando los dispositivos de los cuales se esta
realizando esta investigacion, es que se redujo el analisis a aquellos que se utilizan para esterilizar
aquellos dispositivos antes mencionados; estos se pueden visualizar en la tabla 2 en donde ademas se
identifican los principales beneficios e inconvenientes que tienen cada una de estas.



Calor
hamedo
(autoclave a
vapor)

Eficiencia de tiempo: rapido

Costo: bajo

Penetracion: capaz de penetrar gran variedad de envoltorios y lmenes
Eliminacion de priones: si

Incompatibilidad: con material termosensibles, productos oleosos y polvos. Puede
llegar a dafar equipos de luego de exposiciones repetidas

Contaminacion al medio ambiente: no

Toxicidad: no

Riesgos para el operador: quemaduras en caso de uso inadecuado

Oxido de
etileno
(OET)

Eficiencia de tiempo: lento

Costo: elevado en instalacion y funcionamiento, requiere presion negativa
Penetracion: alta capacidad de penetracion y difusién en materiales y limenes
Eliminacion de priones: no

Incompatibilidad: silicona

Contaminacion medio ambiente: si

Toxicidad: potencialmente tdxico/carcinogénico

Riesgos para operador: puede volverse inflamable al reaccionar con otros compuestos

Vapor de
formaldehido

Eficiencia de tiempo: rapido

Costo: elevado de instalacion, pero menor de funcionamiento respecto al OET
Penetracion: adecuada

Eliminacion de priones: no

Incompatibilidad: materiales sensibles a la humedad

Contaminacion medio ambiente: si

Toxicidad: altamente toxico, se sospecha carcinogénico

Riesgos para operador: toxicidad de no utilizarse en equipos especiales

Gas plasma
de perdxido
de hidrogeno

Eficiencia de tiempo: rdpido

Costo: elevado de instalacion

Penetracion: menor en dispositivos y articulos con lumen.
Eliminacion de priones: no

Incompatibilidad: celulosa y liquidos

Contaminacion medio ambiente: no

Toxicidad: no

Riesgos para el operador: ninguno

Acido
Peracético
(liquido)

Eficiencia de tiempo: rapido

Costo: elevado en la instalacion

Penetracion: buena penetracién de limenes (especial para endoscopios)
Eliminacion de priones: no

Incompatibilidad: solo para material sumergible de uso inmediato
Contaminacion medio ambiente: no

Toxicidad: si

Riesgos para el operador: potencial toxicidad sobre piel y conjuntiva ocular

Calor seco
(pupinel)

Eficiencia de tiempo: lento

Costo: bajo, pero controles bioldgicos de dificil acceso en el comercio.
Penetracion: lenta e irregular

Eliminacion de priones: no

Incompatibilidad: material termosensible y empaques

Contaminacion medio ambiente: no

Toxicidad: no.

Riesgos para operador: qguemaduras en caso de uso inadecuado

Tabla 2. Métodos de esterilizacién aprobados en la Norma general técnica N°199 sobre esterilizacion y desinfeccion de alto

nivel, junto a sus principales beneficios e inconvenientes. Elaboracion propia
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Tomando en consideracion que el numero de microorganismos presentes en los dispositivos es infinita y
gue ademas a cada minuto de transcurrido el método de esterilizacion un porcentaje de estos
microorganismos muere; la esterilizacion entendida como la eliminacion completa de toda forma de vida
microbiana no puede ser lograda. Pensando en si se parte de una carga de 1 millén de microorganismos y
que a cada minuto se logra una reduccién del 90% de estos, quiere decir que a cada minuto transcurrido se
produce la reduccion de un algoritmo. Por lo que en el momento en que solo quede 1 sobreviviente aun
cuando se extienda el tiempo de esterilizacion, siempre existira la probabilidad de que una fraccién de la
carga aun siga con vida.

En referencia a la norma general técnica N°199 esta considera que “Los métodos de esterilizacion
autorizados para uso en establecimientos de salud son vapor (autoclave), 6xido de etileno, vapor
de formaldehido, gas de peroxido de hidrogeno (plasma), acido peracético liquido y calor seco
(pupinel). Es por esto por lo que se tomaran en cuenta todos estos métodos como validos para la
comparacion con metodologias nuevas.[1]

3. METODOLOGIA E IMPLEMENTACION

1.3.1 CRITERIO DE BUSQUEDA

Para realizar la revision sistematica de documentacion existente con relacién al tema que se trabajard, esta
se realizara por medio de palabras claves que consideren el concepto del trabajo. Para esta investigacion se
definio realizar la busqueda con palabras tales como dispositivo médico y esterilizacién asi como su plural
y sus sinénimos, puesto que se estd buscando documentacion relacionada a infecciones por el uso de
dispositivos médicos asi como de esterilizaciones asociadas a estos. También se agregé a la basqueda los
diferentes patdgenos presentes en la tabla 1, con el objetivo de lograr una bisqueda mas especifica. Se
realizaron estas blsquedas en 2 bases de datos Web of Science y PubMed; las que se utilizaran a partir de
la combinacion de la key-words: “medical device*”, “escherichia coli”, “klebsiella pneumoniae”,
“staphylococcus ”, “pseudomonas aeruginosa”, “enterococcus faecalis”’ y sterilization.

Para la combinacién de las key-words mencionadas anteriormente en cada base de datos se utilizaron las
siguientes expresiones de busqueda:

Web of Science ALL= (medical device*) AND ((escherichia coli) OR (Klebsiella
pneumoniae) OR (staphylococcus) OR (Pseudomonas aeruginosa)
OR (Enterococcus faecalis)) AND (sterilization)

PubMed (medical device*) AND ((escherichia coli) OR (Klebsiella
pneumoniae) OR (staphylococcus) OR (Pseudomonas aeruginosa)
OR (Enterococcus faecalis)) AND (sterilization)

Tabla 3. Expresion de bisqueda utilizada en las bases de datos mencionadas.



