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INTRODUCCION

La fitoterapia, una practica ancestral de la medicina utiliza diversos
preparados a base de plantas en el tratamiento o prevencion de
enfermedades. Los avances de la medicina alternativa y el interés por los
farmacos naturales en estas Ultimas décadas, ha promovido el uso de
diversos productos a base de plantas siendo el Aloe vera una de estas.

La utilizacién de esta planta se remonta al afio 2.100 aC con usos
medicinales multiples, su origen probable es el norte de Africa de donde se
expande a las regiones del todo el mundo. Con la aparicion de la medicina
alopética disminuye su utilizacion, pero se mantiene activa hasta nuestros
dias en la memoria colectiva de los pueblos. En este sentido, la poblacién
venezolana la usa de manera empirica para tratar quemaduras, hemorroides,
gastritis, tos, asma entre otros.

El interés de los cientificos por su estudio, se debe al aumento de la
resistencia bacteriana a los antibidticos, el alto costo de los medicamentos
sintéticos y las interacciones farmacolégicas adversas a estos, por tal motivo
se esta investigando en la busqueda de alternativas donde el Aloe vera se
proyecta como una posible fuente de obtencibn de estos nuevos
medicamentos. Por otra parte, ante el incremento en la demanda de los
medicamentos naturales, las autoridades en el area de la salud han alertado
sobre la calidad, seguridad y eficacia de estos; en tal sentido, los expertos de
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), recomiendan la investigacion en
esta area del conocimiento para convalidar cientificamente la utilizacién de
estos farmacos, ademas de reconocer la importancia de garantizar la
accesibilidad y calidad de los mismos a la poblacion.

La primera publicaciéon académica de la aplicacion del Aloe vera, es
del afio 1936 donde su uso resolvio exitosamente la dermatitis post radiacion
que era renuente a los tratamientos convencionales; desde entonces se han
validado a través de modelos experimentales in vitro e in vivo acciones
farmacoldgicas antibacterianas, antiinflamatorias, analgésicas, antivirales,
antifingicas y efectos como cicatrizante, protector gastrico, anti neoplasico,



hepatoprotector, hipoglucemiante y antioxidante entre otros. Si bien es cierto
que la validacion cientifica de las aplicaciones clinicas son relativamente
reciente, se han logrado avances significativos en la determinacion de sus
acciones bioguimicas vy fisioldégicas que explican sus efectos farmacol6gicos
el que se expresa clinicamente en la mejoria de una determinada patologia.
En tal sentido, la identificacion y aislamiento de compuestos antineoplasicos,
asi como la potenciacion de sus efectos antioxidantes, crea expectativas en
la obtencidén de nuevos farmacos para estas patologias.

En el area de la odontologia son escasas las investigaciones en
relacion a las publicaciones del area de la medicina y en Venezuela este
hecho es notorio. En la India, China, paises arabes y otros de clima calido,
en las que su cultivo y uso fue implantado tempranamente, la aplicacion de
esta planta se mantuvo activa a través del tiempo y actualmente cuentan con
diversos productos comerciales de aplicaciones mudltiples tales como
enjuagues, goma de mascar y dentifricos en el area de la odontologia,
ademas una parte importante de los trabajos cientificos se producen en estos
paises y en los EEUU, pais que tiene grandes plantaciones de Aloe vera, asi
como productos comerciales medicinales como apdsitos, cremas para
heridas, dentifrico y parches para alveolos dentarios, no obstante en
Venezuela no hay productos de uso odontolégico.

Ahora bien, las investigaciones sobre la aplicacion del Aloe vera en
Odontologia abarca la prevencion y el tratamiento de patologias de caracter
infeccioso, inflamatorio y cicatrizante principalmente. Es de hacer notar que
la enfermedad periodontal fue una de las primeras afecciones investigadas y
se tiene abundante informacion del efecto beneficioso de esta planta usada
como enjuague o aplicado en la bolsa periodontal. En la prevencion de la
gingivitis y la caries dental, los estudios describen la accién antimicrobiana y
antiinflamatoria de enjuagues y dentifricos a base de Aloe vera, asimismo por
Su accion cicatrizante se ha investigado su efecto en los alveolos post
exodoncia y heridas quirdrgicas. En las Ultimas décadas destacan los
trabajos en el area de la endodoncia y la patologia bucal, donde su
aplicacion topica para tratar enfermedades degenerativas como el liquen
plano bucal y la fibrosis submucosa bucal, han reportado buenos resultados.
Por otra parte, la colocacion del gel o del polvo de Aloe vera como
medicamento en la pulpotomia, produce la formacién de un puente
dentinario, sin el efecto irritante del hidréxido de calcio, tratamiento
comunmente usado.

