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RESUMEN h

El presente articulo es una amplia revisién bibliografica de algunos de los polimeros naturales méas utilizados en
la fabricacion de apésitos para curacién de heridas cutdneas y regeneracién de piel en los tltimos afios. Asimismo,
se presenta un andlisis descriptivo de los polimeros de origen natural mas estudiados en la ingenieria de tejidos,
remarcando sus propiedades fisicas, quimicas y biolégicas. Encontrando que las investigaciones mas recientes se
han centrado en la exploracién de apositos a partir de biopolimeros como una alternativa a los materiales sintéticos
derivados del petréleo, debido a las propiedades que poseen, como una mayor biodegradabilidad, biocompatibilidad
y sostenibilidad por ser obtenidos naturalmente. Sin embargo, ain no existe un apésito ideal que pueda ser aplicado
de manera eficiente en todos los tipos de heridas; por lo que los investigadores se han enfocado en el desarrollo y la

optimizacién de apdsitos que satisfagan la mayoria de las necesidades para una etapa en particular de la herida.
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"ABSTRACT

This review includes the bio-polymers most used in recent years for the manufacturing of materials used as

dressings in cutaneous wound healing and skin regeneration. Also, the natural polymers most studied in tissue

engineering are mentioned, highlighting their physical, chemical and biological properties for skin regeneration and

wound healing. Through an extensive review of the clinical and research uses different types of natural polymers were

compared, as well as the results of chemical and biological tests carried out during experimental research performed

internationally.

Keywords: skin regeneration, biomaterials, bio-polymers, polymeric materials.

INTRODUCCION

La piel se considera el 6rgano mas grande en
la mayoria de los organismos vertebrados,
teniendo una compleja estructura de tres
capas: la epidermis, la dermis y la
hipodermis, las cuales en condiciones
normales tienen la capacidad de auto-
regeneracion. Este organo estd implicado
en diversos procesos biolégicos, como en
la regulacion de la temperatura corporal,
soporte a los vasos sanguineos y mnervios,
prevencion de la deshidratacion, procesos de
deteccion sensorial y como barrera externa
del cuerpo contra patdgenos y sustancias
quimicas. En algunas ocasiones puede
ocurrir pérdida de la integridad de la piel
debido a trastornos genéticos, traumas
agudos, heridas croénicas, intervenciones
quirdrgicas, quemaduras y escaldaduras, las
cuales representan las causas mas comunes de
pérdida de piel, pudiendo resultar en heridas
extensas y profundas [1]. Por definicién, una
herida es una perturbacion de la estructura
anatémica y fisiolégica normal de un tejido,
y representa un dano considerable en las
barreras naturales de defensa contra agentes
extranos [2].

La cicatrizacion de heridas es un
proceso  biolégico especifico relacionado
con el fenémeno general de crecimiento y
regeneracion de los tejidos. Este proceso se
puede resumir en cinco etapas independientes

y superpuestas, incluyendo:  hemostasis,
inflamacion, migracién, proliferacion vy
maduracién. Ademds, la cicatrizacién
de heridas implica una compleja serie de
interacciones entre los diferentes tipos de
células, moléculas mediadoras y componentes
de la matriz extracelular [2], [3], [4]. En la
figura 1, se muestra un resumen en forma
de esquema de las principales etapas de
cicatrizacion y de las células involucradas en
cada una de ellas.

Aunque la cicatrizacion de heridas es
el proceso natural del cuerpo para la
regeneracién de danos y/o tejidos, un apésito
apropiado puede ser capaz de mejorar
el proceso de curacién considerablemente,
mediando en la etapa correcta o en la
prestacion de excelentes condiciones para
la cicatrizacién. Sabiendo esto, se puede
definir que un apdsito es cualquier material
empleado para cubrir, proteger y curar
heridas de un tejido danado [4].