1.3.2 CRITERIOS DE SELECCION

Una vez realizada la basqueda en las bases de datos, se deberan determinar los articulos que se incluiran
en la revision, para ello se estableceran criterios de inclusion y exclusion los cuales permitirdn que la
busqueda de documentacion sea acotada.

Criterios de inclusion

e Se consideraran todos aquellos documentos redactados en inglés que se encuentren disponibles en
las bases de datos luego de la busqueda por key-words.

e Se establecié un periodo méaximo de 10 afios en la antigiiedad de los documentos (2012-2022)

e Todos aquellos documentos enfocados en medicina humana.

o Documentos que su lugar o revista de publicacion tengan un Journal Citation Reports (JCR)
mayor o igual a Q2.

e Todos aquellos documentos que contengan o mencionen las palabras claves pero en el contexto
del cual se esté& buscando relacidn, esto quiere decir infecciones resultantes del uso de dispositivos
médicos en el paciente.

e Todos aquellos documentos que contengan estudios de caracter cuantitativos respecto a la
poblacién de patdgenos mencionados en la tabla 1 que se presentan antes y/o después de la
esterilizacion de dispositivos médicos.

e Todos aquellos documentos que traten sobre estudios de nuevos procesos de esterilizacion de
dispositivos médicos.

Criterios de exclusion

Documentos que estén en otro idioma que no sea inglés.

Documentos con una antigliedad inferior al afio 2012.

Documentos que no mencionen o contengan las palabras claves aludidas anteriormente.
Documentos duplicados entre ambas bases de datos.

Documentos que no estén asociados a la medicina humana, como es el caso de documentacion
asociada a la medicina veterinaria.

Documentos de revisién general de métodos de esterilizacion ya existentes.

e Documentos que su lugar o revista de publicacion tengan un JCR menor a Q2.

e Articulos que no contemplen en su titulo o texto resumen el analisis de agentes infecciosos en
dispositivos médicos presentes en la tabla 1, o que no contemplen el analisis de métodos para
esterilizacion de dispositivos médicos mencionados en la misma tabla.

1.3.3 METODO DE EVALUACION DE ARTICULOS

Posterior a la lectura completa de cada articulo, se realiz6 una tabla resumen correspondiente a la tabla 4
la cual sefiala los pardmetros a considerar para la evaluacion de cada uno de estos articulos, junto a un
puntaje con valor maximo de 20 para aquellos que realizan el estudio en un dispositivo médico
mencionado en la tabla 1 y 10 si corresponde a otro tipo de dispositivo o un estudio in vitro. Asi como
también a la cantidad de patdgenos que se busca eliminar y que son igualmente identificados en la tabla 1,
entregando 5 puntos por cada uno de estos, con un puntaje maximo de 20 puntos para aquellos con 4 o
mas patdgenos a eliminar. Pudiendo obtener un puntaje minimo de 15 puntos para aquellos estudios in
vitro o de otro tipo de dispositivo y con 1 solo patdgeno a eliminar, y un méximo de 40 para aquellos
estudios en dispositivos mencionados en tabla 1 y con 4 0 mas patégenos a eliminar mencionados en la
misma tabla.



Cédigo | Nombre Puntaje
P1 Dispositivo médico presente en tabla 1 20
P2 Otro tipo de dispositivo médico 10
P3 Estudio In vitro 10
P4 1 patégeno presente en tabla 1 5
P5 2 patdgenos presentes en tabla 1 10
P6 3 patdgenos presentes en tabla 1 15
P7 4 0 més patdgenos presentes en tabla 1 20

RANGO TOTAL (MIN-MAX) 15-40

Tabla 4. Expresa los pardmetros considerados para la evaluacion de articulos, entregando puntajes en los

parametros de interés para el estudio tales como dispositivo en el que se realiza, si es in vitro y patdgenos

que se buscaron eliminar. Obteniendo un total de minimo 15 puntos y méximo 20 puntos, dependiendo de
cuantos y cuales parametros cumple el articulo a evaluar (elaboracion propia).

4. RESULTADOS

1.4.1 SELECCION DE ARTICULOS

Tras realizar la basqueda en las bases de datos mencionadas en la seccién 3, se obtuvieron un total de 457
articulos, entre los cuales 48 de ellos eran duplicados; quedando un total de 409 articulos que seran
analizados en base a los criterios ya descritos para posteriormente determinar los articulos tentativos a
analizar. Luego de verificar aquellos articulos que cumplian con los criterios de inclusion, se lleg6 a un
total de 111 articulos. Posteriormente se prosiguio a verificar cuales no cumplian con el objetivo principal
de esta revision sistematica por su titulo, resultando en 63 articulos excluidos, esto ya que distaban del
tema central que se busca para esta investigacion, quedando con un total de 48 articulos a revisar. Luego
de un analisis post lectura del abstract o resumen con el que contaban los articulos, se llegé a la definicién
de excluir 35 articulos, puesto que distaban mucho de lo que se buscaba analizar, quedando con un total de
13 articulos para su desarrollo en mayor profundidad. Esto se puede evidenciar en la figura 1 en donde se
exhibe este proceso de seleccidon de articulos con el modelo PRISMA de diagramas de flujo.



Web of Science:
Articulos encontrados I n=169
en las bases de datos :
=457
" <_L PubMed:
n=288

\
Articulos sin duplicar:

n=409
J Criterios de exclusién
/ 7
- - ) -Ano: n=188
Artéculos mcr:iltmrciios. en ) Jdiomas fi=5
ase:l_ille 0s: ~ |-Veterinarios: n=93
& -Quartil JCR menor a
Q2: n=86
Y
Articulos seleccionados Articulos excluidos por
hasta el momento: n=48 [* titulo: n=63
v
Articulos incluidos enla|  |Articulos expluidos post
revision final: n=13 lectura: n=35

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA, ilustra proceso de seleccion de articulos para la revision sistematica.

