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1. Titulo del Proyecto. Investigador/a Principal y Coinvestigadores

Titulo: Evaluacién del acido citrico y acido tanico como agentes reticulantes de peliculas a base de
gelatina y polivinilalcohol para su aplicacion como apdsitos biodegradables.

Investigador principal: Omayra Beatriz Ferreiro Balbuena

2. Resumen del proyecto
La creciente preocupacion por la acumulacion de residuos ha impulsado la busqueda de materiales

biodegradables para reemplazar los plasticos derivados del petréleo. Los apdsitos son peliculas que
permiten cubrir, proteger y aislar cicatrices. Estos materiales, segun su composicioén y aplicacion,
favorecen también la cicatrizacion y evitan las infecciones. La gelatina (GEL), un biopolimero
derivado del colageno animal con gran potencial para ser utilizado en esta aplicacion debido a su
bajo costo y versatilidad. Sin embargo, la gelatina requiere modificaciones en su estructura que
permitan mejorar su flexibilidad y superar su fragilidad. Por otro lado, el alcohol polivinilico (PVA) es
un polimero sintético biodegradable con excelentes propiedades formadoras de peliculas que puede
combinarse con la gelatina ofreciendo una solucién sostenible y ecoldgica. Para mejorar las
propiedades de los polimeros con relacion a su resistencia, estabilidad y flexibilidad se ha propuesto
el uso de agentes reticulantes. Para aplicaciones en biomateriales estos agentes deben ser
biocompatibles. El acido citrico (AC) es un agente reticulante verde y no téxico que puede mejorar
las propiedades de los compuestos de GEL-PVA mediante reticulacion quimica. El acido tanico (AT)

también ha mostrado ser un agente reticulante ecoldgico, no téxico y econdmico para materiales a
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base de gelatina. De esta forma, este trabajo se centra en la evaluacién del uso de acido citrico y

el acido tanico como agentes reticulantes para la preparacion y caracterizaciéon de peliculas

compuestas de GEL-PVA con miras a su aplicacion como apésitos biodegradables para el

tratamiento de lesiones.

Palabras clave: peliculas compuestas; gelatina; PVA; acido citrico; acido tanico; apésitos; liberacion

controlada de farmacos; biodegradabilidad

3. Equipo de investigadores

Nombre

Formacién / grado
académico

Sede/Grupo de
Investigacion/Carrera

Funcion y actividad
en el proyecto

Omayra Beatriz
Ferreiro Balbuena

DSc. en Ingenieria
Quimica

Central / GBIOMAT

Investigador principal,
coordinacién del
proyecto, responsable
de la parte
experimental y del
procesamiento, analisis
y discusion de
resultados. Elaboracién
de articulo e informe.

Anahy Rosa Maria
Méndez Silguero

Universitario

Central / GBIOMAT /
Ingenieria en Ciencia
de los Materiales

Iniciacion cientifica,
ejecucion de las
actividades de
laboratorio, analisis y
discusion de
resultados,
participacion en
eventos u otras
actividades de
divulgacion del
proyecto.

4. Areay especialidad de la propuesta

Este trabajo se alinea con el objetivo estratégico 3 de la Politica Nacional de CTl (Agenda CTI
CONACYT): Orientar los conocimientos y capacidades generados en la I1+D a la atencién de

desafios econdmicos, sociales y ambientales del Paraguay, especificamente a través de la

estrategia 3.3.1. (Incentivar el desarrollo de investigaciones en tecnologias emergentes y nuevos

materiales), ya que con este trabajo se busca desarrollar una pelicula que posea caracteristicas

apropiadas para su uso en la liberacién controlada de farmacos.



https://www.conacyt.gov.py/sites/default/files/upload_editores/u489/Agenda-Nacional-CTI-Documento-Conceptual-Rev-26-07.pdf
https://www.conacyt.gov.py/sites/default/files/upload_editores/u489/Agenda-Nacional-CTI-Documento-Conceptual-Rev-26-07.pdf
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Asimismo, se alinea con el ODS 3. Salud y Bienestar, ya que con este tipo de materiales se podria
mejorar la salud de las personas; al ODS 12. Produccién y consumo responsables, ya que la misma
promueve la gestion sostenible y el uso eficiente de los recursos naturales, asi como la reutilizacién
de residuos. También a largo plazo podria contribuir al ODS9. Industria, Innovacién e
Infraestructuras, ya que la misma promueve la industrializacién sostenible y el aumento de la

investigacion cientifica y la capacidad tecnoldgica de los sectores industriales.

