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CAPITULO I: INTRODUCCION

Planteamiento del Problema

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (2020) define que:

La caries dental se produce cuando la placa bacteriana que se forma en la

superficie del diente convierte los azlcares libres contenidos en alimentos y
bebidas en acidos, que con el tiempo disuelven el esmalte dental y la dentina.
La ingesta abundante y continua de azlcares libres, la exposicion insuficiente
al fldor y la falta de remocion periddica de la placa bacteriana provocan la
ruptura de las estructuras dentarias, lo que propicia el desarrollo de caries y
dolor, menoscaba la calidad de vida en lo que respecta a la salud bucal y, en
una etapa avanzada, ocasiona pérdida de dientes e infeccidn sistémica. (parr.
15).

Las enfermedades bucodentales son los padecimientos no transmisibles mas
comunes, y afectan a las personas durante toda su vida, causando dolor, molestias,
desfiguracion, e incluso la muerte. Segin algunas estimaciones publicadas de la OMS, en
cuanto al estudio sobre la carga mundial de morbilidad del 2016, las enfermedades
bucodentales afectan a la mitad de la poblacién mundial (3580 millones de personas), siendo

la caries dental en dientes permanentes el trastorno mas prevalente. (OMS, 2020).

En Costa Rica, en el 2014, la Caja Costarricense del Seguro Social (CCSS) realizé un
estudio con 51.191 personas de todo el pais y de todas las edades, que asistieron a la consulta
odontoldgica, y donde se reveld que las personas entre los 20 y 49 afios son quienes tienen
peor higiene dental, y, por ende, tienen mayor riesgo de enfermedades en los dientes y en

encias. (Rodriguez, 2014, parr. 3).
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Es importante destacar que:

El concepto actual contempla que varios microorganismos se incluyen en la
patogénesis de la caries dental (estreptococos del grupo mutans, Lactobacillus
spp y Actinomyces spp) de los cuales, Streptococcus mutans es el agente mas
importante asociado a ella. Las caries y la periodontitis son causadas por un
desequilibrio en las poblaciones bacterianas de biopeliculas que se forman
naturalmente y ayudan a mantener el estado normal de la cavidad oral. (Ojeda,
Oviedo & Salas, 2013, p. 45).

Se considera que esta bacteria (Streptococcus mutans) es sensible a distintos agentes
antibacterianos, principalmente al fltor, la clorhexidina y el triclosan. No obstante, el uso
prolongado o exceso irracional de estos productos pueden generar efectos colaterales.
(Pacho, 2015, parr. 28). Por lo tanto, al haber resistencia de Streptococcus mutans con los
tratamientos que se usan hoy en dia para las caries dentales, en unos afios estos tratamientos
no seran efectivos, y por esta razon se pretende investigar si en un futuro la Neurolaena

lobata (gavilana) seria un tratamiento alternativo para esta patologia.
Segun Garcia (2018):

La gavilana (Neurolaena lobata) es una planta medicinal que desde hace
mucho tiempo atrs la utilizaban para problemas estomacales, antiparasitarios,
problemas a nivel de la piel, antiinflamatorio etc. Se caracteriza por ser un
arbusto lefioso, de flores agrupadas y amarillas, hojas verdes y alargadas,

asperas y con dientitos. (p. 63).

En este sentido, la Neurolaena lobata gavilana ha sido utilizada de manera medicinal
en infusiones para aliviar los problemas de salud, asociados a lo que anteriormente se ha
mencionado; incluso es usada como locién y forma topica para problemas de la piel. Esta
planta, de acuerdo con lo que se ha investigado, ha dado buenos resultados en las personas
que las utilizan; de ahi que tenga uso popular, y que las familias acostumbren a mantener en

sus hogares este tipo de plantas, como parte de las medicinas tradicional y natural.

Al tomar en cuenta lo anterior, se pretende investigar si el uso de la gavilana puede

servir para inhibir el Streptococcus mutans, el cual es el principal microorganismo presente
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en la cavidad oral; esto les permitiria, a las personas, ampliar el uso tradicional que se le ha
dado a la gavilana y, ademas, esas personas tendrian facil acceso para tratar un problema

comun, y con su uso se previene las caries, y asi se tendria una mejor salud bucodental.
En razon de ello, se plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢Tendran las hojas de Neurolaena lobata (gavilana) alguna actividad antibacteriana
contra Streptococcus mutans para, en un futuro, tener una alternativa natural para tratar esta

patologia?

Hipotesis de Investigacion
La Neurolaena lobata (gavilana) tiene efecto antibacteriano sobre el Streptococcus mutans

de manera in vitro.

Objetivos
Objetivo general
Evaluar la actividad antibacteriana de Neurolaena lobata (gavilana) sobre
Streptococcus mutans, con el fin de tener una alternativa natural a partir de una planta

endémica costarricense.

Objetivos especificos
Elaborar un fraccionamiento de los componentes de las hojas de Neurolaena lobata
(gavilana) utilizando hexano, diclorometano y acetato de etilo para separar los componentes

del material segln su polaridad.

Realizar un tamizaje fitoquimico con las hojas de Neurolaena lobata (gavilana), con

el fin de identificar los metabolitos secundarios presentes en las hojas.

Preparar un enjuague bucal (colutorio) a base del extracto de Neurolaena lobata,

como coadyuvante en la prevencién de la formacién de placa bacteriana.
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Justificacion
Bosh, Rubio & Garcia (2012) mencionan que: “Las enfermedades bucodentales
constituyen un importante problema de salud pablica por su alta prevalencia y fuerte impacto
sobre las personas y la sociedad en términos de dolor, malestar, limitacién y discapacidad
social y funcional”. (parr. 1). De acuerdo con estos autores, las enfermedades bucodentales,
principalmente las caries, afectan a muchas personas, debido al mal cuidado de la cavidad

oral.

Pérez (2009) dice que la carie dental continda siendo, hoy en dia, una de las
enfermedades orales que mas afecta a la gran mayoria de la poblacién mundial, a pesar de
los avances cientificos y tecnoldgicos, que han permitido desarrollar nuevos instrumentos y
tratamientos para su deteccion temprana, asi como una mejor comprension de su
etiopatogenia, lo cual ha determinado nuevos enfoques en cuanto al control y tratamiento de

esta dolencia.
Pérez (2009) menciona que:

La cavidad oral es un sistema ecologico complejo debido a sus caracteristicas
anatémicas, fisioldgicas y a la variedad de las poblaciones microbianas. Se ha
llegado a identificar mas de 700 especies bacterianas dentro de la cavidad oral
consideradas en la actualidad como bacterias autdctonas en el humano. Se ha
llevado a reconsiderar el papel del Streptococcus mutans como agente
infeccioso especifico en el inicio de la caries dental y, que, por el contrario, el
sobrecrecimiento de este microorganismo debe explicarse por una

perturbacién de la homeostasis. (p. 120).
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La OMS (2016) afirma que con fines terapéuticos se utilizan tratamientos para las
caries dentales; estos diferentes productos de origen quimico son como flGor, compuestos
mineralizantes con calcio, fosfato y flor, triclosan y la clorhexidina; sin embargo, estos
generan una gran cantidad de afectos adversos, por lo que es importante crear productos de
origen natural que generan una eficacia mayor o similar a los productos quimicos, y asi

disminuir los efectos adversos.

Recientes investigaciones acerca de productos naturales han determinado que existen
efectos antimicrobianos para la inhibicién de los causantes criogénicos. Para profundizar el
estudio de la diversidad bacteriana oral asociada a caries dental, se han aplicado diversas
metodologias, dentro de las cuales destaca el estudio de alimentos, como hojas de guayaba,

manzanilla, romero, pifia, ruda, entre otros. (Ballestero, 2014, p. 33).

El propo6sito de esta investigacion es mostrar los resultados que presenten el tamizaje
fitoquimico, para lograr ver cuales metabolitos secundarios estan presentes en la hoja de
Neurolaena lobata. y asi lograr determinar qué propiedades beneficiosas para la salud
presenta esta planta, y de esa manera realizar un enjuague bucal a base del extracto acuoso
de la hoja de Neurolaena lobata para que, en futuras investigaciones, a dicho colutorio se le
realicen las pruebas necesarias, y asi, en un futuro, pueda salir al mercado, siendo el primer

enjuague bucal con Neurolaena lobata en su composicion.

Segun Hernandez & Pardo (2015), dicen que, en cuanto a la produccion y al uso de
productos naturales, la cantidad de consumidores y aceptacién van en aumento, ya que en
ellos se encuentra una alternativa con menores costos econdémicos, mas segura y saludable;
ademas, existe la creencia de que los productos naturales no son toxicos y no tienen efectos

secundarios. (p. 11).
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Proyecciones

e Se espera lograr separar los metabolitos secundarios presentes en el material
vegetal de la Neurolaena lobata, segun sus diferencias de polaridad y afinidad
a distintos disolventes.

e Se pretende poder identificar los metabolitos secundarios presentes en las
hojas de Neurolaena lobata (gavilana) mediante un tamizaje fitoquimico.

e Se procura preparar una forma farmacéutica que ayude a combatir y controlar
el crecimiento del Streptococcus mutans en la boca, para evitar la
proliferacion de la caries, con base en referencias bibliograficas de articulos
relacionados con la Neurolaena lobata (gavilana) y con las especies de la
familia.

Antecedentes

Antecedentes historicos

La Neurolaena Lobata (gavilana) es una planta centroamericana que
pertenece a la familia de las Asteraceae utilizada en medicina tradicional en
todo el Caribe y en otras partes del mundo para el tratamiento de enfermedades
inflamatorias, cancer, enfermedades de la piel, malaria, diabetes, dolor y como
repelente de insectos. Varios grupos de investigadores confirmaron la
actividad antiinflamatoria, antineoplésica y anti protozoaria de manera in
vitro. (Mckinnon, 2014, p. 122).

La Neurolaena lobata es un arbusto que puede crecer hasta cuatros metro de altura,
con hojas alargadas de aproximadamente de 5 cm a 24 cm de largo. Es nativa de los tropicos,
y principalmente se puede conseguir en el Caribe y América Central. Segun la informacion
obtenida por medio de TRAMIL, Neurolaena lobata ha sido usada para tratar varias
enfermedades como la diabetes, el dolor de estomago, el resfriado y las enfermedades que

presenten fiebre- (Garcia, Escalante & Diaz, 2007)
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Ildiko6, Vasas, Béni, Forgo, Binder, Bochkov, Zupkd, Krupitza, Frisch, Kopp &
Hohmann (2014) realizaron una investigacion sobre el extracto de hoja cruda de Neurolaena
lobata (gavilana) y demostraron su capacidad antiulcerogénica, antinociceptiva,
antiparasitaria, y su actividad antiviral. Ademas, se descubri6 que un extracto de hoja de
Neurolaena lobata ejerce actividad antiinflamatoria, en una prueba de edema en la pata del

ratén, inducida por carragenano.

Antecedentes internacionales

Segun Shivananda, Ramlogan & Maharaj (2014), en el articulo “Neurolaena lobata
L. promotes wound healing in Sprague Dawley rats”, el objetivo de esta investigacion era
evaluar la capacidad de Neurolaena lobata para curar heridas infligidas en ratas usando la
herida de escision. Los animales se dividieron en 3 grupos de 6, donde pesaban entre 200 y
220 gramos; estas ratas fueron anestesiadas con ketamina (80 mg/kg) antes y durante las
heridas experimentales. Los animales del grupo de prueba fueron tratados topicamente con
el extracto etanolico de Neurolaena lobata; al grupo de animales de estandar y control se les

traté con mupirocina y vaselina respectivamente, y el tratamiento se realiz6 durante 13 dias.

Como resultados, se logré observar actividad antimicrobiana del extracto contra
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus y Escherichia coli y, ademas, se observé
una disminucion significativa en el periodo de epitelizacion, con los animales del grupo de
prueba, tratado con extracto, en comparacion con los controles y los animales del grupo
estandar. Como conclusién, se dio un aumento de la tasa de contraccion de la herida y
contenido de hidroxiprolina, con disminucion del tiempo de epitelizacion en los animales
tratados con extracto, y por eso apoyan una evaluacion adicional de Neurolaena lobata como

farmacoterapia para la curacion de heridas.

Walshe, Choueiri, Saleem, Asim, Caal, Caal, Rojas, Pesek, Durst & Arnason (2013),
en “Potent anti-inflammatory activity of sesquiterpene lactones from Neurolaena lobata (L.)
R. Br. ex Cass., a Q’eqchi” Maya traditional medicine”, tuvieron el objetivo de llevar a cabo
una investigacion etnoboténica detallada del uso de Neurolaena lobata por los mayas Q'eqchi
en Belice, para una variedad de sintomas inflamatorios, y evaluar la actividad

antiinflamatoria in vitro del extracto de la hoja y lactonas sesquiterpénicas aisladas. El
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extracto crudo EtOH al 80% de las hojas de Neurolaena lobata redujo la produccién de TNF-
a; por lo tanto, los resultados demuestran que se proporciona una base farmacoldgica y
fotoquimica para el uso tradicional de esta hoja en condiciones inflamatorias. A manera de
conclusion, en este estudio se respalda la hipotesis de que el extracto de las hojas de

Neurolaena lobata posee actividad antiinflamatoria

Jian, Chen, Zhang, Zhao, Huang & Cai (2017), en el articulo “Effect of the Biofilm
Age and Starvation on Acid Tolerance of Biofilm Formed by Streptococcus mutans Isolated
from Caries-Active and Caries-Free Adults”, Streptococcus mutans se considera el principal
microorganismo responsable de las caries dentales; la capacidad de Streptococcus mutans
para tolerar un PH bajo es esencial para la cariogenicidad. Este estudio tuvo como objetivo
investigar el efecto de la edad de biopelicula, y la condicién de inanicidn en la tolerancia al

acido de la biopelicula formada por Streptococcus mutans.

Se utilizé aislamiento de cepas de Streptococcus mutans en adultos con caries activas
y sin caries y una cepa de referencia; se usaron para la formacion de biopeliculas; cuando
estas se formaron, se expusieron a un pH de 3.0 durante 30 minutos; un pH de 5.5 durante 3
horas y un pH de 7.7 durante 24 horas; después se analizaron estas cepas, mediante tincion
de viabilidad y microscopio confocal laser de barrido, y se obtuvo como resultado que la cepa
con caries activas era mas densa, y con una cantidad mayor de bacterias viables que la cepa
sin caries y la cepa de referencia. A manera de conclusion, se obtuvo que la cepa con caries
activas presenté mayor acidez, en comparacion con las otras cepas, lo que indica que la
colonizacion de alta cariogenicidad de cepas clinicas puede conducir a un alto riesgo de caries

en individuos.

Juliano, Marcal & Souza (2011), en el articulo “Productos naturales: efecto
antinociceptivo en ratones de un extracto hidroalcohélico de Neurolaena lobata (L.) R. Br. y
sus fracciones organicas”, el objetivo de esa investigacion es estudiar la toxicidad oral aguda
del extracto hidroalcohdlico de la planta y, a su vez, el efecto antinociceptivo del extracto y
de sus fracciones divididas en hexano y cloroformo, administradas por via oral en modelos

de nocicepcion e inflamatorios en ratones.

No se observaron signos de toxicidad para dosis orales de hasta 5000 mg kg *en

ratones. Clorhidrato de morfina (10 mg kg ), dipirona sodica (200 mg kg ), el extracto
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hidroalcohdlico (1000 mg kg ) y sus fracciones divididas en cloroformo y hexano (100 mg
kg ) inhibieron, significativamente, la constriccion abdominal inducida por &cido acético en
ratones (100, 95, 47, 62 y 60% de inhibicion, respectivamente, en comparacion con el control
negativo). En la prueba de placa caliente en ratones, el clorhidrato de morfina, las fracciones
divididas en cloroformo y hexano, pero no el extracto hidroalcoholico, dieron como resultado

un aumento significativo de la latencia en todos los tiempos de observacion.

En la constriccion abdominal inducida por 4cido acético en ratones, el pretratamiento
de los animales con naloxona revirtio significativamente el efecto analgésico de la morfina,
pero no el del extracto hidroalcohdlico o sus fracciones, divididas en hexano y
cloroformo. Finalmente, la administracion de las fracciones, divididas en hexano y
cloroformo (100 mg kg-1), tuvo un efecto antiematogénico significativo en el edema

inducido por carragenano en ratones.

Como conclusidn, se determind que, del extracto hidroalcohdlico de Neurolaena
lobata en particulas, sus fracciones divididas presentan propiedad analgésica significativa
cuando se evallan a través de estos modelos del dolor. Su efecto antinociceptivo podria ser

resultado de la interferencia con el proceso inflamatorio.

Antecedentes nacionales

Garcia etal. (2007), en el articulo “Antipyretic effect of the aqueous extract obtained
from leaves of Neurolaena lobata (Asteraceac) on a pyretic model induced by brewer’s
yeast”, el objetivo principal de la investigacion que se realizo, fue determinar la actividad
antipirética de los extractos acuosos de Neurolaena lobata, donde se utilizaron 40 ratas

wister, divididas en 4 grupos de 10 animales.

Al grupo A se le administré agua destilada como placebo (2ml/animal), al grupo B
se le dio acetaminofén (1000 mg/kg), el grupo C recibi6 el extracto acuoso de las hojas de N.
lobata (2000 mg/kg), y el grupo D no recibid ningln tratamiento. Como resultados, se obtuvo
que el grupo A no mostré ningan efecto antipirético, en el grupo B y C se mostro un efecto
antipirético, y en ambos grupos el efecto se observé a los 30 minutos después de la
administracion. En conclusion, se logré6 mostrar que las hojas de Neurolaena lobata en
solucidn acuosa tienen actividad antipirética. Este extracto puede ser de utilidad parcial como

remedio para controlar la fiebre, en ausencia de otros medicamentos.
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Alpizar, Chinchilla, Valerio, Sanchez, Bagnarello, Martinez, Gonzéles, Cordero &
Rodriguez (2014), en el articulo “Actividad contra Leishmania sp. (Kinetoplastida:
Trypanosomatidae) de plantas en una reserva bioldgica de Costa Rica”, investigadores tanto
de la Universidad de Costa Rica como de la Universidad de Ciencias Médicas, se unieron
para buscar plantas que tuvieran componentes activos contra este parasito, ya que es una
enfermedad cuyo tratamiento es sumamente dificil. Se utilizaron 67 especies de la Reserva
Biologica Alberto Manuel Brenes (REBAMB), entre las cuales se utilizaron Bocconia
frutescens, Clematis dioica, Cordia megalantha, Eugenia austin-smithii, Guarea bullata y

Neurolaena lobata, entre otras, que fueron seleccionadas para realizar este trabajo.

Para ello se prepararon extractos crudos hidro-alcoholicos de material fresco o
desecado de raiz, tallo, hojas maduras o tiernas, flores y frutos inmaduros o maduros. Al usar
pruebas presuntivas y luego especificas, se analiz6 el efecto de tales extractos sobre una cepa
de Leishmania; como resultado se obtuvo que si existi6 una ligera tendencia de positividad
mayor para los extractos frescos, y la actividad se presenté en una y hasta mas de cuatro
partes de la planta; es importante mencionar que la mayoria de los extractos activos no fueron

téxicos.

Fernandez (2012), en su articulo “Uso odontolégico de propoleos de origen
costarricense”, el objetivo fue determinar el nivel de efectividad antimicrobiana in vitro de
propdleos altos en compuestos fendlicos sobre Streptococcus sanguinis y Streptococcus
mutans. Se midi6 la accién bacteriostatica o bactericida del propéleo en una concentracion
al 50%, 70% y 80%, comparando su efecto contra el digluconato de clorhexidina al 0,12%.
El andlisis evidencid que el propdleo ejerce una accion bactericida sobre la especie
Streptococcus sanguinis, independientemente de su concentracién, y por otra parte sobre la
bacteria Streptococcus mutans; las concentraciones del propdleo al 50% y 70% resultaron en

accion bacteriostatica.