1.4.2 ARTICULOS ELEGIDOS Y CLASIFICACIONES

Se clasificaron los articulos en base al dispositivo médico en el cual se llevd a cabo la esterilizacion, los
patdgenos que se buscaba eliminar o destruir y el método de esterilizacion que se utiliz6. Se considero
ademas aquellos en que la evaluacion del método se realiz6 in vitro en los que los patdégenos que se
mencionaban eran aquellos que aparecen en la tabla 1 de este trabajo. Luego de clasificar cada uno de los
18 articulos seleccionados para la revision final, se lleg6 a lo evidenciado en la tabla 5. En la que ademas
se puede el puntaje obtenido a partir de la tabla ponderada descrita en la seccién de metodologia.



Artl

"Optimizacion de la
captura de
patégenos en
fluidos en
movimiento con

nanoparticulas
magnéticas'[4

Kang, J. H. ;Um, E.
:Diaz, A. ;Driscoll,
H. ;Rodas, M. J.
;Domansky, K.
;Watters, A. L.
;Super, M. ;Stone,
H. A. ;Ingber, D. E.

2015

Dispositivo de
captura magnética

P3-P4

15

Singha, P. ;Goudie,
"Las enzimas M. J. ;Liu, Q. H.
mejoran la eficiencia ;Hopkins, S. Nuevo limpiador
Art5 de eliminacién de ;Brown, N. 2016 enzimatico deconex P2-P5 20
biopeliculas de los | ;Schmiedt, C. W. Prozyme Active
limpiadores"[8] ;Locklin, J. ;Handa,
H.
"Erradicacion de | Alkawareek, M. Y.
biopeliculas de ;Algwari, Q. T.
Pseudomonas ;Laverty, G. Chorro de plasma no
Art6 aeruginosa mediante :Gorman, S. P. 2012 térmico a presion P3-P4 15
plasma no térmicoa | ;Graham, W. G. atmosférica
presion ;O'Connell, D.
atmosférica"[9] ;Gilmore, B. F.
"La aplicacion de un
plasma no térmico | Du, Chang Ming Plasma no térmico
generado por ;Wang, Jing enerado por
Art7 descarga de arco | ;Zhang, Lu ;Xia Li, 2012 degscar a deparco P3-P4 15
deslizante gas- Hong ;Liu, Hui deslizantg as-liauido
liquido en ;Xiong, Ya 9 q
esterilizacion"[10]




"Desinfeccion no

Recubrimiento

invasiva rapida y Wang, X. ;Su, K. bifuncional de nano
altamente eficaz ;Tan, L. ;Liu, X. AR
mediante nano hojas | ;Cui, Z. ;Jing, D hojas hlbrldas_de Agl
Art8 o USR-S 2019 CS@MnO 2 junto a P2-P5 20
hibridas Yang, X. ;Liang, irradiacion de luz
Ag/CS@MnO 2 utili | Y. ;Li, Z. ;zhu, S. . .
. - . infrarroja cercana de
zando luz infrarroja | ;Yeung, K. W. K. 808 nm
cercana"[11] ;Zheng, D. ;Wu, S.
"Examen de la
funcién del ozono en Ozono en la
la esterlllzacmr_l por Mastanaiah, Navya esterlllzacmn_ppr
plasma superficial ‘Baneriee. Poulomi plasma superficial
Art9 mediante el uso de |’ Jee, Fot 2013 mediante el uso de P3-P4 15
;:Johnson, Judith A.
plasma de descarga . plasma de descarga
;Roy, Subrata PP
de barrera de barrera dieléctrica
dieléctrica (DBD)
(DBD)"[12]
Dispositivo de
"Desinfeccion A microdescarga
_ Través De ) Zimmermann, Julia superficial (SM!D_) de
Diferentes Textiles L -Shimizu. Tetsuii plasma atmosférico
Art10 |Utilizando Plasma A | . ' ) 2012 frio (CAP) que P3-P4 15
L, - :Boxhammer,
Presion Atmosférica o . operaba en la
. Veronika ;Morfill, )
De Baja Gregor E atmosfera a
Temperatura"[13] gork. temperatura y
humedad ambiente.
Barneck, M. D.
"Luz violeta de 405 | ;Rhodes, N. L. R.
nm: un nuevo agente | ;de la Presa, M. Diodos emisores de
Art 11 terapéutico contra :Allen, J. P. 2016 luz violeta de 405 nm P3-P7 30
bacterias patogenas :Poursaid, A. E.
comunes"[14] :Nourian, M. M.
;Firpo, M. A.
;Langell, J. T.
Diodos emisores de
luz ultravioleta
"Fuente de luz de profunda (LED
esterilizacion Huang, Shih-Yung DUV) con longitudes
flexible LED de 280 | ;Lin, Jian-Cheng de onda que oscilan
Art 12 nm de area grande ;Huang, Xiang- 2021 entre 220 y 280 nm, P3-P4 15
con rendimiento Qing ;Wang, Wei- aumentando el area'y
térmico Kai la flexibilidad
mejorado"[15] mecénica de la fuente
de luz de
esterilizacion
Slgletrz'iglsrrgs?éenntre Uso de alta presion
1A Pres hidrostatica (HHP) en
hidrostatica y . . S
lutaraldehido para Yamin, M. ,Souzfa, combmat_:lon con
Art 13 9 A. R. ;Castelucci, 2018 concentraciones muy P3-P4 15

la inactivacion de
Staphylococcus
aureus a temperatura

moderada”[16]

B. G. ;Mattoso, J.
G. ;Bonafe, C. F. S.

bajas de GA'y
temperatura
moderada

Tabla 5. Tabla con los articulos seleccionados y su puntuacion total de acuerdo con la cantidad de parametros evaluados con los
que contaban cada uno (elaboracién propia).
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5. DISCUSION
1.5.1 ANALISIS DE ARTICULOS DESTACADOS

Luego de la evaluacion por pardmetros realizado en la tabla 5, es que se pueden identificar y exponer los 4
articulos que obtuvieron mayor puntaje, los cuales se pueden visualizar en la tabla 6.

