Odontol. Sanmarquina 2005; 8(2): 6-11

Pasta terapéutica anti-A. Producto (1ra
parte) avance

Pastures anti-A therapy. Product (1ra part) advance

Resumen

Los estudios «in vitrc e in vivos de la Pasta Experimental Anti-A, a base de
Sangre de grado y fosfato tricdleico, han mostrado una excelente capacidad
bactericida vy reparativa del tejido conjuntivo. La actividad fibrobldstica
observada en la mayoria de los casos, generada probablemente por efectos del
fosfato tricélcico, es la misma que en una anterior investigacién mostré un
comportamiento similar, induciendo €l proceso reparativo de los defectos éseos.
Sin embargo, 1a aplicacién de la Pasta Experimental Anti-A en humanos en acto
posexodoncico, que mostré dilucién con la saliva y falta de adhesion con los
tejidos, creo la necesidad de rontinuar con la Hnea de investigacidn con la
finalidad de mejorar sus propiedades originales, incorporando aditivos
biocompatibles.

El estudio consistié en elaborar 8 pastas con diversas formulaciones a base de
Sangre de grado, fosfato tricdlcico, goma tragacanto, propilenglycol, vaselina,
metil parabenc y agua destilada; evaluadas con pruebas de laboratorio a fin de
reajustar y calibrar las proporcionalidades de los insumos en funcién a las
propiedades preservantes, adhesivas, no absorbentes y de accién antibacteriana;
lo que permitié descartar algunas formulaciones y continuar con aquellas que
centienen reducida cantidades en gramos de goma Lizagacanlo y vaselina en la
formulacion

Los resultados mostraron una adecuada difusion del principio active y una
buena actividad antibacteriana frente a los grampositivos y gramnegativos. La
propiedad biodegradable y reparativa debera ser evaluada en posteriores
investigaciones antes de su aplicacidn en humanos.

Abstract

«in vitro & in vivo» studies of the Anti-A Experimental Paste, with the help of
Sangre de grado and tricalcic phosphate, they have shown an excellent capacity
germicide and reparative of the conjunctive tissue. The fibroblastic activity
nbserved in most of the cases, probably generated by effects of the tricdlcic
phosphate, is the same cne that showed a similar behavior in a previous
investigation, inducing the reparative process of the bony defects.

However, the application of the Anti-A Experimental Paste in human in
posexodoncic act that showed dilution with the saliva and lack of adhesion
tissue, believe the necessity to continue with the investigation line with the
purpose of improving their original properties, incorporating biccampatible
additives.

The study consisted on elaborating 8 pastes with diverse formulations with the
help of Sangre de grado, tricéicic phosphate, rubber tragacanto, propilenglycol,
vaseline, metil parabeno and it dilutes distilled; not evaluated with laboratory
tests in order to readjust and to gauge the proparcionalidades of the inputs in
funchion o the properties preservantes, adhesive, absorbent and of antibacterian
action; what allowed to discard some formulations and to continue with those
that contain reduced quantities in grams rubber tragacanto and vaseline in the
formulation

The results showed an appropriate diffusion of the active principle and a good
antibacterian activity in front of the grampositives and gramnegatives. The
biodegradable and reparative property will be evaluated in later investigations
before its application in human.
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Introduccion sintesis de colageno que contribuye

.. ] al fortalecimiento de la herida’.
La curacién de la herida es la respues-

ta natural de todo tejido injuriade,
llevado a cabo principalmente por

La fase temprana de la curacién de
heridas se caracteriza por ¢l depési-

6

to de una matriz provisional a base
de glucosaminoglucanos (GAG) y
proteoglicanos, seguido de la forma-



cidn del tejide de granulacién y sin-
tesis de coligeno y elastina®.

La infeccién es probablemente el
impedimento mas comun para la ci-
catrizacion normal de la herida, de-
bide a que produce lesidn adicional
v retarda el proceso de reparacidn.
La infeccion podria preseniarse como
consecuencia de la descomposicién
de tejidos necrdticos o por invasidn
bacteriana; ambas situaciones pueden
ocurrit simultineamente.

