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| Resumen.

Este trabajo se realizd con la finalidad de mostrar que se puede elaborar una saliva
sustituta de la humana a partir de mucilago de nopal para tratar la xerostomia
(resequedad bucal) en ocasiones provocada por la quimioterapia y radioterapia a la
que son sujetos pacientes con cancer de cabeza y cuello. Por tal motivo, se
realizaron las pruebas fisicoquimicas para encontrar la solucién que sustituya de

mejor manera a la saliva humana en los pacientes que padecen xerostomia.

Se extrajo mucilago de nopal utilizando nopales de la especie Opuntia ficus indica,
posteriormente se prepararon distintas soluciones con un porcentaje determinado de

mucilago en agua.

Se realizaron pruebas microbiol6dgicas en muestras de mucilago y mucilago hervido,

para asegurar la inocuidad.

Se determinaron los parametros fisicoquimicos requeridos (viscosidad, densidad,
tensién superficial, angulo de contacto con superficies determinadas) tomando como

referencia lo reportado para la saliva humana.
Con los resultados obtenidos se determiné cual es la solucién con los mejores

parametros para ser utilizada como sustituto de la saliva humana en pacientes con

xerostomia.
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Il Introduccion.

El cancer es una enfermedad que se conoce desde la antigliedad, en el Antiguo
Egipto por se han encontrado varios papiros que contienen informacion sobre
enfermedades mamarias. Es el Papiro de Edwing Smith, encontrado en Tebas (hoy
Karnak y Luxor) en 1862 que data de unos 1600 afnos a.C., que entre otras cosas
contiene 48 casos dedicados a cirugia y en cuanto a mama habla de abscesos,
traumatismos y heridas infectadas; siendo el n? 45 tal vez el registro mas antiguo de
cancer titulado como INSTRUCCIONES EN TORNO A TUMORES SOBRE LAS
MAMAS, e informa al explorador que una mama con una tumoracién caliente al
tacto, es un caso que no tiene tratamiento. Normalmente éste se limitaba a los dos
Unicos métodos disponibles por entonces, quemar la lesién con fuego o extirparla
mediante instrumentos cortantes. A pesar de lo primitivo de éstos métodos,
permanecieron vigentes por mas de 2000 afios, ya que debié transcurrir todo éste
tiempo para encontrar la primera innovacion en el tratamiento del cancer mamario

que fue de los primeros en ser tratados.

Posteriormente en la Grecia Clasica entre el 450 y el 136 a.C. se describen casos
como el de la princesa Atossa que por pudor ocultd un tumor hasta que se ulceré y
Demécedes la curd. Hipdcerates 400 afios a.C. habla de Karquinos o Karquinoma
que lo relaciona con el cese de la menstruacion y dice que no debe tratarse porque
acelera la muerte, describe un caso de una mujer con C.M. (cdncer de mama) y con
hemorragia por pezén, que murid cuando dicha hemorragia ces6. Definié con
claridad que los casos con C.M. profundo era mejor no intervenirlos ya que su
tratamiento conducia a la muerte mientras que la omision del mismo permitia una
vida mas prolongada. No dejé ningun documento donde se recomendara el

tratamiento quirtirgico apropiado para el C.M."

Aurelius Cornelius Celsus, 300 anos a.C. habla de una forma precoz "Cacoethes"
que es el Unico que puede operarse y de tratamiento médico con purgas, sangrias y
aplicaciones locales. Enciclopedista y no médico, detalla en su tratado la primera
descripcién médica del cancer, y asi mismo delimita cuatro estadios clinicos:

1. Malignidad, aparentemente simple o precoz.

2. Cancer sin ulcera.

12



3. Cancer ulcerado.

4. Cancer ulcerado con excrecencias Yy facil sangrado.
Consideraba el tratamiento como contraindicado en los tres ultimos casos.

Es de resaltar que con los romanos la cirugia y obstetricia alcanzaron un alto nivel,
no superado hasta el Renacimiento. Galeno (131-201 d.C.), describié el cancer
como una hinchazdn con dilataciéon venosa parecida a la forma de las patas de un
cangrejo. Creia que se producia un acumulo de bilis negra (segun las cuatro bilis de
Hipdcrates), y consideraba aconsejable para prevenirlo la practica de purgas vy
sangrias. Ademas consideraba que la menstruacion en mujeres de menos de 50
anos debia en estos casos ser favorecida mediante bafos calientes, ejercicio,
masajes y proporcionaba medicamentos (emenagogos) para provocarla. También
utilizaba medidas dietéticas. Afirmaba que para que el proceso fuera curable, debia
encontrarse en estadios iniciales en los que la cirugia podia extirpar el tumor y todas
sus ramificaciones, no consideraba éstas ramificaciones como parte del tumor sino
como venas dilatadas llenas de bilis malsana. Al extirpar el tumor mediante una
incision circular, el cirujano debia ser consciente del peligro de hemorragia profusa

por los grandes vasos.

En el periodo greco romano entre el 150 y el 500 d.C. Leédnides, es considerado
como el primero que efectué una extirpacién quirirgica de la mama a causa de un
tumor canceroso. Como cuidados postoperatorios indicaba cataplasmas y dietas que

evitaran las bebidas frias y los alimentos de dificil digestion.

Es hasta el renacimiento cuando se descubren nuevos métodos para tratar el
cancer, Andrés Vesalio, (1514-1564), aplicé sus conocimientos a la cirugia
efectuando amplias escisiones mamarias, utilizando las ligaduras en vez del
cauterio. Ambrose, (1510-1590), llegb a ser el cirujano de cuatro reyes de Francia.
Afirmaba que los canceres superficiales debian ser escindidos, pero se oponia a los
horrores de las grandes mutilaciones, también empleaba ligaduras y usaba placas
de plomo con las que comprimia la lesion para disminuir su aporte sanguineo y asi

retrasar su crecimiento.
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Si bien todavia no se hablaba de metastasis observaban que muchas veces aun
después de la extirpacion se presentaban lesiones en otros lados es por esto que
médicos como Miguel Servet, (1509-1553), consideraban que ademas de la
extirpacion del musculo se debian extirpar los ganglios cercanos a la lesién, lo que

condujo a cirugias radicales pero mas efectivas.

De esta manera empiezan a evolucionar los tratamientos y las cirugias en contra del
cancer, se daban numerosas dietas dependiendo del paciente para disminuir las
posibilidades de tener padecimiento donde apareciera el “cangrejo” como le
llamaban a la expresién cutanea del cancer, también se seguian utilizando las
sangrias y los banos a diferentes temperaturas asi como los remedios para retrasar
la llegada de la menopausia, se inventaron muchos artefactos para extirpar tumores,
tridentes, guillotinas entre otros para poder quitar tumores sin causar mas lesiones

de las ya existentes segun lo describen textos de la época.

Es hasta 1715 cuando John Hunter desarrolla la cirugia experimental y la patologia
quirargica, en Francia Henri Frangois Le Dran (1685-1770), consideraba que el C.M.
en estadios iniciales era un proceso local, empeorandose su pronostico cuando
aparecia la diseminacion linfatica, esto tenia la importancia de contradecir la teoria
humoral de Galeno que venia perdurando durante 1000 afos y que aun
permaneceria por otros 200. Pero uno de sus colegas era partidario de la
amputacion completa y como lo que mas se conocia era el cancer mamario apoyaba
la amputacién de la mama, con extirpacién del pectoral y diseccion axilar, es decir
aparece por primera vez la mastectomia radical como uno de los métodos mas

efectivos para eliminar el cancer de mama y disminuir el riesgo de diseminacion.

En el siglo XIX hay dos grandes aportaciones a la medicina que facilitan los
procedimientos quirdrgicos, la introduccién de la anestesia en 1846 por William
Morton y la introduccién de los principios de asepsia por Joseph Lister en 1867. Lo
que ademas de facilitar las cirugias disminuyé los riesgos de contraer infecciones

durante las mismas.

En 1882 James Elliot es el primer paciente con un tumor examinado al microscopio.
Lo que permite comenzar a hacer comparaciones entre unos tumores y otros y

empezar a definir lo que es el cancer como tal y cuales son sus caracteristicas.
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Fue Charles Moore (1821-1879), quien enuncié dos principios:

1. El tumor nunca debe ser escindido, sino extirpado por completo.
2. Las recidivas se producen por diseminacion centrifuga desde el tumor

primario y no por origen independiente, como entonces se creia.

Por otro lado William Steward Halsted, (1852-1922), consideraba que la pieza debia
extirparse rapido y en su totalidad. Fue el primero que se apoy6 en un fundamento
cientifico y finalmente desarroll6 la técnica que seria utilizada durante 100 afos y

puede que aun dure. Para el C.M. se basaba en:

—_

. Una amplia escisién de piel
Extirpacién del pectoral mayor

Diseccién axilar

> wn

Extirpacién en bloque de todos los tejidos, con un amplio margen.

Hacia el afno 1900, la técnica de Halsted era el método primario de tratamiento de
los canceres operables y ha permanecido asi durante mas de 80 afos, no obstante
otros métodos se han ido incorporando como radioterapia, quimioterapia y

hormonoterapia.

En 1895 se dice, que dos meses después del descubrimiento de los rayos X, Mile
Grube irradié a una paciente con cancer, pero se desconocen los resultados, un afno
después, George Beaston en Glasgow practica la primer ovariectomia en un cancer
avanzado y es en 1898 cuando el descubrimiento del radio permite que se comience

a utilizar en clinica.

En 1898, Paul Erlich aisl6 el primer agente alquilante y con él acund la palabra
quimioterapia, durante los afios 1903 a 1915 se ocupd en la sintesis de
componentes arsenicales, en 1910 encontrd6 un componente llamado Salvarsan
produjo agentes alquilantes y desarrollé una sustancia conocida como Mostaza
Nitrogenada. Durante el periodo inmediato analogos de las mostazas nitrogenadas
como Busulfan, Ciclofosfamida, Clorambucil, Fanilalanina, fueron introducidos en el

uso diario.

15



En 1922 George Gask y Geogrey Keynes observan los efectos de las agujas de
radio e inician el tratamiento en tumores inoperables y al comprobar los resultados
extienden su utilizacién a estadios precoces, Keynes en 1939, comunica que la
escision local y las agujas de radio tienen un indice de supervivencia similar a la de

una cirugia radical, siendo menos mutilante.

Es hasta 1927 cuando se comienza a estudiar de manera mas profunda el cancer de
cabeza y cuello, se habian observado tumores, en eséfago, cuello y laringe, pero es
hasta este afo cuando Egaz Moniz realizé el primer arteriograma humano. Moniz

desarroll6 la arteriografia, en parte, para localizar los tumores cerebrales.

Stafford Warren present6 en 1930 el uso de rayos-X para el examen diagnostico de
la mama. Once anos después George Papanicolaou presentd al Papanicolau como
un método de diagnosticar carcinomas del tracto genital femenino, en 1942 Karl y
Friederich Dussik utilizaron por primera vez las imagenes de ultrasonido para
diagnésticos médicos, especificamente para identificar a los tumores intracraneales.
Este fue el paso final para el comienzo real del estudio del cancer de cabeza y

cuello.

Un paso importante fue el de Baclesse en Francia en 1960, que propuso que la
tumorectomia seguida de radioterapia era tan buena como la técnica clasica. En

Alemania, Inglaterra y U.S.A. se repotan los mismos resultados."

Actualmente se utilizan sobre todo, la quimioterapia, la radioterapia, diversos
farmacos y la tumorectomia. El término quimioterapia suele reservarse para los
farmacos empleados en el tratamiento de las enfermedades neoplasicas que tienen
como funcion el impedir la reproduccion de las células cancerosas. Dichos farmacos
se denominan citotoxicos. La terapia antineoplasica tiene una gran limitacion, que es
su escasa especificidad. El mecanismo de accion es provocar una alteracién celular
ya sea en la sintesis de acido nucleico, division celular o sintesis de proteinas.
Debido a su inespecificidad afecta a otras células y tejidos normales del organismo,

sobre todo si se encuentran en divisién activa.