De manera general, un aposito ideal
para curaciéon de heridas debe poseer las
siguientes propiedades: (1) absorber los
exudados y componentes téxicos de las
heridas superficiales; (2) preservar un alto
nivel de humedad en la superficie de la
herida; (3) permitir el intercambio gaseoso;
(4) proporcionar aislamiento térmico; (5)
proteger la herida de la penetracion de



Valencia-Gémez y col., Apédsitos de polimeros naturales para regeneraciéon de piel 237

Etapas principales de curacién de heridas en piel ‘

T N N —
 Inflamacién Proliferacion Remodelacién
| Cierre y
‘ ‘ cicatrizacion
completa de
la herida
Angiogénesis
£ Contraccion
Re-
epidermizacion
Tiempo en Dias
0 3 5 7 9 1
Tipo de Pla Fochs
" quetas Queratinocitos .
célula en Neutrofilos Células endoteliales ig:fg;o b(::stos
cada Linfocitos Fibroblastos 28
etapa Macrofagos Macréfagos

Figura 1. Representacién esquematica de las tres etapas fundamentales del proceso de curaciéon de heridas en
piel (inflamacién, proliferacién y remodelacién) y las diferentes células involucradas en cada etapa.
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Figura 2. Representacion esquematica de las propiedades requeridas de un biomaterial para su utilizacién en la

curaciéon de una herida de piel superficial.

bacterias; (6) ser no toxico; (7) promover la
regeneracion y el crecimiento del tejido nuevo
y (8) ser eliminado facilmente sin trauma de
la herida. [5], [6], [7].

Lo anterior nos dice que un apdsito
para curacién de heridas en cualquier tejido
debe mantener un ambiente hiimedo después
de la absorcion de los exudados de la
herida, ademas de proteger la herida de las
infecciones secundarias, reducir la necrosis
del lecho de la herida, proporcionar el
intercambio gaseoso adecuado, regular y/o

mediar en la liberacién de ciertos factores
de crecimiento y citoquinas, y también ser
elastico, biocompatible con los tejidos y la
sangre, no toxico y no antigénico. Por otra
parte, un apésito eficaz debe promover una
rapida cicatrizacion de la herida y, una vez
curada, el desprendimiento del apdsito no
debe causarle un trauma secundario a los neo-
tejidos [4]. En la Figura 2 se resumen las
caracteristicas principales que debe poseer un
material para su aplicaciéon como apdsito en
la curacion de heridas.



238 Revista Mexicana de Ingenieria Biomédica - volumen 37 - nimero 3 - Sep-Dic, 2016

Los apositos para heridas juegan un papel
importante en la gestion de la cicatrizacién,
en particular, los apodsitos elaborados
con polimeros se utilizan ampliamente
para heridas exudativas; ya que, por lo
general, estos apositos son biodegradables,
biocompatibles y no téxicos para la piel.
Ademas, presentan buenas propiedades de
manipulaciéon de fluidos que fomentan la
curacion de las heridas en un ambiente
himedo y controlado [8]. La idea tipica
del uso de un apdsito para la curacién de
heridas cutaneas superficiales se basa en la
presencia de un entorno hiimedo alrededor de
la herida, ademas de absorber los exudados
de la superficie de la herida, ya que se sabe las
heridas muestran un aparente aumento en las
tasas de re-epitelizacion cuando se mantienen
en un entorno local hiumedo [9].

Los apositos preparados con materiales
naturales son elaborados principalmente
de polisacaridos, proteinas y lipidos,
y son generalmente biodegradables, no
toxicos y biocompatibles con los tejidos
[10]. Los polisacaridos poliméricos son
los componentes mas importantes de estos
sistemas debido a sus caracteristicas de
liberacion de farmacos y permeabilidad,
asi como a sus propiedades mecanicas,
quimicas y bioldgicas, las cuales depende de
la formulacién de cada material [11].

METODOLOGIA

La presente investigacion se realizd con
base en un analisis bibliografico mediante
una revision extensiva, consultando las
bases de datos Science Direct, SciELO
y PudMed Central, con una estrategia
de busqueda disenada para  obtener
publicaciones relacionados con polimeros de
origen natural utilizados para la elaboracion
de materiales, principalmente apdsitos, con
utilidad en la regeneracién y cicatrizacion
de piel, siendo el quitosano, la celulosa, el
almidén, el alginato, el colageno y la gelatina,

Tabla 1. Criterios de inclusién y exclusién utilizados
en la busqueda bibliografica.