La alveolitis seca es una complica-
cidn posoperatoria local que se pre-
scnta en aproximadamente 3% de las
extraccicnes dentales'. Aunque fue
descrita por primera vez en 1896 su
etiologia y patogénesis atin se desco-
nocen®®

la medicina tradicional, desarrolla-
da desde hace més de quince mil afios
por poblaciones indigenas que for-
man parte de la biodiversidad
amazdnica, Hene un bagaje excepeio-
nal de plantas con especial poder cu-
rativo, espiritual, nutritive, etc., y
que ademas, han sido transmitidos
de generacidn en generacion; entre
ellas el Croton (Sangre de grado)

Estudios recientes™ han reporlado
la accién antiinflamatoria y cicatri-
zante en tilcera péptica, de varios pro-
ductos vegetales que son usados por
la poblacion general como recursos
terapéuticos por su facil obtencidn y
bajo costo, refiriéndose minimas re-
acciones adversas. S5in embargo, en
nuestro medic existen pocos traba-
jus experimentales que corroboran
les supuestos beneficios de las cita-
das plantas, incluyendo el Croton
palanostigma (Sangre de grado)'.

En el Peru se conocen diversas varie-
dades de Croton, tales como cl Croton
Draconoides, el Croton Eritrochifus, el
Crotor Huitotorum o Croizat y el Croton
lechleri; a los cuales, los nativos del
amazonas le atribuyen efectos
antiinflamatorio, cicatrizante, antitu-
moral, antioxidante, antimicrobiano
y antiviral13,

Ensayos experimentales de Zapata
(1987)%, determinaron que la «San-
gre de grado» tiene actividad antimi-
crobiana frente a los microorganis-
mos grampositivos, entre ellos a: S.
Aurens’ 6538 ATCC, 5. Epidermides
12228 ATCC, y a gramnegativos:
Klebsielia 602 FDA, Enterobacter,
Citrobacter, Servatia, Proteus, Salmonella
v Pseudomonas.

Con el objetivo de comprobar la ac-
cion cicatrizante de la «Sangre de gra-

do», Milla (1985)® investigd sobre su
mecanisme de accidn, y encontrd que
la Tasping serfa su principio activo.
Ademas observd inhibicién de la
proliferacién celular y contraccién de
heridas, estimulando la migracién de
fibroblastos.

Cher: et al (1994)", cuestionaron que
las propiedades antiinflamatorias y
cicatrizantes de la «Sangre de Gra-
do» sea atribuida a su componente
clorhidrato de taspina, y propusieron
mas bien como principio active al
lignano de dikidrobenzofurano: 3',4-0-
dimetilcedrusing, No recomiendan el
uso del litex con alto contenido de
taspina para consumo oral, debido a
factores citotéxicos.

Pieters et al (1993)%, aislaron a la
taspina de la «Sangre de grado» y lo
identificaron por medios espectros-
copicos, determinando su accidn al-
tamente citotdxica a concentraciones
de 0.3 pg/ml. No eslimuld a células
endoteliales a concentraciones nc
toxicas. Ademas afirmaron gue ni la
tasping, ni la 3',4-0-dimetilcedrusina
tuvieron actividad antiviral, antiba-
cteriano y antimicétice.

Los estudios experimentales biocom-
patibilidad de los cementos de
obturacién a base de «Sangre de gra-
do» y «Bélsamo de Peri» implanta-
dos subcutdneamente en la region
dorsal, realizada por Caro (1985)%;
moslraron con respecto al «Balsamo
de Perti» una reaccion inflamatoria
minima y un proceso de reparacion
optima del tejido subcutanco; mien-
tras que el cemento a base de «San-
gre de grado» mostré mediana reac-
cién inflamatoria, constituyéndose en
segunda opcidn preferencial en rela-
cién al Tubli Seal que si produjo una
reaccidn inflamatoria hasta un perio-
do de 60 dias y una tardia reparacién.

Labiccompatibilidad del cemento de
obturacion a base de «Sangre de gra-
do» v oxido de zinc en el tejido
conjuntivo, evaluado por Zaravia
(1985)", propicid reacciones antiin-
flamatorias de reparacion, evidencia-
do por una mayor respuesta de la
actividad fibrobldstica,

Morales (1985)"%, aplicando tépicamen-
te «Sangre de grado»en la alveolitis seca
delorosa, teniendo como testigo al
eugenol, mejoré la sintomatologia del
cuadro clinico, eliminando el dolor y el
mal olor reinante a los 4 dfas, promo-
viendo la formacién de lejidos de
granulacion en los alvéolos secos.