En general, los pacientes con cancer de cabeza y cuello en etapas tempranas

(especialmente los canceres limitados al sitio de origen) se tratan con una sola
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modalidad, ya sea radioterapia o cirugia. Los pacientes con un cancer mas
extendido con quimioterapia y radioterapia concurrentes. A veces, segun el
escenario clinico, los pacientes se tratan con cirugia seguida de radioterapia y
quimioterapia postoperatorias Si el plan de tratamiento consiste en radioterapia sola
para el cancer primario, también se da radioterapia al cuello. Ademas, podria ser
necesario extirpar los ganglios linfaticos afectados del cuello si la afeccion en los
ganglios del cuello es relativamente extensa o si el cancer en los ganglios del cuello
no ha sido totalmente eliminado al completar el curso de la radioterapia. La cirugia
es otro tratamiento que podria ser necesario antes de la radioterapia o después, si
esta indicada la extirpacién quirirgica de tumor primario, la radioterapia se da
después, si es necesaria.

Sin embargo, a veces el cancer es extenso o no es posible eliminarlo por completo
al principio. La radioterapia entonces se da primero para tratar de reducir el tamano

del tumor, y la cirugia sigue a la radioterapia.

Los estudios recientes indican que la quimioterapia administrada al mismo tiempo
que la radioterapia es mas eficaz que si se da antes de la radioterapia.
Habitualmente, se usa uno de los siguientes procedimientos de radioterapia para

tratar el cancer de cabeza y cuello.

Radioterapia de haz externo (EBT): un método para administrar un haz de rayos X
de alta energia al sitio del tumor. El haz se produce fuera del paciente
(habitualmente en un acelerador lineal) y se dirige al sitio del tumor. Estos rayos X
pueden destruir las células cancerosas y con una planificaciéon cuidadosa, evitar a
los tejidos normales circundantes. No se colocan fuentes de radiacion dentro del

cuerpo del paciente.

La radioterapia de intensidad modulada (IMRT): un modo avanzado de radioterapia
de alta precision utiliza aceleradores de rayos X controlados por computadora para
entregar dosis precisas de radiacién a un tumor maligno o a areas especificas dentro
del tumor. La dosis de radiacién esta disefiada para conformarse a la forma
tridimensional del tumor al modular o controlar la intensidad del haz de radiacién
para enfocar una dosis mas alta de radiacién en el tumor a la vez que se minimiza la

exposicion de células sanas a la radiacion.
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En general los efectos secundarios de la radioterapia pueden consistir en dolor de
garganta, pérdida del sentido del gusto, y sequedad de la boca y la piel. El dolor de

garganta es el principal efecto secundario que dificulta la radioterapia.

Si el dolor de garganta es intenso, podria impedir la ingesta de alimentos y liquidos.
En estos casos los médicos instalan una sonda de alimentacion temporal en el
estdbmago que permite mantener una alimentacién adecuada sin tener que tragar
toda la comida que necesita. Es importante que el paciente siga tragando aunque
tenga colocada la sonda, o de otra forma se atrofian los musculos usados para
tragar, lo que causa problemas permanentes para tragar y hace dificil dejar de usar
la sonda de alimentacién aun después de terminar la radioterapia. Un nutricionista
debe participar en la atencion del paciente durante la radioterapia para ayudarle a

mantener los ingresos caldricos necesarios y la hidratacion."

La quimioterapia no suele ser el Unico tratamiento del cancer, por lo que se suele

combinar con cirugia y radioterapia, modalidad que se llama tratamiento combinado.

Ademas existen mas de 100 farmacos antineoplasicos que se suelen usar en
combinacién, agentes alquilantes, antimetabolitos, alcaloides antibidticos

antitumorales, tratamientos hormonales del cancer y derivados.

A mediados de los 90, cientificos de la Universidad de Lund, Suecia, descubrieron
un complejo proteinico en la leche humana que mataba selectivamente células
tumorales sin danar las sanas. Sin embargo no se han hecho estudios clinicos sobre
este tratamiento y lo Unico que hay, son reportes de personas que aseguran haber

utilizado leche humana y haber logrado detener o disminuir un problema de céancer.

Si bien el desarrollo de la ciencia alrededor del cancer ha sido muy importante desde
la antigledad, también es cierto que los efectos secundarios que conllevan los

tratamientos contra el cancer suelen ser muchos y muy variados.

El tratamiento quimioterapico puede deteriorar fisicamente a los pacientes con
cancer. Los agentes quimioterapicos destruyen también las células normales sobre

todo las que se dividen mas rapidamente, por lo que los efectos secundarios estan
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relacionados con estas células que se destruyen. Los efectos secundarios dependen

del agente quimioterapico y los mas importantes son:

Alopecia o caida del cabello: Es el efecto secundario més visible debido al cambio
de imagen corporal y que mas afecta psicolégicamente a los enfermos, sobre todo a

las mujeres.

Nauseas y vémitos: Pueden aliviarse con antieméticos como la metoclopramida o
mejor con antagonistas de los receptores tipo 3 de la serotonina como dolasetron,
granisetron y ondansetron. Algunos estudios y grupos de pacientes manifiestan que
el uso de cannabinoides derivados de la marihuana durante la quimioterapia reduce
de forma importante las nauseas y los vomitos y que aumenta el apetito. Sin
embargo estos crean adiccion por lo que no son recomendados en la mayoria de los

casos.

Problemas digestivos como diarrea y estrefiimiento, también se puede desarrollar
anemia, debido a la destruccién de la médula ésea, que disminuye el nimero de
glébulos rojos al igual que la inmunodepresiéon y hemorragia. A veces hay que
recurrir a la transfusién de sangre o a la administracion de eritropoyetina para mitigar

la anemia.

Inmunodepresion: Practicamente todos los regimenes de quimioterapia pueden
provocar una disminucion de la efectividad del sistema inmune, como la neutropenia
que puede conducir a la infeccién, a la sepsis y a la muerte si no se detecta y se

trata a tiempo.

Hemorragia: Debido a la disminucion de plaquetas por destruccién de la médula
Osea se generan tumores secundarios, cardiotoxicidad (La quimioterapia aumenta el

riesgo de enfermedades cardiovasculares), hepatotoxicidad y nefrotoxicidad.

Sindrome de lisis tumoral: Ocurre con la destruccién por la quimioterapia de las
células malignas de grandes tumores como los linfomas. Este grave y mortal efecto

secundario se previene al inicio del tratamiento con diversas medidas terapéuticas.’

Ademas de los efectos secundarios que no son considerados tan graves como la

xeroftalmia y la xerostomia que son los sintomas que se producen al existir dafio
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tanto en lagrimales como en glandulas salivales. De igual manera se pueden dafar

las glandulas sudoriparas vy la tiroides.

En general, cuando el paciente indica que nota sequedad de boca, esta situacion se
puede objetivar por medidas exploratorias simples. Asimismo, se puede observar
una mucosa poco “lustrosa”, con saliva mas viscosa, que forma grumos y es filante
(hilos mucilaginosos); se observa una mucosa, sobre todo en el dorso lingual,
completamente seca, agrietada, resquebrajada y dolorida (muchas veces
“quemante”), segun refiere el paciente. Es frecuente que la boca seca se acomparne
de labios secos y agrietados, de molestias en los ojos (por xeroftalmia o sequedad
conjuntival) y en otras mucosas (como la vaginal), de dificultad para deglutir o de

molestias cutaneas debidas a la sequedad de la piel."

La evolucion en los tratamientos contra el cancer ha sido primordial en muchas
ramas de investigacion, el desarrollo de terapias, farmacos, cirugias y otros
tratamientos es innovador dia con dia. A lo largo de la historia se ha optado por
aquellos métodos cuyos efectos secundarios son menores 0 menos graves, sin
embargo éstos siguen estando presentes en todos y cada uno de los tratamientos

contra el cancer.

La calidad de vida de un ser humano no esta determinada solamente por su estado
de salud, ya que son también importantes el sentido de bienestar fisico y psicoldgico
para determinar si una persona tiene o no una buena calidad de vida, en el caso de
los enfermos de cancer o de aquellos que han sobrevivido a esta enfermedad y sus
tratamientos, pareciera que son otros factores los que determinan su calidad de vida
y que en realidad so6lo deben ocuparse del cancer, sin embargo efectos como la
pérdida del cabello o el vémito han sido objeto de produccion de nuevos
medicamentos ya que un individuo después de seguir un tratamiento contra el

cancer presenta en muchos casos un deterioro psicolégico importante.

Sin embargo otros efectos secundarios que son considerados menos graves han
sido tratados de una manera distinta, es asi como se han desarrollado humectantes
para los problemas de xerostalmia y xerostomia, preocupando principalmente el
estado clinico y no el psicolégico del paciente. Se producen en ambos casos

humectantes tanto oftalmicos como bucales a base de glicerina vy
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carboximetilcelulosa sodica lo que produce un efecto de engrasado y evita la
resequedad de los ojos y la ulceracién bucal. Pero no ayuda a recuperar funciones

que normalmente se presentan gracias a estos fluidos, como el sentido del gusto.

Un indicador comin para medir la calidad de vida es el indice de Desarrollo Humano
(IDH), establecido por las Naciones Unidas para medir el grado de desarrollo de los

paises a través del Programa de las Naciones Unidas para el Desarrollo (PNUD).

El indice de desarrollo humano es una combinacién de las estadisticas de
esperanza de vida, educacion (tasa de alfabetizaciéon de adultos y la tasa bruta
combinada de matriculacion en educacién primaria, secundaria y superior) y el PIB

per capita.

Los paises con el IDH mas alto son Islandia, Noruega, Australia, Suecia, Canada y
Japén. De América Latina, Chile, Ecuador y Uruguay, por sus bajos indices de

criminalidad y delincuencia organizada.

En el caso del cancer se cuenta con la escala de Karnofsky y la ECOG, ademas el
cuestionario de calidad de vida de la EORTC QLQ-C30, el cuestionario de calidad de
vida para cancer de pulmon de la EORTC QLQ-LC 13, el cuestionario de calidad de
vida para tumores de cabeza y cuello de la EORTC y el cuestionario Rotterdam
Symptom Checklist. Se cuenta también con escalas de calidad de vida para nifos
oncolégicos y la escala POQOLS para nifios con cancer.

El PIB per capita trata de medir la riqueza material disponible. Se calcula
simplemente como el PIB total dividido entre el nimero de habitantes (N): "

Por otra parte, existen tres tipos de educacién: la formal, la no formal y la informal.
Aristoteles por ejemplo dijo: "La educacion consiste en dirigir los sentimientos de
placer y dolor hacia el orden ético."
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Figura 1. Mapa en el que se muestra la educacion obligatoria en el mundo. Los
colores oscuros representan mas afos escolares y los claros, menos. "

Este es otro de los factores que se toma en cuenta para determinar la calidad de
vida de un individuo, y depende no sélo del grado de escolaridad que alcanzé6 sino

también de la satisfaccién que encuentra en el trabajo que realiza. ¥

Por otra parte la esperanza de vida es la media de la cantidad de afos que vive una
cierta poblacién en un cierto periodo de tiempo. Se suele dividir en masculina y
femenina, y se ve influenciada por factores como la calidad de la medicina, la
higiene, las guerras; si bien actualmente se suele referir Gnicamente a las personas

que tienen una muerte no violenta.

La media mundial es de 66,7 anos (en 2005), en Europa y América del Norte la
media es de 73 afos, en Oceania es de 71 afos, en Latinoamérica es de 70 anos,
en Asia es de 61 afios y en Africa es de 55 afios. En México la esperanza de vida al

nacer es de 75.19 afos
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Figura 2. Esperanza de vida en afos.X
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Es por esto que se debe tomar en cuenta que la vida y la calidad de vida de un
paciente son muy importantes tanto para él como para la sociedad en la que se
desenvuelve por lo que se debe poner especial atencién en los efectos secundarios
que algunos tratamientos pueden provocar y tratar de disminuirlos o de controlarlos.
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| Antecedentes.

3.1 Cancer.

El cancer es un conjunto de enfermedades en las cuales el organismo produce un
exceso de células con crecimiento y division mas allda de los limites promedio. La
metastasis es la propagacion a distancia, por via fundamentalmente linfatica o
sanguinea, de las células originarias del cancer, y el crecimiento de nuevos tumores
en los lugares de destino de dicha metastasis. Estas propiedades diferencian a los
tumores malignos de los benignos, que son limitados y no invaden ni producen
metastasis. Las células normales al sentir el contacto con las células vecinas inhiben

la reproduccion, pero las células cancerigenas no tienen este freno.

El cancer es causado por anormalidades en el material genético de las células, éstas
pueden ser efectos carcin6genos, como la radiacion entre otras. Otras
anormalidades genéticas cancerigenas son adquiridas durante la replicacion normal
del ADN, al no corregirse los errores que se producen durante la misma, o bien son
heredadas y, por consiguiente, se presentan en todas las células desde el

nacimiento.