De forma tal, se concluye que los tres extractos del prop6leo generaron un efecto
antimicrobiano sobre las especies Streptococcus mutans y Streptococcus sanguinis. Se
concluye, también, que se obtuvieron efectos bactericidas de los extractos del propoleo,

similares al gluconato de clorhexidina al 0,12%, y esto justifica que puede ser empleado
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como herramienta para la prevencion, o coadyuvante del tratamiento de la enfermedad

periodontal, y hay reduccion del riesgo de caries.

CAPITULO II: MARCO TEORICO

Generalidades de la Cavidad Oral

El buen desempefio de la boca juega un papel de gran importancia en la vida y salud
de todo ser humano; es por esto que se debe cuidar para que cumpla correctamente con todas
sus funciones. La boca estd formada por los labios superior e inferiores, mejillas, dientes,
muelas, encias, lengua, paladar; también posee una estructura formada por los maxilares

superior e inferior, llamada mandibula, que permite articular. (Aiepi, 2009, parr. 18).
Bordas, Flores, Garcia, Rodenas & Martinez (s.f.) mencionan que:

El diente es un drgano duro, blanco y liso que sirve basicamente para masticar
los alimentos. Esté constituido macroscopicamente por tres partes: la corona,
0 porcidn situada por encima de la encia; la raiz, o porcién situada por debajo
de la encia, y el cuello, zona de separacion entre la corona y la raiz. El esmalte,
la dentina y la pulpa son los tejidos dentarios, y la encia es el tejido
peridentario blando que se adhiere al cuello de los dientes, toma su forma y

texturas definitivas con la erupcion de los dientes. (p. 531).

La saliva es un liquido alcalino, claro y viscoso; ademas, es secretado por diferentes
glandulas salivales. Una de las funciones principales es humedecer, lubrificar los alimentos
que se ingieren, y también contribuye a una limpieza de los dientes; posee una amplia accion
bacteriana, amortigua la accién de los &cidos producidos por los microorganismos de la placa
dental y, por Gltimo, y uno de los mas importante, contribuye a la remineralizacién de la
superficie del esmalte, por su alto contenido en iones calcio, flior y fosfato. (Bordas et al.,
s.f).
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Figura 1. Cavidad Oral
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Nota: “Atlas de anatomia humana” (2016).

Salud Bucodental
La OMS (2020) define la salud bucodental como:

La ausencia de dolor bucal o facial, de cancer oral o de garganta, de
infecciones o Ulceras, de enfermedades periodontales, caries, pérdida dentaria,
asi como de otras enfermedades y alteraciones que limiten la capacidad
individual de morder, masticar, reir, hablar o comprometan el bienestar

psicosocial. (p. 13).

Por esta razon, una boca sana y un cuerpo sano van de la mano; por lo contrario, una
mala salud bucodental puede presentar consecuencias desfavorables en el bienestar fisico y
psicosocial de la persona. La alta carga de las enfermedades bucodentales ha sido un reto de
salud publica, subestimado por la mayoria de los paises en el mundo. Las enfermedades
bucodentales son muchas veces invisibles y ocultas, o han sido aceptadas como una
consecuencia inevitable de la vida y el envejecimiento. (Federacion Dental Internacional,
2015).
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FDI (2015) menciona que:

La mayoria de las enfermedades bucodentales comparten factores de riesgo
comunes con otras Enfermedades No Transmisibles (ENT) como son las
enfermedades cardiovasculares, canceres, diabetes y enfermedades
respiratorias. Estos factores de riesgo incluyen dieta no saludable
(particularmente aquellas ricas en azlcares afiadidos), consumo de tabaco y
alcohol. Ello origina patrones muy similares de desigualdades entre diferentes
grupos de poblacion, tanto para las enfermedades bucodentales como

sistémica. (p. 14).

Biopelicula Dental

Segin Hojo (2009), dice que las biopeliculas dentales son ecosistemas
extremadamente complejos y de multiples especies, donde las bacterias orales interactdian de
manera competitiva con otros microorganismos. Las interacciones bacterianas que influyen
en la biopelicula dental incluyen diferentes mecanismos. Durante la etapa inicial de la
formacion de biopeliculas, se sabe que las células bacterianas plancténicas se unen
directamente a las superficies de la cavidad oral, o se unen indirectamente a otras células

bacterianas que ya han colonizado.

La placa dental es un claro ejemplo de una biopelicula y los estudios que se han
realizado respecto a ello estan aportando una contribucién importante para el entendimiento
de la etiologia y posibilidades de control de las caries dentales y las enfermedades
periodontales. Se consideran que las biopeliculas presentan una fase de crecimiento diferente
de las bacterias que se encuentran en estado plantdnico; es decir, en suspension. (Pérez,
2005).

Con el fin de identificar los determinantes ecologicos claves que influyen en los
patrones de colonizacion, es de suma importancia comprender las propiedades de la cavidad
oral. Segun Pérez (2005):

En primer lugar, la boca esta continuamente bafiada por la saliva, manteniendo
una temperatura de 35-36 °C a un pH de 6,75 7,25, condiciones Gptimas para
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el crecimiento de muchos microorganismos. En segundo lugar, la saliva

influye profundamente en la ecologia de la boca. (p. 83)

Streptococcus mutans
Es una bacteria Gram positiva, anaerobia facultativa, que se encuentra normalmente
en la cavidad bucal humana, formando parte de la placa dental o biofilm dental. Se asocia al
inicio y desarrollo de la caries dental, y es la que mas tiene influencia en el desarrollo de
dicha enfermedad. Es neutrdfilo, porque vive en medio con pH neutro, acido génico, por
metabolizar los azlcares a &cidos, y aciddrico por sintetizar acidos, a pesar de encontrarse en

un medio de tales condiciones. (Ojeda et al., 2013).

La bacteria Streptococcus mutans fue explicada por Clarke en 1924; sin embargo, fue
hasta la octava edicion del manual de Bergey donde se determind como especie
independiente. Su nombre Streptococcus mutans se origina de las formas variantes en que se
presenta: cocobacilo (forma ovalada) en un medio acido. y coco (forma redonda) en un medio
alcalino. (Gamboa, 2014, parr. 28).

Figura 2. Streptococcus mutans

Nota: Steve Gshmeissner (2006).

El Streptococcus mutans es uno de los principales microorganismos criogénicos que
estan asociados a las caries dentales. De acuerdo con la hipétesis de la placa etioldgica, la
carie dental es la consecuencia de cambios, en los que es el balance natural de la microflora
de la placa dental, causada por la alteracién de las condiciones ambientales locales, se
produce homeostasis microbiana oral. (Ojeda et al., 2013).
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La microflora oral es un complejo ecosistema, que contiene una amplia variedad de
especies microbianas diferentes. La boca es colonizada por varios microorganismos antes de
la erupcidn de los dientes. Sin embargo, los recién nacidos son libres de microorganismos.
Cuando los dientes empiezan a salir, la placa dental se desarrolla en las superficies dentales
expuestas, las cuales estan cubiertas por una pelicula amorfa, compuesta por glicoproteinas
salivales. (Ojeda et al., 2013).

Si las personas no toman las medidas de higiene oral, las superficies de los dientes
acumulan grandes masas microbianas, mientras que las descamaciones de células epiteliales
no permiten la acumulacién en las superficies de la mucosa oral. El nimero de las bacterias

en la placa dental puede llegar a alcanzar 108 por mg en peso hiimedo. (Ojed, et al., 2013).

Figura 3. Distribucion de Bacterias en Varios Sitios en la Boca Humana

Grupo bacteriano Sitio

Gingival Placa Lengua Saliva Surcos
Cocos G+ 28.2 44.8 46.2 28.8
Facultativos

Estreptococos 27.9 38.3 41.0 27.1
S. mutans (0-50) (0-1) (0-1) (0-30)
S. sanguis (40-60) (10-20) (10-30) (10-20)
S. mitis (20-40) (10-30) (30-50) (10-30)
S. salivarius (0-1) (40-60) (40-60) (0-1)
S. milleri (3-25) (0-1) (0-1) (14-56)
Estafilococos 0.3 6.5 4.0 1.7
Cocos G+ 12.6 4.2 13.0 7.4
anaerdébicos

Cocos G- 6.4 16.0 15.9 10.7
anaeroébicos

Cocos G- 0.4 34 1.2 0.4
facultativos

Bacilos G+ 23.8 13.0 11.8 15.3
facultativos

Bacilos G+ 18.4 8.2 4.8 20.2
anaeroébicos

Bacilos G- ND 3.2 2.3 1.2
facultativos

Bacilos G- 10.4 8.2 4.8 16.1
anaerobios

Espiroquetas ND ND ND 1.0

Nota: Ojeda et al. (2013).
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Como se muestra en esta tabla, las especies microbianas predominantes son
significativamente diferentes en los sitios de su localizacion, independientemente de las
variaciones de muestra a muestra; estreptococos, bacilos gram positivos y veillonelas
comprenden la mayoria del total de recuentos viables. Sin embargo, los estreptococos
conforman el mayor nimero del total de la poblacion bacteriana en la placa dental. Muchos
de los estreptococos pueden ser identificados como una de las siguientes especies: S. mutans,

S. sanguis, S. mitior, S. salivarius, y S. milleri. (Linossier & Valenzuela, 2011).

Parece que ciertas especies estreptocécicas orales tienen predileccion por colonizar
sitios particulares de la boca. S. sanguisyS. mutans preferiblemente colonizan las
superficies de dientes y aparatos prostéticos. S. salivarius esta presente en bajo nimero en
placa, y es un colonizador primario de la boca después del nacimiento. S. mitior no tiene un
sito preferido en la cavidad oral. S. sanguis usualmente no se encuentra sino hasta la erupcion

de los dientes. (Linossier & Valenzuela, 2011)

De acuerdo con Linossier et al. (2011):

Los estreptococos del grupo mutans han sido estudiados usando pruebas
bioquimicas, seroldgicas y moleculares, que incluyen hibridacion ADN-ADN vy
secuenciacion de genes ARN ribosomales. Las especies mas importantes en el humano
son Streptococcus mutans y Streptococcus sobrinus. Estos se han caracterizado como
colonizadores secundarios del biofilm que rodea a los dientes, y su patogenicidad se ha
demostrado en relacién con la produccién de caries del esmalte, debido a la capacidad que

poseen de producir acidos a partir de la sacarosa. (parr. 9).

Variedad de PH

Los streptococcus del grupo mutans sobreviven y se desarrollan a un pH bajo y
aciddrico, o también son capaces de seguir produciendo &cido a un pH bajo. Este tipo de
especies bacterianas consigue alcanzar muy rapido un pH critico, el cual es necesario para

iniciar el proceso de desmineralizacion. El acido génico aciddrico es importante en el proceso
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de virulencia; este microorganismo produce acido lactico a partir de la sacarosa y de otros
hidratos de carbono, con mayor rapidez que otras bacterias bucales. (Moromi, 2002).

El pH de la boca se va a ver variado, dependiendo del lugar de esta que se vaya a
analizar; en la parte de las piezas dentales se va a ver variado por la accesibilidad de la saliva
a los diferentes sitios, y en la morfologia de cada pieza, ya que es diferente en las piezas
posteriores que en las piezas anteriores y en los maxilares. La disminucién del pH se puede
ver afectado después de la ingesta de azlcares, como la arginina, que se presenta en los
pequefios péptidos, ya que las bacterias no arginoliticas son aquellas que producen dificultad

al aumento del pH. (Ballesteros, 2014).

Otro factor, del poco aumento del pH, se da minutos después de la ingesta de
carbohidratos, produciendo la desmineralizacién y la remineralizacion, para luego ir
aumentando de manera gradual, hasta que retorne a su nivel normal, aproximadamente en
treinta minutos o una hora después. En la cavidad oral existen bacterias capaces de producir
acidos, que liberan grandes cantidades de H*, lo cual hace que se vea disminuido el pH por
debajo del pH critico en zonas limitadas de la superficie del esmalte, y se inicia la

descalcificacion. (Nufiez, Garcia, 2010).

La teoria de descalcificacion acida requiere que los niveles de pH bajen a un nivel
4.5, en que la placa se encuentre hiposaturada con respecto a las sales de fosfato célcico de
las superficies dentales. Cuando el pH del biofilme disminuye, el ndmero de
microorganismos orales baja, mientras que las especies patégenas aumentan, provocando un

desarrollo de la lesion cariosa. (Ballestero, 2014, p. 16).

Caries dentales

La caries dental es un proceso o enfermedad dindmica cronica, que ocurre en la
estructura dentaria en contacto con los depdsitos microbianos y, debido al desequilibrio entre
la sustancia dental y el fluido de placa circundante, da como resultado una pérdida de mineral
de la superficie dental, cuyo signo es la destruccion localizada de tejidos duros. Se clasifica

como una enfermedad transmisible e irreversible. (NUfiez & Garcia, 2010, p. 157).



29

La caries dental, como se mencion6 anteriormente, es una enfermedad multifactorial
donde va a existir la interaccion de tres factores principales: el huésped (higiene bucal, saliva
y los dientes), la microflora (infecciones bacterianas), y el sustrato (dieta cariogénica).
Ademas de estos factores, también se debe tener en cuenta uno mas, el tiempo. Para que una
caries se forme, es necesario que las condiciones de cada factor antes mencionado sean
favorables; esto quiere decir, un huésped susceptible, una flora cariogénica, y un sustrato

apropiado que debe estar presente durante un lapso de tiempo. (Nufiez & Garcia, 2010).

La caries se caracteriza por una serie de complejas reacciones quimicas y
microbiolégicas que acaban destruyendo el diente. Se acepta que esta destruccion es el
resultado de la accién de &cidos producidos por bacterias en el medio ambiente de la placa
dental. Clinicamente, la caries se caracteriza por cambio de color, pérdida de translucidez y
descalcificacion de los tejidos afectos. A medida que el proceso avanza, se destruyen tejidos

y se forman cavidades. (Mifiana, 2011, pérr. 5).

Figura 4. Factores de Riesgo de Caries Dentales en la Infancia

Habitos alimentarios inadecuados ¢ Chupetes o tetinas endulzados
* Biber6n endulzado para dormir
* Ingestion frecuente de azicares y bebidas
azucaradas SR S |
Alteraciones morfoldgicas de la cavidad oral:
- Malformaciones orofaciales
- Uso de ortodoncias
¢ Deficiente higiene oral:
- Mala higiene oral personal
o de los padres y hermanos
- Minusvalias psiquicas importantes
(dificultad de colaboracion)

“Factores relacionados con la higiene dental

Factores asociados con xerostomia * Sindrome de Sjogren
* Displasia ectodérmica
Enfermedades en las que hay alto riesgo * Cardiopatias
en la manipulacién dental ¢ Inmunosupresion, incluido VIH
* Hemofilia y otros trastornos de coagulacion
Factores socioeconoémicos ¢ Bajo nivel socioeconomico (sobre todo si
asocia malos habitos dietéticos e higiénicos)
"Otros |7 Historia familiar de caries i i
* Caries activas, independientemente

de la edad

Nota: Mifiana (2011).
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En la figura 4 se observan los grupos de riesgo de las caries dentales, y ademas es
importante mencionar que las medidas de prevencion de la caries dental se pueden decir que
son la aplicacion de fltor, higiene bucodental, medidas dietéticas y tratamiento de lesiones
activas. (Mifiana, 2011).

Factores relacionados con el huésped

La saliva: es una solucién supersaturada en calcio y fosfato que contiene fluor,
proteinas, enzimas, agentes buffer, inmunoglobulinas y glicoproteinas, entre otros elementos
de gran importancia para evitar la formacion de las caries. (Nifiez & Garcia, 2010, p. 158).
El flGor esta presente en muy bajas concentraciones en la saliva; sin embargo, desempefia un
papel muy importante en la remineralizacion, ya que cuando este se combina con los cristales
del esmalte, forma la fluorapatita, la cual es mucho mas resistente al ataque &cido. (Duque et
al., 2006).

Dugue et al. (2006) manifiestan:

Las macromoléculas salivales estdn comprometidas con las funciones de formacion
de la pelicula salival, adherencia y agregacion bacteriana, formacion de la placa bacteriana.
No obstante, presentan otras funciones, como control de la microflora oral, lubricacion e
hidratacion, mineralizacion y digestion, que proveen de un medio protector a los dientes. La
saliva mantiene la integridad dentaria por medio de su accién de limpieza mecanica, el
despeje de carbohidratos, la maduracién posteruptiva del esmalte, la regulacion del medio
i6nico, para proveer capacidad de remineralizacion sin la precipitacion espontéanea de sus

componentes, y la limitacion de la difusion cida. (parr. 19).

La microflora: del gran nimero de bacterias que se encuentra en la cavidad bucal, los
microorganismos pertenecientes al género estreptococos, como el Streptococcus mutans y
Streptococcus mitis, han sido asociados con las caries, tanto en animales de experimentacion

como en humanos. (NUfiez & Garcia, 2010).

Colonizacidn bacteriana: el paso mas importante, para que se produzcan caries, es la
adhesion inicial de la bacteria a la superficie del diente. Esta adhesion esta mediada por la

interaccion entre una proteina del microorganismo y algunas de la saliva, que son absorbidas
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por el esmalte dental. Para que se produzca la colonizacion bacteriana es imprescindible la

formacion previa de una fina pelicula de proteinas de la saliva, sobre la parte de la superficie

del diente. (NUfiez& Garcia, 2010).

Factores de virulencia: cuando se menciona la palabra virulencia, esta se refiere a la

capacidad de producir dafio; es decir, generar una enfermedad. Los factores de virulencia son

aquellas condiciones o caracteristicas especificas de cada microbio que lo hacen patégeno

(Duque et al., 2006); en el caso del Streptococcus mutans, los mas involucrados en la

produccion de caries son:

Tabla 1. Factores de Virulencia en la Produccién de Caries

Acidogenicidad

Aciduricidad

Acidofilicidad

Sintesis de glucanos y fructanos

El Streptococcus mutans puede llegar a fermentar los
azucares de la dieta, para originar &cido lactico como
un producto final del metabolismo; esto hace que
descienda el pH y se desmineralice el esmalte dental.
(Duque et al., 2006, parr. 10).

Se define como la capacidad de producir &cido en un
medio con pH bajo. (Duque et al., 2006, parr. 10).

El Streptococcus mutans puede llegar a resistir la
acidez del medio bombeando protones (H +) fuera de
la célula. (Duque et al., 2006, parr. 10).

Por medio de enzimas como glucosil y
fructosiltransferasas (GTF y FTF), se producen los
polimeros glucano y fructano, a partir de la sacarosa.
Los glucanos insolubles pueden ayudar a la bacteria
a adherirse al diente, y ser usados como reserva de
nutrientes. (Duque et al., 2006 parr. 10).
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Produccién de dextranasa Las bacterias tienen la posibilidad de sintetizar y
liberar enzimas glucanohidrolasas, como la
dextranasa y la mutanasa. Estas se disponen en la
superficie de las células bacterianas en contacto con
el glucano, lo hidrolizan y facilitan, asi, el paso de los
productos de la hidrdélisis hacia el interior de la misma.
(Duque et al., 2006, parr. 10).