Pasta tergpeution anti-A (Ira Parte)

El fosfato tricdlcico (FT), componen-
te inorganico esencial de los fejidos
mineralizados fue también amplia-
mente evaluado, por un lado, Heller
et al, (1975)" emplearon fosfato
tricdlcico biodegradable de alta pu-
reza, como agente de cubierta pulpar
directa en dientes de monos y demos-
traron que al cabo de 24 semanas las
pulpas fueron viables sin inflama-
cién, y opinaron que el éxito se debe
a la oclusidn de vasos sanguineos por
puentes de calcificacién, agregando
que el fosfato tricdleico es un mate-
tial antiinflamatorio. For otro lado,
Himel (1985)% demostré que el
fosfato tricalcico fue muy inerte y
nunca se le enconlrd ascciado con
células inflamatorias y necrosis
tisular, confirmando estudios expe-
rimentales anteriormente realizados,
que afirman ser bien tolerado por los
tejidos periodontales y que son
fagocitados y reemplazados por hue-
so calcificado; emumerando usos po-
tenciales como: 1. Relleno de gran-
des defectos dseos quirtirgicos, como
la fisura palatina artificial; 2. Amplias
fracturas y 3. Defectos periodontales,

Nuestras investigaciones™® publica-
das en 1998% y 1994%, con fosfato
tricilcico en cstomatologia fueron
muy favorables, en 1992” estudian-
de su efecto en la reparacidn de los
defectos dseos periapicales, prepara-
dos en un modelo experimental de
ocho perros tratades endodéntica y
quirdrgicamente, previo colgajo
gingival; cvaluados después de 15,
20, 30, 45, 75 y 90 dias de evolucién, y
observados en cortes microscopicos
coloreados con hematoxilina-eosina,
se llego a la conclusidn que el cemen-
to FT es un biomaterial inductor del
proceso reparativo, actia acelerando
los mecanismos de proliferacion ce-
lular, sintesis de coldgena y de
mineralizacion de la matriz proleica.
A los 45 dias el tejido conectivo fue
de aspecto mucoide con menos infil-
trado inflamatorio, con trabéculas
oseas de aspecto celular colagencso
que van en aumento; 75 dfas después
hay ausencia de células inflamatorias
y luego de 90 dias el defeclo dseo
periapical se encontré ampliamente
reparado.

En 19942 se aplicd fosfato tricalcico
cumo recubrimiento pulpar directo
en dientes humanos programados
para tratamiento exoddncico y en
otro grupo de dientes sanos progra-
mados para exedoncia por razones
ortoddncicas, a quienes intencional-
mente se prepararon cavidades con
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compromise pulpar, simulando una
situacidn iatrogénica; concluyendo
que:

1. Es un material inocue y no esta
relacionado con los tejidos
necriticos. Al cabo de 8 semanas
el medio tisular estd libre de
células infiamatorias.

2. El ¥T actua acelerando los meca-
nismos de proliferacién, sintesis
de coldgena, y mineralizacion de
ia matriz proteica.

5]

. La proliferacidn celular en pulpas
con compromise iatrogénico se
manifiesta mas tempranamente
que aquellas comprometidas por
bacterias.

Eninvestigaciones (2001-20031% que
antececieron a la presente, con la fi-
nalidad de evaluar por un lado, la
Capacidad bactericidn de pastas experi-
mentules anti-A {estudio in vitro}” a base
de Sangre de grado, Sabila y Ufa de
gato, puros y combinados. Fara el
efecto se aislaron ocho bacterias ora~
les de mucosa gingival adyacentes a
remanentes radiculares, tales como:
Propionibacterium,  Actinimyces,
Lactobacillus, Streptococcus mitis,
Streptovoceus salivarius, Staphylococcus
hemuolyticus, Eikenella y Veillonella.

Los resullados de la prueba de sus-
ceptibilidad, luego de 72 hs, mostra-
ron hales de inhibicidn de crecimien-
o bacteriano, de tamafio variado; sien-
do el de mejor comportamiento la
pasta a base de Sangre de grado, utili-
zado como exiracto puro, logrando
mayor susceptibilidad a  Eskenellns v
Lactobacilius, con 32 y 38 mm de did-
metro de inhibicidn. El Streptococcus
niitis fue el menos sensible del grupo

" de bacterias aisladas. Los ensayos ex-
perimentales de Zapata (1987)"2, con-
firman esta condicidn.