El cancer consiste en un grupo de enfermedades caracterizadas por el crecimiento
sin control y la propagacion de células anormales, es la segunda causa de muerte
después de las enfermedades cardiovasculares en el mundo desarrollado. A pesar
de los avances en los examenes de deteccion, educacion y diagnéstico, la dimensién
global del problema del cancer sigue en aumento. Esta tendencia va a continuar
debido a un cambio creciente hacia una poblacion de edad avanzada con un alto
riesgo de cancer. Con aproximadamente 2,6 millones de nuevos casos

diagnosticados en Europa y en Estados Unidos cada afio. '

Grafica 1 Causas de fallecimiento en hispanos de todas las edades en el afio
2000."
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3.1.1 Cancer de cabeza y cuello (CCC).

El término cancer de cabeza y cuello abarca muchos tipos diferentes de cancer. La
conducta de un cancer particular de cabeza y cuello depende de dénde surge (el
sitio primario). EI CCC representa el 5-10% de todos los procesos malignos de

cancer. "

El tipo de cancer mas comun de cabeza y cuello es el carcinoma de células
escamosas, que aparece en las células que revisten el interior de la nariz, la boca y
la garganta. Otros tipos de CCC menos comunes son tumores de las glandulas

salivales, linfomas y sarcomas."

Las malignidades ubicadas en la cabeza y el cuello representan el 17.6% de la
totalidad (108,064) de las neoplasias malignas reportadas al Registro
Histopatologico de las Neoplasias en México (RHNM) en el afio 2002. De estas
neoplasias, el grupo mas importante por su frecuencia lo constituyen los carcinomas
no melanociticos de la piel, con 11,803 casos, lo que significa el 62% de los tumores

malignos de esta regidén en cuestién. El siguiente grupo esta constituido por las
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neoplasias malignas de las vias aéreo digestivas superiores, que representan el
12% de las lesiones malignas en cabeza y cuello, con 2269 casos. Los sitios
especificos se distribuyen de la siguiente forma: cancer laringeo, 42%; cancer bucal,
37%; cancer de fosas nasales y senos paranasales, 9%; cancer de la bucofaringe,

6%; cancer de la nasofaringe, 3%, y el cancer de hipofaringe también con un 3%.

El tercer grupo lo constituyen las neoplasias malignas de la glandula tiroides con
1937 casos, que significan el 10% de las neoplasias de la cabeza y el cuello. Otras
neoplasias menos frecuentes son los tumores cerebrales con 7.5%, los melanomas
con 5%, los carcinomas de las glandulas salivales con 1.8% y los tumores malignos

del ojo y sus anexos con 1.7%.

Con relacién a la mortalidad, las cifras absolutas son relativamente bajas, sin
embargo, son muy importantes por la alta letalidad entre los afectados y por las
graves secuelas estéticas y funcionales derivadas del tratamiento. Especificamente,
se puede estimar que la letalidad por cancer de la piel es del 5.4%, mientras que el
melanoma alcanza el 29% y para el cancer de la

glandula tiroides, ésta es del 24%."

Figura 1. Mortalidad mundial por cancer de cavidad oral en hombres segun
region geo%réfica, 2000. (Se indica el porcentaje de acuerdo al total de muertes
por cancer)’.
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Uno de los mas grandes problemas del CCC es la reincidencia ya que estudios

muestran que entre el 20 y el 50% de las personas que presentaron algun tipo de
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CCC vuelven a presentarlo o presentan algutn otro tipo."" Esto representa uno de los
mayores inconvenientes ya que los tratamientos que se utilizan en la mayoria de los
casos tienen como consecuencia efectos secundarios irreversibles ademas, ningun
tratamiento asegura que el cancer no vuelva a presentarse, por lo que muchos

pacientes deciden no seguir ningun tratamiento contra el cancer.

3.2 Tratamientos para cancer de cabeza y cuello.

Los tres principales tipos de tratamiento para manejar el cancer de cabeza y cuello
son la cirugia, la radioterapia y la quimioterapia. Los tratamientos primarios son
radioterapia o cirugia o una combinacién de ambas; la quimioterapia se usa a
menudo como tratamiento adicional o coadyuvante. La combinacién éptima de las
tres modalidades de tratamiento para un paciente con cancer de cabeza y cuello

depende del sitio y el estadio (etapa) de la enfermedad.

Uno de los tratamientos mas prometedores es la terapia localizada para carcinoma
de células escamosas de cabeza y cuello, este tratamiento sugiere el tratamiento a
distancia de micrometéastasis preservando la funcién del 6rgano y minimizando la
toxicidad. Sin embargo los efectos secundarios se siguen presentando, se observa

una disminucién en los mismos pero no una desaparicion. V"

3.2.1 Efectos secundarios de los tratamientos para CCC.

En general los efectos secundarios de la radioterapia en casos de tratamiento para
CCC aparecen unas dos semanas después de comenzar el curso de tratamiento y
pueden ser: sensacién de nausea, pérdida de fuerza, debilidad dental, dolor de

garganta, pérdida del sentido del gusto, sequedad de la boca, los ojos y la piel. "

En muchos de los casos, al finalizar el tratamiento se observa la pérdida de varias o
casi todas las piezas dentales, asi como el dafo de las glandulas salivales parétida,
submaxilar y sublingual, también se puede afectar el oido y en algunas ocasiones la

vista."""
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Los efectos secundarios que desparecen con el tiempo son la sensaciéon de nausea
y la pérdida de la fuerza, todos los demds son irreversibles y pueden causar diversas

complicaciones clinicas asi como psicolégicas.

3.2.2 Xerostomia como secuela del tratamiento contra el cancer.

La xerostomia se describe como el sintoma que se percibe como resequedad
constante en la boca derivado de una alteracion en el flujo de saliva, es
frecuentemente un efecto secundario de la radioterapia utilizada para tratar el CCC,
los estudios clinicos muestran que se debe a la disfuncién provocada en las
glandulas salivales (pardtida y submaxilar) principalmente por la radiacién. v El
consumo de antidepresivos asi como los medicamentos prescritos para algunas

enfermedades psiquiatricas pueden ser también causas de xerostomia.”™

En general, cuando el paciente indica que nota sequedad de boca, esta situacion se
puede objetivar por medidas exploratorias simples. Asimismo, se puede observar
una mucosa poco “lustrosa”, con saliva mas viscosa, que forma grumos e hilos (en
caso de haberla); completamente seca, agrietada, resquebrajada y dolorida. Es
frecuente que la boca seca se acomparie de labios secos y agrietados, de molestias
en los ojos (por xeroftalmia o sequedad conjuntival), de dificultad para deglutir o de

molestias cutaneas debidas a la sequedad de la piel.*

Uno de los principales problemas de éste sintoma es la ulceracion bucal por la cual
se desarrollan diversos productos que tratan de evitarla o reducirla®, sin embargo la
pérdida del gusto, la dificultad de deglutir, multiples problemas digestivos, la
presencia de candidiasis, asi como la dificultad para utilizar una protesis dental,

pueden ser provocadas también por la falta de salivacion."

3.3 Glandulas salivales.
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Existen dos tipos de glandulas salivales, las glandulas salivales mayores y las
menores. Las glandulas salivales menores son pequefias y muy numerosas, se€
encuentran repartidas por la mucosa bucal. Cada una tiene su conducto de salida de
secrecion salival, por su tamafo y numero no se pueden definir anatémicamente.
Las glandulas salivales mayores estdn anatémicamente bien definidas, son las
glandulas parétidas, submaxilares y sublinguales. Las tres son glandulas pares, es
decir, que hay una en cada mitad del cuerpo.

Las glandulas parétidas son las mas voluminosas. Podriamos ubicarlas por debajo y
delante de las orejas. Su conducto de salida estd en la zona de las mejillas, a la
altura de los molares superiores. Estas glandulas son popularmente conocidas
porque su infeccién virica se conoce como parotiditis (infecciosa virica), o paperas.
Las glandulas submaxilares se encuentran a los lados de la papada, casi pegadas a
la mandibula por su parte interna, en la zona en la que la mandibula hace un angulo.

Las glandulas sublinguales se encuentran por debajo de la lengua.

La saliva se produce en las glandulas salivales. La produccién diaria en el ser
humano es de 0.5-1.5 litros, pero depende de factores como la ingesta de agua o la

estimulacién segun la dieta.

3.3.1 La saliva.

La saliva es el fluido organico propio de la boca, aunque esta compuesta
mayoritariamente por agua, también se encuentran sales minerales como iones de
sodio, potasio, cloruro, bicarbonato y fosfatos, asi como enzimas digestivas como
son la ptialina o las lipasas. También contiene proteinas como lisozimas, lactoferrina,
peroxidasas o inmunoglobulinas. Otras proteinas que dan a la saliva un grado ligero
de viscosidad, son las mucinas. Ademas puede contener trazas de grasas Yy

glucidos.
Dentro de las principales funciones de la saliva se encuentra su propiedad lubricante

que permite desde el mantenimiento de las mucosas hasta la buena diccién. Ayuda

también en el proceso digestivo al momento de la elaboracion del bolo alimenticio
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asi como en la deglucion, promueve la remineralizacion dental y es un ligero control
de la humedad corporal, ya que mientras mas agua haya en el cuerpo mayor

produccién de saliva habra y viceversa.X!"

3.3.2 Propiedades de la saliva.

La saliva como todos los fluidos tiene ciertas propiedades que la caracterizan y
determinan sus funciones dentro del organismo, las modificaciones a estas
propiedades por diversos factores puede causar alteraciones y provocar que las

funciones de la saliva no se cumplen en su totalidad o sean menos eficientes.

El flujo salival es muy importante ya que favorece la limpieza de sustratos
bacterianos, se observa que cuando el flujo salival disminuye aumenta el indice de
caries dental en un 11.5%, el flujo salival promedio es de 13.8ml por 5 minutos, el

requerimiento salival de un individuo sano es de entre 1y 1.5L diarios.X""

La viscosidad es otra de estas propiedades, el coeficiente de viscosidad de un
liquido mide la resistencia al flujo por la accién de una fuerza; en el caso de la saliva
humana la viscosidad varia entre 1.3 y 1.4 mm?s, se observa que cuando la
viscosidad es mayor a 2 mm?/s el indice de caries aumenta en casi 9%, ya que una
saliva mas viscosa no favorece la limpieza de sustratos bacterianos y da menor

proteccion a las superficies bucales. **"

La tensidon superficial actia como una fuerza perpendicular a la superficie que se
opone al aumento en area de un liquido, es la resistencia a separarse que
presentan dos superficies en contacto. Es la energia en exceso que tienen las
moléculas por encontrarse en la superficie; en odontologia la tensién superficial de la
saliva es muy importante ya que al utilizar prétesis dentales la variacion de la misma
puede ocasionar problemas de adhesién de los distintos materiales lo que provoca
que las placas dentales no fijen a las encias del paciente. %V

El pH de la saliva es también muy importante ya que contrarresta la acidez lo que

ayuda a mantener el esmalte natural de los dientes y también a disminuir la acidez
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estomacal después de ingerir alimentos, el pH de la saliva es de entre 6 y 6.5 en

individuos sanos. XV

3.4 El nopal.

La planta del nopal se distribuye en América y México es el pais con mayor

abundancia, existen 60 especies, de las cuales 13 son comestibles. *""

Los nopales se caracterizan por la presencia de areolas que son pequefias areas
dénde salen las espinas, tallo con corteza verde y penca. No presentan hojas tipicas
y las ramas laterales presentan poco desarrollo. Cuenta con una raiz principal para
fijar a la planta y raices laterales que se extienden horizontalmente cerca de la

superficie.

Los tallos y pencas son multiaerolados (con espinas) y ramificados, en forma de
raqueta y verdes; ademdas de conducir los nutrientes asumen las funciones de hojas
y de depésitos reguladores de reserva de agua de la planta. Las espinas son hojas
modificadas adaptadas a diversas funciones como la condensacién de humedad, la
proteccién del tallo en caso de temperaturas extremosas, secrecion de miel lo que

las convierte en nectarios extraflorales. V"

Tabla 1. La taxonomia mas usada en su clasificacion segun el sistema de Britto

y Rose.
Reino vegetal
Division Angiospermae
Subclase Dialipetalas
Familia Cactaceas
Género Opuntia
Subreino Embryophyta
Clase Dicotyledonea
Orden Opuntiales
Tribu Opuntias

3.4.1 Composicidn quimica.
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Tabla 2. Composicion quimica de cladodios (pencas) de Opuntia ficus indica.™*

Componente Cladodio ) Cladodio
De 1 mes deedad (aprox.) | De 1 ano de edad (aprox.)