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Histopatologia de las caries dentales

Una de las principales manifestaciones macroscépicas que presentan las caries
dentales es una mancha blanca, la cual es reversible. Si con el transcurso del tiempo esta
mancha continda expuesta a altas concentraciones de acidos, puede llegar a una cavitacion.
Para poder llegar a descubrir una caries, se puede hacer mediante métodos visuales, que son
las mas comunes y las que utilizan los odont6logos, y también de manera tactil. (Ballesteros,
2014).

Para el analisis sistémico entre lo que es el aspecto clinico e histolégico del estado
progresivo de la carie dental, es indispensable lograr conocer e interpretar las caracteristicas
estructurales, fisico-quimicas y bioldgicas del esmalte dental en estado de salud. Se plantea,
en diversos estudios, que la resistencia del esmalte dental a la desmineralizacion acida esta
condicionada por la velocidad de difusion de los acidos (permeabilidad) y la velocidad de

disolucidn de los cristales que conforman los prismas. (Amarise, 2002).

Las lesiones visibles se encuentran en las superficies secas, en el esmalte exterior.
Una lesién visible en una zona que sea himeda puede llegar hasta la dentina; estos cambios
se deben por los indices de refracciones relativos del esmalte, del aire y del agua; el esmalte
por si mismo tiene un indice de refraccion de 1,62. En las superficies ya lesionadas, los poros
contienen un medio acuoso con un indice de refraccion de aproximadamente 1,33; esta
diferencia hace que se vea afectada la dispersion de la luz, y hace que el dafio tenga una

apariencia opaca. (Ballestero, 201, p. 14).
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Diagndstico de caries dentales

La caries dental se puede describir como: “Una enfermedad infecto-contagiosa que
presenta la desintegracion progresiva de los tejidos calcificados de los dientes, producto de
la accion metabolica de microorganismos sobre los carbohidratos fermentables de la dieta”.
(Carrillo, 2010, p. 14).

Figura 5. Carie Dental

Nota: Carrillo (2010).

La idea de todos los profesionales en odontologia ha sido lograr obtener informacion
sobre los métodos tradicionales de diagnostico, como, por ejemplo, el examen visual, la
deteccion con espejo, y explorar con o sin la asistencia de medios radiogréaficos, intentado,
ademas, lograr mejorar la confiabilidad de la deteccion con el uso de medios de
magnificacion o de contraste. (Carrillo, 2010).

Métodos visuo-tactiles. la morfologia de las caras oclusales es muy compleja, y sus
superficies se han clasificado basandose, principalmente, en las diversas formas que
presentan en su interior las fosetas y fisuras. Es importante mencionar que existe una relacion
estrecha entre la morfologia de las fisuras y las fosetas, con la susceptibilidad a desarrollar

caries, sobre todo en la influencia que pueden tener para la ubicacion de la lesion inicial.
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Carrillo (2010) menciona que:

El método tradicional de utilizar un explorador afilado para la deteccion de lesiones
de caries ha permanecido esencialmente sin cambios por mas de 60 afios, pero recientemente
ha sido objeto de controversias. Su valor como método de diagnostico es muy pobre, y su
uso indiscriminado, ademas de incrementar diagndsticos positivos falsos, puede causar
mucho dafio iatrogénico en la estructura de la lesion incipiente, impidiendo, como ya se ha

mencionado, su posible remineralizacion. (p. 5).

Es de suma importancia la evaluacion visual de la superficie del diente a examinar,
pero la confiabilidad de este método, aun utilizando un explorador, es muy baja. La
utilizacion de medios radiograficos, especialmente el empleo de radiografias, ha demostrado

poder aumentar significativamente esta confiabilidad. (Kidd, 2005).
Carrillo (2010) dice que:

Hace ya algunos afios se propuso el uso de soluciones de pigmentos como método de
deteccion de dentina cariada. Uno de ellos, el mas utilizado, fue la fucsina bésica, un
pigmento muy usado como solucion reveladora para la deteccién de placa bacteriana. Esta
técnica se basa en utilizar los pigmentos sobre la dentina al momento de efectuar la
excavacion de la lesion, para poder diferenciar la dentina infectada de la dentina no afectada.
(p. 16).

Figura 6. Dentina Tefiida Para el Proceso de Evaluacion

Nota: Carrillo (2010).

Métodos radiograficos. el registro de la imagen de una estructura tridimensional, en

una pelicula, es un proceso dificil de evaluar. La sobre posicion de estructura dental, como
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el esmalte y la dentina, pero sobre todo las areas oclusales tomadas lateralmente, en que
existe la sobreposicidn del esmalte bucal y el esmalte lingual, asi como de la unién esmalte-
dentina sobre las fisuras y fosetas, hacen que la deteccion de lesiones oclusales por medios

radiogréficos sea muy dificil. (Carrillo, 2010, p. 17).

Es importante mencionar y considerar que existen muchos errores técnicos propios
de la toma de radiografias de aleta de mordida, como la colocacién de la pelicula radiografica
en la boca, los movimientos inadvertidos que hacen los pacientes, el angulo del rayo, errores
del procesamiento de la radiografia y un sinfin de errores humanos. Aun asi, las mejores
tomas radiograficas interproximales no son un método confiable de deteccion de las caries
oclusales; pueden ser utilizadas en forma mas confiable y apropiada para la deteccién de
caries proximales, pero no es un método acertado de diagndstico de la profundidad y de la
cantidad de estructura mineral perdida. (Kidd, 2003).

Métodos de medicion de resistencia eléctrica. estos métodos se basan en el
principio de la disminucion de resistencia en el esmalte y la dentina con caries, cuando estos
se comparan con la resistencia que presentan estas estructuras sanas. Han demostrado ser
superiores a los métodos radiograficos o de transiluminacion, para la deteccion de lesiones

de caries oclusal. (Carrillo, 2010, p. 17).

Las mediciones de conduccién eléctrica en zonas donde hay presencia de caries,
tienen un significado mayor, en comparacion con las zonas libres de caries, principalmente
en la diferenciacion del esmalte sano y dentina cariada, pero, debido a la diversidad de la
profundidad, al contenido mineral del esmalte dental y a la morfologia de las superficies
oclusales, se van a dificultar las lecturas correctas, donde se pueden confundir zonas de

esmalte sanas con zonas de desmineralizacion. (Carrillo, 2010).
Métodos actuales.
Segun Carrillo (2010):

Aun cuando desde hace algunos afios se han desarrollado métodos que puedan ayudar
a efectuar un diagnostico mas preciso de caries, muchos de ellos presentan ciertas
limitaciones que los hacen no muy confiables. Parte de estas limitaciones se debe a la

dificultad para poder comparar el potencial o la habilidad de estos nuevos métodos con los
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examenes visuo-tactiles, para la deteccion de una desmineralizacion en etapa temprana, sobre

todo en las éreas oclusales. (p. 17).

Ademas, es necesario que estos métodos de diagndstico sean no invasivos, precisos y
repetibles, principalmente después de aplicar protocolos de remineralizacién, prevencion o
de observacion, y que permitan una mas acertada prediccion de la susceptibilidad de riesgo
de caries. (Carrillo, 2010).

Figura 7. Método Actual para el Diagndéstico de Caries (no invasivo)

M
=%

Nota: Carrillo (2010).

Métodos dpticos. los métodos Opticos de caries pueden ser considerados como los
métodos naturales de eleccion para los profesionales en odontologia, por su facilidad de
deteccion de lesiones, y por su comparacion, o por la complementacion con los métodos
visuo-tactiles. Estos métodos dpticos deben presentar las ventajas de facilitar los efectos de
la deteccion con el ojo humano, permiten una mejor evaluacion de la imagen y facilidad en
el manejo de esta y, sobre todo, facilitan el almacenamiento y el acceso a la informacion
registrada. (Carrillo, 2010).

Los métodos Opticos sobre los que mas atencion se ha puesto son: la dispersion de
luz, la transiluminacion por fibra-optica y la fluorescencia por luz o laser. Al iluminar un

diente y ser penetrado por la luz, puede suceder que esta sea absorbida por el 6rgano dentario,
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0 bien que se disperse. Estos dos procesos pueden ser alterados por los cambios en la
estructura externa/interna del diente oclusal. (Carrillo, 2010, p. 18).

Actualmente, los métodos disponibles para el diagnéstico de las caries dentales
presentan limitaciones y son confiables, ya que existe una leve penetracion a la dentina. La
practica dental, que estd basada en el manejo de las caries dentales, que se pretende hacer en
un futuro no muy lejano, depende de obtener un método que no sea invasivo, preciso,
repetible y con exactitud, para lograr detectar y diagnosticar lesiones de desmineralizacion.
(Carrillo, 2010).

Placa bacteriana

La placa bacteriana estd constituida por un 70% de microorganismos, y el 30%
restante, por elementos microbianos, como lo son la mucina salival, los residuos de comida,
y las células descamadas de la cavidad bucal. La composicion microbiana de la placa
bacteriana es muy variada, y es modificada en funcién de la localizacién, el medio externo,
la vida de la placa y la edad de la persona. Los microorganismos que forman la placa
bacteriana son muy diversos, donde se encuentran de 200 hasta 300 especies. (Mosquetera &
Veloz, 2011).

La identificacion de los microorganismos de la placa se basa en la parte del analisis
de la morfologia, tincion de Gram y analisis bioquimicos. De manera general, la placa
bacteriana supragingival madura esta conformada por: 50% cocos, 48% bacilos, 1%
treponemas orales, y el 1% sobrante por otros microorganismos. (Mosquetera & Veloz,
2011).

En la figura 8 se logran observar los microorganismos mas importantes que estan
presentes en la placa bacteriana supragingival madura, la cual formas parte de la cavidad oral

de las personas, junto con otro tipo de microorganismos.



Figura 8. Microorganismos mas Importantes Presentes en la Placa

Bacteriana Supra Gingival Madura

TIPO COCos BACILOS DIVERSOS
MICROORGANISMOS
Muycoplasma spp
Candida spp
Trichomonas tenax
Enmamoeba gingivalis
Gram (+) Streprococcus spp | Actinomyees spp.
anaerohios Enterococelis spp (A. naeshindii, A.
facultativos Micrococcus spp odontolyticus)
Staphyloceccus spp | Corynebacierium
.‘if."lfJ
Clram (1) Ceprosireproveens | Eulucier inn spp
anaerobios pp
estrictos
Gram {-) Neisseria spp-
preferentemente
aerobios
Ciram (=) Veilinnella spp Hoemophilus spp.
anaerohios Campyviobacier spp.
facultativos FEikenella spp.

(ram (—) aerobios

estnctos

Fusabacterium spp.
Frevoreila spp.

Selenomonas spp

Nota: Suérez (s.f.).
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Agentes antiplacas

La manera mas comun de desinfectar las cavidades es mediante el uso de antisépticos,
que son biocidas, ya que deshacen o impiden el crecimiento de los microorganismos sobre
los tejidos vivos. (Ballestero, 2014, p. 11). Se definen como agentes inhibitorios con mayor
eficacia aquellos donde la accién se mantiene en el &rea de la boca, durante el mayor tiempo

posible. (Bascones, Morante & Pérez, 2006).

Segun Bascones et al. (2006), los agentes quimicos para el control de la placa deben

reunir los siguientes requisitos:

Especificidad: el control de placa no debe basarse en antibidticos, siendo reservados
para uso sistémico en infecciones dentales o enfermedades sistémicas especificas. (parr. 6).

Eficacia: la pauta terapéutica viene determinada por la concentracidn minima
inhibitoria para las bacterias asociadas a patologias dentales. Al aceptar la naturaleza no
especifica de la placa dental, las caracteristicas antimicrobianas de los antisépticos bucales

hacen que sean los farmacos de eleccion. (parr. 7).

Sustantividad: cualidad que mide el tiempo de contacto entre una sustancia y un
sustrato en un medio dado. Al tratar infecciones dentales, esta es una cualidad muy
importante, ya que el agente antimicrobiano necesita cierto tiempo de contacto con el
microorganismo para inhibirlo o eliminarlo, a diferencia de las infecciones sistémicas, en las
que el tiempo de contacto deseado puede obtenerse mediante aplicaciones periddicas

parenterales o enterales del farmaco. (parr. 8).

Seguridad: los agentes antimicrobianos se han ensayado extensamente, por lo que su

uso esta avalado cientificamente. La seguridad de unos farmacos viene condicionada por su:

e Permeabilidad: se deben absorber en el tracto intestinal, y pasar después al
torrente sanguineo. La permeabilidad de la membrana es una caracteristica
importante de los agentes de peso molecular relativamente alto, como la

clorhexidina y la sanguinaria, que se absorben mal y su toxicidad es baja.
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e Potencial de toxicidad: debe ser bajo. Los compuestos mas téxicos son las
soluciones de fluoruros en concentraciones de 0,2 al 2%, siendo los menos
toxicos los antibidticos, como las tetraciclinas. (parr.9)

o Eficacia intrinseca: es el porcentaje de efecto maximo que puede conseguirse
con las limitaciones de solubilidad del agente. No todos los agentes utilizados
son capaces de conseguir, por enjuagues, una supresion completa del

crecimiento bacteriano. (parr. 10).

Figura 9. Propiedades ldeales de los Agentes Antiplacas

1. Eliminacién sélo de las bacterias patégenas.

‘ 1* Generacién:

~ Antibiéticos.
Derivados del amonio cuaternario.
Compuestos fendlicos.
Sanguinaria.
Fluoruros.
Peréxidos.

2" Generacién:
- Clorhexidina, Alexidina.

EE SRS

2. Sustantividad

3. No facilitar el desarrollo de bacterias
resistentes.

4. No ser lesivas para los tejidos bucales a las
concentraciones prescritas

No manchar los dientes.
No alterar el gusto.

Precio accesible

S
6
7. Reducir placa bacteriana y gingivitis.
8
9

Facilidad de utilizacién

| 10. No desarrollar efectos adversos sobre los
dientes.

Nota: Bacones & Morante (2006).

Sustancias utilizadas para placa dental
Segun Bascones et al. (2006):

El control de la placa bacteriana es el principal método en lo que son las enfermedades
periodontales. Dia con dia estd mas extendido el control quimico de la placa, de manera
complementaria a un control mecénico ineficaz. Las sustancias quimicas actdan sobre la

placa bacteriana por los medios siguientes:
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1- Evitando la adherencia bacteriana, con agentes antiadhesivos. Las sustancias
antiputrefaccion o los hipocloritos son antiadhesivos, pero son toxicos en el medio
oral. No hay compuestos hoy en dia con estas caracteristicas.

2- Deteniendo o retrasando la proliferacidn bacteriana con antimicrobianos.

3- Eliminando la placa establecida con lo que a veces es llamado el "cepillo dental
quimico”.

4-  Alterando la formacién de la placa. Esto no se ha intentado, dada la incompleta

comprension de la etiologia bacteriana de la gingivitis. (pp. 101-102).

Compuestos de amonio cuaternario
Los compuestos cuaternarios reducen la placa bacteriana en un 35%; su mecanismo
de accion puede deberse al aumento de la permeabilidad de la pared bacteriana, favoreciendo
la lisis o rompimiento de esta pared, y disminuyendo la capacidad de la bacteria, para asi
adherirse a la superficie dentaria. Estos compuestos son de eficacia moderada, y se eliminan

muy rapidamente de la superficie bucal. (Bascones et al., 2006).
Bascones et al. (2006) manifiestan que:

Los efectos colaterales indeseables que tienen son la tincion y sensacion de quemazon
en la mucosa bucal y lesiones ulcerosas, principalmente el cloruro de cetilpiridinio (CPC),
que generalmente se usa en pastas dentifricas y colutorios al 0,5%. De acuerdo con los
estudios de Harper y cols., en 1995, al comparar una serie de productos comerciales
franceses, entre los que se encontraba uno cuyo compuesto era CPC al 0,5% (Alodont ®), con
otros, encontraron que el CPC era el tercero que producia un menor descenso de carga
bacteriana en saliva, siendo significativamente inferior a otros compuestos de clorhexidina y

hexetidina.

Triclosan

El triclosan presenta actividad antibacteriana, por la capacidad de afectar el
mecanismo de nutricion bacteriana, y asi perturbar la membrana plasmatica; esto se da por
la inhibicidn de la proteina transportadora enoil-acil reductasa que regula la biosintesis de los
lipidos de la membrana celular. (Garcia, Sanchez, Galindo & Cristerna, 2016).
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Figura 10. Estructura elemental del Triclosan

Cl OH

Cl Cl

Nota: Molina (2014).

La exposicion al triclosan sucede a través del contacto con productos de belleza, de
limpieza del hogar o por productos de higiene personal, como pastas dentales, enjuagues
bucales, jabones y desodorantes. Se calcula que entre 1992 y 1999 habia aproximadamente
700 productos con triclosdn en el mercado norteamericano. Al usar estos productos, el
componente es absorbido por la piel, por mucosas, y algunas veces por ingestion; una vez
absorbido, el triclosan tiene una distribucion en el sistema y es detectable en plasma, orina e

incluso leche materna. (Schweizer, 2001).
Bascones et al. (2006) mencionan:

El triclosdn como colutorio al 0,2% tiene un efecto inhibitorio moderado de la placa
y una sustantividad antimicrobiana de alrededor de cinco horas. Su accion se ve reforzada
por el agregado de citrato de zinc, o por el copolimero éter polivinilmetacrilico del acido
maleico. Se demostrd que los efectos sobre el control de placa, en un grupo de pacientes que
dejaban de cepillarse durante cuatro dias, era ligeramente mejor con un enjuague con una
dilucion de pasta de dientes con NaF + 2% de éter de polivinilo + 0,3% de triclosan en 10 ml
de agua que con un control de solucion salina (2,26 + 0,49 Vs 2,55 £ 0,54). Una solucién de

clorhexidina al 0,12% obtuvo unos valores de 1,63 + 0,49. (parr. 24).
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Fluoruros

Los fluoruros presentan actividad antiplaca. Los que mas se utilizan a nivel local son:
fluoruros de estafio (SnF2), fluoruros de sodio (NaF), y fluoruro fosfato acidulado. Se dice
que el mecanismo de accion del fluoruro de estafio es la alteracion de la agregacion bacteriana
y de su metabolismo: este se encuentra indicado principalmente en el control de las caries;
generalmente se administra en forma de pasta dentifrica; su efecto a la hora de prevenir la
formacion de la nueva placa dental, usandolo como colutorio, es similar al triclosan.
(Bascones et al., 2006).

Segun Acufia (2013, p. 12), el fldor tiene propiedades antiplaca en cantidades
Optimas. Si bien alin no se conoce con certeza el mecanismo de accion frente a la caries, se

ha indicado que:

1. Favorece la remineralizacion: en el exterior de los cristales parcialmente

desmineralizados ejerce una funcién como nucleo para el proceso de remineralizacion dental.

2. Inhibe la desmineralizacion: los nuevos cristales presentan flor, incorporado
directamente, de un tamafio mayor, lo que permite una disminucion de los poros del esmalte,

lo cual desfavorece la difusion del acido.

3. Reduce el potencial cariogénico de la placa dental: perjudica el metabolismo de los
microorganismos, como el Streptococcus mutans, inhibiendo la enzima enolasa, la cual

participa en la captacion de azlcares y en el desarrollo bacteriano.
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Figura 11. Tipos de Administracion de Fllor y Accion Preventiva
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-

Nota: Mifiana (2011).

Mifiana (2011) hace una explicacion sobre el efecto sistema y topico del fldor:
Efecto sistémico.

- Preeruptivo. Tras su absorcion intestinal y su paso a la sangre, el fl(ior se incorpora
a la estructura mineralizada de los dientes en desarrollo, y probablemente incrementa
levemente la resistencia a la desmineralizacion frente a la accion de &cidos organicos, ya que
solamente un 8-10% de los cristales del esmalte estdn compuestos por FAP en nifios

residentes en zonas con agua fluorada.

