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La lavandina es ampliamente utilizada para el control de infecciones y
se prepara diluyendo una solucion concentrada. Conocer Ia
concentracion real de las lavandinas disponibles comercialmente es
indispensable para lograr un efecto germicida optimo. Los
Farmacéuticos Hospitalarios deben ser garantes en estandarizar el
proceso de desinfeccion.
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INTRODUCCION

El nuevo coronavirus (SARS-CoV-2) es un coronavirus humano altamente patégeno
causante de la pandemia por COVID-19. El SARS-CoV-2, al igual que otros coronavirus, se
transmite de persona a persona tanto en entornos hospitalarios como familiares. Se ha
postulado la transmisidn de coronavirus desde superficies contaminadas, incluida la
autoinoculacion de las membranas mucosas de la nariz, los ojos o la boca, lo que enfatiza
la importancia de su inactivacion mediante el uso de agentes desinfectantes a fin de
prevenir cualquier propagacion adicional en el publico y en los entornos sanitarios (1).

La lavandina, también conocida como solucion de hipoclorito de sodio, es un agente
germicida clave en el control de infecciones. Es de rapida accion y es efectiva frente a
bacterias, hongos y virus. Ademas, esta ampliamente disponible a un bajo costo (1-3). Sin
embargo, su actividad germicida varia de manera significativa en funcién de su
concentracién y las condiciones de uso.

Aunque se trata de un agente desinfectante, es habitual que en algunas instituciones de
salud el manejo de la lavandina se realice por una via diferente a la del resto de los
desinfectantes (por ejemplo, bajo la responsabilidad de los servicios de limpieza), sin el
adecuado asesoramiento del Servicio de Farmacia. Mas aun, en ocasiones, se realizan
diluciones estandarizadas sin considerar criteriosamente la variabilidad de
concentraciones disponibles comercialmente, dando lugar a soluciones cuya
concentracion puede distar ampliamente de la originalmente deseada.

El siguiente documento tiene como objetivo aportar informacion relevante sobre la
lavandina a fin de reflexionar sobre la importancia de conocer los aspectos quimicos que
impactan en su efectividad y estabilidad. También pretende poner de manifiesto el rol
sanitario clave del farmacéutico dado que sus conocimientos especificos sobre quimica,
analitica y control de infecciones le permiten garantizar la calidad y legitimidad de este
producto y asesorar en su uso adecuado.

ENTENDER LA QUIMICA PARA COMPRENDER EL MECANISMO DE ACCION DE LA
LAVANDINA

La lavandina es una solucién acuosa de hipoclorito de sodio, un compuesto quimico
fuertemente oxidante de férmula NaOCI. En solucidn acuosa, el NaOCl estd quimicamente
en equilibrio con el acido hipocloroso (HOCI), tal como se representa en la Ecuacion 1:

NaOCl(sq) + H20() € NaOH(aq) + HOCl(5¢) (Ecuacién 1)

Por tratarse de una sal, en solucién acuosa el NaOCl se disocia para formar el ion
hipoclorito (OCI).

El &tomo de cloro del ion OCI"y de HOCI estd presente como ClI*, que es un electréfilo
fuerte, capaz de reaccionar con moléculas organicas con grupos funcionales de alta
densidad electrdnica tales como el doble enlace C=C, el enlace peptidico (enlace amida),
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los grupos amino y los grupos tiol. En la reaccidon con compuestos organicos, el Cl*acepta
dos electrones y se reduce al ion cloruro (CI') (4).

El pH de la solucién de lavandina afecta significativamente a la distribucién de especies,
las cuales son consideradas especies de cloro activo (Figura 1).
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Figura 1. Distribucion de especies de cloro activo en soluciones de lavandina en funcién
del pH. El grafico muestra los equilibrios quimicos que predominan en cada pH. La curva
del equilibrio entre acido hipocloroso e hipoclorito (HCIO/CIO") fue calculada usando un
pKa=7,5. Adaptado de la ref 4.

Esta distribucion de especies se vincula también con |a estabilidad quimica de la solucién.
De hecho, a temperatura ambiente y a pHs acidos predomina el Cl, gaseoso, el cual
presenta baja solubilidad en agua y, por lo tanto, se escapa facilmente de la solucién. El
HOCI predomina en el intervalo de pH entre 5y 11. El HOCI tiende a descomponerse a una
velocidad relativamente alta y su concentracion disminuye gradualmente durante el
periodo de almacenamiento. Por otro lado, el incremento de pH de la solucién desplaza
el equilibrio hacia la formacién del OCI, que es mds estable, especialmente a pH
superiores a 11. De hecho, las soluciones alcalinas mantienen la concentracién de cloro
activo incluso después de 6 meses de almacenamiento (4).