Vi



Teniendo como antecedente los reportes cientificos de los efectos
farmacoldgicos del Aloe vera en el area de la salud y la experiencia
profesional del uso de esta planta en la aplicacién odontoldgica, es que se
plantea el presente trabajo de investigacion monografico a objeto presentar
una informacion actualizada referente al Aloe vera como planta medicinal,
desde su descripcion botanica, asi como la de sus potenciales propiedades
farmacoldgicas relacionadas con su aplicacion en Odontologia. En tal
sentido, el disefio de investigacion sera de tipo documental bibliografico a
objeto de obtener la informacion pertinente a los objetivos planteados.
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CAPITULO |

EL PROBLEMA

Planteamiento del problema

El hombre ha utilizado las plantas con fines medicinales desde épocas
remotas hasta nuestros dias, los avances en el campo de la medicina
alternativa y el interés de la poblacibn por las terapias naturales, ha
promovido el uso de diversos productos a base de hierbas para usos
multiples en el campo de la medicina. El Aloe vera es uno de esos productos
que exhiben mdultiples beneficios y ha adquirido mucha importancia en la
investigacion (1). El interés por estudiar esta planta es entre otros, la
respuesta a situaciones como el alto costo de los medicamentos sintéticos y
las interacciones farmacoldgicas adversas a estos farmacos. Al respecto,
Starfield, publica en el afio 2000 un estudio estadistico de muertes por
iatrogenia a nivel hospitalario en EE.UU. De 250.000 muertes por afio,
106.000 son por efectos negativos de medicamentos (2). En tal sentido, los
cientificos se han avocado a la busqueda de nuevos farmacos a objeto de
superar el problema planteado. El aumento en la resistencia bacteriana a los
antibiéticos es otro de los factores que ha motivado esta blusqueda y los
resultados de las investigaciones del Aloe vera en su accidén antimicrobiana
(3) plantean la posibilidad de su uso medicinal en patologias infecciosas (4).

Por otra parte, el aumento en la demanda por los medicamentos
naturales comercializados a menudo con propaganda engafiosa, ha
planteado un problema a las autoridades del area de la salud sobre la
calidad, seguridad y eficacia de estos (5-7). Cabe destacar que si bien los
efectos téxicos reportados del uso del Aloe vera son relativamente escasos
(8), el consumo masivo y sin prescripcion meédica podria elevar esta
casuistica. Al respecto, en la aplicaciébn tdépica se conocen casos de
dermatitis de contacto (9), eritema y fototoxicidad; y con la ingesta los efectos
se asocian a desequilibrio electrolitico (10), diarrea, disfuncion renal (11) y
hepatotoxicidad (12). En el informe de “Estrategias de la OMS sobre medicina



tradicional 2002—-2005", los expertos recomiendan la investigacion en esta
area del conocimiento a fin de convalidar cientificamente la utilizacion de
estos farmacos, ademas de reconocer la importancia de garantizar la calidad
accesibilidad y de estos medicamentos, asi como promover la aceptacion de
los mismos ante la sociedad (13).

El Aloe vera se viene utilizando desde hace mas de 4.000 afios en
regiones de todo el mundo para tratar una amplia gama de afecciones de
manera empirica (14,15). El interés por su estudio a objeto de encontrar una
explicacion cientifica a sus muchas aplicaciones, surge a partir de la
investigacion de Collins y Collins, médicos dermatdlogos que en el afio 1935
describen el efecto beneficioso de la aplicacion de esta planta en el
tratamiento de las lesiones de piel y mucosa por efecto de radiaciones (16).
Desde entonces, la comunidad cientifica mundial ha investigado esta planta
confirmando por lo general los usos tradicionales, validando efectos
farmacoldgicos antibacteriano (17,18), antiinflamatorio (19,20), analgésico
(16), antiviral (21), anti fungico (22) y sus efectos como cicatrizante (23, 24),
antineoplasico (25) hepatoprotector (26), hipoglucemiante (27) antioxidante
(28), entre otros.