Al principio de la investigacion sobre el fldor, este se creia que era el efecto mas
importante. Por ello se recomendaba darselo a la embarazada, asi como antes de los seis
meses de vida (antes de la erupcion del primer diente), y se aconsejaba retirar los suplementos
tras la erupcion de la segunda denticién, pues no tendria sentido su administracion tras el

desarrollo dental.
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- Posteruptivo. Tras la erupcién dental, el fldor sistémico sigue estando poco
implicado en la formacion de la estructura organica dental. Tan solo la fraccion excretada

por saliva tendria una accion significativa protectora de la caries dental. (parr. 15).
Efecto local

El fluor, presente en la fase fluida de la superficie dental, es el que realmente
disminuye la desmineralizacion y aumenta la remineralizacion del esmalte, siendo clave la
frecuencia de la exposicion a él. Este efecto posteruptivo tépico es el que se cree mas

adecuado para prevenir la caries dental.

La saliva es el principal transportador del flGor topico. La concentracion de fltor en
el ductus salivar, tras la secrecion de las glandulas salivares, es bajo (0,016 ppm en zonas con
agua fluorada y 0,0006 ppm en é&reas con agua no fluorada). Esta concentracion
probablemente tenga una débil actividad cariostatica. Sin embargo, la pasta dentifrica o los

geles logran una concentracién en la boca 100 a 1000 veces superior.
Asi pues, con esta perspectiva, y a diferencia de lo que se creia inicialmente, se debe:
- Hacer mas hincapié en los distintos medios de administracion topica del fltor.

- Recomendar el flGor tépico toda la vida, y no solo restringir las recomendaciones a

la época del desarrollo y erupcidn dental.

- Desaconsejar el empleo de excesivo fltor sistémico, sobre todo antes de la erupcion

dental (en la embarazada y antes de los seis meses de vida).

- Insistir en el papel remineralizador de dosis bajas de fltior, administradas de forma

continua. (parr. 16).
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Fenoles y Aceites esenciales
Bascones et al. (2006) mencionan la importancia de los fenoles y de los aceites
esenciales para tratar las caries dentales:

Han demostrado una reduccion de la placa y gingivitis en un 35%. Se han usado en
colutorios y caramelos durante afios. EI mas conocido es el Listerine®, un aceite esencial
mezcla de timol, mentol y eucalipto, combinados con metilsalicilato con un 26,9% de alcohol
y con una presentacion en diferentes sabores. Las indicaciones del fabricante son las de
utilizarlo como enjuague diario, para ayudar al control de la placa bacteriana. Este producto
se debe usar en un enjuague de 20 ml durante 60 segundos dos veces al dia, ya que se obtiene
una reduccion del indice de placa, de un 12% mayor, utilizdndolo 60 seg. en vez de 30 seg.
(parr. 24).

Figura 12. Estructura Quimica del Timol

OH

Nota: Lopez & Malo (2000).
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Figura 13. Férmula Estructural del Mentol

Nota: Negrete (2012).

Su efecto bactericida ha quedado probado recientemente por Charles y cols., en el
2000, al realizar un recuento de las bacterias vivas en saliva, tras hacer un enjuague con una
solucidn acuosa, y a la media hora un enjuague de 30 seg. con Listerine® o con un control
tras 24 horas de ausencia de higiene, encontrando que el 78,7% de las bacterias estaban
muertas tras realizar un enjuague con Listerine® y un 27,9% con el control. Al realizar este
mismo experimento in vitro, los resultados se correlacionan con los obtenidos in vivo.
(Charles, Pan, Sturdivant & Vincent, 2000).

Dentro de los efectos adversos encontrados, se puede mencionar un fuerte sabor,
donde la casa comercial justifica que, al ser un producto norteamericano, es mas fuerte, ya
que a los estadounidenses les gustan los sabores fuertes, y de acuerdo con Ponefract, en el
2001, tiene un ligero poder erosivo sobre el esmalte. Otros efectos adversos conocidos son:
la tincion, el sabor amargo, y la sensacion de quemazon en la cavidad oral. (Bascones et al.,
2006).

Hexetidina

Bascones et al. (2006) indican:

La hexetidina es un derivado de pirimidina, al que se le atribuyen propiedades
antisépticas, asi como la de acelerar la cicatrizacion postcirugia periodontal. La hexetidina
tiene una accion inhibitoria limitada de la placa. Su accion antiplaca se reforzaria con las
sales de zinc. Su sustantividad es de 1-3 horas. Al estudiar su efectividad en la curacion de

Ulceras aftosas, no se encontré ningun beneficio sobre una higiene oral convencional.
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Ademas, la hexetidina en concentraciones mayores del 0,1% puede producir Ulceras orales.
(pérr. 34).

Figura 14. Estructura Quimica de la Hexetidina

HsC _NH,
N._N
CH; CHj
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Nota: Rojas, Santos (2005).
Rojas & Santos (2005) mencionan:

La Hexetidina es un farmaco antiséptico y antifingico. La concentracién mas
utilizada es del 0,10% como colutorio en el tratamiento de infecciones locales y como
complemento de la higiene oral. Ademas, su uso puede estar indicado como coadyuvante
local en el tratamiento de infecciones orofaringeas. Ha demostrado poseer propiedades
antibacterianas y antifingicas, tanto in vitro como in vivo. La hexetidina presenta un amplio
espectro de actividad frente a microorganismos Gram+ y Gram-, asi como frente a
determinados hongos. La hexetidina posee capacidad de ser retenida en la placa dental y en

las membranas mucosas. (p. 450).

Cuando se comparo el efecto antibacteriano en saliva, tras un enjuague de Hextril
(hexetidina al 0,2%), con cuatro marcas de clorhexidina, una de CPC y un control, se observo
que todos los enjuagues producian una disminucién de los recuentos bacterianos a los 30
min, siendo los resultados mejores para Hextril que para el control, Eludril (clorhexidina
0,1%) y Alodont (CPC 0,005%), pero a las cinco y siete horas, Hextril obtenia los mismos
resultados que la solucién de CPC y la clorhexidina al 0,1%, siendo los resultados
significativamente peores que con las otras clorhexidinas (Hibident, Paroex, Prexidine). En

cuanto al acimulo de placa, hexetidina obtuvo unos resultados ligeramente peores que las
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clorhexidinas mas efectivas, y mejores que el compuesto de CPC y Eludril. (Bascones et al.
2006).

La hexetidina no produce alteraciones importantes en la flora oral autdctona, ni
permite un crecimiento bacteriano patdgeno. Por lo tanto, su uso diario elimina bacterias
patégenas, manteniendo las no-patégenas con funcion protectora de la flora normal. Esta
posee capacidad de ser retenida en la placa dental y membranas mucosas. Estudios iniciales
propusieron que la hexetidina era eficaz en el control de la gingivitis asociada a la placa.
(Rojas & Santos, 2005. p. 450).

Clorhexidina

La clorhexidina presenta gran afinidad por las superficies dentarias y tisulares; esta
sirve como deposito, incluso después del enjuague o la irrigacion con el agente. Debido a su
alta efectividad, se considera el mejor antiséptico en el mercado. Otros estudios clinicos han
demostrado, claramente, que los enjuagues hechos con clorhexidina al 0,12% presentan
excelentes perfiles de seguridad, eficacia y tolerancia. (Rojas & Santos, 2005).

Figura 15. Estructura Quimica de la Clorhexidina

< ]

Nota: Aguirre (2013).

Se han realizado ensayos controlados durante periodos de seis meses 0 mas, y en estos

estudios se ha demostrado que la reduccion de la placa se situ6 entre el 16% y el 45%, y hubo
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una reduccion de la gingivitis entre el 27 y el 80%. Es importante mencionar que la duracién
de un estudio fue de hasta 24 meses, y no se detectd ninguna resistencia bacteriana a la
clorhexidina. (Rojas & Santos, 2005).

Bascones et al. (2006) dicen:

La clorhexidina fue desarrollada en la década de los 40 por Imperial Chemical
Industries en Inglaterra, por cientificos en un estudio contra la malaria. En ese momento, los
investigadores fueron capaces de desarrollar un grupo de compuestos denominados
polibisguanidas, que demostraron tener un amplio espectro antibacteriano, y salié al mercado
en 1954 como antiséptico para heridas de la piel; posteriormente, comenz6 a usarse en
medicina y cirugia, tanto para el paciente como para el cirujano. En odontologia se utilizé

inicialmente para desinfeccion de la boca y endodoncia. (p. 106).

Mecanismo de accion. Este compuesto es una base fuerte dicationica a pH superior
a 3,5, con dos cargas positivas en cada extremo del puente de hexametileno; es esta naturaleza
dicationica la que la hace extremadamente interactiva con los aniones, lo que es relevante
para su eficacia, seguridad, efectos secundarios locales y dificultad para formularla en
productos. Aunque es una base, la clorhexidina se mantiene mas estable en forma de sal, y la
preparacion mas comuin es la sal de digluconato, por su alta solubilidad en agua. (Bascones
et al., 2006).

La clorhexidina absorbida es liberada gradualmente en un rango de 8 a 12 horas en
su forma activa; después de 24 horas todavia se pueden recuperar concentraciones bajas de
clorhexidina, lo que evita la colonizacion bacteriana durante ese periodo. Su pH 6ptimo oscila
entre 5,5y 7; cuando hay un pH entre 5,0 y 8,0 es activa frente a bacterias Gram-positivas y

Gram-negativas. (Bascones et al., 2006).

Farmacocinética. aproximadamente el 30% del principio activo es retenido en la
cavidad oral, después de realizar el enjuague. La clorhexidina retenida es liberada lentamente
en los fluidos orales. Se realizaron estudios en animales y en humanos, y se logré demostrar
la poca absorcion del farmaco en el tracto gastrointestinal. La excrecion de clorhexidina se
realiza principalmente por las heces (90%), y menos del 1% se excreta por la orina. (Bascones
et al., 2006).
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Concentraciones: la clorhexidina suele presentarse en dos concentraciones, al 0,12%
y al 0,2%. Es recomendable utilizar un buche con el 10%, a una concentracion del 0,2% y
de 15 ml al 0,12%; esto se debe a la dosis total de clorhexidina, ya que 10 ml al 0,2% liberan
20 mg, y 15 ml al 0,12% liberan 18 mg, donde se logra observar que los resultados en ambas

formulaciones son igual de efectivos.

El propésito de las Gltimas investigaciones es conseguir una formulacion de
clorhexidina en un medio no alcoholico, igual de efectiva que la formulacion de la misma en
solucidn alcohdlica. (Bascones et al. 2006). Segun el estudio de Van Steenberghe y cols.,
(2001), se consigue con una combinacién de clorhexidina al 0,12% sin alcohol, a la que se
afiade cetilpiridinio al 0,5% (nueva formulacion de Perio Aid), resultando igual de efectiva,
en el control de la formacién de nueva placa, que clorhexidina con alcohol al 0,12% (Perio
Aid), y que clorhexidina con alcohol al 0,2% (Corsodyl).

Conclusiones similares reflejan el estudio de Borrajo y cols. (2002), donde se
comparan dos formulaciones de clorhexidina, una en medio alcohdlico con digluconato de
clorhexidina al 0,12%, con fluoruro sodico al 0,05% y etanol al 11%, frente a una
formulacion idéntica sin alcohol. Los resultados indican la misma efectividad para ambas

formulaciones, en control de placa y reduccion de la inflamacion gingival.

Espectro antibacteriano: de manera in vitro presenta efectividad frente a Gram
negativo y Gram positivo, incluyendo los microorganismos aerobios y anaerobios, e incluso

los hongos y las levaduras. (Bascones et al., 2006).

Bascones et al. (2006) mencionan que:

La funcidn de la pared celular es una capa externa rigida que protege la membrana
celular. La adsorcion de clorhexidina va a causar una alteracion en la movilidad
electroforética de todo el microorganismo. Cuando clorhexidina se pone en contacto con la
membrana celular, su integridad se altera, y se facilita la liberacion de los componentes
intracelulares. A bajas concentraciones, se liberan las sustancias de bajo peso molecular,
como iones potasio y fosforo. A altas concentraciones se presenta una precipitacion del

contenido citoplasmatico. Asi, clorhexidina puede ejercer una accion bacteriostatica, que
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llega a ser letal cuando la concentracion se eleva, al causar precipitacion citoplasmatica o
coagulacion. (p. 108).

Toxicidad y efectos secundarios: no se ha observado resistencia bacteriana, ni en los
casos de uso prolongado en boca, ni hubo evidencias de sobreinfeccidn por hongos, levaduras
o virus. El uso prolongado en boca produce un leve desplazamiento de la flora hacia
microorganismos menos sensibles, pero se revirtié rapidamente a la situacion inicial al

término del estudio de dos afios. (Bascones et al. 2006).

Figura 16. Alcohol y pH de distintos

TABLA VI.- ALCOHOLY PH

DE DISTINTOS COLUTORIOS*.
VALORES PROMEDIOS

Alcohol (%) pH

Bexident Encias® 0 6,25
Corsodyl® § 7,0 6,00
Corsodyl menta® 1,0 6,25
Peridex® 11,6 5,60
Perio-Aid® 11,6 6,50
Cariax® 6,65
Listerine® 26,9 4,20
Listerine Cool Mint® 22,0 4,20
Periogard® 11,5 4,50
Cepacol®! 14,0 6,00
Scope®11 18,5 5,50
Oraldine® 10,0 3,90
tingilacer® 15,7 400

Nota: Bascones et al. (2006).
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Plantas Medicinales

Generalidades de las plantas medicinales
Las plantas y los &rboles son de suma importancia para la medicina moderna. Desde
hace mucho tiempo, los remedios naturales y las plantas medicinales fueron y han sido el
principal, y se puede decir que el Unico recurso del cual disponia el médico para tratar a los
pacientes; todas las culturas a lo largo del planeta han usado y usan hoy en dia las plantas

medicinales como base de su propia medicina. (Lazara & Rodriguez 2008).

Las plantas medicinales son aquellos vegetales que elaboran sustancias que ejercen
una accion farmacoldgica, beneficiosa o perjudicial, para el organismo vivo. Las sustancias
activas son productos del metabolismo secundario de las plantas; no se encuentran en estado
puro en las mismas, sino en forma de complejos, cuyos componentes se complementan y se

ven reforzados en su accion sobre el organismo. (Quesada, 2008).

Neurolaena lobata (gavilana)

La Neurolaena lobata es un arbusto que puede alcanzar hasta los cuatros metros de
altura, con hojas alargadas que miden aproximadamente de 5 a 24 cm. Esta planta es
originaria de los trépicos, y se puede encontrar principalmente en el Caribe y en América
Central. Dependiendo del pais se le llama de diferentes maneras; por ejemplo; en Costa Rica
se le llama “gavilana”, en Antigua y Barbados “burro amargo”, en Cuba “salvia” y en

Honduras es llamada “mano de lagarto”. (Garcia et al., 2007).

Es una hierba que pertenece a la familia de Asteraceae; presenta actividad
antimalarica. De acuerdo con algunos estudios publicados, esta presenta
sesquiterpenlactonas, que logran combatir la forma asexual del Plasmodium falciparum, uno

de los parasitos encargados de producir la malaria. (Dieseldorff, 2007).
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Figura 17. Hoja adulta de Neurolaena lobata
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Nota: Dieseldorff (2007).

Tabla 2. Taxonomia Neurolaena lobata
Asteraceae
Neurolaena
Lobata
(L.)R. Br.
Grayum 2675, DUKE, LSCR
Capitana (CR), Gavilana (LS), Gavilana
(CR)
Fuente: La Selva. “Florura digital” (s.f.).
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Distribucién: de México a Bolivia, Colombia, Ecuador, Perl, Venezuela y Las
Antillas. En Costa Rica: bosque himedo, muy himedo, pluvial y seco, 0-1800 m, vertiente
Caribe, Cordillera Central, de Guanacaste, Talamanca y Tilaran, Llanura de Los Guatusos,
San Carlos y Tortuguero, Baja Talamanca; Vertiente Pacifica, cordilleras de Guanacaste,
Talamanca y Tilaran, Valle Central, Pacifico Central, Peninsula de Osa y Nicoya. (La Selva.

“Florura digital”, s.f.).

Tabla 3. Descripcidn botanica de la gavilana

Habito Hierba o arbusto, de 1.5-3 m

Hojas Hojas simples, alternas, de 2-30 x 0.3-12 cm,
eliptcas a generalmente  3-lobuladas,
margenes dentados, peciolos casi

indiferenciados.

Flores Capitulos discoides, con pedunculos de 0.3-1.2
cm; bracteas involucrales internas de hasta 0.7
cm; receptaculo cénico, de hasta 1.5 mm.
Flosculos 30, de 0.4-0.5 cm, amarillos.

Frutos Cipselas de 2-4 mm, esparcidamente

pubescentes; vilano de 4-5 mm.

Diagnéstico Se reconoce por su habito arbustivo; hojas
simples, alternas, con las venas pinnadas, los
margenes dentados y los peciolos casi
indiferenciados, extremadamente amargas al
paladar (especialmente frescas); por sus
capitulos discoides, con los flésculos amarillos;
y las cipselas con los carpéforos bien
desarrollados, con el vilano compuesto por

numerosas cerdas capilares uni- o biseriadas.

Nota: Elaboracién propia (2020).



56

Usos tradicionales de la gavilana

La Neurolaena lobata es una hierba popular de la familia Asteraceae, que es utilizada
en Trinidad y Tobago y en el Caribe para combatir varias enfermedades, como la gripe. Las
hojas las usan para hacer un té; su sabor es sumamente amargo. Las hojas de Neurolaena
lobata contienen un potente agente antiparasitario, llamado sesquiterpeno dialdehido, que es
muy efectivo contra los parasitos intestinales, candida e infecciones por hongos. También es

utilizada para controlar la diabetes, curar heridas e infecciones. (Shivananda et al., 2014).

Investigaciones previas sobre el extracto de la hoja de Neurolaena lobata
demostraron su actividad antiulcerogénica, antinociceptiva, antiparasitaria y antiviral.
Ademas, estos autores, en su articulo, descubrieron que el extracto de la hoja de la planta
ejerce una potente actividad antiinflamatoria, en una prueba que realizaron de edema de pata
de raton, inducida por carragenia (Lajter et al., 2014).

McKinnon et al. (2014) dicen:

Se sugirié que la actividad analgésica era a causa de la interferencia con el proceso
inflamatorio. En cuanto a la caracterizacion farmacoldgica y fitoquimica de la planta, se les
atribuy6 los diferentes efectos terapéuticos a las lactonas sesquiterpénicas, que se
identificaron como componentes principales. Las lactonas de sesquiterpeno son metabolitos
secundarios, que confieren potentes propiedades antiinflamatorias a plantas medicinales

como Arnica montana, Artemisia absinthium y Tanacetum parthenium. (p. 1696).
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Familia Asteraceae

Las plantas que integran esta familia son un grupo altamente heterogéneo respecto a
la morfologia de sus partes vegetativas (raices, tallos, hojas, indumento y otras), ya que
presentan casi todos los tipos de formas, disposicion y arreglo; en cambio, son
conspicuamente homogéneas en cuanto a la morfologia de la inflorescencia que las hace
verdaderamente inconfundibles, y se presentan como una cabezuela o capitulo (estructura

altamente especializada). (Tapia, 2010).