Un desafio para el uso practico es que, aunque la vida util de la solucién de cloro es mayor
a pH > 11 (pH de las soluciones concentradas), es mas eficaz en la desinfeccién a pH < 8
(pH de las soluciones diluidas para uso desinfectante) (5,6).

La actividad germicida de la lavandina depende, principalmente, de la concentracion de
HOCI. Esta especie, eléctricamente neutra y de tamafio molecular comparable a la del
agua, puede penetrar por difusion pasiva la pared celular y la membrana plasmatica de
las células microbianas, y por lo tanto afecta tanto el exterior como el interior celular. Por
el contrario, la especie ionizada OCI tiene baja actividad germicida debido a su
incapacidad de difundir a través de la membrana plasmatica microbiana, por lo que ejerce
su accién oxidante principalmente sobre el exterior de la célula (Figura 2).
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Figura 2. Un modelo que ilustra el mecanismo de accion germicida del HOCl y del ién CI,
basado en su capacidad de penetrar la membrana de la célula microbiana (adaptado de
la Ref 4). La especie ionizada OCI tiene una baja actividad germicida debido a su limitada
capacidad para difundir a través de la membrana plasmatica microbiana, y ejerce una
accion oxidante principalmente en el exterior de la célula. El HOCI puede penetrar la
bicapa lipidica en la membrana plasmatica por difusién pasiva debido a su neutralidad
eléctrica, atacando la célula tanto desde el exterior como desde el interior.

EIHOCl y el OCI" actuan inhibiendo la actividad enzimdtica esencial para el crecimiento de
los microorganismos, produciendo dafio a la membrana y al ADN, y tal vez lesionando la
capacidad de transporte de la membrana, aunque este Ultimo mecanismo de accién no
ha sido completamente dilucidado. También se ha sugerido que el estrés celular causado
por la presencia de HOCI generaria especies reactivas del oxigeno, tales como el ién
superoxido (0y) o peréxido (H,0,) o radicales hidroxilos (OH*) capaces de dafiar los
componentes celulares.

La accidon germicida adjudicada a soluciones concentradas de NaOCI (pH alrededor de 12)
se debe a la accidn degradativa ejercida por los iones OH y a la oxidacién producida por
OCI" sobre la pared y membranas celulares (4).

Respecto a la actividad viricida, se ha demostrado que el la lavandina genera altos niveles

de dafio inespecifico en el genoma y las proteinas virales (7-9). Su accién no selectiva
evita el desarrollo de resistencia viral (7).

OBTENCION DE HIPOCLORITO DE SODIO

Una manera de obtener NaOCl es mediante la disolucién de cloro gaseoso (Cl2) en una
solucidon de hidréxido de sodio, tal como se muestra en la Ecuacion 2.

Clyg + 2 NaOHa) = NaOCl(ag) + NaCliag + H20q) (Ecuacion 2)

Sin embargo, la pureza y estabilidad de las soluciones obtenidas por esta via no satisfacen
las caracteristicas de estabilidad y pureza que son necesarias en el drea de la salud.
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La electrdlisis de una soluciéon acuosa de cloruro de sodio mediante las reacciones
descriptas en las Ecuaciones 3ay 3b permite obtener un producto apreciablemente mas
puro y mas estable (2) y es el mecanismo por el cual se obtiene la gran mayoria de
soluciones comercialmente disponibles en la actualidad.

2 NaClag + 2H20() = 2 Na¥(aq) + 20H (aq) + Ha(g) + Clz g) (Ecuacién 3a)
Clyg) + 2 NaOHa) = NaOCla) + NaClia) + H20y) (Ecuacion 3b)
ASPECTOS REGULATORIOS

En Argentina, las soluciones de lavandina se consideran productos para la salud, por lo
que son reguladas por ANMAT como productos domisanitarios (también llamados
productos de uso doméstico) (Disposicion 7355/2019) (10). Su comercializacion a nivel
nacional requiere la habilitacidn del establecimiento elaborador y el registro del producto.
Especificamente, si el producto es de transito federal (interprovincial), la empresa que lo
inscriba deberd estarregistrada ante ANMAT como establecimiento elaborador o
importador y contar con un nimero de Registro Nacional de Establecimiento (RNE). Por
el contrario, si el producto esta destinado a la comercializacion intraprovincial (dentro de
los limites de una sola provincia), su inscripcién queda sujeta a la normativa de cada
provincia sin intervencion de ANMAT.