La asociacién de Ja pasta a base de San-
gre dle grado con extractos liquidos de
Ufia de gato y Sdbila, formaron halos
de inhibicidén de menor tamafio, indi-
cando reducida accidn antibacteriana.
La triple asociacion disminuye aun
mas el halo de inhibicion

Por otre lado, con el objetive de re-
solver de manera integral los defec-
tos dsees posexodoncicos, se estudid
en el afio 2002, antes de la fase
aplicativa, el Efecto reparativo de lns
pustas experimentales anti-A {estudio in
vioo)™ en un modelo experimental
conformado por (8 cobayes sin dis-
criminacién de sexo, de 30 a 40 dias
de racido, divididos en grupo de es-

tudic {07) ¥ de control (01); a quienes
se aplicaron las pastas experimenta-
les previamente introducidas en un
tibulo fenestrado donde fraguo en
aproximadamente 8 minutos. Inme-
diatamente, luego de anestesia gene-
ral ¥ rasurado la zona derso lateral
derecha, se delimita el drea guirdr-
gica, se infiltra xilocaina al 2%, como
vaso consitictor peariférice; se practi-
ca una incision lineal en sentido ver-
tical de apreximadamente 1 cm de
longitud, se debrida y separa la piel
del tejido celular subcutdneo con son-
da acanatada, a manera de una bolsa,
creande el lecho receptor de la pasta
experimental respectiva. Posterior-
mente después de reposicionar los
tejidos se procedié a suturar ia piel,
de modo simple, con hilo de seda
trenzada 000 y aguja curva
atraumatica. Finalmente, los anima-
les fueron ubicades en jaulas indivi-
duales, debidamente codificados, por
12 h posoperatorios, donde fueron
alimentados de modo normal.

Luego de 5 dias de evolucion de las
pastas experimentales, implantadas
quirdrgicamente, los cortes histols-
gicos de los tejidos biopsiados refie-
ren grados de actividad fibroblastica
en Areas de difusién de la pasta, libre
de signos inflamatorios; sin embar-
go se observan relative infiltrado a
plasmocitas, neutrdfitos ¥ macro-
fagos.

En general los extractos liquidos pu-
ros de cada uno de los productos na-
turales han mostrado un mejor com-
portarriento antiinflamatorio y cica-
irizante que los asociados.

La formacion de tejido conectivo den-
so a gruesos haces de colidgeno en
zonas de reparacién v de difusion de
pasta se ha visto vineulade con pas-
tas experimentales asociados de San-
gre de grado con Aloe vera. Los estu-
dios de Chithra et al (1998}, reporta-
ron la influencia del Aloe vera en ¢l
contenido de coldgeno v sus caracte-
risticas en la curacién de la herida.

En el 2003%, las pastas experimenta-
tes anti-A fueron aplicadas en huma-
nos en acto posexodoncico, con fines
preventivos, y en casos con alveolitis,
con fines terapéuticos. En los casos
de la primera situacién clinica, a las
72 h no hube signos hemerrdgicos,
mostrande mas bien formacion de
coagulo, Hbre de tumefaccion con
persistencia de dolor leve; luego de
72 h se aprecian formaciones de teji-
do de granulacién en el 89% de los

casos, siende abundante la aparicidn
de espiculas dseas después de la se-
gunda semana. En los casos de la se-
gunda situacion clinica, tratados con
la citada pasta, a las 72 h se percibe
leve tumefaccion y escaso dolor, es-
tando ausente ] olor fétido caracte-
ristico en estos casos; se aprecio ade-
mdas formaciones de tejido de granu-
lacidn, incrementandose a los 7 dias.
Sin embargo, a pesar de los resulta-
dos favorables, se observd que la
pasta s¢ desprende del defecto dseo
alveolar y se diluye en contacto con
ta saliva, consecuentemente la pér-
dida gradual de sus efectos
bacteticida y reparativa; las cuales
deberin resofverse con aditivos
biocompatibles que le proporcionen
prepiedades secundarias (adhesiva,
cohesiva, biodegradable y no absor-
bente), sin que estas modifiquen y/o
bloqueen Ia propiedad principal de
la pasta, siendo necesaria continuar
con la linea de investigacién; consi-
derando hipotéticamente que estas
sustancias no modificard su propie-
dad principal antibacteriana ¥
reparativa