Art 2 "Efecto de un Sistema Robotico Movil Automatico UV-C de Ultima o5
Generacion sobre Patogenos Multirresistentes"[5]
"Desarrollo de un desinfectante activado por luz de alto nivel para

Art 3 - . " P 30
superficies duras y dispositivos médicos"[6]

Art 4 "Nano agente biocompatible a base de grafeno con NIR y respuestas o5
duales de magnetismo para matar y eliminar bacterias de forma eficaz"[7]

Art 12 "Luz violeta de 405 nm: un nuevo agente terapéutico contra bacterias 30
patégenas comunes'[14]

Tabla 6. Articulos elegidos segun el puntaje asignado a partir del cumplimiento de los parametros descritos en la tabla 4.
Elaboracién propia

Frente a los resultados entregados segin puntaje, es prudente mencionar que los 5 articulos mejor
evaluados segun criterios de este trabajo son los documentos que evaltan la eliminacion de mayor
cantidad de pat6genos asociados a la tabla 1 mencionada en la seccion de Introduccién (entre 3 0 mas
patégenos), pero el articulo 10 en particular es el Unico que llevé a cabo el estudio en un dispositivo
médico como tal; mientras que los demas se limitaron a realizar estudios in vitro.

El Art 2, obtuvo una evaluacion de 25 puntos. Este investiga la efectividad de un dispositivo de luz UV-C
de irradiacion movil (robético) de ultima generacidon R2S sobre microorganismos multirresistentes (MDR)
en superficies ambientales de alto contacto (HTS por sus siglas en ingles) en dos salas ambulatorias del
Hospital Perugia de Italia. En detalle se investiga el efecto estatico de este dispositivo en el crecimiento
bacteriano de S. aureus, S. aureus resistente a la meticilina (MRSA), P. aeruginosa y K. pneumoniae
Carbapenemasa (KPC) asi como en la fotorreactivacion (proceso natural en el que las células bacterianas
pueden recuperarse parcialmente del dafio de la luz UV por la luz visible y las longitudes de onda UV).

El protocolo de irradiacion ultravioleta (2.68 mJ/cm2 exposicion para S. aureus y P. aeruginosa y 22.97
mJ/cm2 para K. pneumoniae), inhibi6 casi por completo el crecimiento bacteriano de todas las cepas
investigadas. Los datos muestran una reduccion en el nimero bacteriano de 5 unidades logaritmicas (la
cantidad de gérmenes es 100.000 veces mas pequefio de lo que era al principio) luego de una dosis de
irradiacion de 9,66 mJ/cm2 para todas las cepas ensayadas. Ademas se estudio la actividad bactericida de
UV-C sobre diferentes materiales (vidrio, plastico y acero) a igual dosis de irradiacion que componen
HTS donde se propagaron suspensiones bacterianas (2 x 106/ml). Los resultados confirmaron la reduccion
del ndmero de UFC (unidades formadoras de colonias) en 5 unidades logaritmicas observada
anteriormente; sin embargo, algunas especificidades fueron observadas en las diferentes cepas. Esto se
puede ver con mayor claridad en la figura 3 extraida del articulo en cuestidn, en este las superficies
cubiertas de aluminio se muestrearon mediante hisopos diluidos en caldo Mueller Hinton (MHB por sus
siglas en inglés) y se extendieron en placas con agar Mueller Hinton (MHA por sus siglas en ingles).
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Expnsuzre CFU/ at Seeding Sample Surface CFU/Plate After Exposure
mj/em Irradiation Plastic Glass Steel
Aluminium 5 6 o 5 . 5
S, aurens 966 21 x10F £27 x 105 po 21 % 10° £99 % 10°  20%10° £20 x 105 2.0 x 10° £ 2.4 x 10
ATCC25923 ’ ) .
2 Uncovered 16.0 £ 7.81 ** 1.00 = 1.00 ** 15.33 = 6.66**
Aluminium = é n =
S. aureus 966 22 x 106 £39 x 105 coverad 21 %100 £28x10°  22x10°+48x 10* 19 x 10° £2.3 x 10
) Uncovered 2433 +473% 2233+ 12.70% 300 +173%
Aluminium o 5 5 é n
R:.Fgg;;;;a 0.66 17 x 106 4 3.1 x 10° covered 1.7 = 10" £ 1.1 = 10 1o x 10" £ 6.4 = 10 1.7 % 10° £ 1.1 x 10
Uncovered 267 +153% 067 = 1.15% 067 +=058*
Aluminium 5
; - ) 18 x 10°£85x 10 19x10°£70 x 10 1.9 x 10° £15 x 10°
L i e 9.66 19 % 10° +3.7 x 10° covered
Uncovered 4667 = 48* 1.7 £ 058" 46.00 £ 10.15*
Aluminium 5 5 5
K prewmoniae g6 500 10F L4 x 10 P 20 % 10° £21x10° 20 x10° £16 x 105 2.0 x 10° + 1.4 x 10
KPC 242 ’ } :
Uncovered 19.67 £ 11.68* 567 £5.03* 58.33 £ 43.88*
Aluminium 5 5 5
: - \ 23 % 10° £ 2.8 = 10°P 2.2 % 10° = 3.6 = 10° 22 % 10° £ 4.0 x 10°
K.pnewmoriae 966 2.4 x 10° £45 x 10° covered
Uncovered 4233 + 34.49* 0.00 + 0.00* 30.67 + 1858 *

Figura'z. Efecto de la irradiacion UV-C sobre diferentes materiales. * p< 0.05, ** p< 0.001, UFC después exposicién' vs UFC
en la siembra.