Entre los documentos académicos que describen el uso medicinal del
Aloe vera, cabe destacar unas tablillas de arcillas del aflo 2100 aC; primer
registro auténtico donde describe su efecto laxante. En China, en el afio 625
aC, Lu Sung la describe para tratar sinusitis, fiebre, convulsiones,
enfermedades de la piel y otros. En “De Materia Medica”, del afo 75 de
nuestra era se menciona su utilidad como laxante, para curar heridas,
abscesos, manchas de la piel, orzuelos, ulceras genitales y hemorroides (29).
Con el desarrollo de la medicina alopatica el uso del Aloe vera decayo, y es
asi que la farmacopea de los EE.UU. en 1820 incluye su utilidad solo como
laxante y protector de la piel no obstante, su uso se mantuvo en la memoria
colectiva de los pueblos (30).

Es oportuno resefiar que en todas las aplicaciones mencionadas no
aparece el uso de esta planta en patologias del sistema estomatognatico y
que el primer reporte de su aplicacion en la cavidad bucal es de 1939, en que
Mandeville usa el acibar fresco para tratar una lesion ulcerosa post radiacion
de piso de boca. También, es notorio los escasos trabajos de investigacion
existente de la aplicacion de esta planta en odontologia en relacién a las
investigaciones en otras areas de la medicina, en tal sentido en Venezuela
se encontré un trabajo del 2001 sobre el efecto de un enjuague de Aloe vera



en la gingivitis (31) y las tesis de pregrado del uso del Aloe vera en la
enfermedad periodontal del 2007 y del uso de pasta dental y enjuague de
Aloe vera el tratamiento periodontal del 2008 (32,33).

La enfermedad periodontal incluye un grupo de lesiones con una
elevada capacidad destructiva del periodonto y potencial dafio sistémico;
son causa del 80% de las exodoncias y se la ha relacionado con el cancer de
pancreas. La caries dental una enfermedad multifactorial en que hay
destruccion de los tejidos del diente provocada por los acidos que generan
las bacterias, también puede llegar a la pérdida del diente. Estas dos
patologias son un problema de salud publica mundial dada su alta incidencia,
y que una vez instaurada por lo general terminan con la perdida de los
dientes. La prevencion en este caso es de primordial importancia dada su
alta morbilidad y comprende entre otros, el correcto cepillado, el uso de hilo
dental y dentifricos y enjuagues con productos antimicrobianos que permitan
controlar la placa bacteriana. En tal sentido, el Aloe vera ha sido investigado
con buenos resultados tanto en el tratamiento como en la prevencion de
estas enfermedades, incorporado en la pasta dental (34) y enjuague bucal de
preparacion casera o de productos patentados, por lo cual su uso podria
constituir una terapia alternativa a las ya existente en la prevencion de estas
patologias.

Otra enfermedad de alta incidencia es la pulpitis causada por caries
extensas, la pulpectomia con hidréxido de calcio es un tratamiento
comunmente usado; el gel de Aloe vera se ha investigado en la formacion
de puente dentinario (35), también se ha probado su accién en la
cicatrizacion de heridas quirargicas (36), en el liguen plano bucal (37), en la
osteitis alveolar (38) y la fibrosis sub mucosa (39), entre otros.

En Venezuela, a la fecha no hay produccion ni comercializacién de
productos de Aloe vera en el area de la odontologia como ocurre en Brasil,
India, China, México, EEUU e Irdn entre otros. Ademas, son pocos los
profesionales de la odontolégica que aplican esta planta en su practica
profesional (32); por lo cual la difusiobn de estos conocimientos se hace
necesaria y podria ser el punto de partida para estimular la comercializacion
de estos productos de uso odontoldgico.

Del primer reporte cientifico del Aloe vera a la fecha, se han obtenido
varios resultados que permiten tener un mejor conocimiento de esta planta
en variados aspectos como su identificacion taxondémica (40,41) en su morfo
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anatomia (42-44), en la identificacion y cuantificacion de sus componentes
(45-47), en el procesamiento (48,49) y en su acciones farmacoldgicas
(50,51), no obstante, hay varios aspectos aun por resolver como la
necesidad de estandarizar los modelos de investigacion a objeto de poder
hacer estudios comparativos validos que puedan sustentar los efectos
farmacolégicos estudiados. Ademas, no estan identificados todos los
componentes de esta planta y en su accién medicinal hay varios vacios.
Todo esto plantea la necesidad de seguir investigando para confirmar los
hallazgos encontrados o rebatirlos, y asi tener pruebas sélidas para
recomendar 0 no su uso para una determinada aplicacién en formulaciones
seguras y eficaces.