Criterios de Inclusién

Criterios de Exclusién

Publicaciones entre
los anos 2006 al 2016
Publicaciones solo
en idioma inglés
Publicaciones en
el campo de los
biomateriales  y/o
ingenieria tisular
Publicaciones
relacionadas con
la regeneracién y
cicatrizacién de piel

Publicaciones
anteriores del 2005
Publicaciones en
otro idioma
Publicaciones de
otros campos de
investigacion
Publicaciones

relacionadas en la
regeneracion de otro
tejido

los polimeros de interés durante la bisqueda.
Se seleccionaron 50 articulos, todos en el
idioma inglés, en los que abordaban en
su contenido la elaboraciéon o el estudio
de materiales fabricados con los polimeros
naturales antes mencionados, utilizando los
criterios de inclusién y exclusion presentados
en la Tabla 1.

RESULTADOS

Materiales poliméricos utilizados para
regeneracion de piel

La producciéon de heridas extensas y
descontroladas de piel sigue siendo uno de
los retos mas significativos para el ambito
clinico.  Aunque los aloinjertos, que son
tejidos trasplantados de una persona a otra,
suponen una posible alternativa terapéutica
para el tratamiento de lesiones de piel, su
poca disponibilidad, una posible transmision
de enfermedades y el alto costo en el proceso
han aumentado la necesidad de mejores
tecnologias para el cuidado y curacion de
heridas. Hoy en dia, existe una tendencia
en desarrollar sustitutos de piel libres de
células, los cuales cumplan funciones de
matriz extracelular, citoquinas y factores de
crecimientos, ademés de brindar protecciéon y
sostén durante la curacién de heridas [1].
Las peliculas, los hidrogeles y los
andamios poliméricos basados en materiales
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de origen natural han sido ampliamente
investigados para aplicaciones biomédicas
como: la administracion de farmacos, la
ingenieria de tejidos y la cicatrizacién de
heridas, debido a su biocompatibilidad,
biodegrabilidad y propiedades similares a
los tejidos humanos [12].  Las peliculas
poliméricas se consideran un tipo de apdsitos
adecuados para la curaciéon de heridas, y
son normalmente transparentes, duraderas,
biocompatibles, de facil manipulacion,
adhesivas, baratas, semi-permeables al
oxigeno y al vapor de agua, y en algunas
ocasiones impermeables al liquido y a la
contaminacion bacteriana. La principal
desventaja de estos apodsitos es que sélo se
deben utilizar para las heridas con pocos
exudados o como vendajes protectores en las
heridas superficiales, y en aplicaciones que
suelen durar entre 4 y 7 dias antes de que el
aposito se reemplace. Sin embargo, pueden
ser utilizados directamente en la herida o en
asociaciéon con otros tipos de apoésitos para
mejorar sus propiedades de barrera de fluidos.
También pueden ayudar con la reduccién de
la friccién cuando se aplica a la piel intacta
en las zonas vulnerables [7], [13].

En algunas ocasiones los apdsitos son
cargados con farmacos para tratar la herida
a nivel local, con la finalidad de controlar
una infeccion secundaria o para el control
del dolor, especialmente en las heridas
crénicas [6]. Los parches se definen como
sistemas terapéuticos transdérmicos, los
cuales administran cantidades terapéuticas
eficaces de farmacos a la circulacion desde
la piel lesionada; siendo este otro tipo
de aposito para la curaciéon de heridas.
Los sistemas transdérmicos tienen numerosas
superioridades con respecto a la dosificacién
oral, como la superacién de metabolismo de
primer paso, la mejora rapida del paciente
y la reduccién de los efectos secundarios
gastrointestinales [11].

Por lo general, los apdsitos que se colocan
directo en la herida son acompanados de
una capa exterior (apésito secundario), la
cual estd diseniada para la prevencion de
invasion bacteriana y para actuar como capa
de control en la velocidad de permeacién
de vapor de agua. Mientras tanto, la capa
interior (apdsito primario) esta disenado para
tener una uniéon al tejido lesionado y poder
drenar los exudados de la herida. Sobre
esta base, existen varios apositos sintéticos de
dos capas, como por ejemplo las membranas
unidas a esponjas desarrolladas en los ultimos
anos [8]. En la Figura 3, se observa un
ejemplo de un aposito de dos capas; la capa
exterior provee proteccion antibacteriana y
ayuda a controlar la evaporacion de agua
de la herida (retencién de la humedad); y
la segunda capa, la cual provee el drenaje
de exudado y el deposito del farmaco en la
herida.