Con funciones de atraccion de los vectores de polinizacion, que generalmente es
entomdgama, aparenta ser una sola flor si se le mira superficialmente, pero vista en detalle,
resulta estar compuesta de decenas, o incluso centenares de flores diminutas, insertadas en
una base carnosa (receptaculo), donde los “pétalos” que rodean la cabezuela son flores
zigomorfas, pentdmeras, con una porcidn inferior tubular, y uno de los lébulos prolongado
de forma cintiforme llamada ligula. Estas flores, por lo general, son funcionalmente
unisexuales o estériles, y las flores del centro, o disco, son actinomorfas, tubulares coronadas
por 5 16bulos, y son hermafroditas (el ejemplo tipico es el “girasol”, Helianthus annuus L.).
(Tapia, 2010, p. 82).

Tapia (2010) menciona que:

La familia Asteraceae es uno de los grupos de plantas vasculares mas grande que hay;
se estima que a nivel mundial existen alrededor de 1535 géneros y de 23000 a 32000 especies.
Para México, se reportan alrededor de 362 géneros y 3351 especies, y en la Peninsula de
Yucatan se estima que existen 79 géneros y 142 especies, siendo una de las cinco mas

diversas en el area, junto con las Fabaceae, Poaceae, Orchidaceae y Euphorbiaceae. (p. 83).
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Metabolitos Secundarios

Una de las caracteristicas de los seres vivos es la presencia de la actividad metabélica.
El metabolismo no es nada méas que el conjunto de reacciones quimicas que ocurren en el
interior de las células. En el caso de las células vegetales, el metabolismo acostumbra a ser

dividido en primario y secundario. (Quispillo, 2013).

Se entiende por metabolismo primario al conjunto de procesos metabdlicos que
desempefian una funcion esencial en el vegetal, tales como la fotosintesis, la respiracion y el
transporte de solutos. Los compuestos involucrados en el metabolismo primario poseen una

distribucion universal en las plantas. (Quispillo, 2013, p. 15).

Quispillo (2013) hace relacion a los metabolitos secundarios, mencionando que de

estos:

Un gran porcentaje de los principios activos de las plantas estd comprendido dentro
de los llamados Productos naturales o Metabolitos secundarios, gque son compuestos
quimicos de estructura relativamente compleja, y de distribucion mas restringida y mas
caracteristica de fuentes botanicas especificas, que los llamados metabolitos primarios; estos
estan universalmente distribuidos y participan en la actividad celular de todo ser viviente. De
los primeros, Productos naturales o Metabolitos secundarios, se puede decir que son
indispensables en las plantas que ocurren; no intervienen o quizas, mejor dicho, no se ha
descubierto aun una funcion metabdlica, en la cual ellos intervienen; son considerados

articulos de lujo en la planta. (p. 3).

Alcaloides

Los alcaloides constituyen uno de los grupos mas diversos de metabolitos secundarios
encontrados en los organismos vivos. Estos han sido aislados tradicionalmente de las plantas,
de las cuales alrededor del 20% los contienen. (Luca & Pierre, 2000). Actualmente, se ha
reportado la presencia de un nimero creciente de este tipo de metabolitos en animales,
insectos, invertebrados marinos y microorganismos. Una gran cantidad de alcaloides han sido
empleados en la medicina, y muchos de ellos hoy en dia son farmacos. (Schmeller & Wink,
1998).
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Loyola, Sanchez, Canto-Canché, Gutiérrez, Galaz & Moreno (2004) dicen:

En el grupo de sustancias quimicas conocidas como alcaloides, alrededor de unas
12.000, se agrupan en una gran variedad de constituyentes quimicos, por lo que estos
metabolitos se han estructurado de acuerdo con su origen biogenético. Con base en esta
clasificacion, se tienen cuatro grupos: 1) alcaloides derivados de aminoacidos, tales como
ornitina/arginina, lisina, histidina, fenilalanina/tirosina, triptéfano, y del &cido antranilico y
el acido nicotinico; 2) alcaloides purinicos; 3) terpenos aminados y 4) alcaloides policétidos.

(pérr. 4).
Arango (2008, p. 6) menciona las caracteristicas principales de los alcaloides:

« Sirven como productos de almacenamiento o desecho del nitrogeno sobrante; esta

funcion es similar a la del 4cido Urico o de la urea en los animales.

+ Los alcaloides son asociados con &cidos organicos, que permiten facilitar el

transporte en la planta.

« A nivel microquimico se ha logrado mostrar, en forma general, que los alcaloides
son localizados en los tejidos periféricos de los diferentes 6rganos de la planta; por ejemplo,
en el recubrimiento de las semillas, corteza del tallo, raiz o fruto y en la epidermis de la hoja,
permitiendo tener la idea de que los alcaloides cumplen una importante funcién como
protectores de la planta, en la mayoria de veces teniendo un sabor amargo, como escudo del

ataque de insectos.

* Los alcaloides pueden servir de reguladores en el proceso del crecimiento de las

plantas.

Las técnicas de identificacion de los alcaloides se basan en la capacidad que tienen
los alcaloides en estado de sal (extractos acidos), cuando se combinan con el yodo y metales
pesados como bismuto, mercurio, tungsteno, donde se forman precipitados. En la préctica,
se utilizan reactivos generales para detectar alcaloides como Wagner, Mayer, Hager, Ehrlich,

Dragendorff, entre otros. (Garcia, 2018).
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Si en la planta hay presencia de alcaloides, se formara un precipitado anaranjado, el
cual se observa en el momento en que la gota del reactivo entra en contacto con la disolucion.
(Alpizar, 2018).

Flavonoides

Los flavonoides son compuestos fendlicos, que constituyen de la parte no energética
de la dieta humana. Se pueden encontrar en vegetales, semillas, frutas y bebidas, como el
vino y la cerveza. Se han logrado encontrar mas de 5000 flavonoides diferentes. Estos han
sido considerados sustancias sin accion benéfica para la salud humana, pero después de
varios estudios han demostrado muchos efectos positivos, debido a su accion antioxidante y

eliminadora de radicales libres. (Martinez, Gonzélez, Culebras & Tufién, 2002).
Segln Martinez et al. (2002):

Estos compuestos fueron descubiertos por el premio Nobel Szent-Gydrgy, quien en
1930 aisl6 de la cascara del limén una sustancia, la citrina, que regulaba la permeabilidad de
los capilares. Los flavonoides se denominaron en un principio vitamina P (por permeabilidad)
y también vitamina C (porque se comprobd que algunos flavonoides tenian propiedades
similares a la vitamina C). Sin embargo, el hecho de que los flavonoides fueran vitaminas no

pudo ser confirmado, y ambas denominaciones se abandonaron alrededor de 1950. (p. 271).

Estos metabolitos secundarios contienen, en su estructura quimica, un nimero muy
variable de grupos hidroxilos fendlicos, y excelentes propiedades de quelacion del hierro y
otros metales de transicion, que les confieren una capacidad antioxidante; por esta razén
desempefian un papel importante en la proteccion frente a los fendmenos de dafio oxidativo,
y tienen efecto terapéutico en una gran cantidad de patologias, incluyendo las cardiopatias

isquémicas, la arterosclerosis o el cancer. (Martinez et al., 2002).
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Figura 18. Flavonoides. Estructura Basica y Tipos
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Nota: Martinez et al. (2002).

Las flavonas, flavonoles y auronas, por su sistema conjugado, se caracterizan como
compuestos solidos, con colores desde amarillo muy leve hasta el rojo. Las antocianidinas
son de colores mas intensos como el rojo, morado, violeta y azul. La solubilidad se ve por la
forma en que se encuentran sus sustituyentes presentes. Tanto los glicdsidos, las
antocianidinas, como los sulfatos en agua y alcohol, se consideran solubles. Las agliconas
flavonoides hidroxiladas son solubles en etanol, metanol y n-butanol, y aquellas menos
hidroxiladas lo son en solventes como éter etilico, acetato de etilo y acetona. Las agliconas
metoxilados son solubles en solventes menos polares, como el cloroformo. (Colina, 20186, p.
22).

La identificacion de los flavonoides se realiza mientras se hace la prueba de Shinoda,
donde es considerada positiva si presenta una coloracién del rojo oscuro; puede haber una
variacion en el color, mostrando un rosado claro, en caso que la presencia de flavonoides no
sea tan alta. Segun Soto (2015, p. 16), se permite reconocer la presencia de los metabolitos
cuando el ensayo se colorea de amarillo, anaranjado, carmelita o rojo, intensos en todos los

Casos.



Figura 19. Clasificacion de los Flavonoides
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Nota: Escamilla, Cuevas & Guevara (2009).

Las cumarinas son una gran clase de lactonas, ya sean de origen natural o sintético,

las cuales estan constituidas por un anillo de benceno condensado a un anillo a-pirona, y

esencialmente poseen un sistema ©-m conjugado rico en electrones, que presentan buenas

propiedades de transporte de carga. (Pinto, 2013).

Figura 20. Estructura Quimica de la Cumarina
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Nota: Elaboracidn propia (2020).
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En la naturaleza, las cumarinas pueden ser encontradas en raices, hojas, flores o frutos
de diferentes familias de las Angiospermas, como, por ejemplo, Apiaceae, Rutaceae,
Asteraceae, Umbelliferae, entre otras. Las cumarinas son generalmente solubles en alcohol
y disolventes organicos; estas son lactonas y, como tales, en un medio alcalino sufren

hidrdlisis, con formacion de sales y solubilizacién de la misma. (Pinto, 2013).

La diversidad estructural de los compuestos derivados de las cumarinas permite su
clasificacion en cumarinas simples, o bien en cumarinas mas complejas, en general
condensadas con otros heterociclos: furocumarinas, piranocumarinas, biscumarinas,

cumarinolignanos y triscumarinas. (Pinto, 2013, p. 28).

Las cumarinas son compuestos derivados de la a-benzopirona. Dado que en su
estructura presentan un gran nimero de insaturaciones, estos compuestos exhiben una fuerte
fluorescencia azul o azul-verdosa en la cdmara UV, que se aprovecha para su deteccion. Este
tipo de compuestos pueden ser revelados usando una solucion de KOH. (Garcia et al., 2009).

Taninos

Los taninos son sustancias fenolicas, resultado de la combinacion de una molécula de
azlcar, generalmente glucosa, con un nimero variable de moléculas de acidos fendlicos,
acido galico o su dimero, el acido elagico, y que ademas tiene la habilidad de formar
complejos con proteinas, polisacéridos, &cidos nucleicos y esteroides. Ademds, estos
presentan efectos benéficos para la salud, ya que tienen propiedades astringentes,
antiinflamatorias, cicatrizantes, antioxidantes y antibacterianas; también, la presencia de
taninos catéquicos se indica con una coloracion verde en la prueba, y una azul para los taninos

galicos. (Velasquez, s.f.).

Figura 21. Estructura quimica del &cido galico
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Nota: Garcia, Ferndndez & Fuentes (2015).
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Figura 22. Estructura quimica del &cido elagico
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Nota: Ascacio, Aguilera, Rodriguez & Aguilar (2013).

Avello (2016) menciona que los taninos se distinguen en los siguientes grupos:

- Taninos hidrolizables: son poliésteres compuestos por acidos organicos y un azlcar
oun polialcohol, cuya denominacién se debe a que, al ser tratados con acidos diluidos,
estos son capaces de generar un rompimiento hidrolitico. Su azucar principal es la
glucosa; sin embargo, también se puede observar la presencia de xilosa, fructuosa y
sacarosa.

- Son polimeros (la unidad estructural es el nicleo de flavan-3-ol), tales como
catequina y/o epicatequina y epigalocatequina. Estan formados por la unién de dos a

seis unidades, las cuales se unen en posicion del carbono 4 y 8. (p. 6).

Terpenos

Los terpenos fueron separados e identificados por Otto Wallach, premio Nobel de
Quimica Organica en 1910. En la actualidad, gracias al desarrollo y perfeccionamiento de
técnicas analiticas cromatograficas, se han detectado unos 15.000 compuestos terpénicos.
Numerosos cientificos, al verse confrontados con esta enorme diversidad sin un significado
aparente o dificil de interpretar, han calificado la investigacion de los terpenos como de

auténtica pesadilla. (Ormefio & Fernandez, 2012, p. 64).

Los terpenos son hidrocarburos que pertenecen a la familia de los alquenos, alcoholes,

ésteres, éteres, aldehidos y las cetonas. Cuando las moléculas contienen 4tomos de oxigeno,
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se da preferencia al término denominado terpenoide, aunque ambas denominaciones suelen
utilizarse indistintamente. En las plantas, los terpenos se localizan principalmente en las
hojas, flores y frutos, y en menor cantidad en los tallos, el tronco y las raices. (Ormefio &
Fernandez, 2012.)

Estos compuestos forman parte de las emisiones volétiles de la planta, pero también
se pueden acumular en su interior. En este caso, la especie presenta estructuras de
almacenamiento, como las tricomonas glandulares en el romero, los canales resiniferos en

los pinos, o las cavidades secretoras en los eucaliptos (Ormefio & Fernandez, 2012).

Antraquinonas

Las antraquinonas son un importante grupo de compuestos secundarios, que se
pueden hallar en bacterias, hongos, liquenes y plantas superiores. Se encuentran en un gran
namero de familias de plantas, donde se incluyen las Rubiaceae, Rhamnaceae, Poligonaceae
y Leguminosaceae. El extracto de antraquinonas de las raices de M. eliptica es empleado
como antibacterial, antifingico y antileucémico. (Blanco, Paneca, Laffite & Sanchez, 2005).

Vélez, Campos & Sanchez (2014) encontraron que la adicion de plantas con alto
contenido de antraquinonas mejor6 la produccion de butirato y propionato, y ademas redujo
la produccion de metano y acetato; asimismo, se logro observar una baja disponibilidad de
hidrégenos, por lo que se supone que la primera forma de accion de estos compuestos es a

través de la inhibicion de las arqueas ruminales.

Saponinas

Las saponinas son compuestos bioactivos encontrados principalmente en las plantas,
pero también se pueden encontrar en algunos organismos marinos e insectos. Las saponinas
se dividen en esteroides y triterpenoides. Los esteroides predominan en las plantas, y son
compuestos con aproximadamente 27 atomos de carbono, que conforman la estructura
central. Por otra parte, los triterpenoides estdn compuestos por agliconas con 30 atomos de
carbono. (Thakur, Melzig, Fuchs & Weng, 2011).

Los tipos de saponinas mas encontradas son los de la clase llamada triterpenoides,

especialmente en leguminosas. Sin embargo, se puede lograr encontrar una gran variedad de
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estos compuestos con propiedades bioldgicas diferentes, dependiendo de la modificacion en
la estructura de su anillo y el nimero de azUcares afiadido. (Vélez et al., 2014).

Figura 23. Clases Principales de Saponinas

Clase triterpénica

Clase esteroidal Clase alcaloide esteroidal

Nota: Gianna (2013).

Martinez (2011) menciona que las saponinas esteroides se pueden reconocer
facilmente en los andlisis fitoquimicos preliminares, mediante los ensayos de la espuma,
hemodlisis de glébulos rojos, Liebermann-Burchard y ensayos para carbohidratos. El ensayo
de espuma consiste en que, al agitar una solucion acuosa de una muestra que sea 0 contenga
saponinas, se forma una espuma estable, como la obtenida al agitar la solucién acuosa de un
jabdn. Puesto que existen otras sustancias que pueden formar también espuma, se debe

asumir este ensayo como una prueba presuntiva de la presencia de saponinas esteroides.
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Extracto
Zapata (2002) define al extracto como una mezcla compleja, con una cantidad de
compuestos quimicos, que se obtiene por procesos fisicos, quimicos y microbioldgicos a
partir de una fuente natural, presentando los principios activos solubles separados del total

de la extraccion.

Segun Zapata (2002, pp. 13-14), los problemas principales que presentan los extractos

son:

e Los principios activos pueden ser diferentes compuestos, con estructuras
quimicas casi idénticas.

e El extracto puede tener una actividad mayor que el principio activo aislado y
purificado.

e La matriz del extracto puede tener efectos técnicos inesperados: mayor
estabilidad, mayor actividad, mayor tolerancia.

o El principio del extracto es dificil de identificar, aislar y cuantificar.

e El principio activo es un componente de la planta, o se ha formado un artefacto

durante el proceso de extraccion purificacion.

Destilacion a presion reducida (rota vapor)

La destilacion a presion reducida es un proceso en el que un liquido es convertido a
vapor, mediante la variacion de las condiciones de temperatura o presion, aumentando la
concentracion de los solutos presentes en el liquido. En este tipo de destilacion se utiliza el
rota vapor como equipo, para generar el vapor y lograr la destilacion; sin embargo, para
conseguir la ebullicion, ademas del aporte de calor, se utiliza una bomba de vacio, que reduce

la presion en el interior del matraz de destilacion. (Pefia, 2019).
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Figura 24. Equipo de destilacion por rotavapor Yamato, modelo BM500.

Nota: Elaboracién propia (2020).

Extraccidn liquido-liquido mediante el embudo separador

El término extraccion se define como la transferencia de una sustancia de una fase a
otra, siendo las mas frecuentes las extracciones sélido-liquido entre dos liquidos inmiscibles.
En la vida cotidiana se utilizan extracciones solido-liquido como, por ejemplo, cuando se
hace un té o un café. Extracciones similares se llevan a cabo en el laboratorio, aunque son

mucho més frecuentes las extracciones liquido-liquido. (Garcia, 2012).

Garcia (2012, p. 1) manifiesta que normalmente uno de los liquidos es agua o una
disolucion acuosa, y el otro un disolvente organico no miscible con agua. En este contexto

se utilizan los términos:

e Fase acuosa (FA, agua o disolucion acuosa).
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e Fase organica (FO, disolucion o disolvente organico).

Por otra parte, aunque el proceso es el mismo, en el laboratorio se suele utilizar

distinto nombre, dependiendo de su finalidad:

e Extraccion: paso del compuesto de interés de una fase liquida a la otra.
e Lavado: eliminacion de un compuesto no deseado de una fase organica, por

extraccion con una disolucion acuosa.

Tabla 4. Disolventes inmiscibles mas utilizados

Disolvente Densidad Solubilidad en agua Agua disuelta
(g/mL) (g/100 mL) (g/100 mL)
Acetato de etilo 0.900 8.0 2.9
Diclorometano 1.325 2.0 1.3
Eter etilico 0.715 6.0 1.5
(Eter’-ciieex:g::éleo] 0.659 0.001 0.01

Nota: Garcia (2012).

Como se puede observar en la tabla, los disolventes inmiscibles pueden ser un poco
mas densos que el agua, como, por ejemplo, en el diclorometano y el acetato de etilo, por lo
que en una extraccion la fase organica puede ser menos 0 mas densa que la fase acuosa,
dependiendo del disolvente. Ademas, todos los disolventes son ligeramente solubles en agua
y, a su vez, disuelven una pequefia cantidad de la misma, por lo que, al poner en contacto una
fase acuosa y una organica, una pequefa parte de la fase acuosa y sus componentes pasaran

a la fase organica y viceversa. (Garcia, 2012).
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Figura 25. Montaje, Decantacion y Separacion de las Fases
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Nota: Garcia (2012).

Garcia (2012, p. 4) explica que el proceso de extraccion lo implican tres etapas bien definidas:

1-

Material e introduccion de las fases: la extraccion se realiza en un embudo de
decantacion, provisto de un tapén que ajuste perfectamente. EI embudo se sujeta a un
soporte con un aro metalico, colocando debajo del mismo un recipiente de recogida,
para evitar pérdidas si hubiera fugas por la llave (vaso de precipitados solo para fases
acuosas, Erlenmeyer para fases organicas). Las fases se introducen con un embudo
conico. Es aconsejable introducir primero la fase a extraer; asi se puede lavar el

recipiente con disolvente, disminuyendo las pérdidas.
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Figura 26. Montaje de Equipo de Extraccion

Nota: Alpizar (2018).