Las investigaciones recopiladas incluyen diferentes aspectos
relacionados con su accién farmacologica y su aplicacion clinica en
odontologia, asi en el &mbito internacional se tienen antecedentes de
trabajos de Peru (36), Brasil (52), India (53), Tailandia (37), Espafa (54)
entre otros. En Venezuela, el trabajo del Zulia (31); y a nivel Regional, en la
Facultad de Odontologia de la UC, se han publicado las Tesis de las
Bachilleres Guatarama y Hernandez en el 2007 (32) y de Escalante y
Estrada en el 2008 (55).

Segun lo expuesto, se ha demostrado cientificamente los efectos
beneficiosos de la aplicacion del Aloe vera en el tratamiento y prevencion de
varias patologias de la cavidad bucal, el cual esta avalado por numerosas
reportes académicos en modelos de experimentacion in vitro e in vivo. Por
otra parte, el empleo de esta planta ancestral se mantiene en la memoria
colectiva de los pueblos quienes la siguen usando de manera empirica en
varias aplicaciones, con escasos efectos toxicos reportados. Por lo antes
dicho, si las aplicaciones medicinales del Aloe vera han sido avaladas en lo
cientifico, académico y social cabe preguntar ¢Cudl es el verdadero valor
farmacoldgico del Aloe vera en su aplicacion en Odontologia?
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Objetivos de la Investigacion

Objetivo general

Sefalar las propiedades farmacoldgicas del Aloe vera en su aplicacion
odontologica.

Objetivos especificos

» Describir taxonémica, morfo-anatémicas y fitoquimicamente el Aloe
vera.

» Describir las potenciales propiedades antiinflamatorias, cicatrizantes,
antimicrobianas y antioxidantes del Aloe vera.

* Indicar las potenciales aplicaciones del Aloe vera en la prevencion y
tratamiento de patologias de la cavidad bucal.
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Justificacion

Desde épocas remotas, se ha utilizado el Aloe vera con fines
medicinales, cosméticos y espirituales. El primer registro auténtico de su uso
medicinal es del afio 2100 aC y describe su efecto laxante. Con el desarrollo
de la medicina alopatica y los medicamentos sintéticos decae su utilizacion
en occidente, sin embargo, el conocimiento y las aplicaciones de esta planta
se mantienen vigentes en la memoria colectiva de los pueblos. En la India,
China, paises arabes y otros de clima célido, en las que su cultivo y uso fue
implantado tempranamente su aplicacion de se mantuvo activa. En tal
sentido, la fitoterapia, una practica ancestral de la medicina, ha utilizado
entre otros el Aloe vera en una serie de afecciones como dolores de cabeza,
histeria, gonorrea, alopecia, asma, neumonia, enfermedades cerebrales,
reumatismo, convulsiones, vermifugo, hepatitis, vémito, heridas infectadas,
abscesos, ulceras genitales, sinusitis, fiebre, entre otras (29).

A partir de 1935, teniendo como antecedentes el éxito en el
tratamiento de las quemaduras causadas por radiacion se comienza a
estudiar cientificamente esta planta, convalidando por lo general las
aplicaciones que se venian haciendo por mas de 4000 afios de manera
empirica (56). De estas investigaciones se han validando efectos
farmacolégicos antibacteriano (57), antiinflamatorio (58), analgésico (16),
antiviral (21), antifangico (59), hipoglucemiante (27) antineoplasico (60)
hepatoprotector (26), antioxidante (61), entre otros; todo lo cual ha planteado
la posibilidad del uso del Aloe vera en una serie de patologias, teniendo el
antecedente de su baja toxicidad. Por otra parte, en estas Ultimas décadas
la comunidad cientifica esta avocada a la busqueda de alternativas que
superen los problemas planteados por las interacciones adversas a los
medicamentos, el alto costo de los farmacos sintéticos y el progresivo
aumento en la resistencia bacteriana a los antibiéticos y en tal sentido, el
Aloe vera se proyecta como una de las alternativas que estan siendo
investigadas.