Los datos observados sugieren que los protocolos de desinfeccion de UV-C, especialmente los dinamicos
(o moviles), proporcionan un medio eficiente para higienizar diferentes superficies, lo que representa una
alternativa valida a la limpieza manual y sus limites de eficacia en la higienizacion nosocomial. Ademas el
uso de ser posible la reduccion de los errores humanos, frecuentes en el trabajo rutinario, y la
contaminacion por biocidas y eliminacion de los diferentes consumibles utilizados en la limpieza manual.

El Art 3, obtuvo una evaluacion de 30 puntos. Este investiga la efectividad de una formulacién que utiliza
una combinacién de compuestos de amonio cuaternario (QAC), mezclas de germinantes vy
fotosensibilizadores aprovechando la resistencia quimica reducida de esporas tras la germinacion para
permitir una rapida erradicacion de esporas comparable con los desinfectantes de alto nivel de primera
linea, mientras se minimiza los efectos perjudiciales sobre los dispositivos médicos y el riego a la salud
para quienes trabajan con estos.

Los fotosensibilizadores usados corresponden a azul de metileno (MB por sus siglas en ingles), azul de
toluidina O (TBO por sus siglas en ingles) y pironina Y (PY por sus siglas en ingles). Mientras que los
germinantes o bactericidas corresponden a cloruro de benzalconio (>95 %) (BZK), cloruro de bencetonio
(=295 %) (BZT), hexadeciltrimetilamonio bromuro (=99%) (CTAB), cloruro de cetilpiridinio (=99%)
(CPC), L-asparagina >98 %, D-fructosa >99 %, D-glucosa >99 %, potasio cloruro (>99%) (KCI), L-valina
>98%, L-alanina >98%, calcio cloruro >97 % (CaCl2) y acido dipicolinico >99 % (DPA), solucion salina
tamponada con fosfato (PBS), caldo nutritivo (NB), caldo Mueller-Hinton (MHB), caldo nutritivo agar
(NA) y agar Mueller-Hinton (MHA), y caldo Letheen modificado (LBM).

Se utilizaron como modelos de bacterias gram-positivas a Staphylococcus aureus (ATCC 6538) y Bacillus
subtilis (NCTC 10073), y como bacterias gran- negativas a Pseudomonas aeruginosa (PAOl) y
Escherichia coli (ATCC 11303). En el caso de las esporas de B. subtilis se prepararon inoculando 100 mL
de brote nutritivo (NB por sus siglas en inglés) con un cultivo de B. subtilis, incubandolo durante 6 horas a
30°C, y luego cultivado en medios de esporulacion [agar Beeby & Whitehouse que contiene NB (6 g/L),
MnSO4 (0,03 g/L), KH2PO4 (0,25 g/L) y Agar No. 1(12 g/L)] durante 5 dias a 30°C. Las esporas se
recolectaron mediante la adicién de 10 mL de agua destilada estéril a la superficie del medio, luego siendo
raspado por perlas de vidrio estériles, y purificado lavando la suspension de esporas tres veces con agua
destilada estéril y centrifugando (3000 rpm por 15 minutos). Las esporas purificadas se suspendieron en
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agua destilada estéril y fueron almacenadas a 4°C hasta su uso. Estas esporas no fueron golpeadas por
calor antes de realizar la prueba y ademas se evit6 la eliminacién de bacterias vegetativas; ya que asi se
proporcion6 un escenario mas representativo de superficies contaminadas en el entorno hospitalario con
una mezcla de células vegetativas y esporas.

La irradiacion se llevo acabo con conjuntos de luces LED blancos y rojos, manteniéndolas a alturas fijas
(LED blanco a 50 cm, rojo LED a 32 cm) por encima de las muestras para mantener una intensidad de luz
constante. Esto se midié entre 450 nm y 700 nm (correspondientes al rango de absorbancia de los tres
fotosensibilizadores) usando un espectrometro Ocean Optics Jaz, y analizado usando el software
SpectraSuite. Se registro una intensidad de potencia de 6,57 mW/cm2 (450—700 nm) para el LED blanco y
9,28 mW/cm2 (450-700 nm) para el LED rojo, y se utilizo durante un maximo de 60 minutos
proporcionando una dosis de luz maxima de 23,65 y 33,41 J/cm2, respectivamente.

Se realizaron diferentes combinaciones de compuestos de amonio cuaternario (QAC), mezclas de
germinantes y fotosensibilizadores; y se obtuvo que las dos soluciones mas efectivas en la erradicacion de
esporas corresponden a TBO/BZK/NG y TBO/CTAB/NG, ademas se buscé determinar si la disminucion
de la intensidad de la luz tenia un efecto adverso en la erradicacion de esporas con intensidades de luz del
75%, 50% y 25%, en comparacion con la luz sin filtrar, y ambas soluciones mostraron reduccion de la
erradicacién de esporas con la disminucion de la intensidad de la luz. El tiempo requerido para una
reduccién >6-log10 se duplicé de 20 minutos bajo luz sin filtrar (100 %) a 40 minutos en condiciones de
50 % y 25 % de luz. En la ausencia de luz (0%), la actividad esporicida se vio reducida significativamente
a ~2-log10 después de 60 minutos en comparacion con el control, esto se puede evidenciar en la figura 3
extraida del articulo en cuestion.
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Figura 3. Efecto de cambiar la intensidad de la luz sobre la viabilidad de las esporas de Bacillus subtilis expuestas a una

solucion que contiene (a) 25 ug/mL de azul de toluidina O (TBO), 20 ug/mL de cloruro de benzalconio (295 %) (BZK) y
nutrientes germinados,

El Art 4, obtuvo una evaluacién de 25 puntos. Esta investiga el desarrollo de un nano agente
antibacteriano mediante el recubrimiento de quitosano cuaternizado (QCS por sus siglas en ingles) en la
superficie de nanoparticulas de FE304 anclado a oxido de grafeno (GO), que permitié que QCS y GO
lograran efectos sinérgicos matando a las bacterias resistentes a los medicamentos.