Polimeros naturales para la
elaboracién de apodsitos

En los tltimos anos, los profesionales de
la salud enfrentan a un nimero creciente
de pacientes que sufren de heridas vy
quemaduras dificiles de tratar. Como ya
ha sido mencionado, durante el proceso
de cicatrizacion de la herida, el aposito
debe proteger la lesion y contribuir a la
recuperacion de los tejidos. Debido a
su biocompatibilidad, biodegradabilidad,
formacion de hidrogel y similitud a las
moléculas que comprenden la matriz
extracelular, los biopolimeros, que son
macromoléculas presentes en los seres vivos,
han sido ampliamente utilizados en el campo
de la ingenieria de tejidos y medicina
regenerativa; siendo los polisacaridos y
proteinas los mas utilizados en la elaboracion
de materiales para el cuidado de heridas y
quemaduras [14], [15].
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Figura 3. Representacion esquematica de un apésito de doble capa; la capa exterior (apésito secundario) brinda

protecciéon contra la invasion y proliferacién bacteriana, ademés de controlar la evaporacion de liquidos de la

herida hacia el exterior. La capa interior (apdsito primario), brinda un ambiente hiimedo, ademés de drenar los

exudados y proporcionar farmacos desde la matriz de biomaterial a la herida.

Quitosano

El quitosano es un polimero natural derivado
de la desacetilacion de la quitina, la cual es
insoluble en los disolventes habituales; esta
compuesto de dos polisacaridos distribuidos
aleatoriamente, de f-(1-4) D-glucosamina
y N-acetil-D-glucosamina. Es considerado
el segundo polisacarido mas abundante en
la naturaleza y tiene como caracteristicas
que es biodegradable, biocompatible y
antimicrobiano; propiedades que son de gran
interés para la elaboracion de biomateriales
en la regeneracion de tejidos [10]. Debido
a la presencia de grupos amino e hidroxilo
en su estructura quimica, exhibe excelentes
propiedades de ligandos y de formacién de
peliculas, andamios y geles, creando una
matriz muy favorable para el crecimiento
celular al imitar de manera eficaz la matriz
extracelular de varios tejidos [16].

El uso de apositos para heridas es
una de las aplicaciones médicas mas
prometedoras para el quitosano, debido a
su naturaleza adhesiva en conjunto con
su caracter bactericida y antifingico, vy
su permeabilidad al oxigeno, propiedades

asociadas al tratamiento de heridas y
quemaduras [17]. No obstante, aun con
todas sus propiedades, la aplicacion del
quitosano en la ingenieria de tejidos ha
sido restringida por su inherente sensibilidad
al agua, su pobre estabilidad térmica y
propiedades mecéanicas relativamente débiles,
especialmente en ambientes humedos [18].

Se han utilizado materiales compuestos
para compensar las limitaciones del
quitosano, por ejemplo: la combinacién
del quitosano con nanoparticulas de
hidroxiapatita [18], quitosano con queratina
[19], quitosano con fibrina de seda [20],
esponjas de quitosano/gelatina [21] entre
otros. Del mismo modo, se han utilizado
hidrogeles de quitosano para la regeneracion
de piel de cerdos [22], con nanocristales de
plata y polivinil alcohol como vendajes de
heridas [23].

Es importante mencionar que han tomado
un rol especial en la ingenieria tisular los
derivados del quitosano, como el carboximetil
quitosano, el cual muestra buena solubilidad
en un amplio rango de pH. Del mismo
modo, los oligosacaridos del quitosano,
que son polimeros solubles en agua vy
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de bajas cadenas moleculares, han sido
investigados como agentes protectores con
propiedades antibacteriales in vitro [24],
[25].  En los dltimos anos, el quitosano
y sus derivados han atraido la atencion
debido a sus propiedades beneficiosas en
aplicaciones de curacion y cicatrizaciéon de
heridas. Entre los derivados mas utilizados
se encuentran el N, N, N-trimetil-quitosano
(NTQ), O-carboximetil quitosano (OCQ),
N-carboximetil quitosano (NCQ) y N, O-
carboximetil quitosano (NOCQ). En general,
el quitosano, sus derivados y su combinacion
con otros materiales han sido utilizados
en la fabricaciéon de una gran variedad de
esponjas, geles, peliculas, andamios y polvos
poliméricos para el tratamiento de heridas,
los cuales se hidratan rapidamente por la
absorcion del exudado, formando un hidrogel
en la superficie de la herida, propiedad
fundamental en un apésito [26].