Las publicaciones relacionadas con el area de la Odontologia son
significativamente menores en relacion al area de la medicina a pesar de los
resultados positivos en la prevencion de enfermedades como la caries
dental y la enfermedad periodontal, de gran relevancia debido a la alta
prevalencia de estas en el mundo (62). Otras aplicaciones investigadas son
el tratamiento de la fibrosis submucosa bucal (39), la ulcera aftosa (21), la
cicatrizacion de heridas bucales (36), el tratamiento de la osteitis alveolar
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(38), la formacién de puente dentinario (35) y la prevencion del cancer bucal
(28), entre otros.

Es de hacer notar que en los paises de oriente donde la fitoterapia se
mantuvo en la practica de la medicina, es donde se publica la mayor parte de
los estudios de este tema, ademas de disponer de preparados comerciales
de uso odontolégico como pasta dental, enjuagues, goma de mascar, entre
otros (63). En Venezuela por razones climaticas, el cultivo de esta planta se
da muy bien siendo un pais exportador (64), ademas es procesada y
comercializada en diferentes productos de aseo y de belleza. Su uso
medicinal esta presente en preparados comerciales de venta libre en
capsulas, jarabes y como suplemento nutritivo (65-68), ademas del uso
popular en quemaduras, hemorroides, asma y otros (69). Actualmente no hay
en Venezuela productos de Aloe vera de uso odontologico y son pocos los
odontodlogos que lo aplican en su practica profesional.

De la década del 1930 hasta el presente, se han reportado resultados
positivos de su aplicacion en Odontologia en publicaciones que avalan las
propiedades antiinflamatorias, cicatrizantes, antibacterianas y antioxidantes
gue hacen de esta planta, una alternativa para el tratamiento de varias
patologias bucales de caracter infeccioso, en la cicatrizacion de tejidos y en
la prevencion del cancer bucal, entre otros, ademas la poblacion venezolana
la utiliza como suplemento nutritivo y en aplicaciones que se han mantenido
en la memoria colectiva del pueblo. En este sentido, esta investigacion se
justifica plenamente al presentar una informacion actualizada referente al
Aloe vera como planta medicinal, desde su descripcion botanica hasta sus
potenciales propiedades farmacoldgicas relacionadas con su aplicacion en
Odontologia, y su divulgacion podria servir de referencia para realizar otras
investigaciones en alguna de las varias patologias donde ya ha sido
probada; para asi avalar o rebatir dichos resultados a manera de dar un
sustento de base cientifica solido a su uso en el area de la salud bucal o
bien, ser investigada en otras patologias donde aun no ha sido probada. El
uso de un preparado casero de Aloe vera en la prevencién de caries y
enfermedad periodontal, asi como en la cicatrizacion de heridas bucales
entre otros, es un conocimiento importante de divulgar para beneficio de los
venezolanos. Por ultimo, la disponibilidad de productos comerciales de uso
odontologico es otro aspecto necesario de superar y la difusion de estos
conocimientos son una referencia en el logro de lo aqui planteado.
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO

Antecedentes

En esta revision, se seleccionaron los trabajos de mayor relevancia
relacionados con la aplicacion del Aloe vera en Odontologia, siendo la
primera publicacion del afio 1939 donde Mandeville reporto un caso de un
paciente adulto, al que se le extirpo una neoplasia de borde de lengua y piso
de boca, la que se complicé con una ulcera en el sitio de la herida posterior a
la radioterapia. Es tratado con acibar fresco por 8 semanas; se obtuvo alivio
del dolor desde el inicio de la terapia y resolucion de la ulcera en 10
semanas, la que permanecio estable después de dos afios de control (16).
Una de las primeras investigaciones sobre el efecto antimicrobiano es la de
Lorenzetti et al, quienes al probar el acibar fresco con la cepa de S. aureus
obtuvieron una gran zona de inhibicion, pero se perdié al poco tiempo. El
liofilizado del acibar previamente calentado por 15 min a 80T si resulta
estable y con accion bacteriostatica sobre S. aureus, S. pyogenes, C.
xerose y Salmonella paratyphi. En cambio el liofilizado de la hoja entera, del
gel y de la corteza no mostro actividad antimicrobiana (70).