Objetivos

1. Bisqueda de insumos biocom-
patibles con propiedades preser-
vantes, adhesivas, biodegradables
y no absorbentes.

2. Definir la incorporacion de
insumos que contribuyan al mejo-
ramiento del preducte original
(Pasta Experimental Anti-A)

3. Probar «In Viiro e In Viver que los
aditivos no hayan bloqueado y/o
medificade las propiedades
esenciales, bactericida v repara-
tiva, de la pasta orfiginal (Pasta
Experimental Anti-A)

4. Aplicacidn posexodoncica, en
humanos, de la pasta terapéutica
anti-A.

Material y métodos

Poblacion v muestra:

Consiste en 08 tipos de pastas, con
diversas formulaciones gue repre-
sentan la totalidad de la poblacién
Materiales:

Sangre de grado (Croton Draco-
noide) en Hquide y en polve

Fosfato tricdlfcico

Goma tragacanto



Propilenylicol

Metii parabeno

Agua destitada CSP

Vaselina s¢lida blanca

Medio TSA en placas petri
Microorganismos de prueba:
Staphylococeus aureus ATCC 6538
Escherichia eoli ATCC 25922
Racillue subtilis ATC 6633

Pseudomona aeroginosa ATCC 27853
Metodologia

Aspectos preliminares:

Los preductes en polvo, come: San-
gre de grado, fosfalo tricdlcico, metil
parabenc y goma lragacanto, fueron
manipulades en pequefias cantidades,
mezclando con Hquidos, como: agua
destilada, propilenglycol v sangre de
grado en estado liquido, con la fina-
lidad de establecer comportamientos
de afinidad

Preparacién de! medic TSA e
inoculacicn bacteriana:

En las placas petri con medio Agar
Tripticasa Soya, preparados conven-
cienaimente, Se inocularon bacterias
gram + v - por hisopado en tres di-
recciones para asegurar una comple-
ta distribucion del indeulo

Procedimientos de mezcla seguntipe
de formulacion:

Se pesd los componentes sélidos en
papel aluminio y se calibré a 00 gr.
la balanza digital, luego se dispenséd
los procuctos Liquidos en ml

Para el proceso de mezcla, segiin for-
mulacidn, se utilizd un mortero me-
diane de porcelana, previamente es-
ferilivado; en el cual se ha vertido el
pulvo de goma Lragacanto, se mezeld
agregando agua hasta conseguir una
pasta homoggénea, se aftadid fosfato
ricdleico y se conlinué mezclando
hasla desaparecer s2 estado granulo-
50 y lograr una censistencia cremosa,
se afiadit sangre de grado, se batid y
se dej¢ madurar refrigerade.

El componente alternativo en los ti-
pos de pasta fueron el propilenglycol
o la vasslina. El meti]l parabeno fue
utilizado en pequenia cantidad come
preservante, en fas formulas 3,083, 4
v {4

Aplicacion de las pastas en placas
petri inoculadas:

En las placas petri inoculadas se rea-
lizaron 2 perforaciones con
sacabocado estéril disefiado para pro-
dueir orificios de 5 mm de didmetro
y 4 mm de profundidad. Estas perfo-
raciones {ueron codificadas con ntd-
meros 1y 2, luege rellenadas con las
pastas de estudio ¥ de control, del
siguiente modo:

Formuiacion:
Formula,l Formula )1
Fostato tricalcico : 215 gr. | Fosfato tricalcico : 2ikgr
Goma tragacanto T 30grn (oma tragacanio T 30gn
Agua destilada CSF © 40,0 ml | Agua destilada CSF c40mi
Propilenglycol © 3.0ml Propilenglycol 1 3.0ml
Sangre de grado (liquido) : 200 ml | Sangre de grade (polve} 6.0 gr.
Formula 2 Formula 02
Fosfato tricalcico : 235 gr. | Fosfato tricalcico : 215gr
Vaselina : 300 gr, | Vaselina : 30.0 gr.
Sangre de grado (polvo] @ 60gr Sangre de grado (liquido) : 20.0 ml.
Formula 3 Formula 03
Foefato tricaleico : 30gr Fostalo tricalcico : 3gr
Goma tragacanto + 158 gr | Goma tragacanto - 15D ar.
Agua destilada C3P ¢ 23ml Agua destilada CST © 23 ml
Metil parabeno : 075 gr. | Metil parabeno ¢ 0.75 gr.
Sangre degrado (Hquido) : 200 ml | Sangredegrade{polvo) : 6lgr.
Formula 4* 1 Foom 4+
Fosfate tricalcico : 300 gr. | Foslaio tricaldico 300 gr.
Goma tragacanto t 1B g Goma tragacanto C LB g
Vasclina © 2541 Vaselira © 25 gr
Agua destilada CSP : 230 i | Agua destifada C8P : 230 ml
Matl parabero o 375 gr. | Metiparabeno SRVEE: 3
Sangre degrado{polve) : 6.0gr Sangre de grado (liquide) : 200 ml.

*Susceptible a reajusta debico a que continuan evaluindose

DPagta terapeutiva anti-A (Ira Parte)

a. Enlascavidades N® 1 se aplicaron
“los diferentes tipos de pastas segin
formulacién.

b. En las cavidades N 2 se aplicaron
los extracios pures de Sangre de
grade en estado liquido y/o en
polvo,

Las placas fueron incubadas a 37°C
por espacio de 72 horas

Recoleccion de datos:

Se midieron con una regla
milimetrada ! didmelro externo de
ios halos de inhibicion de credimienio
bacteriano, incluyendo la pasta, En los
cas0s Cun crecimienta bacteriano, sin
halo de inhibicion, se considero de
vator 0 sin inclusion de la pasta

Resultados

Aspecto de apariencia fisica:

Las diversas pastas seguin tipo de for-
mulacidn, se mostraron de aspecto
homogéneo, de eolor marrdn claro y
oseuro, segin el estade Hguide o en
polvo del Croton empleado; sincam-
bios de volumen ni presencia aparen-
te de contaminantes, de olor
suigéneris propio de la materia pri-
ma (Sangre de grado)

El componente goma tragacanio en
las formulas 1,01, 3,03, 4y 04, le da
mayor viscosidad a las pastas. La
vaselina en la formula 2 y 02 muestra
un comportamiente oleoso.

Aspectos de liberacién y difusidn del
principio  active y capacidad
antimicrobiana {contaminacion).

Estos aspectos han sido evaluados en
agar teipticasa soya e inoculacidn de
bacterias, luego de 72 horas de
incubacidn a 37°C

Formuias 1, §1

Se abservt un adecuado hala de 1i-
beracidn y difusion del principio acti-
vo de Sangre de grado liquide que
supera mds de 40 mm de didmetroen
los extractos puros (control), y de 25
mm de didmetro en las pastas formu-
fadas {prueba}, vistos de un color
marrdn oscuro en la parte interna del
hate y amaritlo en las partes
periféricas.

Los halos de inhibicidn de ¢reci-
mienio bacteriano van de 18a 21 mm
de didmetro frente a los extractos
puros de estado liquide {control) v
de 7 a 16 mum en las pastas formula-
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das (prueba}, mostrando una mayor
actividad antimicrobiana frente a las
bacterias grampositivos {Staphvlo-
coccus aureus, fig.1) y una menor acti-
vidad sobre los gramnegativos (E.coli,
fig .2}

Al evaluar la influencia de los com-
ponentes sobre la liberacién del prin-
cipio activo, se observd que el
propilenglycol reduce Ia liberacion y
difusion, haciéndola poco eficiente;
por lo que fueron eliminados del pro-
ceso de investigacién.

Fig.I: Halo de prueba (A), 25 mm de
difusién y 16 mm de actividad
antibacteriana. Halo de control (B), 40 mm
de difusion y 21 mam de actividad
antibacteriana. Staphylecoceus Anrius.

Fig. 2: Halo de prueba {A}, 25 mm de
difusion ¥y 7 mm de actividad
antibacteriana. Halo de control {B), 40mm
de difusion vy 18 mm de actividad
antibacteriana. E.coli.