Humedad % 2.57 94.33
Proteina (x 6,25) % 0,94 0.48
Grasa % 0.17 0.11
Fibra % 0.30 1.06
Cenizas % 0.08 1.60
Carbohidratos % 5.96 2.43
Vitamina C (mg/100g*) 37.27 23,11
Ca % 0,042 0,339
Na % 0.0018 0,0183
K % 0.00098 0.145
Fe % 0.0792 0,322

* Los resultados se dan en mg de acido ascarbico / 100g de penca fresca

El analisis de composicién quimica del nopal muestra que el cladodio de un mes de
edad es mas rico en vitamina C, carbohidratos y proteinas, mientras que el cladodio
de un afno de edad presenta contenidos mayores de calcio, sodio, potasio y hierro,
asi como de fibra. Se observa un contenido mas alto de mucilago entre los tres y

seis meses de edad.

3.4.2 Uso industrial del nopal.

Se maneja el consumo de nopal como regulador del control de peso ya que ayuda a
eliminar acidos grasos que son dafinos para el sistema cardiovascular, sus jugos se
han empleado para tratar la anemia. En cosmetologia se utiliza en casos de acné
para favorecer la maduracién del brote y mantener humectada la piel. Se producen
también comprimidos de nopal deshidratado para contrarrestar problemas como la
gastritis, el exceso de colesterol y acido Urico. Se ha utilizado también en pacientes

cirréticos en el Departamento de Gastroenterologia del INN.**
La baba de nopal se usa como sustituto ideal de la pintura vinilica, como material de

construccién mezclado con cal para resanar y como goma para impermeabilizar los

techos.
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Ademas se pueden producir 300Kg de grana cochinilla por hectarea de nopalera,

misma que se utiliza en la industria de cosméticos y alimentos como colorante.®!

3.5 El mucilago del nopal.

Los mucilagos son sustancias vegetales viscosas analogas por su composicion y
sus propiedades a las gomas, se encuentran en algunas algas, semillas, raices,
hongos y en casi todas las cactaceas. Proceden de las degradaciones de la

celulosa, calosa, lignina.

El mucilago se caracteriza por su elevado contenido en polisacaridos y su capacidad
de absorber y retener agua. Las Cactaceae, plantas suculentas, tienen células
mucilaginosas. La secrecion es granulocrina a través de la membrana plasmatica, y
el mucilago se acumula debajo de la pared celular. Por ultimo, el protoplasto
degenera, dejando sélo mucilago.**"

El mucilago de nopal es un polimero lineal cuyo peso molecular oscila alrededor de
13x10° g/mol y que estd compuesto por polisacaridos emparentados con las

XXl Se sabe que su composicién

pectinas, principalmente arabinosa y xilosa.
glucidica es aproximadamente de 47% de arabinosa, 23% de xylosa, 18% de
galactosa, 7% de ramnosa y 5% de &cido galacturénico, respecto a su peso

molecular.*"V

El mucilago es de amplio uso en productos alimenticios porque modifica sus
propiedades funcionales como la viscosidad, elasticidad, retencién de agua, poder
gelificante y espesante. Se emplea en productos cosméticos como geles, cremas,
shampoo, enjuagues, mascarillas y pomadas. El polisacarido es utilizado en forma
de un polvo seco en la formulacion de todos estos productos y se obtiene de la
precipitacion del jugo de nopal usando acetona como disolvente, el precipitado asi

obtenido es luego secado y molido. **V
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| Justificacion.

Hace mas de 500 afos el nopal era ya utilizado en México como un regenerador
celular, se utilizaba para el cuidado de heridas leves asi como para la resequedad ',
a lo largo del tiempo la herbolaria ha sido reemplazada por la medicina asi como los
remedios por los medicamentos que las farmacéuticas desarrollan cada vez mas y
mas rapido, esto justificado en la carencia de ciencia que hay en muchos remedios
caseros. Sin embargo un grupo de odontélogos del Posgrado de Odontologia de la
UNAM probaron una infusion de nopal en pacientes con xerostomia, concluyendo
que es de gran utilidad para disminuir problemas clinicos como la ulceracion y las
infecciones bucales en estos pacientes. X' Pero no existe ninglin analisis quimico
para fundamentar la utilidad del mucilago del nopal, por lo que seria necesario
realizar pruebas quimicas y fundamentar el uso del mucilago como un sustituto de

saliva humana.

El cancer es la causa de muerte del 20% de la poblacion hispana y el cancer de
cabeza y cuello representa entre el 5 y 10% del total de casos de cancer, los
tratamientos son basicamente cirugia, radioterapia y quimioterapia, y los efectos
secundarios son muchos y muy variados, en el caso del cancer de cabeza y cuello
uno de los efectos secundarios que se presenta mas frecuentemente es la

xerostomia.

En el mercado existen varias salivas sintéticas que se preparan a partir de glicerina,
carboximetil celulosa sédica y sorbitol cuyo costo va de los 100 a los 500 pesos
MN/100 por cada 100ml de solucion, que ayudan principalmente a prevenir la
ulceracion bucal aun cuando la pérdida del gusto, la dificultad de deglutir, maltiples
problemas digestivos, la presencia de candidiasis, asi como la dificultad para utilizar

una prétesis dental, son problemas que no solucionan las salivas sintéticas.

Por todo lo anterior se plantea la elaboracion de una saliva sustituta a partir de
mucilago de Opuntia ficus indica con la finalidad de contrarrestar los problemas
ocasionados por la xerostomia. Utilizando una metodologia que nos permita
preparar una solucién con caracteristicas especificas que sea lo mas similar posible

a la saliva humana y a un menor costo que las salivas sintéticas.
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Il Objetivos generales.

Desarrollar una saliva sustituta de la humana a partir de mucilago de nopal para
contrarrestar la xerostomia, con mejores caracteristicas que las salivas sintéticas

presentes en el mercado.

Ill Objetivos particulares.

Realizar las pruebas microbiol6gicas necesarias para asegurar la inocuidad de la

solucion.

Medir la viscosidad, la densidad y la tensién superficial de distintas soluciones de
mucilago de nopal en agua para ajustar estos parametros con los que se reportan

para la saliva humana.
Medir el angulo de contacto entre las distintas soluciones de mucilago de nopal en
agua y una placa de metacrilato de metilo utilizada para proétesis dental con el fin de

determinar el grado de humectacion que habria.

Determinar cual es la solucion con las mejores caracteristicas para ser utilizada

como un posible sustituto de la saliva humana.
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IV Material.

Nopales de |la especie Opuntia ficus indica.

Placas Petrifilm Aerobic Count, Petrifilm Coliform Count y Petrifilm Yeast & Mold.
Olla de presidn con capacidad para 25 L

Filtro millipore de 0.45um.

Tensiometro de balanza, con anillo de De Nouy de circunferencia media de 5.992 y
una R/r de 53.6. Balanza Adventurer ™ OHAUS (Precisién + 0.001g).

Picnémetro de 10.183cm® a 25°C con una masa de 29.9272g.
Balanza Shimadzu ™ AW 220 (Precisién + 0.0001g)
Viscosimetro Brookfield LV con 4 husillos.

Viscosimetro de Ostwald, Cannon 100 T 155.

Gonedmetro Krissi Hamburg.

Potenciémetro Jenway 4330. (Precision + 0.001).
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| Metodologia.

8.1 Seleccidn y adquisicion de nopales.

Las propiedades de un nopal varian segin su especie, el medio en que se
desarrolla, y el clima, es por esto que se seleccionaron nopales de la especie
Opuntia ficus indica cosechados en Milpa Alta sujetos a riego por aspersion cada
tercer dia con un flujo de 0.5L de agua por m? de tierra cada 6 horas sélo en
temporada de sequia y de 6 meses de edad que es cuando se estima una mayor
cantidad de mucilago y menor presencia de fibra.! Fueron proporcionados por el

Bidlogo Jesus Alvarado del Jardin Botanico de la UNAM.

8.2 Extraccién de mucilago.

Para extraer el mucilago se colocan 3Kg de nopal previamente lavados,
desinfectados y sin espinas con 3 L de agua, se llevan a ebullicion durante 5min en
una olla de presion de 25L, esto para prevenir un accidente ya que al hervir los
nopales se produce espuma que puede bloquear la valvula de la olla de presién si
esta se encuentra muy llena. Posteriormente se decanta el mucilago obtenido y se
filtra, primero con ayuda de un colador de cocina, después a través de un filtro
millipore para eliminar los residuos de fibra que estan en suspensién. Finalmente se

deja enfriar, se envasan los 4.8 L. de mucilago obtenidos y se refrigera a 4°C.

Este proceso se repitié tres veces para obtener tres extractos y se prepararon tres
lotes de solucién para realizar las determinaciones, las muestras se utilizaron en las

tres semanas siguientes a su preparacion.
Se tomaron muestras de mucilago directamente del nopal a lo que se le denomina

mucilago fresco, y el mucilago con tratamiento térmico es aquel que se tomoé de la

olla de presion.
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8.3 Elaboracion de soluciones a diferentes concentraciones de
mucilago.

Se preparan 100ml de cada solucién, a partir del mucilago extraido se preparan
soluciones desde 50% hasta 100% de mucilago en agua, variando un 5% cada vez.
De esta manera se obtienen 11 soluciones a diferentes concentraciones de
mucilago. Las soluciones se envasan en frascos de plastico con tap6n de rosca y se

mantienen en refrigeracion a 4°C.

8.4 Analisis Microbioldgico.’

El andlisis microbiolégico se realizdé en el mucilago crudo y en el mucilago después
de ser sometido al tratamiento térmico antes descrito. Se realizaron dos analisis
microbiolégicos, el primero con muestras sin manipular y el segundo con muestras

manipuladas.

8.4.1 Determinacion de mesoéfilos aerobios.

Se determinaron en placas Petrifilm Aerobic Count, mesofilos aerobios, que es un
indicador general de presencia de microorganismos que pueden afectar alimentos
y/0 de que el producto ha estado expuesto a condiciones que favorecen el desarrollo

microbiano.

Se preparan diluciones decimales de la muestra hasta 10®, para cada prueba se

inoculan 3 diluciones sucesivas (10,10 y10®) por duplicado en las placas Petrifilm.

Se marcan y se colocan en una superficie plana en la zona aséptica, se coloca 1 mL
de la dilucion correspondiente en el centro de cada placa y se desliza la cubierta

para evitar la formacion de burbujas.

Se colocan encima el difusor y se presionan suavemente por dos segundos, se

dejan las placas inméviles por dos minutos, para que se lleve a cabo la gelificacién.

" El andlisis microbiolégico se realizé con la colaboracién de Iliana Janett Santillan Enriquez bajo la supervision
de la Q.F.B. Olga del Carmen Veldzquez Madrazo, en el laboratorio 4-A del departamento de Alimentos y
Biotecnologia.
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Se incuban a 35 + 2°C por 48 horas, finalmente se cuentan las colonias rojas, se
consideran representativas las placas que tienen entre 25 y 250 ufc (unidades

formadoras de colonias)."

8.4.2 Determinacion de coliformes totales.

Se determinaron en placas Petrifilm Coliform Count, coliformes totales, que es un

indicador de posible contaminacién fecal y/o de coliformes provenientes del suelo.

Se utilizan las mismas diluciones que para mesofilos y de igual manera se inoculan 3
diluciones (1mL) por duplicado en las placas correspondientes previamente
marcadas, en este caso no es necesario colocarlas encima del difusor, pero se dejan

inmoviles los mismos dos minutos para que gelifiquen.

También se incuban envueltas a 35 2°C por 48 horas, se cuentan las colonias rojas
rodeadas de una burbuja de gas. Se consideran representativas las placas que

tienen entre 25y 250 ufc."

8.4.3 Determinacion de hongos y levaduras.

Se determinaron por placas Petrifim Yeast & Mold, hongos y levaduras, cuya

presencia indica exposicion a contaminacién por suelo y aire.

Se preparan diluciones decimales hasta 10° y se inoculan 3 diluciones sucesivas
(10%,10° y10°®) por duplicado en las placas Petrifilm de la misma manera que para

las anteriores.