Poor et al en una evaluacién retrospectiva de 587 pacientes cuyos
sitios de extraccion habian sido tratado con esponjas de Gelfoam empapado
con clindamicina, y un estudio prospectivo con 607 pacientes que recibieron
inmediatamente después de la exodoncia de molares mandibulares dos
parches (Patch Sali Cept) que contenian hidrogel de acemanano, evaluaron
la incidencia de osteitis alveolar. Del grupo tratado con Gelfoam; 78 de 975
alveolos, (8,0%) desarrolld osteitis alveolar y del grupo tratado con Patch
Sali Cept; 11 de 958 sitios (1,1%) desarroll6 osteitis alveolar. La diferencia
entre las incidencias de osteitis alveolar fue significativa (P <0,0001) (38).
Jettanacheawchankit et al estudi6 el efecto del acemanano en la proliferacion
de fibroblastos gingivales (GF), la expresion del factor 1 de crecimiento de
gueratocitos, (KGF-1), factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y
colageno tipo 1, en la cicatrizacion de una heridas de paladar duro, la cual

15



trataron a diario con solucion salina (control), triamcinolona acética al 0.1 %
en pasta dental, carbopol al 1%, y carbopol con acemanano al 0.5%, 1% y
2% w/w. A los 3 dias no hay diferencias en cuanto al tamafio de la herida en
los 6 grupos tratados. A los 7 dias, la curacion de las heridas de los
animales que recibieron carbopol acemanano al 0.5% w/w fue
significativamente mejor que la de los otros grupos en la evaluacién clinica y
en el estudio histopatolégico. Por otra parte, en un estudio in vitro con cultivo
de células gingivales humanas, el acemanano tuvo un efecto estimulador en
la proliferacion de GF, KGF-1, VEGF, y colageno tipo 1. Este es el primer
estudio donde se demuestra el efecto del acemanano en la proliferacion de
GF en heridas bucales in vivo (71).

Asimismo, Jittapiromsak et al estudiaron el acemanano en la
formacién de puente dentinario. Expusieron los molares superiores de ratas y
un grupo fue tratado con acemanano y otro con hidroxido de calcio. En un
estudio in vitro, células humanas primarias fueron tratadas con acemanano y
se mide la sintesis de nuevo ADN, la proteina morfogenética 6sea-2, la
actividad de la fosfatasa alcalina, la expresion de sialoproteina de la dentina
y la mineralizacién. Al evaluar los resultados, el acemanano incrementé
significativamente la proliferacion de células de la pulpa, la proteina
morfogenética 0sea-2, la actividad de la fosfatasa alcalina, la expresion de
dentina-sialoproteina, y la mineralizacibn en comparacion con el grupo sin
tratar; ademas se evidencié un puente dentinario homogéneo y calcificado y
una buena organizacion del tejido pulpar. La inflamacion estuvo ausente o
fue leve, mientras que los molares tratados con hidréxido de calcio tenian
diversos grados de inflamacién. Los datos sugieren gque acemanano
promueve la formacion de dentina mediante la estimulacion de la
proliferacion de células primarias de la pulpa dentinaria, la diferenciacion, la
formacién de la matriz extracelular y la mineralizaciébn, ademas de ser
biocompatible y promover la organizacion del tejido blando (72). En este
mismo sentido, pero con un modelo experimental en humanos Gupta, Bhat,
Devi y Girish, evallan la eficacia del gel de Aloe vera como agente curativo
en la pulpotomia, la que se realizo la por método convencional y posterior al
control de la hemorragia se coloc6 sobre el mufién radicular el gel fresco de
Aloe vera y por ultimo de un cemento provisional. La primera evaluacion es
a los 30 dias; en ningun caso se evidencié dolor, movilidad ni absceso. A los
dos meses se les extrae el molar y se hace el estudio histopatolégico en que
se evidencian signos positivos de curacion, con vitalidad del tejido pulpar.
(53)
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En relacion a la aplicacion del Aloe vera en patologias del sistema
estomatognatico, se encontraron varios trabajos en el tratamiento del Liquen
Plano Oral (LPO), uno de estos, es un ensayo clinico aleatorio doble ciego
donde Mansourian et al compararon el efecto del enjuague de Aloe vera (AV)
con el de triamcinolona acetonico (TA). Dividieron aleatoriamente a 46
pacientes en 2 grupos y cada uno fue tratado con AV enjuague bucal o TA
por 4 semanas. Los pacientes fueron evaluados al inicio y en los dias 8, 16 y
después de completar el curso del tratamiento y el ultimo control fue a los 2
meses después del término del tratamiento. Se utiliz6 la escala analdgica
visual para evaluar el dolor y el ardor, ademas se midieron y registraron en
cada visita el tamafio de la lesion utilizando una cuadricula y la mejoria
clinica. En los resultados, tanto el AV y la TA redujeron significativamente la
puntuacion de la escala analégica visual, la mejoria clinica y el tamafio de las
lesiones después del tratamiento (p <0,001) y después de 2 meses de la
interrupcion del mismo (P <0,001). En el daltimo control el 74% del grupo de
AV y el 78% del grupo TA presento algun grado de curacion (73).