Sin embargo, los polimeros cationicos, como el quitosano cuaternizado (QCS) y la polietilenimina (PEI),
que intrinsecamente muestran actividad antibacteriana poseen una eficacia antibacteriana relativamente
baja. Por lo tanto, es imperativo combinar polimeros catidnicos con otras terapias para lograr una
esterilizacion rapida e inhibicion de biopeliculas. En los ultimos afios, la energia fototérmica (NIR)
mediada por luz del infrarrojo cercano (PTT) ha aparecido como una herramienta potente y alternativa
atrayendo interés en el tratamiento de infecciones bacterianas resistentes a los medicamentos. En
comparacion con la luz ultravioleta (UV) o la luz visible, el NIR tiene la ventaja de ser menos dafiina para
los tejidos normales, mas profunda penetracion y una resolucion espacial/temporal més precisa.

Tanto los resultados de las proporciones de muerte bacteriana como los valores de la densidad Optica a una
longitud de onda de 600 nm (OD600), esto se puede visualizar en la figura 4c, d y e extraida del mismo
articulo; demostraron la notable propiedad antibacteriana mejorada por NIR, y el Fe304@GO-QCS
exhibio la mayor eficiencia de eliminacion de bacterias, por lo que casi el 100% de S. aureus se
inactivaron con la irradiacion NIR en varios minutos. La actividad antibacteriana mejorada con NIR se
exploré méas a fondo cambiando la densidad de potencia del laser NIR y la concentracion de la muestra,
observandose que la viabilidad de las bacterias disminuyd significativamente al aumentar la densidad de
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potencia o la concentracion de la muestra. Solo se requirieron 200 pg/mL de Fe304@GO-QCS para
alcanzar una tasa de muerte bacteriana en casi el 100%, en comparacion con una dosis de 500 pg/mL para
la eliminacion efectiva de microbios sin irradiacion NIR, esto se visualiza en la figura 4 fy g.
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Figura 4. (a) Fotografias de las colonias de S. aureus incubadas con diferentes muestras a una concentracién de 200 ug/mL
antes y después de la irradiacion NIR (808 nm, 3 W/cm2) durante 5 minutos. Las proporciones de muerte bacteriana calculadas
(b) y el valor OD600 (c) de las muestras a diferentes concentraciones contra S. aureus. La bacteria calculada a proporciones de
destruccion (d) y valores de DO600 (e) de las muestras contra S. aureus con y sin irradiacion laser NIR durante 5 minutos (808
nm, 3 W/cm2). (f) La densidad de potencia y (g) muestra las curvas de cambio de temperatura dependientes de la concentracion
de Fe304 @ GO-QCS bajo irradiacion NIR durante 5 minutos y el porcentaje de viabilidad bacteriana hacia S. aureus. Todos
los valores se expresan como media + DE, n = 4.

Es importante destacar ademas que el nanoagente podria reciclarse y reutilizarse facilmente sin la
reduccion de la capacidad antibacteriana. Durante el tiempo de prueba, este nanoagente no mostro ningun
efecto secundario obviamente toxico para las células. Dadas las ventajas anteriores, definen que el
nanoagente tiene un futuro prometedor en varias aplicaciones como la desinfeccion de heridas,
purificacion de agua y esterilizacion de superficies de dispositivos médicos.

El Art 11, obtuvo una evaluacion de 30 puntos. Este investiga Los efectos bactericidas de la esterilizacion
con luz visible (VLS) usando 405 nm utilizando diodos emisores de luz de 405 nm para tratar
concentraciones variables de S. aureus, S. pneumoniae, P. aeruginosa y E. coli. Este Gltimo con resistencia
a la ampicilina a través de la expresion del gen de la b-lactamasa.

La longitud de onda del LED de 405 nm medida se centr6 en 403,24 + 0,69 nm con un espectro de 21,24 +
4,52 nm al 50% de la intensidad maxima relativa. Se midi6 para cada LED antes y después de cada
tratamiento para determinar la irradiancia en mW/cmz2 y controlar la variabilidad durante tratamiento.

La variacion de la intensidad de la luz y el tiempo de irradiacion condujo a varios radiantes diferentes. Las
fuentes de luz se colocaron aproximadamente a 3,75 cm por encima de la superficie descubierta de la



15

placa. Se marcaron 1,02 cm en los lados de control y tratado de la placa para proporcionar un area objetivo
de tratamiento de luz general.

Se realiz6 un andlisis de reduccién Logl0 para evaluar el potencial de reduccién de la luz de 405 nm in
vitro. Usando la norma ASTM Protocolo E2315-03 (guia estandar para la evaluacion de la actividad
antimicrobiana), S aureus, S pneumoniae, E coli y P aeruginosa se sembraron en altas concentraciones
confluentes y se irradiaron con duraciones de exposicion crecientes (60, 120 y 250 minutos). Los
resultados de estas pruebas se ilustran en la Figura 5. Una prueba de 250 minutos de tratamiento dio como
resultado una reduccidn de 5,5 log10 para las cuatro bacterias (P < 0,001). Las exposiciones radiantes, los
recuentos de UFC, la medias y las reducciones de logl0 se resumen en la figura 5 extraida del mismo
articulo. Se encontraron resultados estadisticamente significativos (P < 0.001) en todos los tiempos de
exposicion, lo que indica que la exposicién radiante variable da como resultado efectos bactericidas
proporcionales para todas las cepas.

Table 3 — Log,, reduction.