2- Agitacion de la mezcla: hay que agitar enérgicamente para un buen contacto entre las
fases. Sin embargo, al agitar un disolvente, su presion de vapor aumenta, y por ello
se agita suavemente al principio, para observar si el gas generado es abundante o
escaso. Para evitar sobrepresiones, con el embudo tapado y sujeto firmemente (con
una mano la llave y con otra el tapdn) se coloca en posicion casi horizontal y se agita
suavemente; se invierte el embudo y se abre la llave para dejar salir el gas, tras lo cual
se cierra y se agita de nuevo, repitiendo el proceso varias veces. Estas precauciones
son especialmente importantes cuando, al entrar en contacto las fases, tiene lugar una
reaccion que genere gas; por ejemplo, al lavar una disolucion acida con NaHCOs3 en
la que se genera CO.. En estos casos es conveniente agitar suavemente la mezcla con

un movimiento circular, sin sacarla del aro de soporte antes de pasar a agitar.
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Figura 27. Liberacion de Gas del Embudo Separador

Nota: Alpizar (2018).

3- Separacion de las fases y decantacion: al finalizar la agitacion, el embudo se coloca
de nuevo sobre el aro, se quita o afloja el tapon para igualar presiones, y se deja
reposar hasta la separacion nitida entre las fases. La fase inferior (mas densa) se saca
abriendo la llave. Cuando queden aprox.1-2 mL en el embudo, se cierra la llave, se
levanta el embudo del aro y se le imprime un ligero movimiento circular, para que las
gotas retenidas en las paredes desciendan. Se deja reposar de nuevo y se separa. El
recipiente de recogida sera un Erlenmeyer si la fase a recoger es la organica. La fase
superior (menos densa) se saca por la boca del embudo, para evitar que se impurifique

con los restos de la otra fase, que pueden quedar en el vastago del embudo.
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Forma Farmacéutica

Se denominan preparados farmacéuticos, formas medicamentosas, formas
farmacéuticas o de dosificacion, o simplemente preparados a los productos procedentes de la
transformacion de una droga, o de una asociacion de drogas, mediante procedimientos
farmacotécnicos, con el fin de darles caracteristicas fisicas y morfoldgicas particulares, que
faciliten su administracion y accion farmacoldgica, pero sin dosis establecidas. (Dominguez,
2018).

Se emplean los principios activos y excipientes, que dan como resultado una forma
farmacéutica. La formulacion implica la realizacion de diferentes estudios, para conocer la
pureza, solubilidad, capacidad de absorcién, estabilidad, compatibilidad con excipiente y

otras propiedades especificas de la forma farmacéutica. (Condori, 2015, p. 8).

Condori (2015) menciona que, ademas, es una mezcla de determinadas proporciones
e ingredientes en orden especifico, hasta logra obtener ciertas condiciones finales propias del
producto en estudio, para lo cual se deben conocer las caracteristicas de cada uno de los

ingredientes.

Colutorio Antiséptico

Los colutorios son preparaciones liquidas destinadas a ser aplicadas sobre los dientes,
las mucosas de la cavidad oral y faringe, con el fin de ejercer una accion local antiséptica,
astringente o calmante. El vehiculo mas cominmente utilizado en los colutorios es el agua,
y los principios activos son principalmente antisépticos, antibiéticos, antiflngicos,

astringentes y antiinflamatorios. (Carretero, Esparza, Figuero & Cerero, 2004).

Fine (1995) dice que los métodos de control de placa bacteriana se enfocan en la
remocion de la maxima cantidad posible de los depoésitos acumulados sobre la superficie
dentaria, por medio de técnicas mecanicas, llevadas a cabo por el mismo paciente, como el
cepillado dental. El fundamento cientifico, de las técnicas mecanicas de eliminacion de la
placa, se basa en la hip6tesis de la placa bacteriana inespecifica, segin la cual toda placa

bacteriana es igualmente patogena, por lo que el desarrollo de la caries y las enfermedades
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periodontales estaria ligado principalmente a la cantidad de placa acumulada sobre las
superficies dentarias. (Marzal, 2009. p. 22).

Los colutorios son utilizados normalmente para controlar las enfermedades
periodontales; como forma de tratamiento, son muy atractivos, ya que son muy faciles de
utilizar para el paciente. El objetivo es alterar la cantidad y/o calidad de la placa supra y
subgingival; de esta manera, el sistema inmunitario puede controlar las bacterias y prevenir
la aparicion o progresion de enfermedades periodontales. Un colutorio efectivo debe ser
activo contra una amplia gama de especies bacterianas Gram+ y Gram-. (Rojas & Santos,
2005).

Idealmente, un agente antiséptico efectivo deberia penetrar el biofilm bacteriano.
Estudios recientes han sugerido que los fenotipos bacterianos pueden cambiar cuando los
organismos mutan de un estado plancténico (en suspensién o flotando libres) a un estado
sésil (como parte de un biofilm). Este cambio, unido al potencial efecto de secuestro de la
matriz del biofilm, puede dar lugar a susceptibilidades alteradas frente a los agentes
antibacterianos. Por tanto, la eficacia de cualquier enjuague antiséptico depende no solo de
sus propiedades microbicidas que suelen demostrarse in vitro, sino también de su capacidad

de penetrar el biofilm de la placa in vivo. (Serrano & Herrera, 2005).

Los enjuagues bucales presentan la ventaja de que su actividad antimicrobiana puede
alcanzar las zonas de dificil acceso. Casi todos los métodos quimicos de control de la placa
bacteriana se fundamentan, también, en la hipétesis de la placa bacteriana inespecifica, ya
que pretenden disminuir la formacion de esta en general, evitar su adhesion a las superficies

dentarias, alterar el metabolismo bacteriano, entre otros. (Marzal, 2009. p. 22).

Marzal (2009, p. 23) menciona que las sustancias quimicas pueden actuar sobre la
placa de diversas formas, impidiendo la adhesion de la placa por agentes antiadhesivos,
impidiendo o enlenteciendo la proliferacién bacteriana por medio de agentes

antimicrobianos, eliminando la placa ya establecida, y alterando la patogenicidad de la placa.

Uno de los usos mas extendidos de los colutorios es para tratar la gingivitis y

periodontitis, donde estas patologias, segun Marzal (2009), las define como:
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Gingivitis: un proceso inflamatorio de la encia, en el cual el epitelio de insercién,
aungue alterado por la enfermedad, se mantiene unido al diente en el nivel original, sin
migracion apical y, por tanto, sin pérdida de soporte periodontal. La gingivitis se produce por
la acumulacion inespecifica de placa, y se elimina mediante un control cuidadoso de esta. (p.
23).

Periodontitis: es también un proceso inflamatorio, y se diagnostica cuando se han

producido la migracion del epitelio y la pérdida de soporte periodontal. (p. 23).

Segln Mosquetera & Veloz (2011, p. 23), los enjuagues bucales se clasifican de

acuerdo con la cantidad de alcohol, de la siguiente manera:

+«»+ Ausencia de alcohol: son soluciones acuosas generalmente de flGor, utilizadas
principalmente como aporte suplementario de fllor para prevencion de las
caries.

+«+ Colutorios: su contenido de alcohol es nulo o inferior al 20%. Se utilizan sin
diluir.

«+ Elixires: su contenido de alcohol es superior al 50%. Se administran diluidos

en agua.

Composicion de los enjuagues bucales

En la composicidn de los enjuagues bucales se afiaden principios activos, para lograr
conseguir acciones antisépticas, anticaries, antiplaca, cicatrizantes o desensibilizantes. Se
incorporan los mismos principios activos que en las pastas dentifricas, pero a mucho menor
concentracién. También se les afiaden aromatizantes, ya que para el consumidor es muy
importante la sensacion refrescante en la boca, después de utilizar un enjuague bucal. Los
mas utilizados son: metilsalicilato, mentol, eugenol, ciclamato sédico, esencia de anis, entre

otros. (Mufioz, s.f.).
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Para Mufioz (s.f., p. 5), los enjuagues bucales deben presentar la siguiente

composicion:
Agentes antiplaca.

Como agentes antiplaca, se utilizan antisépticos con el propésito de reducir la flora

bacteriana.

+» Clorhexidina: se usa a concentraciones del 0,1 al 0,2%.

«» Timol: es poco soluble en agua, pero se puede solubilizar con alcoholes
adecuados o en soluciones acuosas con borax. Se usa a concentraciones del
5%.

++ Hexetidina y triclosan: a concentraciones del 0,12%, presentan su méaxima

eficacia.
Agentes anticaries.

Los enjuagues bucales utilizados para la prevencion de la caries contienen flGor

obligatoriamente. Se utilizan a las siguientes concentraciones de fldor:

%+ 225 ppm para enjuagues diarios: se trata de soluciones hidroalcohdlicas
mentoladas.

++ 900 ppm para enjuagues semanales: se trata de soluciones acuosas con sabores
frutales. Se emplean preferentemente en nifios 0 en casos de tratamientos

bucales.
Agentes desensibilizantes.

¢+ Fluor: se utiliza en dosis elevadas del orden de 2.500 ppm 0 mas.

« Nitrato potésico: es el agente desensibilizante mas usado. Se emplea en
concentraciones del 5%.

¢+ Sales de estroncio: se usan a concentraciones del 10%. La sal mas utilizada es

el cloruro de estroncio.
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Agentes gingivales.

Se usa principalmente la alantoina, por sus propiedades cicatrizantes. Su inclusion
en colutorio permite frenar el sangrado que produce el cepillado en personas con encias
sensibles. Otros agentes gingivales utilizados son productos epitelizantes, antiinflamatorios
y calmantes, tales como el permethol, dexpantenol (provitamina B), glicirrizato di potasico
y laureth-9. Ademéas del uso de dentifricos, en materia de higiene bucodental es
imprescindible una disciplina diaria en la limpieza de la cavidad bucal.

El empleo de cepillos dentales adecuados, la renovacion periddica de estos, y la
utilizacién de cepillos interdentales, deseada para aquellas zonas en las que no es suficiente
el cepillo de dientes, son basicos para una limpieza eficaz. De la misma manera, las revisiones
anuales del dentista y una correcta alimentacion permitiran mantener en buen estado la salud

de la boca.

En el mercado de la higiene bucodental se prevé que la importancia del canal
farmacéutico aumente significativamente en los proximos afios, en detrimento de otros
canales de comercializacion. ElI aumento, en la poblacion, de patologias bucales, y la
especificidad cada vez mayor de los dentifricos ofertados en farmacia, hacen que los
odontdlogos recomienden este tipo de productos. En este sentido, el farmacéutico, conocedor
de la composicion de dichos productos, tiene por delante una importantisima labor como
consejero profesional de la salud.
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Colutorios a base de extractos naturales

Hoy en dia, los productos naturales se muestran como alternativa contra las
enfermedades, en muchos de los cuales se encuentran extractos de plantas, como, por
ejemplo, té verde, aloe vera, propéleos, manzanilla, diente de ledn, entre otros. Dichos
productos naturales son vistos como productos de gran importancia en cuanto a su efecto
antimicrobiano, y cada dia son mas avalados por estudios, donde demuestran su uso clinico.
(Castarieda, 2019).

Los productos de higiene oral han ido mejorando, porque se han agregado
ingredientes de hierbas o extractos que son beneficiosos para la salud oral, combatiendo la
placa bacteriana, la gingivitis y otras enfermedades de encias. Actualmente, muchos
productos naturales siguen comercializandose en otras marcas, asegurandose que presentan

efectos terapéuticos sobre la salud general de los pacientes. (Castafieda, 2019).



79

CAPITULO I1I: MARCO METODOLOGICO

Enfoque
El enfoque de esta investigacion serd cuantitativo. Hernandez, Fernandez & Baptista

(2014) mencionan que:

El enfoque cuantitativo (que representa, como dijimos, un conjunto de
procesos) es secuencial y probatorio. Cada etapa precede a la siguiente y no
podemos “brincar” o eludir pasos. El orden es riguroso, aunque desde luego,
podemos redefinir alguna fase. Parte de una idea que va acotandose y, una vez
delimitada, se derivan objetivos y preguntas de investigacion, se revisa la

literatura y se construye un marco o una perspectiva tedrica. (p. 4).

La razon por la cual esta investigacion es cuantitativa es porque, se haran mediciones y se

controlaran las variables

Disefio de la investigacion
La investigacion cuenta con dos tipos de disefio, el primero que se presenta es el

explicativo, en el cual:

[...] van mas allda de la descripcion de conceptos o fendmenos o del
establecimiento de relaciones entre conceptos; es decir, estan dirigidos a
responder por las causas de los eventos y fenémenos fisicos o sociales. Como
su nombre lo indica, su interés se centra en explicar por qué ocurre un
fendmeno y en qué condiciones se manifiesta o por qué se relacionan dos o
mas variables. (Hernandez et al., 2014, p. 95).

Por esta razén, con los resultados que se obtengan en la siguiente investigacion, se
determinara si el extracto de la Neurolaena lobata presentara un efecto antimicrobiano frente
al Streptococcus mutans; esto se realizara por medio de pruebas fitoquimicas, y asi se
determinaran los tipos de metabolitos secundarios presentes, y el diametro del halo de

inhibicién de la cepa de la bacteria.
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El otro disefio es el exploratorio, acerca del cual Hernandez et al. (2014, p. 91)

mencionan que estos disefios:

[...] se realizan cuando el objetivo es examinar un tema o problema de
investigacion poco estudiado, del cual se tienen muchas dudas o no se ha
abordado antes. Es decir, cuando la revision de la literatura revel6 que tan sélo
hay guias no investigadas e ideas vagamente relacionadas con el problema de
estudio, o bien, si deseamos indagar sobre temas y areas desde nuevas

perspectivas.

En la revision realizada no se encontraron estudios o reportes de sobre la actividad
antimicrobiana de Neurolaena lobata (gavilana) frente al Streptococcus mutans, el cual es el
principal microorganismo responsable de las caries dentales, una enfermedad de salud
publica que afecta a muchas personas. Esta investigacion puede despertar el interés, en

investigadores, para crear formas farmacéuticas de origen natural con este extracto.



Objetivo Especifico

Elaborar un fraccionamiento
de los componentes de las
hojas de Neurolaena lobata
(gavilana) utilizando hexano,
diclorometano y acetato de
etilo, para separar los
componentes del material

segun su polaridad.

Realizar un tamizaje
fitoquimico con las hojas de
Neurolaena lobata
(gavilana), con el fin de
identificar los metabolitos
secundarios presentes en

las hojas.

Preparar un enjuague
bucal (colutorio) a base
del extracto de
Neurolaena lobata, como
coadyuvante en la
prevencion de la
formacion de placa

bacteriana.

Tabla 5. Variables

Variable Definicién conceptual
Fracciona- El fraccionamiento de
miento de componentes tiene como
componen- objetivo recuperar las
tes. diferentes fracciones o
componentes de una solucién:
el solvente y el soluto.
(Garritz, 2001).
Tamizaje Permite determinar,
fitoquimico. cualitativamente, los
principales grupos quimicos
presentes en una planta, y a
partir de alli, orientar la
extraccion y/o fraccionamiento
de los extractos, para el
aislamiento de los grupos de
mayor interés. (Palacios, s.f.).
Placa La placa bacteriana es una
bacteriana.

entidad 0 masa estructurada
especifica, adhesiva,
altamente variable, que se
forma por el crecimiento y
de

microorganismos sobre la

colonizacién

superficie de los dientes, de
las restauraciones y de los
aparatos

(Montes, s.f.).

protésicos.

Nota: Elaboracién propia (2020).

Indicador

Polaridad
de

sustancias

las

a utilizar.

Metabolitos
secunda-

rios.

Estudios.
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Instrumentos

Rotavapor.
Embudo.
Hexano.
Diclorometano.

Acetato de etilo.

Pruebas quimicas.

Articulos

cientificos, donde
se va a comparar
el colutorio
preparado con
otros colutorios a
base de plantas de

la misma familia.



Materiales y equipos usados para los extractos de Neurolaena lobata

Neurolaena lobata (gavilana).

Embudo separador.

Aro metélico.

Goteros.

Vidrio de reloj.

Espétulas acanaladas.

Pizeta.

Soporte universal.

Erlenmeyer 500 mL, 250 mL, 100 mL y 50mL.
Beaker 500 mL, 250 mL, 100 mL y 50mL.
Tubos de ensayo.

Papel filtro.

Balanza marca Ballar de 2000.00 + 0.01 g.
Botella &mbar.

Filtro al vacio.

Rota vapor Yamato, modelo BM500.
Viales.

Buchner.

Kitasato.

Probeta.

Bomba Zeny, modelo VP 125.
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Reactivos a utilizar

Etanol al 96%.
Hexano.
Diclorometano.
Acetato de etilo.

Eter etilico.

HCl al 2%.

Reactivo Dragendorff.
Metanol.

Limaduras de magnesio.
HCI concentrado.
KOH 0,5 mol/L.
Cloroformo.

Anhidrido acético.

Acido sulfirico concentrado.

Hidréxido de amonio 25%.
FeClz 1%.

Reactivo de Vainillina 1%.
Reactivo de Lugol.
Reactivo de Benedict.
NaOH al 10%.
Propilenglicol.

Mentol.

Sacarosa.

Agua destilada.
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Procedimiento

1-

Se realizd la recoleccion de Neurolaena lobata en San Ramon de Alajuela, en
febrero del 2020, donde se recolectaron 585,72 g, y se prepar0 un extracto a partir

de las hojas de Neurolaena lobata

Se pesaron 500 g de Neurolaena lobata, y se procedié a colocarlos en una botella
grande de color &mbar, las hojas previamente lavadas y secadas; luego se les
agrego el disolvente, que en este caso era etanol al 70%, donde se midieron 730

mL de etanol al 96%, con 271 mL de agua destilada.

El frasco se cerrd, se colocd en un armario oscuro, seco y fresco durante una
semana, agitandolo ocasionalmente, minimo una vez al dia, hasta el fin del tiempo

de maceracion.

Luego de la semana se filtro, utilizando el Bichner, kitasato, papel filtro marca
Fisherbrand y una bomba de vacio marca Zeny, modelo VP 125, hasta lograr
separar todos los compuestos sélidos del extracto, que posteriormente se

colocaron en un Erlenmeyer de 500 mL limpio y seco.
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Concentracion del extracto por destilacion con presion reducida

5- Lo recolectado en el proceso de filtracion se concentrd por rota vapor marca

Yamato modelo BM500, donde el filtrado se colocd en un matraz de destilacion

de 500 mL; se calibraron la temperatura a 75 °C y la velocidad del equipo de

rotaciéon a 100 rpm, para concentrar el extracto, eliminando el etanol. El proceso

concluyd hasta que no se destilara mas cantidad de etanol.

6- Se obtuvieron 360 mL del extracto concentrado, el cual se dividié en dos partes:

se utilizaron 180 mL para el tamizaje fitoquimico, el cual se guardé en una botella

color ambar, y los otros 180 mL se emplearon para el fraccionamiento.

Fraccionamiento de los componentes de la hoja de Neurolaena lobata

Hexano:

1-

Se tomaron 180 mL del extracto concentrado, y se dividio en tres partes; por
lo tanto, se utilizaron tres embudos separadores, donde a cada uno se le
colocaron 60 mL del extracto concentrado, y se le agregaron 30 mL de hexano.
Se mezcld levemente, sin generar emulsion, y liberando el gas de forma
continua por la llave del embudo, hasta lograr equilibrar las presiones, y que
no saliera mas gas.

Se coloco el embudo separador en el soporte, y se retir6 la tapa del embudo.
Se dejé reposar hasta lograr la separacion de las fases. En el fondo se logro
observar la fase mas densa (acuosa) y la fase menos densa en la superficie
(hexano).