Celulosa

La celulosa es un material natural insoluble
en agua que se encuentra en la madera,
algodén y otros materiales a partir de
plantas, ademas de ser producida por varios
microorganismos. La celulosa consiste
en unidades repetidas de anhidroglucosa
asociadas por un enlace beta-(1,4), formando
la unidad basica de la celulosa. Fue aislada
por primera vez a partir de madera en
1885; sin embargo, no fue hasta 1913 que
se desarrollaron peliculas de celulosa para
su uso comercial, con las caracteristicas de
ser transparentes y delgadas. Aunque el
uso principal de las peliculas de celulosa
ha sido con fines de embalaje, también
se ha encontrado una aplicacion en el
tratamiento de la insuficiencia renal, asi como
la evoluciéon de las aplicaciones clinicas tales
como fabricacién de andamios para ingenieria
tisular, sustitutos de piel temporal, agentes
hemostaticos, barreras de adhesion post-
operatorio, y como materiales de cultivo de
hepatocitos [27], [28].

La celulosa bacteriana (BC, también

conocido como celulosa microbiana, MC)
es un polimero natural prometedor que
se biosintétiza por algunas bacterias y
tiene propiedades estructurales y mecanicas
Unicas en comparacion con la celulosa de
las plantas. Los materiales compuestos
preparados mediante el uso de la BC
en conjunciéon con otros polimeros han
sido investigados recientemente, y la
investigacion sobre la BC para la aplicacién
en la ingenieria de tejidos de piel se ha
incrementado.  Obteniendo que, debido a
sus propiedades mecanicas superiores, asi
como a su excelente biocompatibilidad,
los biomateriales elaborados con BC, con
sus derivados o acompanada con otros
biopolimeros han demostrados tener un gran
potencial para aplicacion biomédica y un
alto wvalor clinico para la reparacion de
tejido epitelial y aceleramiento del proceso
de cicatrizacion [29], [30], [28]. Por lo
anterior, este biopolimero ha sido utilizado
como ingrediente en varios biomateriales,
como en hidrogeles en conjunto con acidos
acrilicos para investigar sus aplicaciones en
un modelo animal para curacién de heridas
[31], en combinacién de nanoparticulas de
sulfadiazina de plata para el tratamiento de
quemaduras [32]. También se ha mostrado
la tolerancia a la BC en el tratamiento de
heridas en piel, apoyada de glicerina para
incrementar su maleabilidad [33].

Almidén

El almidén, que es una macromolécula
de origen vegetal compuesta de amilosa
y amilopectina, se ha considerado durante
muchos anos como un polimero con un
alto potencial para la elaboraciéon de
peliculas delgadas debido a su bajo costo,
renovabilidad y biodegradabilidad. Sin
embargo, la naturaleza hidréfila de las
cadenas del almidén lo hace sensible a la
humedad del medio ambiente; por lo que,
la mezcla de almidén termoplastico con
polimeros biodegradables menos hidroéfilos es
una opciéon para la produccion de peliculas
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que sean mas resistentes al agua [34].