Se prepara el inéculo y se coloca 1 mL de la dilucién correspondiente en el centro de

cada placa en zona aséptica se pone la tapa evitando la formacién de burbujas.

Se presiona dos segundos sobre el difusor y se dejan inmdviles dos minutos para
que gelifique. Se incuban de la misma manera que las anteriores y se cuentan las

colonias rojas.
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8.5 Determinacion del pH de las distintas soluciones.

Las determinaciones de pH se llevan a cabo en un equipo Jenway 4330 con un
electrodo acoplado de platino. Se busca un pH de 6 que es el reportado para la
saliva humana en individuos sanos. Para ajustar el pH se agrega bicarbonato de

sodio hasta un pH de 6. "

8.6 Determinacion de la viscosidad de las distintas soluciones.

El viscosimetro de Ostwald es un instrumento para determinar la viscosidad
absoluta, midiendo el tiempo necesario para que un volumen fijo de liquido fluya por
un tubo capilar. El procedimiento es el siguiente: Se hace subir el liquido por la rama
izquierda hasta sobrepasar la marca a. Se le permite luego fluir hasta el bulbo
inferior. Se mide entonces el tiempo necesario para que el liquido descienda desde a
hasta b. Este es el tiempo necesario para que un volumen fijo de liquido fluya a

través del capilar. ¥

Figura 4. Viscosimetro de Ostwald.

[

Tubo capilar
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Para determinar la viscosidad absoluta de las soluciones se utiliza un viscosimetro
de Ostwald CANNON 100 T555, para cada medicion se utilizan 8ml de solucién para
que la variacién en la presién hidrostatica dentro del equipo no afecte las mediciones
y sea la misma cada vez, el viscosimetro se sumerge en un bafno de temperatura

constante a 25°C.

Una vez determinado el tiempo se determina la viscosidad sabiendo que:
n=txc ecuacion 1.

Donde n es la viscosidad absoluta en mm?/s, t el tiempo en segundos que tarda el
liquido en fluir de aa by ¢ es la constante del viscosimetro en mm?/s?.

Se busca una solucién que presente una viscosidad de entre 1.3 y 1.4 mm?/s que es

en promedio la que tiene la saliva humana en condiciones éptimas de salud."'

La determinacion de la constante del viscosimetro se presenta en el apéndice 1.

8.7 Determinacion de la densidad.

La determinacién de la densidad se llevd a cabo con un picnémetro con un volumen
de 10.183cm?® a 25°C, con una masa de 26.9272g.

Se pesa el picnédmetro vacio, después se llena con el liquido a 4°C hasta que se
derrame y se coloca el tapon esmerilado 2, se seca el liquido del exterior con una
servilleta y se deja sobre una superficie plana, se va secando el exceso de liquido
que sale por el tubo capilar conforme aumenta la temperatura hasta 25°C, una vez
alcanzada la temperatura se coloca el tapdn esmerilado 1 y se determina la masa
del liquido del interior. Para utilizar este equipo se deben utilizar guantes para no

dejar restos de grasa que puedan afectar la masa que se determina.
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Figura 5. Picnémetro.

Termdmetro acoplade

Tubo capilar

La masa del liquido se determina por diferencia de tal manera que:
mi=m;—my ecuacion 2.

Donde m; es la masa del liquido, m; es la masa total del picnémetro con el fluido a

25°C y my es la masa del picnémetro a 25°C.

Finalmente para obtener la densidad del liquido utilizamos la férmula:

_m¢
V ecuacién 3.

Dénde p es la densidad en g/cm®, m; la masa del liquido en gramos y V el volumen

del picnémetro en cm® (10.183 cm®).
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8.8 Determinacion de la tension superficial de las distintas

soluciones.

La tension superficial es la energia en exceso que tienen las moléculas por
encontrarse en la superficie. Como resultado la superficie minimiza su area y puede

disminuir esta energia.

El valor de la tensién superficial esta relacionado con de la magnitud de las fuerzas
intermoleculares en el seno del liquido. De esta forma, cuanto mayor sean las

fuerzas de cohesion del liquido, mayor sera su tension superficial.

Para un liquido, el valor de la tension superficial disminuye conforme aumenta la
temperatura, debido al aumento de la agitacién térmica, lo que redunda en una

menor intensidad efectiva de las fuerzas intermoleculares.

Por otro lado existen sustancias que disminuyen la tensién superficial conocidos

como tensoactivos.

La determinacion de la tension superficial se lleva a cabo por el método de la
balanza. Se utiliza un tensiémetro con una balanza Adventurer™ OHAUS y un bafio
térmico Circulator HAAKE K20, con un anillo de De Nouy de circunferencia media de
5.992 y una R/r de 53.6.

La solucién se coloca en una celda a temperatura controlada sobre el elevador, en
el ganchillo se coloca un anillo de De Nouy y una vez que deja de oscilar se
sumerge tres milimetros en la soluciéon con ayuda del elevador, una vez sumergido
se comienza a subir lentamente, se observa un cambio de masa en la balanza y la

masa maxima es la que utilizaremos para determinar la tensién superficial. ***V
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Figura 6. Tensiometro de balanza.

EBalanza

Anillo de De Nouy é Bafio de temperatura

Celda d constante
elda de temperatira— . ‘_f,

controlada Elevador

Para determinar la tension superficial utilizamos la formula:

41t R ecuacion 4.

Donde y es la tension superficial en dinas/cm, M la masa maxima registrada en
gramos para cada solucién, g la aceleracién de la gravedad (937.94 cm/s?), R el

radio del anillo en cm, y f el factor de correccién dependiente de la densidad. V"

La determinacion de los factores de correccion se muestra en el apéndice 2.

8.9 Determinacion del angulo de contacto entre las soluciones y una superficie
de metacrilato de metilo utilizada para protesis dentales.

El angulo de contacto es un parametro que nos permite decir si un liquido moja o no
una superficie en especifico; de tal manera si el angulo es mayor a 90° se dice que
el liquido no moja, angulos menores a 90° tenemos un mojado parcial y si el angulo

es igual a 0 el mojado es total. %V
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Figura 7. Esquema para determinacion del angulo de contacto sobre una

superficie conocida.

ingulﬂ de contacto
0 / Gota de liquido

Superficie conocida

Las determinaciones se realizan en un gonedémetro KRUSSI Hamburg, este
instrumento es parecido a un microscopio monocular, a través de la lente se puede
observar la superficie y dos indicadores 0 escalas, una que divide en 4 cuadrantes el

circulo luminoso y la otra que indica los angulos alrededor del circulo.

Figura 8. Fotografia de una gota de solucion de mucilago sobre una superficie
de metilmetacrilato a través del ocular del goneémetro.

La determinacion se realizé utilizando una placa de metacrilato de metilo de 1cm x 2
cm y de no mas de 3mm de espesor; con el terminado que se le da al material para
prétesis dental. (La cual fue proporcionada por el Posgrado de Odontologia de la
UNAM).

Se coloca la placa en el aparato y con una jeringa de las utilizadas para

cromatografia se deja caer una gota sobre la superficie, lo mas rapido posible se
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observa y mide el angulo de contacto con las escalas que tiene el aparato y de ser

posible se toma una fotografia.

Es necesario que la medicion del angulo se haga lo mas rapido posible ya que
conforme pasa el tiempo la gota se expande sobre la superficie y el angulo de

contacto disminuye.
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| Resultados.

9.1 Resultados del analisis microbiolégico.’

El primer analisis se realizé con las muestras recién preparadas y el segundo
analisis con las muestras después de tres semanas de refrigeracion y habiendo sido

manipuladas.

Tabla 1. Determinacion de mesofilos aerobios, coliformes totales hongos y
levaduras en muestras de mucilago fresco y con tratamiento térmico. '

Mesdfilos Coliformes Hongos y
Aerobios totales Levaduras
Muestra
ufc/mL ufc/mL ufc/mL
Mucilago Fresco 3

35x10 180 <100, v.e.

Mucilago con 120 2

) o No detectados
Tratamiento térmico v.e. v.e

v.e. Valor estimado porque el numero de ufc obtenidas fue muy bajo para

considerar representativas las cajas.

Tabla 2. Determinacion de mesofilos aerobios, coliformes totales, hongos y
levaduras en muestras de mucilago fresco y con tratamiento térmico después

de su manipulacion. ***'!
Mesoéfilos | Coliformes Hongos y
Aerobios totales Levaduras
Muestra
ufc/mL ufc/mL ufc/mL
Mucilago Fresco 45x10°
190 740.
v.e.
Mucilago con 220 9 <100
Tratamiento térmico v.e. v.e v.e

v.e. Valor estimado porque el numero de ufc obtenidas fue muy bajo para

considerar representativas las cajas.

" El andlisis microbiolégico se realizé con la colaboracién de Tliana Janett Santilldn Enriquez bajo la supervisién
de la Mta. Olga del Carmen Veldzquez Madrazo.
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Se observa mayor concentracion de microorganismos en el segundo andlisis debido
a la manipulacion que tuvieron las muestras, con el tratamiento térmico disminuyen
las ufc pero seria necesario esterilizar las muestras en caso de ser probadas en

pacientes.

Se observa un importante aumento entre el primer analisis y el segundo para hongos
y levaduras los que suponemos son en su mayoria provenientes del ambiente ya
que la manipulacion de las muestras no se llevé a cabo en zona aséptica en todo
momento. Ademas de que para las muestras manipuladas el pH ya se habia

ajustado a 6.

Sin embargo la Norma Oficial Mexicana 093-SSA1-1994. Bienes y Servicios,
practicas de higiene y sanidad en la preparacién de alimentos que se ofrecen en
establecimientos fijos, en su Apéndice informativo B, de las especificaciones
sanitarias 1.2.9, especificamente para aguas preparadas permite una presencia de
150 000 ufc/mL para mesofilos aerobios y de 100 ufc/mL para coliformes totales.

48



9.2 Determinacion del pH de las distintas soluciones de mucilago.

La variacién en la concentracién de mucilago de soluciones desde 50 hasta 100%

no presentan una variacién importante en cuanto al pH ya que este se mantiene en

aproximadamente 4.2.

Tabla 3. pH promedio de las soluciones a diferentes concentraciones de

mucilago.
Solucién Concentracion de oH promedio Desviacién
mucilago (%) estandar
1 50 4219 0,0021
2 55 4,225 0,0036
3 60 4,254 0,0021
4 65 4,250 0,0010
5 70 4,226 0,0015
6 75 4,224 0,0026
7 80 4,225 0,0010
8 85 4,207 0,0015
9 90 4,208 0,0031
10 95 4,211 0,0025
11 100 4,203 0,0030

Podemos observar que a estas concentraciones de mucilago el pH de las soluciones

es practicamente el mismo y no se observa una tendencia de variacion.
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Grafica 1. pH de las soluciones en funcion de la concentracion de mucilago.
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Se observa un pico de pH a una concentracion de 63% de mucilago, sin embargo
todas las soluciones tienen un pH de aproximadamente 4.2 exactamente entre 4.219
y 4.254.

Se ajusto el pH con bicarbonato de sodio hasta obtener un pH de aproximadamente

6, debido a que es el reportado para la saliva de individuos sanos.

El total de las mediciones se presenta en el apéndice 3.
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9.3 Determinacién del pH una vez agregado bicarbonato de sodio
para obtener un pH de alrededor de 6.

Una vez agregado el bicarbonato de sodio todas las muestras presentan un pH de
aproximadamente 6 (el de la saliva humana).

Tabla 4. pH promedio de las soluciones una vez agregado el bicarbonato de
sodio para obtener un pH aproximado de 6.

Solucidn Concel?tracién de pH promedio Desv’iacién
mucilago (%) estandar
! 50 6,017 0,0015
2 55 6,016 0,0015
3 60 6,021 0,0015
4 65 6,018 0,0015
> 70 6,012 0,0015
6 75 6,025 0,0015
! 80 6,014 0,0015
8 85 6,024 0,0015
9 90 6,020 0,0015
10 95 6,013 0,0015
" 100 6,014 0,0010

Grafica 2. pH de las soluciones una vez agregado el bicarbonato de sodio.

pH de las soluciones una vez agregado el bicarbonato
de sodio en funcion de la concentracion de mucilago.
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Una vez que las soluciones tienen un pH adecuado se realizan las demas

determinaciones.

El total de las mediciones se presenta en el apéndice 4.