5. Objetivos del proyecto

Objetivo General: Evaluar el acido citrico y el acido tanico como agentes de reticulacion de
peliculas de gelatina (GEL) - polivinil alcohol (PVA) para su uso como apdsitos biodegradables.
Objetivos especificos:

OE1. Analizar el efecto de la concentracién de acido citrico y de acido tanico, asi como la
temperatura de preparacion de las disoluciones en la reticulaciéon de las peliculas de GEL-PVA.
OE2. Caracterizar las peliculas de GEL-PVA-AC y GEL-PVA-AT con relacion a su hidrofobicidad,
morfologia, hinchamiento y solubilidad en buffer de fosfato a pH diferentes.

OES3. Difundir los resultados del trabajo en eventos y/o articulos cientificos.

6. Resultados esperados y los medios para verificarlos

R1. Efecto de la concentracion de acido citrico y la temperatura de preparacion de las disoluciones
en la reticulacion de las peliculas de GEL-PVA por medio de los resultados de FTIR-ATR (OE1).
R2. Efecto de la concentracion de acido tanico y la temperatura de preparacion de las disoluciones
en la reticulacion de las peliculas de GEL-PVA por medio de los resultados de FTIR-ATR (OE1).
R3. Peliculas de GEL-PVA-AC caracterizadas con relacion a su hidrofobicidad, morfologia,
hinchamiento y solubilidad en buffer de fosfato a pH diferentes (OE2).

R4. Peliculas de GEL-PVA-AT caracterizadas con relacién a su hidrofobicidad, morfologia,
hinchamiento y solubilidad en buffer de fosfato a pH diferentes (OE2).

R5. Divulgacion de los resultados del trabajo en eventos y/o articulos cientificos (OE3).

7. Antecedentes y Justificacion

La contaminacion por desechos plasticos esta generando un dafio irreversible al planeta. Mas del
90% de los plasticos son obtenidos a partir de combustibles fdsiles, contribuyendo
significativamente en las emisiones globales de CO2, y se estima que representaran al menos el
5% de las emisiones de carbono para el 2050. Segun lo reportado por Chen & Liu (2023) y

Dauvergne (2023), la contaminacién por desechos plasticos se ha convertido en un problema global.
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Esto ha impulsado la busqueda de alternativas biodegradables para sustituir parcialmente los
plasticos derivados del petréleo. De acuerdo con esto, varios polimeros naturales como proteinas,
carbohidratos y lipidos de origen vegetal o animal han sido investigados. Estos materiales destacan
en aplicaciones biomédicas debido a su excelente biocompatibilidad, biodegradabilidad, no-
toxicidad, disponibilidad y relacién costo-efectividad. Los polimeros naturales aprobados por la US
Food and Drug Administration (FDA) son considerados seguros para la liberacién de farmacos,
ingenieria de tejidos y cicatrizacion de heridas, especialmente aquellas de espesor completo, que
son vulnerables a infecciones y requieren apdsitos eficaces (Rashid et al., 2023).

Los apésitos de gelatina han sido explorados como una alternativa prometedora para aplicaciones
médicas. Esto debido a que la gelatina (Gel), una proteina derivada de la hidrélisis parcial del
colageno, promueve la regeneracion celular, posee una buena capacidad de formacion de pelicula,
tiene un bajo costo y alta disponibilidad. Sin embargo, su alta sensibilidad a la humedad limita su
uso, por lo que requiere modificaciones para mejorar su estabilidad y, con ello, sus propiedades
funcionales (Sarika et al., 2014). Adoptando un enfoque multicomponente, es posible disefar una
nueva arquitectura polimérica integrando alcohol polivininilico (PVA) y gelatina, combinando asi sus
ventajas individuales. EI PVA es un polimero sintético, no toxico, con alta resistencia a la traccion
(Rashid et al., 2023). Sin embargo, su alta sensibilidad a la humedad y su capacidad de absorcién
de agua reducen sus propiedades mecanicas. Una estrategia para mitigar este problema es reticular
las cadenas poliméricas del PVA. La reticulacion (o entrecruzamiento) es un proceso (usualmente
quimico) en el cual se forman enlaces entre cadenas poliméricas, con el fin de obtener un polimero
con propiedades mejoradas. Segun Roy & Rhim (2022), el entrecruzamiento polimérico
intermolecular mejora las propiedades mecanicas e hidrofébicas de un apésito. Para ello, se
emplean reactivos quimicos con alta afinidad con el polimero que sera modificado. En el caso
especifico de apositos basados en Gel/PVA, los agentes reticulantes naturales no-téxicos, como el
acido citrico y el acido tanico, representan alternativas ideales. Se considera al &cido citrico como
la mejor opcidn en relacion costo-efectividad, gracias a su facil obtencion a partir frutas citricas y su
elevada compatibilidad con los sistemas poliméricos como Gel/PVA, ademas, es biocompatible, no-
téxico y econdmico. El acido tanico, es un éster galico de D-glucosa, de origen vegetal o microbiano,
posee un gran potencial antimicrobiano y antioxidante, es ampliamente utilizado en aplicaciones
médicas, aprobado como excipiente farmacéutico por la FDA.