Se retird, por la boquilla de abajo, la fase acuosa, y por la boquilla de arriba
el hexano. Al extracto acuoso se le realizaron tres extracciones, hasta obtener
una coloracion muy clara.

Se obtuvo la fraccion del hexano; se coloco en una botella &mbar y se rotul6.

Se repitieron los pasos del 1 al 6H con diclorometano y acetato de etilo. hasta

[Comentado [AAW1]: sin este punto

obtener las fracciones respectivas.
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8- Las fracciones se rotularon y fueron guardadas en refrigeracion.

Extraccion con éter etilico.

Se tomaron 100 mL del extracto crudo, se colocaron en un embudo separador y
se les agregaron 25 mL de éter etilico. Esto se agitd suavemente (se libero
constantemente el gas), lo cual se hizo abriendo suavemente la llave del embudo.

Colocar el embudo de separacion en el soporte, y se retira la tapa del embudo. Se
deja reposar hasta que se dé la division clara de las dos fases. La fase mas densa

estara en el fondo, y la fase menos densa en la superficie (éter etilico).

Se recolectaron las dos fases en recipientes diferentes; la fase més densa (el
extracto acuoso) se retiré de primera por la boquilla de abajo. En otro recipiente
rotulado se coloco el extracto etéreo, el cual se retird por la boca superior del

embudo.

Se volvio a colocar el extracto acuoso en el embudo separador, y se agregaron de
nuevo 25 mL de éter etilico (este proceso se realizé cinco veces). Se colocaron
todos los extractos etéreos en el recipiente rotulado como extracto etéreo, y el

acuoso se recupero en el recipiente rotulado como extracto acuoso.

Al finalizar quedaron dos recipientes: uno con el extracto acuoso y otro con el

extracto etéreo.
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Extracto Acuoso

1- El extracto acuoso se dividio en dos recipientes de volimenes iguales, rotulados
como AQ:1 Yy AQ2.

2- Al extracto AQ?2 se le afiadieron 10 mL de HCI 3 mol/L; se agitd bien y se calentd

durante 20 minutos.

3- Se dejo enfriar, y la muestra fria se colocé en el embudo separador. Se procedid
a realizarle cinco extracciones con el éter etilico, de igual manera que se realizo

con el extracto original.

4- Se separd el extracto etéreo como AQ2E, y al acuoso como AQ2A.

5- La muestra AQ1 se guardo, para mas adelante realizar las respectivas pruebas.

Extracto Etéreo

1- Se procede a concentrar, hasta un volumen no mayor de 30mL.

2- Posteriormente, se realizan diferentes pruebas de identificacion de metabolitos

secundarios, utilizando el extracto anteriormente concentrado.
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Figura 28. Proceso de separacidn para la elaboracion del tamizaje fitoquimico

Extracto Crudo

Extracto Acuoso Extracto Etéreo

' l

AQL — Hidrolisis con HCI | opagendortt
oda

. KOH
| e

Bomtrager-Kraus

Lugol

Espuma
Benedict
Taninos

Dragendorff

AQ2

|
AQ2A
|

Dragendorff
Shinoda

KOH
Liberman-Burchard
Borntrager-Kraus

‘ Borntrager-Kraus |

Nota: Elaboracidn propia (2020).
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Figura 29. Extractos obtenidos rotulados y en recipientes

Nota: Elaboracion propia (2020).
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Pruebas de identificacion de metabolitos secundarios utilizando el extracto etéreo

Prueba de Dragendorff (Identificacion de alcaloides)

Se tomaron 4 mL del extracto etéreo, se colocaron en un tubo de ensayo, y se
evaporaron completamente en bafio Maria.

Se disolvio el residuo en 3 mL de HCI al 2%.

Se agregaron 3 gotas del reactivo de Dragendorff (es importante recordar que este

reactivo se debe agregar pegado a las paredes del tubo de ensayo).

Prueba de Shinoda (Identificacion de Flavonoides)

Se tomaron 4 mL del extracto etéreo y se colocaron en un tubo de ensayo. Se
evaporé completamente en un bafio Maria, se disolvio el residuo en 2 mL de
metanol y se calent6 a bafio Maria.

Se le agregaron limaduras de magnesio (en una pequefia punta de espatula).

Se coloco el tubo de ensayo en un beaker y se llevé a la capilla.

Se agregd 1 mL de HCI concentrado; se agit6é suavemente el tubo de ensayo y se
dejo reposar en el beaker.

Pruebas de KOH (ldentificacion de Cumarinas)

1- Setomaron 4 mL del extracto etéreo, y se colocaron en un tubo de ensayo. Se
evapor6 completamente en un bafio Maria, y se disolvio el residuo en 1 mL
de agua hirviendo.

2- Se colocaron, con un capilar, dos gotas en un papel de filtro (las gotas se
pusieron bastante separadas).

3- Se encendi6 la lampara UV a una longitud de onda de 366 nm; se colocd el

papel de filtro debajo de la ldmpara, apuntando a una de las muestras
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anteriormente aplicadas, y sobre la muestra se aplico una gota de KOH 0,5
mol/L.

Prueba de Liberman Burchard (Identificacion de triterpenos)

1- Se tomaron 4 mL del extracto etéreo, y se colocaron en un tubo de ensayo; se
evaporaron completamente en un bafio Maria; se disolvié el residuo en 1 mL
de CHCIz (cloroformo, usar en capilla).

2- Se adicion6 al tubo de ensayo 1 mL de anhidrido acético; se agité bien el
tubo, y posteriormente se incling el tubo, y se le agregaron lentamente 3 gotas
de H2SOs concentrado por las paredes del tubo, sin agitar. (todo este

procedimiento se realiz6 en la capilla).

Prueba de Borntrager-Kraus (Identificacion de antraquinonas)

1- Se tomaron 4 mL del extracto etéreo y se colocaron en un tubo de ensayo; se
evaporaron completamente en un bafio Marfa.
2- Se disolvid el residuo en 1 mL de NH4OH al 25%.

Prueba de Taninos (Determinacion de Taninos)

1- Se tomaron 4 ml del extracto etéreo y se colocaron en un tubo de ensayo; se
evaporaron completamente en un bafio Maria; se disolvieron en agua caliente.

2- Se adicionaron 5 gotas de FeCls al 1%.
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Cromatografia de capa fina TLC (Determinacion de Terpenos)

1- Se tomd con un capilar la muestra del extracto etéreo, se aplicd una pequefia
cantidad en una placa cromatografia de capa fina de 5 x 2,5 cm, cuya fase
estacionaria era de silica gel con fluorescencia a 254 nm (TLC silica gel F2s4),

y se dejé que se evaporara el disolvente.

Figura 30. Dimensiones de una placa cromatogréfica para TLC

Aplicacion de Scm

la muestra \
0,5cm -:‘.:{

Nota: Alpizar (2018).
Fase movil: 90% hexano y 10% de acetato de etilo (9:1).

2- Se preparo la fase movil (eluente) para correr la placa preparada con
anterioridad. Se armo el sistema cromatogréafico, tal y como se muestra en la
figura 30 donde se observa que el nivel del eluente no debe estar por encima
del punto de aplicacion de la muestra. Se logro observar el avance de la
corrida, debido a que la placa se iba a impregnar (humedecer) con la fase
movil y, por Gltimo, se retird la placa de la fase movil la cantidad de 0,5 cm
antes de que el eluente tocara la parte superior de la placa.
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Figura 31. Sistema cromatogréfico

[ . a Vidrio reloy

Nivel maximo de
cluente

=y Nivel del eluente

Nota: Alpizar (2018).

Se dejo secar bien la placa (TLC), y se observé con la luz UV a 254 y 365 nm.

Posteriormente, se revel6 la placa con el reactivo de vainillina.

El reactivo de vainillina se prepard in situ. Se tomaron 5 partes de la disolucion
al 1% de vainillina; esto se mezcl6 con una parte de H.SO4 al 50% en etanol,
y se agitd bien. Luego, con un gotero, se impregno toda la placa con el reactivo
anteriormente preparado. Se dejaron caer unas gotas desde la parte superior
de la placa, y dejandolo correr en linea recta por toda la placa hasta la base, se
repitié el procedimiento con toda la placa, hasta impregnarla totalmente. Se
dejd secar la placa.

Se quemo la placa de TLC, colocandola en un calentador-agitador con la parte
metalica en contacto con el calentador, a un nivel de 5, y retirandola cuando

la coloracion se intensificé.
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Pruebas de identificacion con la muestra rotulada como AQ1

Prueba de Lugol (Determinacion de Almidon)

1- Setomaron 2 mL de AQ1, y esto se colocd en un tubo de ensayo; se afiadid gota
a gota el reactivo, hasta que la muestra se torné azul.
2- Si la muestra no se tornaba azul, se afiadiria mas lugol, hasta un maximo de 2 mL

del reactivo.

Prueba de Espuma (Determinacion de Saponinas)

1- Se agregaron 3 mL de AQ1 a un tubo de ensayo.
2- Se tapo el tubo de ensayo con papel parafina, y se agitéd por un minuto.

3- Se dejo reposar en la gradilla por 20 minutos

Prueba de Benedict (Determinacion de azucares reductores)

1- Se agregaron 3 mL de AQ1 a un tubo de ensayo.
2- Se afiadieron 10 gotas del reactivo Benedict; se agit6 y se calentd la muestra en
bafio Maria.

3- Se esperd de 5 a 10 minutos.

Ademads, se hicieron las pruebas de Taninos y de Dragendorff, explicadas

anteriormente.
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Pruebas de identificados a la muestra AQzE

1-

Se concentrd la muestra a un volumen de 30 mL aproximadamente, y se realizaron

las pruebas de:

e Prueba de Dragendorff (Identificacion de alcaloides).

e Prueba de Shinoda (ldentificacion de flavonoides.)

e Prueba de KOH (Identificacion de cumarinas).

e Prueba de Liberman Burchard (Identificacion de triterpenos).

e Prueba de Borntrager-Kraus (Identificacion de antraquinonas).

Pruebas de identificados a la muestra AQ2E

Prueba de Borntrager (Determinacion de Antraquinonas)

1-

2-

Se tom6 1mL de muestra y se llevo a un pH de 9, agregando lentamente y con
agitacion constante, gotas de una disolucion de NaOH.

Se verificd el pH con tiras de papel pH. Si la disolucion se torna azul, se sigue
con el procedimiento; si no hay coloracion azul, la prueba se cataloga como
negativa. Si la disolucién es azul, se agregan lentamente, y con agitacion

constante, gotas de una disolucién de HCI, hasta formar una disolucién roja.
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Determinacion del peso seco del extracto acuoso de Neurolaena lobata

Se pesaron por triplicado, en una balanza analitica, £ 0,0001 g 3 viales vacios y
con tapa.

Se colocaron 2 ml con pipeta 2 mL + 0.01 mL del extracto acuoso de la

Neurolaena lobata.

Se coloco en la estufa a 120 °C, hasta que se evaporara completamente.

Se pesaron los viales con el extracto evaporado, se determind la diferencia de

masas, y se determind un promedio.

Elaboracion del Colutorio

[N
1

Se colocd en un beaker 1 g de mentol con 25 ml de agua, y se coloc6 en un
calentador, a una temperatura aproximadamente de 50 °C, hasta que se diluyera
el mentol.

Se agregaron 10 mL de propilenglicol, y con un agitador magnético se mezclé por
unos 5 minutos.

Se agregd 1 g de Sacarina y se mezclé por un minuto.

Se agregaron 2 mL de extracto acuoso de Neurolaena lobata.

Se agreg6 agua destilada c.s.p 100 ml.

Se coloco en un envase y se dejo reposar por 24 horas, para que desapareciera la
espuma durante el proceso de preparacion.
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CAPITULO IV: ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Obtencidén del extracto de Neurolaena lobata (gavilana)

En primer lugar, se realizo la recoleccion del material vegetal, donde las hojas se
lavaron cuidadosamente una por una, se secaron manualmente con toallas de papel, y se
eliminaron material extrafio y hojas que no estaban en buen estado, para asi realizar la
preparacion con las hojas de Neurolaena lobata, con el fin de poder lograr obtener el extracto

de dicha planta para todas las pruebas necesarias.

Figura 32. Hojas de Neurolaena lobata Recolectadas

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Se procedid a cortar, lo mas finamente posible, las hojas que se recolectaron, y se
colocaron en una botella grande color &mbar, junto con etanol al 70%, que anteriormente ya

se habia preparado. Esto se almaceno en un lugar donde la botella no tuviera contacto con la
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luz, para asi evitar que tuviera algun tipo de descomposicién. Se dejo almacenado por una
semana, y posterior a ese lapso, se filtrd por medio del bichner y kitasato, utilizando papel
filtro y una bomba al vacio, para lograr eliminar material solido presente, que mas adelante

pudiera afectar las pruebas y los analisis.

Figura 33. Filtrado por Medio de Bichner y Kitasato

HIRRL 1 AT )

Nota: Elaboracidn propia (2020).

El extracto obtenido después de la filtracion presentd una coloracion verde oscuro, el
cual fue llevado al rotavapor, para asi lograr eliminar el disolvente, que en este caso era el
etanol, donde se obtuvieron 360 mL libres de etanol, siendo este el extracto de Neurolaena
lobata, que fue almacenado en refrigeraciéon dentro de una botella oscura debidamente

rotulada



Figura 34. Rotavapor

Nota: Elaboracidn propia (2020).
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Figura 35. Metodologia empleada en la obtencién del extracto de las hojas de
Neurolaena lobata |

100

| //[ Comentado [AAW2]: Nivel 1

Lavado y secado de hojas.

Se colocd en una botella color
ambar con etanol al 70%.

Una semana después se filtro al
vacio.

Rotavapor a 60 °Cy 100 rpm.

Extracto de las hojas de
Neurolaena /obata.l

Nota: Elaboracidn propia (2020).
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Fraccionamiento de los componentes de la hoja de Neurolaena lobata

Tabla 6. Caracterizacion de los extractos obtenidos a partir del fraccionamiento de las

hojas de Neurolaena lobata

Extracto Volumen Color

Hexano 140 mL Transparente
Diclorometano 71 mL Verde muy claro
Acetato de Etilo 330 mL Amarillo Oscuro

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Para el fraccionamiento de los componentes de las hojas de Neurolaena lobata se
utilizaron tres disolventes diferentes; en primer lugar, con hexano, donde se obtuvieron 140
mL, y presentd una coloracion transparente. Después se realizd con diclorometano y se
obtuvieron 71 mL con una coloracion verde muy claro, y por Gltimo con acetato de etilo,

donde se obtuvo 330 mL con una coloracién amarilla oscura.

El propé6sito del fraccionamiento era lograr separar los diferentes componentes del
extracto crudo segun su polaridad, donde habia menos polares en hexano, seguidos de
diclorometano y mas polares en acetato de etilo. Luego de la extraccidn, se colocé cada una
en botellas de color ambar, y se guardd en refrigeracion, para asi evitar la formacion de

microorganismos.
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Figura 36. Fraccionamiento de los Componentes de Neurolaena lobata en Botellas

Extracto acetato de
etilo

Daniela 43 3 Extracto
iclorometano
. Danieia 1o

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Es importante mencionar que el prop6sito de este proceso era: con estos extractos
obtenidos, poder realizar las pruebas microbioldgicas, para asi determinar si la Neurolaena

lobata presentaba actividad antimicrobiana contra Streptococcus mutans.

En un estudio que realizaron Avila, Baquero, Vifia & Murillo (2006), el objetivo era
determinar la actividad antibacteriana de Diplostephium tolimense (Asteraceae) frente a
Staphylococcus aureus; en primer lugar, los extractos fluidos fueron preparados por los
procesos de maceracion y soxhlet (50 °C), con el fin de evaluar el rendimiento del método
extractivo. En ambos procesos se empled una relacion 1:4, material vegetal-etanol del 96%;
la extraccion se realiz6 hasta el agotamiento de la muestra. El producto se llevd a sequedad,
y luego se utilizd el método liquido-liquido con éter de petroleo y acetato de etilo,

obteniéndose asi los subextractos E. petrol, AcOEt e hidroalcohdlico (H.O-OH).
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De los tres subextractos que se obtuvieron, solamente presenté actividad el de acetato
de etilo, que en su fraccionamiento por cromatografia en columna abierta permitié que se
obtuvieran seis fracciones, de las cuales el nimero cuatro fue la que mostré6 mayor actividad
antibacteriana, y se generaron cuatro subfracciones, siendo la 4.3 la ms activa, como muestra
la figura 37; por lo tanto, se puede decir que esta planta presenta actividad antibacteriana in

vitro contra Staphylococcus aureus.

Figura 37. Actividad antibacteriana de las fracciones y
subfracciones de Diplostephium tolimense

Halo de inhibicién
Fraccion o Control
{Diametro en cm)
F1 14
F2 1.66 £0.047
F3 1.76 £0.047
F4 19
F5 1.7
F6 146 +0.047
Gentamicina 26
DMSO -
SF41 1.06 +0.047
SF42 1.13 £0.047
SF43 1.93 £0.047
SF44 1.1
Gentamicina 26
DMSO e

F: Fracciones. S.F: Subfracciones. DMSQ: Dimeulsul-
foxado (-): Sin actividad antibacteriana.

Nota: Avila et al. (2006).
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Tabla 7. Obtencién de la masa del extracto acuoso de las hojas de Neurolaena lobata
Extracto Muestra Peso de viales Peso de viales Masa del Promedio

vacio con tapa + solido sélido de la masa
(9) obtenido con obtenido del sdélido
tapa (9) (9)
1 11,4316 g 11,4751 g 0,0435g
2 11,4321 11, 4812 0,0491
g g 9 00543¢g
3 11, 3513 ¢ 11, 42159 0,0702 g

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Como se puede observar en la tabla 7, la masa promedio de las tres muestras del
extracto es de 0,0543 g; esto quiere decir que la relacion de la masa seria 0,0543 g por cada
2 ml del extracto, lo cual equivale a 10 g de masa en los 360 ml del extracto acuoso que se

obtuvo, dando una concentracion de masa/volumen de 3%m/v.

La féormula que se obtuvo para obtener la concentracion m/v fue la siguiente:

m  masa obtenida del extracto (g)
W—= =100
v 100 mL del extracto

Donde la masa de solido a partir del extracto es de 10 gramos, y el volumen del
extracto acuoso es de 360 mL
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Pruebas de Identificacion para el tamizaje fitoquimico de los extractos obtenidos de
Neurolaena lobata

El tamizaje fitoquimico consiste en la extraccion de la planta con solventes
apropiados y la aplicacion de reacciones de coloracion. Debe permitir la evaluacion rapida,
con reacciones sensibles, reproducibles y de bajo costo. Los resultados del tamizaje
fitoquimico constituyen Gnicamente una orientacion, y deben interpretarse en conjunto con

los resultados del “screening” farmacolégico. (Sharapin, 2000).

Asi, cuando una planta revela accién sobre el sistema nervioso central durante el
tamizaje farmacoldgico, y hay presencia de alcaloides en el tamizaje fitoquimico, es bastante
probable que la accidn farmacoldgica se deba a la fraccidn alcaloide. De la misma manera,
el hecho de evidenciarse la presencia de flavonoides en el “screening” fitoquimico y una
accion antiinflamatoria en el “screening” farmacologico, esta ultima puede asociarse a la
fraccion de flavonoides. Esta fraccion puede, entonces, ser aislada y sometida a pruebas mas

especificas. (Sharapin, 2000).