Entre los polimeros biodegradables
obtenidos de forma natural, el almidon es
probablemente el material mas prometedor
debido a su alta disponibilidad y bajo costo.
Sin embargo, la utilizacion de la pelicula
de almidén estd limitado por sus pobres
propiedades mecanicas y la capacidad de
barrera. Ademas, la retrogradacion de
las cadenas méviles de almidéon conduce a
un cambio no deseado en sus propiedades
termomecéanicas. Por lo que plastificantes
naturales como glicerol han sido utilizados
para mejorar las propiedades fisicoquimicas
y mecanicas de las peliculas de almidén. No
obstante, para superar varias desventajas,
como su fuerte caracter hidréfilo, pobres
propiedades mecanicas y de barrera en
comparacion con los polimeros sintéticos,
la modificacion adicional es generalmente
necesaria para su utilizacion en la elaboracién
de biomateriales en la ingenieria tisular
[35]. En conclusion, los polimeros
biodegradables a base de almidén son de
caracter econémico, abundante y renovable.
Ademéds, de contar con una excelente
biocompatibilidad, lo que ha conducido
a utilizarlo en aplicaciones biomédicas,
como andamios de tejido o implantes.
Estos materiales de almidén frecuentemente
sufren modificaciones quimicas o fisicas con
el proposito de mejorar sus propiedades
mecanicas, de carga y liberacion del farmaco
[36].

Alginatos

El alginato es un polimero natural que
se obtiene principalmente a partir de
las algas pardas y de la biosintesis de
algunas bacterias. Es un polisacarido
lineal, compuesto de a-L-gulurénico y (-
D-manurénico;  cuenta con propiedades
como alta hidrofilicidad, biocompatibilidad,
biodegradabilidad, capacidad para formar
peliculas e hidrogeles. Su es uso
relativamente econdémico, por lo que ha
sido ampliamente utilizado en aplicaciones

biomédicas; como en vendajes de heridas,
andamios y materiales de impresién dental o
quirargicos [9], [37], [13], [6], entre muchos
otros.

Los biomateriales de alginato que
contienen calcio o sodio son los mas utilizados
en las ciencias de los biomateriales para la
curacion de heridas. Cuando estos materiales
elaborados de alginato entran en contacto
con la herida con exudado se forma un gel
hidréfilo debido al intercambio entre los iones
presentes en el apodsito y el exudado de la
herida, lo que facilita la retirada del apdsito.
Por lo general, los apdsitos de alginato
estan indicados para heridas moderadas a
muy exudativas y el componente de calcio
dentro del apoésito actia como un agente
hemostatico, por lo que es ttil en heridas
sangrantes. Por lo cual, las cintas y vendajes
de alginato que ya han sido fabricadas son
particularmente tutiles en la proteccion de la

herida de piel [2], [7], [37].

Colageno

El coldgeno es una macromolécula proteica
rica en prolina, lisina y glicina, y se
considera como el principal ingrediente de
la matriz extracelular de varios tejidos,
desempena un papel activo en la migracion
y adhesion celular, debido a su propiedad
de reconocimiento a células especificas. FEl
coldgeno en sus diferentes composiciones
es uno de los biopolimeros méas utilizados
para la fabricacion de diversos biomateriales
con aplicaciones en regeneracion de piel, ya
que incrementa la capacidad de fibroblastos
y queratinocitos para proliferar, migrar
y diferenciarse, ademdas de poseer una
estructura porosa y baja inmunogenicidad.
También ha sido demostrado que ayuda en
la sintesis de proteinas de la membrana
extracelular de la piel, mejorando asi el
proceso de regeneracién y cicatrizacion.
Sin embargo, sus deficientes propiedades
mecanicas y su rapida degradacién, han
limitado en gran medida sus aplicaciones en
la ingenieria de tejido. [38], [39].
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No obstante, el colageno ha sido utilizado
para la fabricaciéon de un gran nimero de
biomateriales para la ingenieria tisular, entre
ellos se encuentran materiales compuestos
como nanofibras y andamios elaborados de
quitosano/coldgenos que imitan la estructura
de la matriz extracelular, promoviendo la
propagaciéon y migracion de fibroblastos
[39], [40]; geles de coldgeno, los cuales
mostraron resultados favorables en la
curacion de heridas cutdneas en ratas
[41]; también se han fabricado andamios
elaborados de coldgeno, quitosano y sulfato
de condroitina, los cuales tuvieron buenas
propiedades de biocompatibilidad y la
capacidad de promover la proliferacion celular
de fibroblastos [42]; entre muchos otros
materiales a partir de colageno que se han
reportado en los tltimos anos con excelentes
propiedades en la cicatrizacion de piel.