Esta investigacién amplia el trabajo final de grado realizado por Gerson Pérez dentro del GBIOMAT
en 2024, quien estudio la liberacion de paracetamol a partir de peliculas de PVA reticuladas con
acido citrico. De esta forma, se busca evaluar las caracteristicas de las peliculas, cuando gelatina
es introducida en la matriz. Por otro lado, la capacidad de reticulacién del acido tanico también sera

evaluada.
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8. Materiales y Métodos

Este trabajo sera realizado en los laboratorios del Grupo de Investigacion en Biomateriales del
NIDTEC (FPUNA). El trabajo es experimental con enfoque descriptivo y cuantitativo y se describe
a continuacion.

Primeramente, seran preparadas las disoluciones acuosas de gelatina (GEL), polivinil alcohol (PVA)
con diferentes concentraciones de acido citrico o acido tanico a diferentes temperaturas. Las
disoluciones seran vertidas en moldes de silicona para preparar las peliculas por el método de
casting de solucion.

Las peliculas seran caracterizadas por espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier (FTIR-
ATR) para determinar las modificaciones en la estructura de las peliculas de GEL-PVA con acido
citrico o tanico. Ademas, seran realizados testes de hinchamiento y solubilidad en buffer de fosfato
a diferentes pH para evaluar la eficiencia de reticulacion de las peliculas. En esta etapa también
sera evaluada la hidrofobicidad de las peliculas mediante la mediciéon del angulo de contacto
utilizando un goniémetro. La morfologia de las peliculas preparadas sera analizada por microscopia
electrénica de barrido. Finalmente, se analizaran y discutiran los resultados. Los resultados del
trabajo seran enviados como resumen a un congreso o publicados como articulo cientifico en

revistas del area.

9. Relevancia de la propuesta

Este trabajo permitira el fortalecimiento de la linea de investigacion del Grupo de Investigacion en
Biomateriales (GBIOMAT/NIDTEC) relacionada con el estudio de biopolimeros para el uso en
sistemas de liberacion controlada de farmacos. Los resultados esperados tienen potencial para
contribuir a la comprension del efecto de los agentes reticulantes para la preparacién de peliculas
de gelatina y polivinil alcohol con caracteristicas apropiadas para su uso en apésitos

biodegradables.