Bacteria Irradiance Time Radiant exposure Treated Contral Mean log F values
(mW/em?) (rmim) {fem?) (CFL) (CFL) reduction

£ aureus B.74 £ 045 &0 31.45 + 1.62 158.33 £ 91.00 115.40 + 29.60 1.80 <0.001°
B.60 + 0.63 120 61.95 + 4.55 58.83 £ 4960 96.19 + 25.10 334 <0.001°
832+ 0.73 50 12481 + 1088 067 £ 1.15 36.55 + 264 6.10 <0.001*

§ pneumoniae B.38 + 0.52 &0 30.16 + 1.88 27.50 = 4021 5176 + 5.83 1.80 <0001
818+ 0.54 120 5892 + 3.87 544 = 739 44.50 + 452 413 <(0.001"
B.05 + 049 250 12341+ 7.31 421 = 1.04 5360 +15.84 6.13 <0.001°

E coli 9.45 + 0.63 &0 3403 +2.28 10567 £ 7111 70.60 % 7.75 1.98 <0.001*
9.02 + 0.34 120 64.95 + 2.45 2457 £ 2151 70.82 + 834 3.60 <0.001°
871+ 0.96 50 130.60 + 14.37 041 = 0.61 51.14 + 1440 6.27 <0.001*

F aeTuginosa 7.66 + 0.28 &0 2758 +1.01 159.39 = 119.44 37.40 + 1.25 1.50 «<0.001"
7.60 & 045 120 5472 +3.2 29.06 = 16.08 2465 + 5.64 3.00 <(.001"
7.84 + 033 250 117.55 + 4.96 206 = 1333 36,19 + 784 5.20 <0.001"

Figura 5.Andlisis de reduccion media logl0 de UFC para S. aureus, S. pneumoniae, E. coli y P. aeruginosa después de la
exposicion a luz de 405 nm. Los recuentos de UFC y las UFC de control también se muestran con una reduccion media. La
significacion estadistica de P < 0,001 se indica con un asterisco (*).

1.5.2 ASOCIACION DE METODOS DE ESTERILIZACION, DISPOSITIVOS MEDICOS A
ANALIZAR Y PATOGENOS MAS COMUNES

Luego del andlisis de los principales articulos de investigacion, se procedera a realizar un filtrado de los
patdégenos mencionados en los distintos articulos asociandolos con aquellos presentes en la tabla 1, para
asi obtener aquellos dispositivos médicos que se podrian esterilizar por estos nuevos métodos. Asi como
también los métodos actuales que se lograron identificar para estos, puesto que en las normas actuales no
sale con mayor especificidad para identificar que partes de los dispositivos son las que utilizan cada
método de esterilizacion que las identificadas en la tabla 7.
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Dispositivo médico Meétodos de esterilizacién aprobados Pat6genos
Catéter urinario Escherichia coli
permanente adultos Oxido de etileno Vapor de formaldehido
Klebsiella pneumoniae
Catéter venoso Staphylococcus aureus
central adultos y Oxido de etileno Vapor de Perdxido de
pediatricos formaldehido hidrogeno Klebsiella pneumoniae
Cg/te-te.r de Oxido de etileno Vapor de formaldehido Staphylococcus aureus
hemodidlisis adultos
Klebsiella pneumoniae
Ventilacion mecanica Pseudomonas aeruginosa
o * )
adultos, pediatricos y Autoclave Oxido de etileno**
neonatos Staphylococcus aureus

Klebsiella pneumoniae

Tabla 7.Métodos de esterilizacion aprobados por la Norma técnica N°199 para cada dispositivo medico presente en el informe
IAAS y sus patégenos asociados. * Para filtro de papel y circuito respiratorio ** Para membrana y cubierta de valvula
respiratoria.

Como se puede evidenciar en la tabla 7, el éxido de etileno es el que se presente de manera mayoritaria
como método de esterilizacion, sin embargo este se no se utiliza en gran medida actualmente en Chile;
esto debido a su alto costo de instalacién y mantencion; ademas de la puesta en marcha del programa de
las naciones unidas para el desarrollo del proyecto del Gobierno de Chile “Conversion terminal de
mezclas de 6xido de etileno/cfc-12 a tecnologias alternativas que no debiliten el ozono, en hospitales de
Chile”; por lo que este método esta cada vez en mayor desuso en los hospitales de Chile. Es por esto por
lo que se evaluara en primera instancia la eficacia de este método junto con los articulos analizados
anteriormente.[17]

1.5.3 Comparacion de métodos analizados vs 6xido de etileno

Para poder tener una estimacion de la significacion estadistica en la reduccion de patdgenos para el oxido
de etileno, se utilizo un articulo de investigacion utilizado como citacion en gran cantidad de trabajos de
investigacion de este tipo de estudios. Por lo que se considerd que seria de gran ayuda para dar una
estimacion de la efectividad del oxido de etileno como método de esterilizacion.

En él se inocularon tres especies de bacterias en los conductos radiculares de los dientes para simular una
infeccion intracanal. Se utilizaron dos bacterias anaerobias, Fusobacterium nucleatum (ATCC 10953) y
Porphyromonas gingivalis (W50), y una anaerobia facultativa, Streptococcus mutans (Ingbritt). Las cepas
bacterianas se cultivaron por separado en cultivos discontinuos, en condiciones anaerdbicas. Las muestras
de cada organismo se transfirieron de cultivos por lotes y se inocularon en un caldo de carne cocida que se
complement6 con un 3,7 % de caldo de infusion de cerebro y corazén y se incub6 a una temperatura de 37
°C durante 24 horas en condiciones anaerébicas. Se combinaron alicuotas de un mililitro de cada uno de
los tres caldos bacterianos, que contenian aproximadamente 108 células por mililitro, para hacer un solo
caldo bacteriano para inocular los conductos radiculares.[18]

Luego del procedimiento de esterilizacion de oxido de etileno, Se calcularon las unidades formadoras de
colonias medias por mililitro (ufc/ml) para cada archivo en cada grupo de muestra. Se usaron pruebas de
analisis de varianza con pruebas post-hoc de Tukey para comparar los recuentos bacterianos entre grupos
de diferente tamarfio o conicidad, y los diferentes métodos de limpieza. Se usaron pruebas de Student para
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determinar las diferencias entre las limas Hedstrom y las rotativas. Se usaron regresiones lineales
binomiales para detectar diferencias en la eficacia de los métodos de limpieza para eliminar bacterias a
niveles indetectables y para examinar el efecto del tamafio, la conicidad y el tipo de lima para lograr la
reduccion de bacterias a niveles indetectables. . El nivel estdndar de significancia fue p<0,05.