Gelatina

La gelatina es uno de los polimeros
naturales mas conocidos en la ciencia de
los biomateriales, siendo un polipéptido que
se deriva usualmente de la hidroélisis del
colageno con una estructura de triple hélice.
A partir de la gelatina, se han desarrollado
un gran numero de biomateriales, utilizados
generalmente en el campo de la medicina
y en productos farmacéuticos, demostrando
la eficacia de sus propiedades a través del
uso clinico a largo plazo [43], [44]. En los
ultimos anos, la gelatina ha sido ampliamente
utilizada en la ingenieria tisular como
ingrediente principal en varios biomateriales
para regeneracion de tejido de piel, debido a
sus propiedades de adherencia, proliferacion y
propagacion en fibroblastos y queratinocitos,
ayudando de esta manera a mejorar la
cicatrizaciéon de heridas cutdneas.  [45].
Ademas, tiene un potencial uso en la sintesis
de materiales para liberacion de farmacos,
moléculas orgdnicas y nanoparticulas [44].
Asimismo, su facil obtencién, su bajo costo,
su buena solubilidad en agua y su afinidad
con varios polimeros han impulsado a los

investigadores a implementar la gelatina
como uno de los ingredientes mas utilizados
en la ingenierfa tisular [46].

En la actualidad, una gran variedad de
biomateriales con gelatina ha arrojado buenos
resultados en pruebas de proliferacion de
fibroblastos in vitro; entre algunos de ellos,
andamios de  policaprolactona/gelatina/
colageno tipo I, [38], micro-geles de gelatina
[45]; esponjas de gelatina~-quitosano [44].
Ademas, se han fabricado otros biomateriales
que favorezcan la regeneracién de piel a
base de gelatina; como fibras de gelatina
recubiertas de poli(acido-3-hidroxibutirico)
para mimetizar a la matriz extracelular
[47], compositos de pectina y gelatina
acompanados con aloe vera y curcumina
para apositos con propiedad antibacterial
48], compositos de gelatina y quitosano como
agente hemostético en heridas cutdneas [46],
entre otros usos.

Avances en la investigacién y
elaboracion de apoésitos poliméricos
para la regeneracion de piel en los

ultimos anos

Los apésitos para heridas han tenido un
proceso evolutivo a partir de materiales que
simplemente cubrian y ocultaban la herida, a
los materiales que se centraron en la gestion
de la humedad y eliminaciéon de exudados.
Sin embargo, los avances en la tecnologia de
apositos en los ultimos anos han llevado a
un nuevo desarrollo de productos topicos que
hacen més que cubrir y proteger la herida;
también facilitan y promueven el proceso de
curaciéon y cicatrizacion de una manera activa
49].

Histéricamente, los apositos para heridas
primero jugaron un papel pasivo y de
proteccion durante el proceso de curacion,
siendo algodones, gasas, cremas cicatrizantes
y soluciones desinfectantes las mas utilizadas
comercialmente. Sin embargo, en las tltimas
décadas el tratamiento de heridas se ha
ido revolucionando por el descubrimiento de
apositos huimedos que pueden ayudar a curar
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las heridas de forma maés rapida, ya que, un
entorno hiimedo en la herida es un factor
importante que induce la proliferacion y la
migracién de los fibroblastos y queratinocitos,
ademas de mejorar la sintesis de colageno,
que conduce a la reduccién de la formacion
de cicatrices. [13].

En la actualidad, se cuenta con una
gran variedad de productos para el cuidado
de heridas, incluyendo cremas, soluciones,
apésitos y sustitutos de piel. Entre
estos productos, los apositos elaborados de
biopolimeros representan un método eficaz
para el tratamiento de heridas, presentando
una buena relacién entre la eficacia clinica
y el coste de fabricacion; remarcado las
propiedades mas significativas de estos
biopolimeros en la Figura 4. Sin embargo,
para algunos tipos de heridas, el uso de
apésitos poliméricos puede no ser suficiente
para promover el proceso de curaciéon, ya
que muchos de estos materiales no presentan
algunas de las propiedades necesarias para
la elaboracién de apdsitos [12]. Para
solucionar algunas de estas desventajas,
en los 1ultimos afios surgié un creciente
interés por incorporar metales en los apoésitos
poliméricos o utilizarlos en combinacién con

otros agentes antimicrobianos para mejorar
la actividad en general. En varios estudios,
se encontr6 que los cationes divalentes
como el Cu?* y Zn?* exhibieron actividades
antimicrobianas superiores a Ca?™ y eran
generalmente compatibles con agentes topicos
comunes anti-microbianos; siendo estos iones
sustancias activas potenciales en los apositos
poliméricos [8].