El efecto de la ingesta del Aloe vera en la cicatrizacion de herida en
diabéticos fue evaluada en un modelo de experimentacion animal por Atiba
et al; para tal fin se realiz6 una herida abierta en ratas con diabetes mellitus.
Los animales se dividieron en un grupo control (grupo C) y un grupo de
administracion oral de Aloe vera (grupo A). Se midié cada area de la herida y
se evaluaron por histopatologia e inmunohistoquimica. En el grupo A, las
heridas se contrajeron significativamente y los resultados histologicos
evidenciaron la estimulacion en la infiltracion de células inflamatorias, la
angiogénesis, la deposicion de matriz extracelular y la epitelizacion. Los
resultados inmunohistoquimicos revelaron que tanto el TGF-B1 y el VEGF
aumento en el grupo A al cuarto dia después de la creacion de la herida (74).

Se han publicado varios trabajos en la aplicacion de esta planta en la
enfermedad periodontal, uno de estos evalla el efecto en la reduccion de la
placa bacteriana y la gingivitis en un ensayo clinico aleatorio doble ciego en
humanos, realizado por de Oliveira et al, donde el grupo de prueba uso6 un
dentifrico que contiene Aloe vera y el grupo de control un dentifrico fluorado.
Se midieron el indice de placa (IP) y el indice de sangrado gingival (GBI) y se
les pidi6 a ambos grupos cepillarse los dientes tres veces al dia durante 30
dias. Al comparar las evaluaciones del dia 0 y 30, se obtuvo una reduccion
significativa en la placa bacteriana y la gingivitis en ambos grupos y el
dentifrico que contiene Aloe vera no mostr6é ningun efecto adicional sobre la
placa bacteriana y la gingivitis en comparacién con el control de la crema
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dental fluorada (75). Asimismo, Dodwad y Arora en un estudio comparativo
con pacientes con diagnoéstico de periodontitis crénica, se les hizo
tratamiento convencional de raspado y alisado radicular y los dividieron en
tres grupos, al primero se le agrega la colocacion de gel de Aloe vera en la
bolsa periodontal, al segundo grupo se le agrega la irrigacién con Aloe veray
el tercer grupo es el control. Se evaluaron los parametros clinicos y
microbiolégicos EIl primer grupo tuvo una mejor respuesta en los parametros
clinicos y en inhibir el crecimiento de bacterias patdgenas bucales, en
comparacion con el de riego de Aloe vera y el raspado y alisado radicular
solo (76). En el tratamiento de la bolsa periodontal con gel de Aloe vera, las
evaluaciones a los 30 y 90 dias, mostraron una disminucion en los
parametros medidos, estadisticamente significativos en relacion al control,
donde Bhat, Kudva y Dodwad evaluaron el indice de placa, el indice
gingival, la profundidad del margen gingival y de la bolsa periodontal. A los
dientes con sondaje de 5 mm ademas de sangrado, se les coloca el gel de
Aloe vera dentro de la bolsa periodontal y se deja un apésito de cemento
periodontal (77).

La accion antimicrobiana ha sido ampliamente experimentada, uno de
estos trabajos realizado por Fani y Kohanteb probo el efecto de esta planta
contra patdgenos como el Streptococcus mutans, causante de caries y el
Actinomycetemcomitans aggregatibacter y Porphyromonas gingivalis,
causante de enfermedad periodontal y un oportunista periodontopatico, el
Bacteroides fragilis los que son aislados de dientes con caries dental y de
pacientes con periodontitis agresiva (del fondo de la bolsa periodontal). Se
evaluaron 20 aislamientos de cada microorganismo mediante el método de
difusiébn con disco y de micro dilucion. El Aloe vera se prob6 en las
concentraciones de 100%, 50%, 25%, 12.5% y 6.25%. El S. mutans fue el
mas sensible y el halo de inhibicion fue proporcional a la concentracion (78).