10. Plan del trabajo
Tiempo de duracién en meses: 5
Inicio del proyecto: Junio

Finalizacién del proyecto: Octubre
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Resultado esperado Actividades principales Indicadores de Medios de Supuestos/ Tiempo de
éxito Verificacion imponderables ejecucion
(semana N°)
RO. Estado del arte 1. Revision de la literatura | Revision Informe final Problemas en el 1-20
para determinar las condiciones | bibliografica acceso a
para la preparacion de las | actualizada sobre articulos
disoluciones de GEL-PVA con | el tema de interés recientes en la
acido citrico o tanico plataforma
CICCO
R1. Efecto de la | 2. Preparacion de peliculas | Al menos  tres | Resultados de | Falta de 1-4
concentracion de | de GEL-PVA con diferentes | peliculas de GEL- | FTIR-ATR. disponibilidad
acido citrico y la | concentraciones de é&cido citrico y | PVA reticuladas de insumos y
temperatura de | adiferentes temperaturas con acido citrico materiales para
preparacion de las | 3. Evaluacion de la | con modificaciones la preparacion
disoluciones en la | estructura quimica por FTIR-ATR en la estructura de las peliculas.
reticulacion de las | 4. Andlisis de las mejores | quimica Equipos en
peliculas de GEL-PVA | condiciones de reticulacion con | determinada  por mantenimiento
por medio de los | &cido citrico FTIR-ATR
resultados de FTIR-
ATR (OE1).
R2. Efecto de la | 1. Preparacién de peliculas | Al menos tres | Resultados de | Falta de 3-6
concentracion de | de GEL-PVA con diferentes | peliculas de GEL- | FTIR-ATR insumos o)
acido tanico y la concentraciones de &cido tanico y | PVA reticuladas reactivos.
temperatura de | a diferentes temperaturas. con acido tanico Equipos
preparacion de las | o Evaluacion de la | con modificaciones descompuestos
d|s_o|umo_r)es en la estructura quimica por FTIR-ATR en _Ia estructura o] neqes_ltando
retlf:ulamon de las 3. Andlisis de las mejores quimica mantenimiento
peliculas de GEL-PVA - - e determinada  por
por medio de los 90_nd|uf)n_es de reticulacién con FTIR-ATR
resultados de FTIR- | &cido tanico.
ATR (OE1).
R3. Peliculas de GEL- | 1. Ensayos de | Al menos tres | Resultados de % | Falta de 6-11
PVA-AC hinchamiento y solubilidad en | caracterizaciones de insumos o
caracterizadas  con | puffer de fosfato a diferentes pH de las peliculas | hinchamiento, % | reactivos.
relacion a su | o, Caracterizacién de la | reticuladas con | de solubilidad y | Equipos
hidrofobicidad, hidrofobicidad mediante la medida | &cido citrico. angulo de | descompuestos
m.orfologll’a, del angulo de contacto. coqtacto de las | o neqesjtando
h|nch_a_m|ento Yy |3 Determinacién de la peliculas en | mantenimiento
solubilidad en buffer . . buffer de fosfato
de fosfato a pH morfologia de' I_a_s pellcglas._’ en al menos 3
diferentes (OE2). 4. Analisis y discusion de valores de pH
resultados. diferentes:
morfologia de las
peliculas
R4. Peliculas de GEL- | 1. Ensayos de | Al menos tres | Resultados de % | Falta de 9-14
PVA-AT hinchamiento y solubilidad en | caracterizaciones de insumos o
caracterizadas  con | puffer de fosfato a diferentes pH de las peliculas | hinchamiento, % | reactivos.
relacion a su | o, Caracterizacién de la | reticuladas con | de solubilidad y | Equipos
hidrofobicidad, hidrofobicidad mediante la medida | @cido tanico. angulo de | descompuestos
rT]orfoIog_l'a, del angulo de contacto. con’tacto de las | o neqes.itando
hlnchg_mlento vy |3 Determinacién de la peliculas en | mantenimiento
solubilidad en buffer p . buffer de fosfato
de fosfato a pH morfologia de' I.a.s pe"CF"aS-_, en al menos 3
diferentes (OE2). 4. Andlisis y discusion de valores de pH
resultados. diferentes;
morfologia de las
peliculas
R5. Divulgaciéon de los | 1. Preparacion de | Participacion  en | Certificado  de | Apoyo 15-20
resultados en eventos | restiimenes para eventos evento o envio de | participacién en | financiero no
cientificos ylo | 2. Redaccion de articulo | articulo a revista eventos o | recibido o)
tecnoldgicos cientifico comprobante de | trabajo con
envio de articulo | resultados
a revista
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Resultado esperado Actividades principales Indicadores de Medios de Supuestos/ Tiempo de
éxito Verificacion imponderables ejecucion
(semana N°)

inesperados o

sin éxito
11. Presupuesto

Descrlpmon_ d_el bien o Especificaciones basicas Actividad Subtot’a I

servicio Guaranies
. Placas de Petri, tubos Falcon, . .
1 Materlales.de barras magnéticas, vasos de Trabajo en Iaborat'ono. 800.000
laboratorio . Preparacion de peliculas
precipitado
2 Insumos Guantes de .n.'tr'lo‘ moldes de Trabajo en laboratorio 600.000
silicona
3 Reactivos ACIdC.)’CItrICC.), acido tanico, Trabajo en laboratorio 1.800.000
solucion calibradora de pH
Trabajo en laboratorio,
4 Pago a estudiantes analisis y discusion de 1.500.000
resultados
5 | Inscripcion a evento Divulgacion de resultados 1.000.000
cientifico
6 _ Pasaje para Divulgacion de resultados 2.500.000
participacion en evento
7 _ Viatico para Divulgacion de resultados 1.800.000
participacion en evento

Total (Guaranies) 10.000.000

12. Estrategia de comunicacion

Se espera que los resultados de este proyecto aporten en la comprension del uso de acido citrico y
acido tanico como agentes de reticulacion de peliculas de gelatina y polivinil alcohol con miras a su
aplicacion como aposito biodegradable, Los resultados del proyecto seran divulgados a través de
eventos cientificos y/o a través de la redaccion y publicacién de articulos cientificos en el area de la

ciencia e ingenieria de materiales.
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