Las soluciones de lavandina son alcanzadas por normativas vinculadas a la habilitacion y
registro de establecimientos domisanitarios, y deberan cumplir con requisitos técnicos
dispuestos por la autoridad nacional (11).

La adquisicion de productos adecuadamente registrados es clave para garantizar el
cumplimiento de los requisitos técnicos, tales como la concentracion y la estabilidad. A
tales fines la ANMAT pone a disposicion el listado de productos registrados (12).

La normativa vigente establece que la concentracion de cloro activo de las presentaciones
comerciales de lavandina puede variar entre 20-40%, 50-65% u 85-110%, denominandose
agua lavandina comun, concentrada o solucién de hipoclorito de sodio, respectivamente
(Tabla 1). Las soluciones de agua lavandina comun o concentrada tienen una vida til igual
a 150 dias, a menos que un estudio de estabilidad permita extender su vida util, mientras
que la vida util de las soluciones de hipoclorito de sodio no se extiende mas alla de los 120
dias.

Tabla 1. Porcentaje permitido en la disminucién de la concentracién de cloro activo en las
soluciones de lavandina (Anexo 1 Disp ANMAT 7355/2019)

20-40 agua lavandina comun
55-65 agua lavandina concentrada 5 10 15 20 25
85-110 solucidn de hipoclorito de sodio 13 23 29 33 -

*indicada como dias transcurridos desde la fecha de elaboracion
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INDICACIONES DE PREPARACION Y USO

La lavandina es altamente efectiva, incluso en concentraciones muy bajas. De hecho,
soluciones de 25 ppm han demostrado ser eficaces para inactivar Mycobacterium
tuberculosis (13), y concentraciones inferiores a 200 ppm han demostrado actividad
viricida de amplio espectro (1,9).

La concentracion de cloro activo se expresa en partes por millén (ppm) o gramos por litro
(g/L), de modo que 1000 ppm = 1 g/L. La concentracion de lavandina indicada para
desinfeccidn de superficies oscila entre 500 y 1000 ppm (0,5 g/Ly 1 g/L de cloro activo)
(1,3,14).

Estudios recientes han mostrado que los coronavirus humanos pueden permanecer
infectivos sobre superficies inanimadas por periodos de hasta 9 dias. La desinfeccidn con
lavandina al 0.1% (1 g/L) reduce significativamente la infectividad de superficies
contaminadas con otros coronavirus en 1 minuto. Dada la similitud genética y estructural
con el virus SARS-CoV-2, resulta esperable una efectividad similar, siendo la concentraciéon
recomendada por la OMS y agencias regulatorias del mundo para la desinfeccidon de
superficies ante la ocurrencia de la pandemia por COVID-19 (1,14).

Para preparar una solucién conteniendo aproximadamente 1000 ppm (1 g/L) de cloro
activo, partiendo de una solucién de lavandina de 55 g de cloro activo por litro se deberia
hacer el siguiente calculo:

1 g/L x 1000 mL (de agua en el pulverizador) /55 g (de cloro activo) = 20 mL de
lavandina en 1 L de agua.

Se debe ajustar la proporcién de lavandina y agua segun sea necesario para lograr la
concentracidn adecuada. Por ejemplo, si la solucion de partida es de 2.5% de cloro activo,
se requiere el doble de lavandina (es decir, 8 cucharaditas de lavandina en 1 litro de agua,
o una dilucién 1:25). El uso de calculadores automaticos pueden facilitar la tarea (15).

Al momento de preparar la dilucidn, es importante verificar que el producto no haya
alcanzado la fecha limite de uso.

Es importante destacar que las soluciones de lavandina son susceptibles de degradacion
quimica por efecto de la luz, el calor, el contacto con el aire (4,6,16,17). De hecho, un
estudio reciente ha demostrado que las soluciones de lavandina 1 g/L, fueron estables
durante 10 dias cuando se almacenaron a temperatura ambiente y protegidas de la luz.
En contraste, las soluciones expuestas a la luz mantienen la concentracién de cloro activo
durante solo 24 horas (18). Considerando que las condiciones de almacenamiento no
pueden ser aseguradas, se recomienda no almacenarla por mds de 24 h. Ademas, es
recomendable utilizar agua fria para preparar las diluciones.