9.4 Determinacion de la viscosidad de las distintas soluciones de
mucilago de nopal en agua.

A partir de los resultados obtenidos se observa que a mayor concentracion de
mucilago las soluciones tienen una mayor viscosidad. En el caso de la saliva
humana una viscosidad mayor a 1.4mm?s aumenta el indice de caries y una menor

a 1.3 mm?/s aumenta el desgaste del esmalte dental.

Tabla 5. Viscosidad de las soluciones de mucilago en agua a diferentes
concentraciones determinadas con un viscosimetro de Ostwald CANNON 100
T 555.

. Viscosidad )
. Concentracion de Desviacion
Solucion . promedio .
mucilago (%) ) estandar
(mm°*/s)

1 50% 1,1823 0,0046
2 55% 1,2746 0,0002
3 60% 1,3060 0,0003
4 65% 1,3361 0,0006
5 70% 1,3513 0,0003
6 75% 1,3606 0,0027
7 80% 1,3840 0,0049
8 85% 1,4056 0,0006
9 90% 1,4330 0,0007
10 95% 1,4657 0,0005
11 100% 1,4947 0,0051
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Las soluciones que tienen entre 60% y 80% de mucilago tienen una viscosidad que

seria adecuada en caso de utilizar la solucién como sustituto de la saliva humana.

Grafica 3. Variacion de la viscosidad respecto a la concentracion de mucilago.

Las rectas indican el intervalo en el que se encuentra la viscosidad de la

saliva humana en pacientes sanos. ***V!
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El total de las mediciones se presenta en el apéndice 5.
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9.5 Determinacion de la densidad de las distintas soluciones de

mucilago de nopal en agua.

Se observa que a mayor concentracién de mucilago la densidad es mayor, debido a
la variacién sera necesario utilizar distintos factores de correccion, ya que estos
dependen de la densidad y de las caracteristicas del anillo utilizado, para poder

calcular la tension superficial a partir del método de la balanza.

Tabla 6. Densidad de las soluciones de mucilago en agua a diferentes

concentraciones.

Solucién Concer,\tracién de Prorpedio de Desv,iacic')n
mucilago (%) densidad (g/L) estandar
1 100% 1,0210 1,000E-04
2 95% 1,0161 1,528E-04
3 90% 1,0082 1,000E-04
4 85% 1,0025 3,055E-04
5 80% 1,0012 1,000E-04
6 75% 1,0000 2,082E-04
7 70% 0,9995 5,774E-05
8 65% 0,9993 5,774E-05
9 60% 0,9991 1,000E-04
10 55% 0,9986 5,774E-05
11 50% 0,9985 5,774E-05
12 40% 0,9989 5,774E-05
13 30% 0,9985 5,774E-05

La densidad de las soluciones se mantiene casi constante entre 30 y 50% de
mucilago en solucién, a partir de aqui la densidad aumenta ligeramente hasta 75%
de mucilago en solucion a partir de donde se observa un aumento mayor de la

densidad.

54



Grafica 4. Densidad en funcion de la concentracion de mucilago en solucion

con agua.
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El total de las mediciones se presenta en el apéndice 6.



9.6 Calculo de la tension superficial de las distintas soluciones de

mucilago de nopal en agua.

Se realizan mediciones por quintuplicado, dejando estabilizar la muestra durante tres

minutos en la celda de temperatura constante.

Se muestra una disminucién en la tension superficial conforme la concentracion de
mucilago en solucién aumenta, a partir del 60% de concentracién de mucilago no se
observa una tendencia clara y mas bien la tensién superficial se mantiene entre 42.5

y 43.5 dinas/cm aproximadamente.

Tabla 7. Tension superficial de las soluciones a diferentes concentraciones de
mucilago a partir de la masa determinada por el método de la balanza para

tension superficial.

Concentracion Tensién .

iy ] . | Factor de .. | Desviacion
Solucién| de ml:cﬂago Promedio correccion sqperflmal estandar

(%) (dinas/cm)

1 30 0,7606 0,9321 55,4846 0,0015
2 40 0,6910 0,9322 50,4128 0,0037
3 50 0,6608 0,9320 48,1991 0,0033
4 55 0,6228 0,9348 45,5639 0,0029
5 60 0,6030 0,9348 44,1153 0,0071
6 65 0,6036 0,9319 44,0222 0,0033
7 70 0,6032 0,9293 43,8703 0,0067
8 75 0,5982 0,9293 43,5067 0,0110
9 80 0,6092 0,9319 44,4306 0,0020
10 85 0,6102 0,9323 44,5227 0,0013
11 90 0,6004 0,9330 43,8405 0,0032
12 95 0,6114 0,9334 44,6629 0,0019
13 100 0,6066 0,9370 44 4831 0,0036

Podemos suponer que el mucilago se comporta como un tensoactivo debido a la
caida de tensién superficial que se observa en las cuatro primeras muestras y a la

atenuacién que observamos después.

En la gréfica que se presenta a continuacion se puede observar mas claramente

esta tendencia.
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Grafica 5. Tension superficial en funcion de la concentracion de mucilago en
agua. Las rectas en 42 y 44 dinas/cm indican el intervalo en el que se

encuentra la tension superficial en la saliva promedio de individuos sanos. "
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En la grafica se observa una tendencia mas clara ya que entre 30 y 60% de
concentracion de mucilago vemos una caida mientras que a partir del 60% de
concentracion se observa una variacion minima entre las diferentes soluciones, por

esta grafica podemos decir que el mucilago se comporta como un tensoactivo.

Calculando la presion superficial podemos observar el punto de inflexion y

determinar la concentracion de agregacion critica para el mucilago en agua.

Para la saliva sintética se encontré una tensién superficial de 49.2 dinas/cm.

El total de las mediciones y los datos necesarios para calcular la tension
superficial por el método de la balanza se presentan en el apéndice 7.
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9.7 Determinacion de la presion superficial para determinar la

concentracion de agregacion critica.

Para determinar la presién superficial de las soluciones utilizamos la siguiente

formula:

Y = Ydisolvente = Ysolucién

ecuacion 5

Donde 7Ydisolvente €S la tension superficial del disolvente, en este caso agua

(72dinas/cm) "'y Ysolucién €s la tension superficial de la solucién.

Tabla 8. Presion superficial de las soluciones a distintas concentraciones de

mucilago.
Tension Tension Presion
Solucién Conceptracién superficial superficigll de la superficigll de
de mucilago (%) | del agua solucion la solucion
(dinas/cm) (dinas/cm) (dinas/cm)
1 30 72 55,4846 16,5154
2 40 72 50,4128 21,5872
3 50 72 48,1991 23,8009
4 55 72 45,5639 26,4361
5 60 72 44,1153 27,8847
6 65 72 44,0222 27,9778
7 70 72 43,8703 28,1297
8 75 72 43,5067 28,4933
9 80 72 44,4306 27,5694
10 85 72 44,5227 27,4773
11 90 72 43,8405 28,1595
12 95 72 44,6629 27,3371
13 100 72 44,4831 27,5169

A partir de 55% se observa una presién superficial en las soluciones con poca

variacion.
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Grafica 6. Presion superficial en funcion de la concentracion de mucilago de
las distintas soluciones.

Presion superficial (dinas/cm)

30

N
o
|

N
o
|

15

Presidn superficial de las soluciones
en funcidn de la concentracion de mucilago.

30

1 " 1T " 1T "~ T "~ T 7 1
40 50 60 70 80 90 100

Concentracion de mucilago (%)

En la gréfica podemos observar un punto de inflexion cuando la concentracion de

mucilago es de 60%, por lo que ésta es la concentracién de agregacion critica, a

partir de este punto la solucién se encuentra saturada.
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9.8 Determinacion del angulo de contacto entre las distintas
soluciones de mucilago de nopal en agua y una placa de
metacrilato de metilo utilizada para protesis dental.

El angulo de contacto es muy importante debido a que nos dara una idea de que tan
buena puede ser la humectacién que proporcione la solucién de mucilago a un

paciente lo que sera un indicativo de la viabilidad de la solucién.

Podemos observar que conforme aumentamos la concentracion de mucilago
aumenta también el angulo de contacto, sin embargo todos se encuentran por
debajo de 90° por lo que hay buena humectacién, siendo las soluciones menos

concentradas las mas humectantes.

Tabla 9. Angulo de contacto determinado sobre una superficie de metacrilato
de metilo utilizada para protesis dental en funciéon de la concentracion de

mucilago.
Solucién Conceljtracién de Angulo de contacto Desvjacién
mucilago (%) promedio ( °) estandar
1 50 49 1,0000
2 55 60 0,5774
3 60 61 1,1547
4 65 61 1,0000
5 70 61 1,0000
6 75 61 1,1547
7 80 61 0,5774
8 85 63 0,5774
9 90 65 0,5774
10 95 67 0,5774
11 100 68 0,5774
Saliva humana 0 60 0,0000
Saliva sintética 0 86 0,0000
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En la gréfica la saliva sintética tiene un angulo de contacto cercano a los 902 por lo
que la humectacion que proporciona es muy poca, sin embargo las soluciones de
mucilago estdn muy cerca del angulo de contacto que presenta la saliva humana en

la superficie de metil metacrilato.

Grafica 7. Angulo de contacto determinado sobre una superficie de metacrilato

de metilo en funcion de la concentracion de mucilago.
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El total de las mediciones asi como las fotografias de los angulos de contacto que se
lograron obtener se muestran en el apéndice 8.

61



62



| Discusion.

Los microorganismos mesoéfilos aerobios son la flora total compuesta por bacterias,
hongos filamentosos y levaduras, aerobios estrictos o facultativos que presentan
unas caracteristicas térmicas intermedias. Con este analisis se refleja la calidad
sanitaria e higiénica de la elaboracion de un alimento. Altos recuentos no son

aconsejables salvo en el caso de los productos fermentados.

La denominacion genérica coliformes designa a un grupo de especies bacterianas
que tienen ciertas caracteristicas bioquimicas en comun e importancia relevante

como indicadores de contaminacion del agua y los alimentos.

Coliforme significa con forma de coli, refiriéndose a la bacteria principal del grupo, la
Escherichia coli, descubierta por el bacteridlogo aleman Theodor von Escherich en
1860.

A partir del andlisis microbidlogico realizado a las muestras tanto antes como
después de su manipulacion, podemos observar la presencia de microorganismos
como mesofilos aerobios, coliformes, hongos y levaduras sin embargo segun el
Apéndice informativo B de la Norma Oficial Mexicana para bienes y servicios
practicas de higiene y sanidad en la preparacién de alimentos que se ofrecen en

XV se observa una cuenta total de mesofilos aerobios de 150

establecimientos fijos
000 UFC/g o ml y de coliformes totales de 100/g permitidos para el caso de aguas
preparadas, por lo tanto el conteo obtenido de 220 ufc/ml para mesofilos aerobios y
de 9 ufc/ml para coliformes totales para la muestra manipulada nos hace pensar que

el contenido microbiol6gico de las muestras no es significativo.

Sin embargo tomando en cuenta que se espera utilizar la solucién en pacientes con
xerostomia los cuales pueden sufrir ulceracidon bucal, se considera necesario
esterilizar las muestras antes de probarlas en pacientes, para tal efecto se puede
utilizar un tratamiento térmico en autoclave, ultra violeta o bien esterilizacién por
ozono, dependiendo de con cual se puedan conservar las caracteristicas de la

solucion.
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En el caso de la presencia de hongos y levaduras se requiere el uso de algun
conservador que podria ser benzoato de sodio que es ampliamente utilizado en
alimentos y que podria reducir considerablemente el crecimiento de hongos y

levaduras.

Es necesario tomar en cuenta que las muestras no fueron manipuladas en zona
aséptica y que el tratamiento térmico se realiz6 en una olla convencional de presién
por lo que una manipulacion mas cuidadosa seria necesaria para la produccién de

las muestras en caso de ser aplicadas en pacientes.

El pH de las muestras nos permite decir que el mucilago de nopal es un acido debil
con un pH de alrededor de 4, sin embargo al agregar bicarbonato de sodio se puede
obtener el pH requerido para la saliva de alrededor de 6, esto es fundamental para el
uso de la solucion como sustituto de saliva ya que la acidez podria provocar un
mayor indice de caries asi como problemas gastrointestinales, por otra parte el
bicarbonato de sodio que es ampliamente utilizado en casos de acidez estomacal no

es danino para el paciente.