Asi es como llegamos a la tabla 8, donde se pueden visualizar la reduccion en la cantidad de
microorganismos, indicada como en una reduccién en unidades logaritmicas o niveles de Log. Cada nivel
indica la reduccion bacteriana en una potencia de diez, por lo que 1 nivel de Logao significa que la
poblacién de gérmenes se ha reducido en un 90%. En otras palabras, de una poblacién original del 100
(10x10), solamente 10 sobreviven. De lo anterior surge el concepto de Nivel de garantia de esterilidad o
SAL por sus siglas en inglés, el cual define un nivel 6 de logaritmo como estandar para definir que el
dispositivo es estéril. En términos practicos SAL describe el potencial tedrico de inactivacion microbiana
de un proceso de esterilizacion.

Luz ultravioleta de onda corta 5 niveles de Log

Desinfectante activado por luz LED 6 niveles de Log

Nanoagente biocompatible con infrarrojo 2 niveles de Log

cercano
Diodos emisores de luz violeta 5,5 niveles de Log
Oxido de etileno 3 a4 niveles de Log

Tabla 8. Nivel de significancia para cada método de esterilizacion estudiado. * Promedio de los diferentes estudios realizados en
un mismo articulo pero con el mismo método.

Coémo se puede visualizar en la tabla 8, el método con mayor reduccion lograda es el respecto a
combinaciones de compuestos de QAC, mezclas de germinantes y fotosensibilizadoras con luz led. Sin
embargo este nivel se calculé por el promedio de ambas combinaciones definidas como eficaces en el
estudio; por lo que no representa de forma certera un valor real de significancia.

El método de longitud de onda del LED de 405 nm es el siguiente con mejor nivel por lo que se puede
definir a priori como la mejor opcién en el reemplazo del 6xido de etileno. Sin embargo, se necesita
realizar la revision de mayor cantidad de estudios respecto al mismo método para poder llegar a una
respuesta completamente valida de que este es el adecuado para el reemplazo del éxido de etileno.

Ademas se puede tomar en consideracion el hecho de que a diferencia del éxido de etileno, este método de
longitud de onda LED de 405 nm es mas seguro para el operador ya que utiliza una longitud de onda baja
y no produce gases tOxicos ni riesgos mayores a este.
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1.5.4 Limitaciones del estudio

Una de las mayores limitaciones de este trabajo, fue la acotacion de los parametros considerados, debido a
gue se consideraron solo 4 parametros. Ademas de la discrepancia en los articulos ya que aunque se
buscaban estudios realizados en dispositivos médicos, los articulos finales fueron solo ensayos in vitro por
lo que se limitd el estudio a estos. Otra debilidad de este estudio es que, si bien se hizo una evaluacién
comparando articulos cientificos, no se discretiz6 por pais, sino que se consider6 a todos aquellos articulos
gue estuvieran escritos en ingles a nivel global. Esto conlleva a una diferencia en la configuracion de las
instalaciones, normas y procedimientos llevados a cabo para evaluar cada método. Ademas debido a la
cantidad de articulos en la revision final, no se alcanzo a revisar los con menor puntaje obtenidos en los
parametros por lo que se limité solo 4 estudios la comparacion final.

Existieron problemas al momento de evaluar los actuales métodos de esterilizacion, esto ya que en el
documento de la norma técnica n°199 y los documentos leidos a lo largo de la investigacion de hospitales
gue ponian en practica estos métodos, se limitaban a evaluarlos con una eliminacion exitosa de al menos
el 90% y no definian estudios acerca de estos. Es por ello que, se decidi6 utilizar un documento que se
identifico como de gran uso en citas de articulos referente a nuevas tecnologias de esterilizacion y
desinfeccion. Por Gltimo, en este estudio solo se utilizaron las plataformas de busqueda de informacion
cientifica de Web of Science y PubMed, pero existen otras fuentes que podrian haberse agregado con el
fin de ampliar el espectro de informacién; como lo son Scopus o Wiley Online Library.

6. CONCLUSION

En el desarrollo de esta investigacion, se hizo uso de la metodologia PRISMA para la seleccion de
articulos, por lo que se realiz6 una busqueda y posteriormente un analisis de los nuevos métodos
encontrados. Siguiendo esta metodologia, usando como bases de datos Web of Science y PubMed,
provocando una alta credibilidad en la informacion recabada a partir de estas plataformas. Luego se
elabora una tabla con puntaje asignados entre 5y 20, obteniendo como minimo 15 puntos y maximo 40
para cada articulo que fue parte de la revision final. Finalmente, en la Tabla 5, se expresan los resultados
del puntaje obtenido a partir del analisis de cada estudio. En este caso, se identificaron 4 articulos con un
puntaje superior al resto, los cuales describen de manera detallada el procedimiento de experimentacion y
modelado y ademas consideran la mayoria de los parametros descritos en la Tabla 4. Cada uno de estos
articulos con mayor puntaje fue analizado y descrito con claridad para su posterior comparacion. Sin
embargo, aun existe informacién que puede ser contradictoria o definir otro nuevo método de
esterilizacion como el de mejor efectividad para la eliminacion de patégenos; pero es muy dificil y se
necesitaria de un tiempo méas extenso para poder evaluarlos todos. Es importante mencionar que aunque la
longitud de onda de LED a 405 nm se visualiza como un excelente método para esterilizacion con mayor
seguridad para el operador en el articulo estudiado, se necesita realizar mayor investigacion acerca de este
para poder comenzar a verlo como una posibilidad para ponerlo en préctica.
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