Durante los tltimos anos, la investigacion
en la elaboracion de biomateriales para
la curacion de heridas superficiales ha
demostrado que las peliculas de polisacaridos
compuestas han mejorado las propiedades
fisicas y mecanicas en comparacion con
las peliculas basadas en componentes
individuales.  Recientemente, los sistemas
basados en peliculas de material compuesto
de dos capas elaborados de diversos
biopolimeros son ampliamente investigados
en ingenieria de tejidos debido a sus mejores
propiedades mecéanicas, una mayor retencion
de la humedad y su facil preparacion. Sin
embargo, aun se sabe poco sobre bicapas de
biopolimeros en aplicaciones curativas y de
suministro de farmacos en herida, por lo que
el estudio de estos biomateriales aun es de
interés [6], [50].

‘ +Biocompatibles
+Biodegradables
+Bajo Costo

+Facil Obtencion

+ Moderada Actividad

Ventajas

@timicrobiana

-Pobres propiedades \
mecanicas y térmicas

- Inestables en heridas
exudativas

- Uso exclusivo como
aposito primario

Figura 4. Esquema comparativo de las ventajas y desventajas de la utilizacion de biopolimeros para la fabricacion

de apositos para curacién de heridas cutaneas.
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CONCLUSIONES

De acuerdo con los resultados obtenidos en
diferentes investigaciones relacionadas con la
cicatrizacion de piel, un apédsito debe de
cubrir una serie de propiedades para ser
beneficioso en la curacion de heridas, entre las
cuales se encuentran: mantener un ambiente
huimedo en la interfaz de la herida, permitir el
intercambio gaseoso, actuar como una barrera
para los microorganismos y eliminar el exceso
de exudados. Ademas, dicho apédsito debe
ser no téxico, no alergénico, no adherente
y su retiro de la herida debe ser facil, asi
como poseer propiedades antimicrobianas y
promover la curacién de heridas mediante la
administraciéon de farmacos y/o sustancias
que aceleren o regularicen la cicatrizacion.

Las estrategias actuales en el ambito del
disefio de apdsitos bio-funcionales se centran
en la aceleracion de la reparaciéon de la
herida a partir de materiales elaborados
con biopolimeros.  Sin embargo, debido
a las caracteristicas de los distintos tipos
de heridas y de las diferentes etapas de
la cicatrizacion, no existe un aposito que
pueda ser aplicado de manera eficiente en
todas las situaciones. No obstante, es
posible desarrollar y optimizar diferentes
biomateriales para la elaboracion de apoésitos
que sean biocompatibles en términos de sus
propiedades quimicas y fisicas, con el fin de
satisfacer la mayoria de las necesidades para
una etapa en particular de la herida.

Las recientes investigaciones se han
centrado en la exploracién de biopolimeros
naturales para el desarrollo de materiales
amigables con el medio ambiente como
alternativa de los materiales sintéticos
derivados del petroleo. Esto se debe
principalmente a su mayor biodegradabilidad,
biocompatibilidad y  sostenibilidad al
ser obtenidos naturalmente; siendo los
polisacaridos, proteinas, lipidos y otros
materiales de origen vegetal y animal los
mas utilizados para este propoésito. Siendo
los biopolimeros particularmente atractivos
debido a sus buenas propiedades de formacién

de pelicula, resistencia mecanica moderada y
de barrera de gas con la naturaleza tunica
coloidal.

Se ha demostrado con las investigaciones
en los ultimos anos que el empleo de
polimeros naturales es una alternativa
novedosa y ventajosa para la fabricacion de
apositos para la curacion de heridas cutaneas
superficies y la regeneracion de piel, ya que
poseen varias de las propiedades deseables en
la curacién de heridas, por lo que los hace
buenos candidatos para el remplazo de los
materiales de curacion tradicionales.
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