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INTRODUCCION

Hoy en dia, el uso de apésitos para proteger heridas o quemaduras ya no es solo un mecanismo de batrera contra la
infeccién, sino un componente que participa activamente en el proceso de curaciéon (Boateng et al., 2008). Con este
fin, se estan desarrollando apésitos para heridas cargados de agentes antimicrobianos, basados principalmente en
biopolimeros como soportes biocompatibles en los que se dispersan minerales de la arcilla que actian como
nanocontenedores del componente biocida (Lisuzzo et al., 2020; Darder et al., 2021). En el trabajo actual, se han
desarrollado materiales celulésicos cargados con un nuevo hidréxido simple laminar (HSL) de zinc con alantoina en
su estructura (alant-ZnHSL) para su potencial aplicacién como apositos para heridas, que exhiban simultineamente
propiedades antimicrobianas y regeneradoras de la piel por la presencia de iones zinc y alantoina, respectivamente.

MATERIALES Y METODOS

Se emplearon ZnCly, alantoina, NaOH e hidroxipropilmetilcelulosa (HPMC) de Sigma-Aldrich. El hibrido alant-
ZnHSL se sintetizé adicionando una disolucién de ZnCl, 62 mM a 200 ml de alantoina (1% (m/v)), con un
dispensador automatico Dosino 800 (Metrohm), bajo flujo de Na, goteando simultineamente NaOH 1 M para
mantener un pH de 9,0 (Rebitski, 2020). Tras 24 h el sélido obtenido se centrifugd, se lavo tres veces y se sec a 60
°C. Las peliculas de HPMC con 3,6%, 9%, 20% y 33% de alant-ZnHSL se prepararon con 2 g de HPMC en 50 mL
de agua y adicionando entre 0,075 y 1 g del hibrido. El secado se realizé al 75% de humedad relativa y 35 °C.

El hibrido alant-ZnHSL se caracterizé mediante difraccién de rayos X (D8-ADVANCE de Bruker), espectroscopia
IR (Bruker Vertex 70V, en KBr), andlisis quimico elemental (LECO CHNS-932) y FESEM (microscopio FEI
NOVA NANO 230 con detector EDAX-Ametek). Las peliculas bionanocomposite se caracterizaron con una
maquina de ensayos universal INSTRON 3345 y un espectrofotémetro UV-1201 de Shimadzu.

La liberacién de alantoina y Zn2?*+ del hibrido (aprox. 10 mg) se realiz6 en 5 mL de suero (NaCl 0,15 M + KCI 0,05
M, pH 6,8) con agitacion a 50 rpm y 35 °C, recuperando a diferentes tiempos la disolucién por filtracién (0,45 um)
y determinando la alantoina liberada en un analizador de carbono organico total Analytik Jena multi N/C 2100, y la
cantidad de Zn?" mediante fluorescencia de rayos X en un espectrometro TXRF S2 PicoFox de Bruker.

La actividad antibacteriana de las peliculas bionanocomposite se evalué por difusién en disco utilizando agar
Mueller-Hinton (MHA), colocando discos de 6 mm en placas de agar inoculadas con bacterias gram-positivas
(Staphylococens anrens CECT 239) o gram-negativas (Escherichia coli K 12 CECT 433), incubadas a 36 °C durante 24 h.
RESULTADOS Y DISCUSION

Se ha desarrollado un HSL de zinc con alantoina en su estructura (alant-ZnHSL) que incorpora 378 meq de alantoina

por 100 ¢ HSL (60 g/100 g HSL). El difractograma de rayos X muestra una reflexion intensa a 4,88 °20, que
corresponde a un espaciado basal doo de 1,81 nm. Esto indicarfa una distancia interlaminar de 0,81 nm, considerando
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que el espesor de la lamina de HSL es de 1 nm (Mohsin et al. 2013). Dado que la molécula de alantoina presenta
unas dimensiones de 0,40 x 0,61 nm (Rebitski, 2020), las moléculas podrfan intercalarse formando una bicapa entre
las laminas de ZnHSL (Fig. 1A). A partir de los resultados de analisis quimico, TG y EDX se puede estimar la
férmula Zn3(OH)sAlant 5-1,14H>0O. Mediante FESEM se comprobé la morfologia laminar de las particulas de
alant-ZnHSL, que se disponen con una estructura tipica de rosa del desierto. La adicién de alant-ZnHSL en suero
a pH fisiolégico produce una liberacion gradual de sus componentes que se mantiene durante dfas (Fig. 1B).
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Fig 1. (A) Representacion esquematica propuesta para la intercalacion de alantoina entre las laminas de ZnHSL.. (B) Cinéticas de liberacion de
Zi?* y alantoina a partir del hibrido alant-ZnHSL. en suero. (C) Discos de HPMC/ alant-ZnHSL. sobre placas de agar inoculadas con S.
anreus y E. col.

El hibrido alant-ZnHSL se incorporé en el biopolimero hidroxipropilmetilcelulosa (HPMC) con el fin de preparar
apositos para heridas. Las peliculas bionanocomposite resultantes presentan buenas propiedades mecanicas, con
médulos de Young en torno a 2 GPa. La transmitancia de estas peliculas se mantiene entre 30 y 40% en la zona
visible del espectro en aquellas con mayores cargas de hibrido (20 y 33%), mientras que se bloquea casi por completo
el paso de la radiacién UV. Se evalud su accién antibacteriana frente a E. coli y S. anreus en placas de agar (Fig. 1C),
observandose la formacién de halos de inhibicién en el caso de S. aureus, lo que confirma la potencial aplicaciéon de
las peliculas HPMC/alant-ZnHSL como apdsitos para la curacién de heridas.

CONCLUSIONES

Se ha desarrollado un nuevo hidréxido simple laminar (HSL) de zinc que incorpora alantoina, para su aplicacion
como fase antimicrobiana en apodsitos para heridas basados en HPMC. Las peliculas bionanocomposite preparadas
presentaron buenas propiedades mecanicas y de barrera al paso de luz UV. La inmersién del material en suero
produce una liberacién gradual de iones zinc y de alantoina que se mantiene durante dias. Se observé la accién
antibacteriana del material frente a la bacteria S. aurens, una de las principales causantes de infecciones cutaneas en
humanos y animales, confirmandose el potencial de estos materiales para su aplicacién en la curacion de heridas.
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