La viscosidad de la saliva es importante ya que se observan problemas de aumento
en el indice de caries en el caso de pacientes con una mayor viscosidad en la saliva,
se busca una viscosidad de entre 1.3 y 1.4 mm?s que es la reportada para
individuos sanos. La disminucion de la viscosidad salival no se reporta como un
padecimiento grave ya que a nivel clinico no se observan complicaciones sin
embargo se reporta una molestia de parte del paciente ya que al disminuir la
viscosidad se torna mas complicado mantener la saliva dentro de la boca y suele

escurrir hacia fuera involuntariamente.

En el caso de las soluciones preparadas se observa que aquellas que contienen

entre 60 y 80% de mucilago estan dentro del intervalo de viscosidad que se busca.

La densidad de las muestras en un principio es determinada solamente para poder
calcular el factor de correccion para la tensidon superficial por el método de la
balanza, sin embargo es importante mencionar que aunque la saliva humana no
tiene una densidad especifica ya que esta depende de diversos factores como el

consumo diario de agua, la alimentacién de cada individuo, el clima del lugar en el
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que se vive, cambios hormonales, entre otros, se reporta una densidad promedio de
entre 1.00 y 1.15 g/L para individuos sanos de entre 25 y 45 afnos de edad, por lo
que las soluciones con mas de 70% de mucilago tienen una densidad similar a la de

la saliva humana.

La tensién superficial por otra parte es uno de los parametros mas importantes
dentro de nuestras mediciones para obtener una solucién que pueda sustituir a la
saliva humana en este parametro. Las salivas sintéticas que existen actualmente en
el mercado se preocupan principalmente por disminuir el problema de resequedad
bucal para evitar la ulceracién, sin embargo no se toman en cuenta otros factores

que pueden ser importantes para el paciente.

En el caso de la tension superficial se requiere que esté entre 42 y 45 dinas/cm para
que se encuentre dentro del intervalo reportado para saliva humana en individuos
sanos, esto es muy importante ya que la modificacion de la tensién superficial de la
saliva ocasiona problemas de adhesién de protesis dentales, tomando en cuenta
que la mayoria de los pacientes que padecen xerostomia por un tratamiento de
radiacion contra el cancer han perdido varias o todas la piezas dentales, el obtener
una tension superficial adecuada es de vital importancia para la calidad de vida del

paciente.

Pudimos determinar la tension superficial por el método de la balanza para las
soluciones preparadas y encontramos que aquellas con mas de 60% de mucilago
tienen una tensién superficial de entre 42 y 45 dinas/cm, por otra parte la saliva
sintética comercial cuenta con una tension superficial de 49.2 dinas/cm, muy por

encima de la necesaria para un sustituto de saliva.

En caso de probar la solucion en pacientes se espera obtener una adhesion correcta
de protesis dentales ya sea de piezas o de placas completas, lo que haria mas

cdémoda la vida del paciente.

A partir de estos resultados podemos observar que existe una concentracién de
agregacion critica por lo que se calcula la presién superficial para poder determinar

el punto de agregacion critica a partir del punto de inflexion en la curva. De esta
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manera se observa un punto de inflexion en 60% de concentracion de mucilago en

agua, a partir de este punto la tension superficial se mantiene casi constante.

La determinacién del angulo de contacto nos permite hacer una valoracion de la
posible humectacion que tendria la solucién en pacientes, se realizan las mediciones
sobre una placa de metil metacrilato ya que es el material mas utilizado para la
elaboracién de prétesis dentales debido entre otras cosas a su bajo costo

comparado con piezas de porcelana o de algun metal.

Podemos observar que la humectacion seria mejor que la que produce la saliva
sintética ya que el angulo de contacto que se forma entre la gota de solucién y la
placa de metacrilato de metilo es siempre menor a 70° mientras que la saliva

sintética forma un angulo de 86°.

De tal manera que las soluciones que contienen entre 60% y 80% de mucilago
cumplen con las caracteristicas de pH, viscosidad, densidad y tensién superficial que

presenta la saliva humana.

Tabla 1. Resumen de las propiedades medidas para las soluciones que serian
viables para sustituir a la saliva humana.

H una vez . Angulo
°{° de pagregado Viscosidad | Densidad Tens[o_n ége
mumlagp " bicarbonato de (mm?/s). (g/1). sgperflmal contacto
solucion. . (dinas/cm). 0

sodio. ®.
60 6,021 1,306 1,0012 43,9785 61
70 6,012 1,3513 0,9995 43,8703 61
80 6,014 1,384 0,9991 44,5689 61
90 6,02 1,433 0,9985 43,7935 65
100 6,014 1,4947 0,9985 44,2505 68
Saliva
humana 6 (1,3;1,4) |(0,9;1,0)| (42, 44) 60

Finalmente el siguiente analisis de costos nos permite decir que seria mas

econdémica una saliva sustituta elaborada a partir de mucilago que una sintética.
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Tabla 2. Analisis de costos para la elaboracion de 4.8 litros de saliva sustituta

de la humana a partir de mucilago de nopal.

Insumos Costo ($MN/100)
Nopales (3Kg) 21
Envases (50) 100
Servicios 200
Personal 300
Total 621

Por lo tanto el costo de elaboracion de un envase con 100ml seria de $12.42 sin
considerar los gastos indirectos, mientras que 100ml de saliva sintética cuestan
entre $100.00 y $500.00 dependiendo de la marca y la presentacion, por lo que
queda un amplio margen para la produccién a mayor escala.
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| Conclusiones.

De acuerdo con los resultados obtenidos, podemos decir que la preparacién de una
saliva sustituta a partir de mucilago de nopal seria viable, sin embargo hay que
recordar que todos los resultados obtenidos en este trabajo son sélo el inicio para

poder obtener un sustituto de saliva con condiciones 6ptimas.

En cuanto a los resultados microbiolégicos, podemos decir que si bien nos
encontramos dentro de los intervalos permitidos segun la Norma Oficial Mexicana
para bienes y servicios practicas de higiene y sanidad en la preparacién de
alimentos que se ofrecen en establecimientos fijos, seria necesario realizar un
estudio mas exacto sobre los microorganismos que se encuentran como
contaminantes para localizar el método mas viable para la preparacion de la muestra
y posteriormente el uso de un bactericida y de un conservador. Se debe tomar en
cuenta que la manipulacién de las soluciones es un factor determinante en cuanto a
la presencia de contaminacion por lo que seria necesario producirlo bajo condiciones

mas higiénicas.

El uso de cualquier aditivo podria modificar las propiedades de la solucién por lo que
seria necesario ajustar el pH, la viscosidad y la tension superficial si se agrega
cualquier producto tanto para la disminucion de contenido bacteriano como para la
conservaciéon de la solucién. Asi como determinar la microbiota caracteristica del
nopal y del mucilago para determinar la posible presencia de microorganismos

patdégenos.

Las propiedades fisicoquimicas de la solucion se ajustan a las propiedades de la
saliva humana, con la ventaja de que pudimos encontrar un grupo de soluciones que

cumplen con los requisitos necesarios para poder sustituir a la saliva humana.

Es por esto que cualquier solucion con entre 60% y 80% de mucilago de nopal en
agua cumple con los requisitos de viscosidad, pH y tensién superficial, esto hace
que la solucién pueda fungir como una saliva sustituta, evitando primero el aumento
en problemas simples como el indice de caries, ademas de la incidencia de

infecciones bucales al tener una buena humectacioén y reducir la ulceracién bucal, y
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finalmente la tensién superficial adecuada permite el uso de prétesis dentales sin
problemas de adhesién lo que mejora de una manera importante la calidad de vida

del paciente.

Con este trabajo pudimos encontrar una solucién de mucilago en agua con las
propiedades necesarias para poder fungir como sustituto de la saliva humana, sin
embargo esta no tendria todas las funciones de la saliva humana, en caso de
realizar los trabajos necesarios posteriores se podria llegar a obtener una solucion
que sustituya a la saliva humana y que pueda cumplir con todas o la mayoria de las

funciones que la saliva tiene en el organismo humano.
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XIl Perspectivas

Seria conveniente realizar un analisis microbiolégico mas exahustivo de las
soluciones que podrian ser utilizadas como sustitutas de la saliva humana, esto con
el fin de determinar exactamente la microbiota presente y los posibles efectos que
pudiera causar al paciente para encontrar un antimicrobiano y un conservador

especificos para la solucion segun las condiciones del medio.

Una vez realizado este paso seria necesario repetir las pruebas fisicoquimicas una
vez agregados el antimicrobiano y el conservador para ver de que manera se
pueden modificar las propiedades de la solucién y buscar una que con los aditivos
presente condiciones favorables para sustituir a la saliva humana. La realizacién de
pruebas clinicas seria indispensable para poder ver la aceptacién del paciente asi
como cual de las soluciones le ofrece mejores resultados.

Finalmente una investigacion que se podria realizar para complementar la solucion
seria un estudio enzimatico, para comparar la solucién de mucilago con la saliva
humana y determinar cuales son las enzimas que seria necesario agregar para
proporcionar una saliva sustituta que pueda cumplir con las funciones de la humana,
para esto seria necesario realizar un estudio comparativo para agregar las enzimas
que se puedan encontrar de manera comercial y tratar de sintetizar aquellas que aun
no estan en el mercado. Después seria indispensable realizar las pruebas

fisicoquimicas para obtener las propiedades necesarias en la solucion.

Por otra parte el analisis de un posible escalamiento a la industria seria muy
importante ya que el nopal se puede encontrar en la Republica Mexicana de manera
nativa y es por esto que un analisis de suelo nos indicaria el mejor lugar para plantar
nopales de manera controlada, ademas se podria plantear la creacion de una
industria productora de mucilago para la preparacion de la saliva lo cual generaria
empleo en una determinada zona del pais, con la ventaja de que debido al
procedimiento, el residuo de nopales cocidos podria utilizarse para la industria de
alimentos elaborando algun tipo de conserva o en dado caso como forraje para

ganado.
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XIlIl Apéndices

Apéndice 1.

Determinacion de la constante del viscosimetro a 25°C.

La ficha técnica del equipo presenta las siguientes constantes a las temperaturas

dadas.

Tabla 1. Constantes del viscosimetro segun la temperatura de trabajo.

Temperatura Constante
40 0,015030
100 0,014960

Se traza una grafica con los dos puntos y con la ecuacion de la recta se determina la

constante a 25°C.

Grafica 1. Determinacion de la constante del viscosimetro.

0,015050 +

0,015020 ~

0,014990

Constante (mm2/s2)

0,014960 -

0,014930 ‘

Determinacion de la constante del viscosimetro
a 25°C

y=-1,17E-06x + 1,51E-02

20 40

Temperatura (2C)

De dénde la constante a 25°C es igual a 0.015048 mm?/s.
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Apéndice 2.
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Para determinar los factores de correccion para nuestras soluciones de mucilago
utilizamos la tabla anterior; se necesitan los valores de R%V y de Rir.

R/r esta definida por el anillo de De Nouy utilizado, donde R es el radio del anillo y r
es el radio del alambre por lo tanto R/r es un valor constante, en este caso de 53.6.

Para RV es necesario determinar primero V que es el volumen de la solucién,
calculamos V a partir de la densidad de las distintas soluciones sabiendo que:

. m
Py

ecuacion 6
Dénde p es la densidad en g/cm®, m la masa del liquido en gramos y V el volumen
en L.

Es por esto que:

Promedio de la masa de la solucion i
= Volumen de la solucion

Densidad de la solucion

Tabla 3. Masa, densidad y volumen promedio de las distintas soluciones de
mucilago de nopal en agua.

‘. Concentracion de Masa Densida.d Volumen
Solucion mucilago (%) promedio (g) pro(r;/(;,)dlo promedio (I)
1 100 0,7606 1,0210 0,7450
2 95 0,691 1,0161 0,6800
3 90 0,6608 1,0082 0,6554
4 85 0,6228 1,0025 0,6212
5 80 0,603 1,0012 0,6023
6 75 0,6036 1,0000 0,6036
7 70 0,6032 0,9995 0,6035
8 65 0,5982 0,9993 0,5986
9 60 0,6092 0,9991 0,6097
10 55 0,6102 0,9986 0,6110
11 50 0,6004 0,9985 0,6013
12 40 0,6114 0,9989 0,6121
13 30 0,6066 0,9985 0,6075
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Dado que R tiene un valor de 0.9537cm, R® tiene un valor de 0.8674cm?®.

Finalmente calculamos R®/V de donde:

Tabla 4. Determinacion de R%/V.