La calidad del agua utilizada para la preparacién de las diluciones de lavandina también
puede afectar su estabilidad, principalmente si se pretende conservar la solucidn por
periodos mayores a 24 h. De hecho, un estudio reciente mostré que la vida util de
soluciones de lavandina 1g/L varié de acuerdo a la fuente de agua potable utilizada para
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la dilucién. Este comportamiento puede estar relacionado con diferencias en el pH, la
conductividad y la demanda quimica de oxigeno de las muestras de agua. Este resultado
se sustenta en el hecho de que la presencia de materia organica y sales metdlicas con
actividad redox, como Ni, Cu o Zn, pueden afectar la estabilidad de las soluciones de
hipoclorito (4,6).

Este aspecto, junto con el descenso del titulo de cloro activo esperable con el tiempo
refuerza la necesidad de la participacion de los farmacéuticos en garantizar condiciones
para lograr optima efectividad desinfectante de las soluciones de lavandina.

Se debe evitar mezclar este producto con acidos o alcalis, detergentes u otras sustancias
limpiadoras, ya que se forman vapores irritantes de cloro gaseoso o cloraminas,
respectivamente, a la vez se pierde potencia germicida (19).

Al momento de uso, se deben seguir las instrucciones de aplicaciéon del fabricante. Para
que las soluciones de lavandina sean efectivas se requiere un cierto tiempo de contacto
con la superficie, el que varia de acuerdo a las circunstancias. Ademads, es importante
asegurar una ventilacion adecuada durante y después de la aplicacién, debido a los
vapores que se generan. Es imprescindible que el personal utilice mascara o barbijo,
guantes de goma, delantal impermeable y gafas. Estas precauciones minimizan el efecto
irritante de la lavandina sobre las membranas mucosas, la piel y las vias respiratorias (14).

Las soluciones de lavandina se inactivan en presencia de materia organica, por lo que es
imprescindible realizar una adecuada limpieza previa de superficies u objetos a tratar (3).
Finalmente, es importante destacar que estas soluciones pueden corroer metales y
superficies pintadas (3,4), por lo que el tiempo de aplicacidon deberia ser el minimo
efectivo, de manera que de reducir este efecto indeseado de la lavandina.

DETERMINACION DE LA CONCENTRACION DE CLORO ACTIVO POR TITULACION

El método utilizado para la determinacién de la concentracion de cloro activo en muestras
de lavandina es una titulacién indirecta mediante reacciones de éxido-reduccion (20). En
esta titulacidn se utiliza ioduro de potasio en exceso como reactivo intermediario, el que
reacciona con las especies de cloro activo para producir una cantidad estequiométrica de
iodo molecular (Ecuacidon 4), el cual es titulado con una solucién patrén secundaria de
tiosulfato de sodio 0,1 N (Ecuacién 5). La reaccién cuantitativa del tiosulfato con el iodo
es Unica, obteniéndose como producto tetrationato. El agregado de una solucién de
almidédn facilita la identificacidon del punto final de la reaccidn, ya que la solucién vira de
azul oscuro a transparente. Cada mililitro de solucién de tiosulfato de sodio 0,1 N
consumida en la reaccidn equivale a 3,723 mg de hipoclorito de sodio.

OCl(a)+ 2I7(aq)+ 2H" (ac) = 12 (ac) + Cl'(ag) + H20 ) (Ecuacion 4)
2 5203:(ac) + |2(ac) ->2I (ac) T 5406_2(ac) (Ecuacién 5)
Es importante destacar que la valoraciéon de la lavandina brinda mayores certezas para su

uso correcto en el dmbito hospitalario. La realizacién de este procedimiento requiere
disponer de material de vidrio calibrado y reactivos analiticos, comercialmente
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disponibles. La correcta ejecucion de esta actividad y la interpretacién de los resultados
es una competencia profesional de los farmacéuticos.

CONSIDERACIONES FINALES

El conocimiento de los aspectos quimicos vinculados a la lavandina, permite estimar las
condiciones de almacenamiento y uso que aseguren su maxima efectividad como agente
desinfectante y su mayor estabilidad. En este contexto, el farmacéutico es un profesional
de la salud con conocimientos especificos que lo posicionan en el equipo de salud como
un agente clave para el para asesorar en el uso adecuado y garantizar la calidad de las
soluciones de lavandina. Este aspecto es de suma importancia ante la demanda
inusualmente alta de este y otros productos domisanitarios durante el COVID-19, que
puede exceder la capacidad de control de las autoridades sanitarias, generando un campo
favorable para la aparicién de productos falsificados o adulterados.
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