En el proceso del tamizaje fitoquimico de los componentes activos de las hojas de
Neurolaena lobata, se tomaron en cuenta todas las pruebas, como se observa en la tabla 8,
para asi lograr obtener resultados mas completos. Se analizaron alcaloides, flavonoides,
cumarinas, triterpenos, antraquinonas, taninos, terpenos, almidén, saponinas y azUlcares

reductores. En la tabla 9 se observa un resumen de los resultados que se obtuvieron.
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Tabla 8. Pruebas de Caracterizacion de Metabolitos Realizadas a Cada Extracto

Obtenido del Fraccionamiento de las hojas de Neurolaena lobata

Extracto

Etéreo

AQ:E

AQ1

AQ2A

Prueba

Identificacion de: alcaloides, flavonoides,
cumarinas, antraquinonas, taninos y
terpenos.

Identificacion de: alcaloides, flavonoides,
cumarinas, triterpenos, antraquinonas.
Identificacion de: alcaloides, taninos,
almidadn, saponinas y azlcares reductores.

Identificacion de: antraquinonas.

Nota: Elaboracidn propia (2020).

En la tabla 8 se puede lograr observar la division mas clara de las pruebas que se le

realizé a cada extracto por separado, luego de realizar la retirada al extracto acuoso; de esta

manera se logra entender, con mucha mas claridad, el tamizaje fitoquimico realizado a las

hojas de Neurolaena lobata.
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Tabla 9. Resultados obtenidos del tamizaje fitoquimico de los extractos de

Prueba

Dragendorff

Shinoda

KOH

Liberman
Burchard

Borntrager-

Kraus

Taninos

Cromatografia
(TLC)

Lugol

Espuma

Benedict

Identificacion

Alcaloides

Flavonoides

Cumarinas

Triterpenos

Antraquinonas

Taninos

Terpenos

Almidén
Saponinas
Azlcares

reductores

Neurolaena lobata

Resultado que
indica presencia

Precipitado
anaranjado
Coloracion rojo
oscuro

Coloracion verde

alrededor de la

muestra

Formacién de un
anillo en medio de las
fases de color rojo-
marron/verde
esmeralda
Coloracion rojo

oscuro

Color azul: taninos

galicos
Color verde: taninos
catéquicos

Manchas azules o
moradas

Color Azul

Presencia de espuma
Formacién de
precipitado rojo
ladrillo

Extracto

AQ.E
AQ1

AQ.E

AQ.E

AQ.E

AQ:A
AQ.E

AQ:

AQ:
AQ:
AQ:

Resultado

+++
++

+++

++

+++

+++
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(+++) = muy positivo; (++) = positivo; (+) levemente positivo; (-) negativo.

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Luego de realizar el tamizaje fitoquimico al extracto etandlico de las hojas de
Neurolaena lobata, que se muestra en la tabla 9, se logré observar la presencia de metabolitos
secundarios, como alcaloides, cumarinas, antraquinonas, taninos, terpenos y flavonoides, y

la ausencia de triterpenos, saponinas y polisacaridos, como el almidén y azicares reductores.

Tabla 10. Metabolitos secundarios presentes en las hojas de Neurolaena lobata
Metabolitos secundarios presentes
en las hojas de Neurolaena lobata
Alcaloides

Flavonoides
Neurolaena lobata (gavilana) Cumarinas

Antraquinonas
Terpenos

Taninos

Nota: Elaboracidn propia (2020).

En la tabla 10 se pueden observar, de una manera mas clara, los metabolitos

secundarios presenten en las hojas de Neurolaena lobata (gavilana).
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Alcaloides

Figura 38. Resultado de la Prueba de Dragendorff en AQ1

1k
Dragendorff (Alcaloides)

Nota: Elaboracidn propia (2020).

En la figura 38 se observa una coloracién anaranjada, indicando la presencia de
alcaloides en las hojas de Neurolaena lobata. Segln Palacios (2013), cuando hay una
formacion de un precipitado anaranjado, indica la presencia de alcaloides en la hoja de
Neurolaena lobata.

Barrera, Guzman, Hernandez, Gonzalez & Aguilar (2009) realizaron un tamizaje
fitoquimico a la Tagetes erecta Lin, mas conocida como flor de muertos, la cual pertenece a

la familia Asteraceae. Se encontr6 la presencia de alcaloides, la cual coincide con el tamizaje
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fitoquimico que se le realiz6 a la Neurolaena lobata, donde se dio la presencia de este
metabolito secundario.

Por otra parte, en un estudio hecho por Leiva (2015), se realiz6 el tamizaje
fitoquimico a Caxamarca sanchezii, se evidencio la presencia de bastantes alcaloides en las
raices y poca cantidad en las hojas. En esta familia Asteraceae predominan los alcaloides de
tipo pirrolizidinicos y, ademas, en otros estudios se han evidenciado los indélicos. (Castells,
Mulder & Pérez, 2014).
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Cumarinas

Figura 39. Resultado de la Prueba de KOH

Nota: Elaboracion propia (2020).
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Se logra observar en la figura 40 que alrededor de la muestra dio una coloracién verde
fosforescente, indicando la presencia de cumarinas en las hojas de Neurolaena lobata, estos
compuestos exhiben una fuerte fluorescencia azul o azul-verdosa en la cAmara UV que se

aprovecha para su deteccion (Garcia, et al. 2009)

En 1999, Kier & Tute escribieron sobre la importancia de este metabolito secundario,
el cual se considera un poderoso antioxidante, ya que contribuye al buen desarrollo de las
actividades metabdlicas de los vertebrados superiores; ademas, mencionan que las cumarinas
son importantes en la disminucion del colesterol, la regeneracion de células hepaticas, el
aumento de proteccion contra infecciones virales, microbianas, y la proteccion contra el
cancer; ayudan al fortalecimiento del sistema cardiovascular y fortalecen el sistema inmune,

ya que potencian las funciones de las vitaminas.

Segun Ribeiro & Kaplan (2002), la aparicion de cumarinas en asterales es muy
significativa; sin embargo, es importante manifestar que las cumarinas de Asteraceae son
solamente de un tipo, cumarinas simples. Estas cumarinas simples son las mas diseminadas
de Asteraceae; su ocurrencia es del 96.68% con respecto a las otras familias, donde las

cumarinas son consideradas marcadores quimiotaxonémicos, como el Apiaceae y Rutaceae.

Por otra parte, Leiva (2015) realizé el tamizaje fitoquimico de Caxamarca sanchezii,
donde se dio la presencia de cumarinas y, ademas, menciona que estos metabolitos son los
responsables de actividades farmacolégicas muy importantes como anticoagulantes,

antitrombaticas, antiulcerosas, anticancerigenas, antiinflamatorias y antiespasmodicas.
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Flavonoides

Figura 40. Resultado de la
Prueba de Shinoda en AQ2E

Figura 41. Resultado de la
Prueba de Shinoda en extracto
etéreo

Nota: Elaboracion propia (2020).
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En las figuras 41 y 42 se observa una coloracion roja oscura, indicando la presencia
de flavonoides en las hojas de Neurolaena lobata. Segun Soto (2015), se permite reconocer
la presencia de los metabolitos cuando el ensayo se colorea de amarillo, anaranjado, carmelita

0 rojo, intensos en todos los casos.

En el tamizaje fitoquimico que realizaron Barrera et al. (2009), también dio positivo
en las hojas de Tagetes erecta Lin, la cual es la misma familia que la gavilana. Estos
compuestos forman puentes con el colageno; por lo tanto, se va a aumentar la barrera

protectora en el caso de los tumores. (Hernandez, Hung, Audivert & Delgado, 2004).

Avila et al. (2006) realizaron un estudio, donde evaluaron la actividad antibacteriana
de Diplostephium tolimense, el cual pertenece a la familia de Asteraceae, y realizaron el
tamizaje fitoquimico, y dio positiva la prueba de flavonoides, donde lo hicieron a través de
cromatografia de capa delgada, de acuerdo con el tipo de metabolito buscado.
Particularmente, con este compuesto confirmaron la presencia; al observarlo en una placa

con la luz UV a 365 nm vieron una serie de manchas verdes y azules.

Lima & Morales (2014) realizaron una investigacion sobre la caracterizacion
farmacobotanica de la Neurolaena lobata, y en el tamizaje que se realizé tuvieron la
presencia de flavonoides, hecho mediante cromatografia, donde se relaciond con las

propiedades antibacterianas, antifingicas, antiinflamatorias, analgésicas.



Antraquinonas

Figura 42. Resultado de la Prueba
de Borntrager-Kraus en AQ2E

Borntrager-Kraus
(Antraquinonas)

Nota: Elaboracion propia (2020).
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Figura 43. Resultaddo de la Prueba
de Borntrager-Kraus en extracto
etéreo

dorntrager-Krays

ntraquinonas)
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En las figuras 43 y 44 se logra observar una coloracion roja oscura, indicando la
presencia de antraquinonas en las hojas de Neurolaena lobata. Segin Alpizar (2018), si la
planta cuenta con la presencia de este metabolito, la disolucién se tornara de un color rojo

oscuro. Cuanto mas claro sea el color, habra menos presencia de metabolito.

En un estudio hecho por Gratti, Feijéo, Barrientos, Peneff & Laztra (2014),
realizaron el tamizaje fitoquimico a Senecio subpanduratus, el cual pertenece a la familia
Asteraceae, y dio positivo en antraquinonas, presentando similitud al tamizaje realizado por
la autora del presente trabajo a la Neurolaena lobata, la cual también pertenece a la familia

Asteracea.

Lima et al. (2014), en el tamizaje fitoquimico realizado a la Neurolaena lobata,
presentaron la presencia de antraquinonas, de manera que coincide con el tamizaje que la
autora del presente estudio realiz6. Lopez (1992) menciona que este metabolito otorga
efectos un poco irritantes; por lo tanto, podria ser utilizado en el tratamiento de afecciones

dermatocutaneas.
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Terpenos

Figura 44. Resultado de la Cromatografia en Capa Fina

(Revelado con vainillina y con yodo metalico)

Nota: Elaboracidn propia (2020).

Esta prueba de terpenos se realiz6 mediante la cromatografia de capa fina, donde se
revel6 con el reactivo de vainillina (imagen de la izquierda), presentando una mancha
morada, indicando la presencia de terpenos en las hojas de Neurolaena lobata. Ademas, se
le hizo la revelacion con yodo (imagen de la derecha), presentando una coloracion amarilla

oscura.
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Taninos

Figura 45. Resultado de la Prueba de
Taninos en extracto etéreo

Taninos

Figura 46. Resultado de la

Prueba de taninos en AQ1

Nota: Elaboracidn propia (2020).
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En las figuras 46 y 47 se puede observar una coloracion verde oscuro, donde se indica
la presencia de taninos catéquicos. Segun Alpizar (2018), si la disolucion se torna de un color
azul, se sugiere la presencia de taninos galicos, y si la coloracion es verde, se sugiere la

presencia de taninos catéquicos.

En un estudio hecho por Chonate & Figueroa (2011) realizaron un tamizaje
fitoquimico a Artemisia absinthium (Asteraceae) e identificaron taninos, que, al ser
metabolitos secundarios, se encuentran distribuidos en el reino vegetal con propiedades
farmacolégicas como: antioxidantes, antiinflamatorios, antiagregantes plaquetarios,

antimicrobianos y quimioprotectores.

El estudio realizado por Lima et al. (2014) demostro la presencia de taninos, lo cual
se relaciona con propiedades astringentes, vasoconstrictoras, antiinflamatorias,
antibacterianas, antiflngicas y nematicidas, lo cual también coincide con la presente

investigacion de la autora.
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Preparacion del enjuague bucal
Se elabor6 un enjuague bucal a base del extracto acuoso de las hojas de Neurolaena
lobata (gavilana) al 1%, donde su funcidn principal es la prevencidon de las caries dentales.

Su formulacion es la siguiente, donde cada 100 ml contienen:

Tabla 11. Formulacion del enjuague bucal

Extracto acuoso de las hojas de 1.00 Ml

Neurolaena lobata

Propilenglicol 10.0 mL
Mentol 10g9
Sacarosa 109
Saborizante (Menta) 0,05 mL
Agua destilada c.s.p. 100 mL

Nota: Elaboracién propia (2020).

Se procedio a la formulacion del colutorio o del enjuague bucal. Dentro de la
formulacion se consideraron los reactivos mas importantes como agentes refrescantes; en
este caso se utilizé el mentol, los agentes humectantes como el propilenglicol, un saborizante
como la menta, un edulcorante como la sacarosa y el principio activo, que es el extracto

acuoso de las hojas de Neurolaena lobata (gavilana).

Serealizd una etiqueta, siguiendo los pardmetros establecidos por RTCA 11.04.41:06,
que son los requisitos de etiquetado de productos naturales medicinales para uso humano,

como se muestra en las figuras 48 y 49.
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Figura 47. Etiqueta delantera del enjuague bucal a base del extracto acuoso

de las hojas de Neurolaena lobata (Gavilana)

Contiene: 500mL

Nota: Elaboracion propia (2020).



122

Figura 48. Etiqueta trasera del enjuague bucal a base del extracto acuoso de las hojas de

Neurolaena lobata (Gavilana)

Indicaciones: prevencion de caries dentales. Modo de
empleo: Use después del cepillado dos veces al dia,
enjuague por 30 segundos, elimine el producto de la
boca. Cada 100 mL contiene: 1 mL de extracto acuoso
de hojas de neurolaena lobato, 10 mL de
propilenglicol, 1 gr de mentol, 1 gr de sacarosa, agua
destilada c.s.p 100 mL. Condiciones de
almacenamiento: manténgase en un lugar fresco y
lejos del alcance de los ninos. Precaucion para su uso
en mujeres embarazadas, en lactancia, nifios mejores

de 2 anos y adultos mayores. Via de administracion:

Nota: Elaboracidn propia (2020).
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Se reconoce al Streptococcus mutans como el microorganismo de mayor importancia
en el inicio de las caries dentales; por este motivo es importante disefiar medidas de
prevencion, que sean dirigidas hacia el control de esta bacteria en la cavidad oral. Es
importante mencionar el uso de antimicrobianos y antisépticos, que se utilizan desde hace
muchos afios, en conjunto con un correcto cepillado de dientes, para lograr tener un control,

eliminando la placa bacteriana. (Alvarez, 2013).

Las plantas medicinales son parte del protagonismo que tuvieron en los primeros
tratamientos médicos, y nuevamente han surgido las aplicaciones terapéuticas con ellas.
(Alvarez, 2013). Un ejemplo muy claro serfa el colutorio a base del extracto acuoso de las
hojas de Neurolaena lobata (gavilana), al cual se le podrian aplicar todas las pruebas
necesarias para que salga al mercado como un excelente bacteriostatico, actuando sobre el

principal microorganismo responsable de la formacién de la placa bacteriana.

En un estudio realizado por Alvarez (2013), lhizd un colutorio a base de Matricaria

[Comentado [AAW3]: se realizé

)

chamomilla (manzanilla), de la familia Asteraceae, con una [concentracién de 0,08 mll al
0,50%, y mediante la prueba de Duncan, pudo determinar la existencia del efecto
antibacteriano sobre la cepa ATCC 2652263 de Streptococcus mutans. Por lo tanto, las
plantas medicinales de la familia Asteraceae, como la Neurolaena lobata, podrian ser una

buena opcidn para el control de la placa bacteriana.

Por otra parte, en un estudio realizado por Padilla (2015), se preparé un colutorio a
base de los extractos secos totales de salvia y manzanilla, que, mediante el método de rayado
de Mitscher, con una concentracion de 10000 ppm, presenté actividad antibacteriana frente
al Streptococcus mutans. De igual manera, se pudo obtener, por medio de otro estudio, la
comprobacion de que la Matricaria chamomilla presentaba actividad antibacteriana frente a

este microorganismo, siendo una excelente opcion para esta patologia.

[Comentado [AAW4]: estas unidades de mL a qué se refieren?

)
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Figura 49. Enjuague bucal a base de las hojas de Neurolaena

lobata (parte delantera)

Nota: Elaboracidn propia (2020).
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Figura 50. Enjuague bucal a base de las hojas de

Neurolaena lobata (parte trasera)
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Tabla 12. Caracteristicas del enjuague bucal

Color Verde claro
Consistencia Liquido
Cantidad 500 mL
Olor A mentol

Nota: Elaboracidn propia (2020).

En la tabla 12 se pueden observar las caracteristicas que presento el enjuague bucal a
base del extracto acuoso de las hojas de Neurolaena lobata, donde su coloracidon es verde
muy claro, su consistencia es bastante liquida; se prepararon 500 mL del colutorio; su olor
es a mentol, bastante refrescante, presentando caracteristicas similares a los que hoy en dia

hay en el mercado.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

Se logré la separacion del etanol del extracto de Neurolaena lobata que se esperaba,
obteniendo aproximadamente 700 mL de este, el cual se utilizé para el fraccionamiento, el

tamizaje fitoquimico y la preparacién del enjuague bucal.

Los extractos obtenidos, luego del fraccionamiento con hexano, diclorometano y
acetato de etilo, fueron los deseados, donde se demostré la separacion correcta de los

metabolitos secundarios.

Por medio del tamizaje fitoquimico realizado a las hojas de Neurolaena lobata, se
logr6 comprobar la presencia de alcaloides, flavonoides, cumarinas, antraquinonas, terpenos

y taninos.

De las pruebas positivas que se obtuvieron en el tamizaje fitoquimico, los metabolitos
secundarios que presentan fuerte presencia en las hojas de Neurolaena lobata son alcaloides,

taninos y terpenos.

En las pruebas de tamizaje fitoquimico, el extracto etéreo fue el que presentd la
mayoria de los resultados positivos, lo cual quiere decir que estos componentes presentan un

caracter poco polar.

Mediante el tamizaje fitoquimico se logrd coincidencia en varias pruebas realizadas
a la Neurolaena lobata, en comparacion con otras plantas que pertenecen a la misma familia

(Asteraceae).

De acuerdo con lo encontrado en articulos cientificos, las plantas de la familia
Asteraceae que se estudiaron, presentan actividad antibacteriana frente al Streptococcus
mutans; por lo tanto, hay una alta probabilidad que la Neurolaena lobata presente actividad

antibacteriana frente a Streptococcus mutans.
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Al comparar los articulos cientificos estudiados en relaciones con las plantas de la
familia Asteraceae se puede deducir que la Neurolaena lobata es una excelente opcion para

el tratamiento natural para las caries dentales.

Los tratamientos naturales son una excelente alternativa para este tipo de patologias,
ya que se ha comprobado la actividad antibacteriana de diferentes plantas de la misma familia

(Asteraceae) contra el microorganismo Streptococcus mutans encargado de producir caries.

Recomendaciones

A los estudiantes que deseen continuar con la investigacion, pueden realizar pruebas
microbiolégicas para determinar si la Neurolaena lobata presenta actividad antibacteriana

frente al Streptococcus mutans.

A los estudiantes que deseen continuar con la investigacion, pueden realizarle las
pruebas necesarias al enjuague bucal preparado, para que en un futuro pueda salir al mercado,

y que sea una alternativa natural para el control de la placa bacteriana.

A los estudiantes de farmacia, que deseen realizar el mismo estudio, que utilicen otras

partes de la planta de Neurolaena lobata, como tallo o flores.

A la Universidad Internacional de las Américas, fortalecer el uso de los laboratorios
de quimica para que, tanto estudiantes como tesistas, tengan mas facil acceso a equipos que

ayuden a realizar las pruebas necesarias.

De la misma manera, invertir en un laboratorio de microbiologia, con las condiciones

minimas necesarias para realizar este tipo de investigaciones.

A la Universidad Internacional de las Américas, fomentar mas este tipo de trabajos
en otras materias que se llevan durante la carrera, con ayuda de profesionales en el area, para
que, al momento de realizar la tesis, el estudiante tenga buenas bases para hacer un buen

trabajo final de graduacion.
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