Formuias 2, 02

Se observé falta de difusion del prin-
cipio activo de la pasta formulada
(prueba) y una inhibida actividad
antibacteriana de grampositivos ¥
gramnegativos frente a los extractos
puros en polvo (control), cuyos halos
van de 12 a 21 mm de didmetro, co-
rrespondiendo a Pseudomons ¥
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Staphylococeus aurens respectivamen-
te (figs 3 y 4).

Es probable que 1a vaselina haya im-
pedido la liberacion y difusion de
Sangre de grado, resuliando deficten-
te las pastas; por lo que fueron elimi-
nados del proceso de la investigacidn

Fig, 3: Halo de prusba {A}. falta de
difusién e mnactividad antibacteriana.
Halo de control (B), 40 man de difusion y
12 mm de actividad antibacteriana.
Pseudomona.

Fig. 4: Halo de prueba {A), falta de
difusion e inactividad antibacteriana.
Hato de control (B), 40 s de difusion y
21 mm de actividad antibacteriana.
Staphylococcus Aurius,

Formulas 3, 03,4, 04
Mostraron halos de liberacion y difu-

sitn del principic activo de Sangre de -

grado que superan los 40 mm de dia-
melro en los extractos puros liquidos o
en polve {contrel), v de 30 a 35 mm de
didmetro en las pastas 3 v 03 formula-
das (prueba}. Las pastas 4 y 04 mostra-
ron halos de 28 mm de didgmetro,

Los halos de inhibicion de crecimien-
to bacteriano en las pastas 3 y U3 son
25 mun de diametro frente a los ex-
tractos puros, Hquidos y en polvo
{rontrol) v de 10 a 2% mum en las pas-
tas formuladas {prueba), mostrando

una mayor actividad antimicrobiana
frente a las bacterias grampositivos
{Staphylocorcus aureys) vy una menot
actividad sobre los gramnegativos
{E.coli}.

Los halos de inhibicion en las pastas
4 y 04 fueron de 22 mm de diametro
frente al Staphyloceccus v de 8 mm
para el £. Coli.

En general estas formulaciones mos-
traron resultados mas consistentes
debido a cantidades mas reducidas de
goma tragacanto (1.5 gr.) v vaselina
{2.5 gr.)

Discusion

Se prepararon 3 tipos de pastas con
distintas formulaciones que fueron
evaluados en su capacidad de difu-
sion y condicion antibacteriapa fren-
te al extracto puro de Sangre de gra-
do en estado liquido y en polve.

La capacidad de liberacion y difusion
del principio activo de las pastas for-
muladas a base de Sangre de grade
tuego de 72 horas de ser aplicadas en
medio TSA fueron de resultados bas-
tante consistentes, mostrando halos
de difusion de 40 mm de didametro, a
excepcién de aquellas que contienen
54 gr. de propilenglycol e 30 gr. de
vaselina; determinandose su elimina-
cion del proceso de investigacion. Las
pastas con fermulaciones 3, 03, 4, 04
que contienen goma tragacanto son
de mejores resultados por lo que son
considerados en procesos de calibra-
cion reduciendo cantidades en gra-
mos de goma tragacanic y vasalina
en la formulacion, hasta lograr que la
tiberacion v difusién del principic
activo llegue al 80% para su aplica-
cion posterior en humanos.

La susceptibilidad de contaminacién
de las pastas segun las formulaciones
establecidas fueron nulas mostréando-
se consistentes en su actividad
antibacteriana frente a grampo-sitivos
y gramnegativos , en particular las
pastas 3, (03, 4 v 04. los estudios de
Zapata{1987y2 Morales{1985)" Nues-
tros resultades, de investigacion an-
teriores®, son confirmados por la pre-
sente.

Conclusiones

1. La goma tragacanto le confiere
viscosidad a la Pasta formuladas

2. Es nula la susceptibilidad de
contaminacion ipicial de las Pastas
formuladas, sin  embarge se



sugiere mantenerlas en refrige-
Tacidén

(95

. Buena capacidad de liberacién y
difusion del principio activo y
buena actividad antibacteriana de
las pastas formuladas frente a
grampositivos v gramnegativos.

Para evaluar la biodegradacidn y ca-
pacidad reparativa de las pastas for-
muiadas se requiere continuar con la
2da etapa de la investigacion

El propilengiycol y la vaselina en can-
tidades de 5.0y 30 gr. respectivamen-
te, dificultan la liberacidén del princi-
pio active de la materia prima (Sarn
gre de grado).
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