Concentracion de

‘s Volumen
Solucién mucilago (%) R(cm®) | promedio(y | RV (cm’)
1 100 0,8674 0,7450 1,16436
2 95 0,8674 0,6800 1,27553
3 90 0,8674 0,6554 1,32342
4 85 0,8674 0,6212 1,39627
5 80 0,8674 0,6023 1,44020
6 75 0,8674 0,6036 1,43700
7 70 0,8674 0,6035 1,43733
8 65 0,8674 0,5986 1,44895
9 60 0,8674 0,6097 1,42255
10 55 0,8674 0,6110 1,41956
11 50 0,8674 0,6013 1,44249
12 40 0,8674 0,6121 1,41710
13 30 0,8674 0,6075 1,42784

Con los datos obtenidos se realiza la extrapolacién a partir de la grafica de

referencia, primero para encontrar los factores de correccién que correspondan a

cada valor de RV, se traza la gréfica poniendo en x los valores de R/r y en y los de

R®V posteriormente con la ecuacion de la recta se calculan los diferentes valores de

R/r para los datos que se tienen de R%V.
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Grafica 2. Factores de correccion para R%V determinados para R/r=52.
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Factores de correccion para R3/V determinados

para R/r(52).

y = -18,564x + 18,268

0,905

0,91

0,915 0,92 0,925
R/r

Tabla 5. Valores de R%/V correspondientes a R/r=52.

RV (cm3/L) R/r (52)
1,1643 0,9213
1,2754 0,9153
1,3235 0,9128
1,3964 0,9088
1,4403 0,9065
1,4368 0,9066
1,4373 0,9066
1,4491 0,906
1,4226 0,9074
1,4196 0,9076
1,4426 0,9064
1,4172 0,9077
1,4280 0,9071
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Grafica 3. Factores de correccion para R%V determinados para R/r=54.

Factores de correccion para R3/V determinados
para R/r(54).
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Tabla 6. Valores de R*/V correspondientes a R/r=54.

R%V (cm®L) R/r (54)
1,1643 0,9376
1,2754 0,9379
1,3235 0,9380
1,3964 0,9382
1,4403 0,9383
1,4368 0,9383
1,4373 0,9383
1,4491 0,9384
1,4226 0,9383
1,4196 0,9383
1,4426 0,9384
1,4172 0,9383
1,4280 0,9383




Una vez obtenidos los valores de los factores de correccién para R/r de 52 y 54 para
cada valor de R%V, se traza la grafica con el valor de RV correspondiente para R/r
de 52 y 54. Con la ecuacion de la recta obtenida se calcula el valor del factor de

correccion para R/r de 53.6.

Grafica 4. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.1643 cm®/L.
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Grafica 5. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.2754 cm®/L.
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Grafica 6. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.3235 cm®/L.
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Grafica 7. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*V=1.3964 cm®/L.

Factores de correccion para R/r de 53,6 y
R3/V=1,3964 cm3/l.
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Grafica 8. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4403 cm®/L.

Factores de correccion para R/r de 53,6 y
R3/V=1,4403 cm3l/l.
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Grafica 9. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4368 cm®/L.
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Grafica 10. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4373. cm?/L.
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Grafica 11. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*V=1.4491 cm®/L.
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Grafica 12. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4226 cm®/L.
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Grafica 13. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4196 cm®/L.
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Grafica 14. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4172 cm®/L.

Factores de correccion para R/r de 53,6 y
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Grafica 15. Factores de correccion para R/r de 53.6 y R*/V=1.4280 cm®/L.
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De esta manera se determinan los factores de correccion que se utilizaron en la
formula de tensién superficial.

Tabla 7. Datos necesarios para la determinacion de los factores de correccion.

Concentracion .

Solucion | de ITI(I;IA)C)I lago | Promedio De?;/'l?ad VOIl(JI')“en R® RV | Rr clzar(r:tte?:::g’)en
1 30 0,7606 0,9986 0,7617 |0,8674| 1,1389 | 53,6 0,9321
2 40 0,6910 0,9989 0,6918 |0,8674| 1,2539 | 53,6 0,9322
3 50 0,6608 0,9985 0,6618 |0,8674| 1,3107 | 53,6 0,9320
4 55 0,6228 0,9986 0,6237 |0,8674| 1,3908 | 53,6 0,9348
5 60 0,6030 0,9991 0,6035 |0,8674| 1,4372 | 53,6 0,9348
6 65 0,6036 0,9993 0,6040 |0,8674| 1,4361 | 53,6 0,9319
7 70 0,6032 0,9995 0,6035 |0,8674| 1,4373 | 53,6 0,9293
8 75 0,5982 0,9998 0,5983 |0,8674 | 1,4498 | 53,6 0,9293
9 80 0,6092 1,0012 0,6085 |0,8674| 1,4256 | 53,6 0,9319
10 85 0,6102 1,0026 0,6086 |0,8674| 1,4252 | 53,6 0,9323
11 90 0,6004 1,0082 0,5955 |0,8674| 1,4566 | 53,6 0,9330
12 95 0,6114 1,0160 0,6018 |0,8674| 1,4415 | 53,6 0,9334
13 100 0,6066 1,0209 0,5942 |0,8674| 1,4599 | 53,6 0,9370
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Apéndice 3.

Tabla 8. pH determinados por triplicado para cada una de las soluciones de
mucilago en agua.

Concentracion . L
Solucion | de m(t:/;:)ilago pH pH pH Prg;n:glo D:sstvéllra‘glac;n
1 50 4,217 4,221 4,218 4,219 0,0021
2 55 4,228 4,226 4,221 4,225 0,0036
3 60 4,256 4,253 4,252 4,254 0,0021
4 65 4,251 4,249 4,250 4,250 0,0010
5 70 4,228 4,226 4,225 4,226 0,0015
6 75 4,227 4,222 4,223 4,224 0,0026
7 80 4,224 4,225 4,226 4,225 0,0010
8 85 4,206 4,209 4,207 4,207 0,0015
9 90 4,205 4,207 4,211 4,208 0,0031
10 95 4,209 4,211 4,214 4,211 0,0025
11 100 4,200 4,206 4,203 4,203 0,0030
Apéndice 4.

Tabla 9. pH determinados por triplicado para cada una de las soluciones de
mucilago en agua una vez agregado el bicarbonato de sodio.

Concentracion

< g Promedio | Desviacion
Soluciéon | de m(t:/::)llago pH pH pH de pH estandar
1 50 6,015 6,018 6,017 6,017 0,0015
2 55 6,017 6,014 6,016 6,016 0,0015
3 60 6,023 6,021 6,020 6,021 0,0015
4 65 6,018 6,016 6,019 6,018 0,0015
5 70 6,011 6,012 6,014 6,012 0,0015
6 75 6,026 6,025 6,023 6,025 0,0015
7 80 6,016 6,013 6,014 6,014 0,0015
8 85 6,023 6,026 6,024 6,024 0,0015
9 90 6,018 6,020 6,021 6,020 0,0015
10 95 6,015 6,012 6,013 6,013 0,0015
11 100 6,013 6,015 6,014 6,014 0,0010
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Apéndice 5.

Tabla 10. Viscosidad determinada por triplicado para cada una de las muestras
de mucilago en agua.

‘s Concentfacién Viscosidad | Viscosidad | Viscosidad . | Desviacion
Soluciéon| de m(t:/::)llago (mm?/s) (mm?/s) (mm?/s) Promedio estandar
1 50% 1,1851 1,1770 1,1849 1,1823 0,0046
2 55% 1,2745 1,2748 1,2746 1,2746 0,0002
3 60% 1,3057 1,3063 1,306 1,3060 0,0003
4 65% 1,3367 1,3355 1,336 1,3361 0,0006
5 70% 1,3515 1,3510 1,3513 1,3513 0,0003
6 75% 1,3627 1,3576 1,3615 1,3606 0,0027
7 80% 1,3803 1,3895 1,3821 1,3840 0,0049
8 85% 1,4053 1,4052 1,4062 1,4056 0,0006
9 90% 1,4336 1,4323 1,4332 1,4330 0,0007
10 95% 1,4651 1,4661 1,4659 1,4657 0,0005
11 100% 1,4905 1,5003 1,4932 1,4947 0,0051
Apéndice 6.

Tabla 11. Densidad determinada por triplicado para cada una de las soluciones
de mucilago en agua.

iy Promedio
Solucion C: : :’:: é?;ggn Densidad | Densidad | Densidad df’-‘ Desv,iacic’)n
(%) (g/l) (g/l) (a/l) densidad | estandar
(9/1)

1 30% 1,0211 1,0210 1,0209 1,0210 1,0000E-04
2 40% 1,0161 1,0163 1,0160 1,0161 1,5275E-04
3 50% 1,0081 1,0083 1,0082 1,0082 1,0000E-04
4 55% 1,0028 1,0022 1,0026 1,0025 3,0551E-04
5 60% 1,0011 1,0013 1,0012 1,0012 1,0000E-04
6 65% 0,9999 1,0002 0,9998 1,0000 2,0817E-04
7 70% 0,9996 0,9995 0,9995 0,9995 5,7735E-05
8 75% 0,9993 0,9992 0,9993 0,9993 5,7735E-05
9 80% 0,9992 0,9990 0,9991 0,9991 1,0000E-04
10 85% 0,9986 0,9987 0,9986 0,9986 5,7735E-05
11 90% 0,9985 0,9984 0,9985 0,9985 5,7735E-05
12 95% 0,9988 0,9989 0,9989 0,9989 5,7735E-05
13 100% 0,9985 0,9985 0,9986 0,9985 5,7735E-05
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Apéndice 7.
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Con las mediciones realizadas y los datos dados por el equipo asi como con el
volumen determinado a partir de la densidad de las muestras, podemos determinar
la tensidn superficial utilizando la férmula:

ecuacion 7
Donde y es la tension superficial en dinas/cm, M la masa maxima registrada en
gramos para cada solucién, g la aceleracién de la gravedad (937.94 cm/s?), R el
radio del anillo en cm, y f el factor de correccion dependiente de la densidad.

Apéndice 8.

Tabla 26. Angulos de contacto medidos para las diferentes soluciones de
mucilago en agua sobre una superficie de metil metacrilato.

Concentracion| Angulo | Angulo | Angulo T

Solucion| de mucilago de de de Promedio Desv,lac|on
(%) contacto | contacto | contacto estandar

(%) (2) (2)

1 50 48 50 49 49 1,0000
2 55 60 61 60 60 0,5774
3 60 60 62 60 61 1,1547
4 65 61 62 60 61 1,0000
S 70 60 62 61 61 1,0000
6 75 60 62 60 61 1,1547
7 80 61 62 61 61 0,5774
8 85 63 64 63 63 0,5774
9 90 65 65 64 65 0,5774
10 95 67 67 66 67 0,5774
11 100 68 67 68 68 0,5774

Las fotografias muestran el &ngulo de contacto que se observé con el indicador del
equipo (linea recta que cruza la escala del transportador), no se observa pegada a la
gota por el tiempo que tardamos en tomar la foto ya que la gota se pudo expandir un
poco mas sobre la superficie de metacrilato de metilo.
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Figura 1. Fotografia del angulo de contacto de 50° que presenta la solucion con
50% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.

Figura 10. Fotografia del angulo de contacto de 482 que presenta la solucion
con 50% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
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Figura 11. Fotografia del angulo de contacto de 602 que presenta la solucion

con 55% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
. H‘Wq |
..-“.U.'.I\.'I"‘I“-l LT
\ VAL \ | | .|||”‘|¢-

Figura 12. Fotografia del angulo de contacto de 602 que presenta la solucién
con 65% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
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Figura13. Fotografia del angulo de contacto de 612 que presenta la solucion
con 65% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.

Figura 14. Fotografia del angulo de contacto de 612 que presenta la solucion

con 70% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
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Figura15. Fotografia del angulo de contacto de 612 que presenta la solucion

con 80% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
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Figura 26. Fotografia del angulo de contacto de 652 que presenta la solucion
con 90% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.

91



Figura 37. Fotografia del angulo de contacto de 652 que presenta la solucion
con 90% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.

Figura 48. Fotografia del angulo de contacto de 672 que presenta la solucion
con 95% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
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Figura 19. Fotografia del angulo de contacto de 682 que presenta la solucion

Figura20. Fotografia del angulo de contacto de 682 que presenta la solucion

con 100% de mucilago sobre una superficie de metacrilato de metilo.
W\
\ " L /

93



Figura 21. Fotografia del angulo de contacto de 672 que presenta la solucion

con 100% de mucilago sobre una superf|0|e de metacrilato de metilo.
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