La eficacia antimicrobiana del Aloe vera en la descontaminacion de
conos de gutapercha (GP) fue investigada por Athiban et al, para lo cual
retiran cuatro GP del envase con pinza estéril y lo sumergen en solucién de
Aloe vera al 90% para luego colocarlos en caldo de tioglicolato; otros cuatro
GP son colocados directamente en el caldo de tioglicolato y se incuban por
24 horas. El caldo con los GP descontaminados con Aloe vera se mantuvo
claro incluso después de 48 horas de incubacién, mientras que el de los GP
sin descontaminar presentaron turbidez. La actividad antibacteriana del
extracto de Aloe vera se ensayo6 contra: E. coli, E. faecalis y S. aureus y se
mide el halo de inhibicion que tuvo para el Aloe vera valores similares al
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control positivo Los autores recomiendan el extracto de Aloe vera como
descontaminante de GP y como un eventual medio para el almacenamiento
(79). Asimismo, en un modelo experimental in vitro Bhardwaj et al,
prepararon unos bloques de dentina que se esterilizan y luego se contaminan
con una cepa de Enterococcus faecalis, presente comiunmente en los
fracaso de endodoncia. Se midi6 la accion antibacteriana de los extractos
naturales de plantas (morinda citrifolia, papaina y Aloe vera) y de la
clorhexidina al 2% y del hidroxido de calcio. Los medicamentos fueron
colocados en los bloques se sellaron e incubaron en un ambiente anaerébico
a 37C. Se evalué el porcentaje de inhibicion del total de Unidades
Formadoras de Colonias que fue: 100% con gel de clorhexidina; 86,02% para
M. citrifolia gel, 78,9% para Aloe vera gel y 67,3% para papaina gel y 64,3%
para el hidréxido de calcio (80).

Un estudio reciente realizado por Sudarshan et al, da cuenta del
efecto del Aloe vera en el tratamiento de la Fibrosis Submucosa Bucal
(OSMF), una enfermedad cronica, compleja, irreversible y potencialmente
maligna caracterizada por la progresiva fibrosis de los tejidos submucosos
asociada con la practica de mascar gutka y betel. La patogenia es
desconocida y hasta la fecha no se dispone de una terapia definitiva. Los
pacientes se dividieron en: un grupo A, que recibieron 5 mg de gel de Aloe
vera de aplicacion tépica tres veces al dia durante 3 meses y grupo B que
recibieron capsulas antioxidantes dos veces al dia durante 3 meses.
Analizado los resultados; los pacientes del grupo A respondieron mejor en
todos los parametros evaluados y en todas las etapas clinico histopatoldgica,
particularmente aquellos pacientes con evaluacion clinica de OSMF leve e
histol6gicamente en estadio temprano. El Aloe vera mostré una reduccion
estadisticamente significativa de la sensacion de ardor (P = 0,008), mejoria
de la apertura bucal (P = 0,02), y en la flexibilidad de la mejilla (P = 0,01) en
comparacion con el grupo de los antioxidantes, siendo una alternativa de
tratamiento seguro que se puede aplicar tépicamente, facilmente disponible,
econdmico, no invasiva y eficaz (39).

Los dentifricos contienen por lo general sustancias antimicrobianas,
“Forever Bright’"®, es una pasta dental con Aloe vera y propdleos,
comercializada en varios paises a la cual se le ha investigado su potencial
antimicrobiano. Uno de estos estudios es el de Bertolini et al quienes
midieron el efecto inhibidor contra Streptococcus mutans (SM), para esto
dividieron quince cepillos estériles al azar en 5 grupos de cepillado; grupo I:
control negativo; grupo II: dentifrico con fldor; grupo Ill: dentifrico gantrez -
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triclosan ; grupo IV :control positivo, clorhexidina al 0,12% y grupo V:
dentifrico de Aloe vera y propoleos. Se cepilla un diente bovino estéril
durante 1 min con los dentifricos y se contaminan las cerdas del cepillo con
caldo de cultivo con SM; luego se depositan en tubos de ensayo con caldo
de cultivo y se incuban para luego traspasar a placas de agar, incubar y
contar el Numero de Unidades Formadoras de Colonias (UFC). Se encontro
una diferencia estadisticamente significativa (p <0,05) para la reduccién de la
contaminacion de cerdas entre el control negativo (grupo I) y los grupos Il, 11,
IV 'y V. No hubo diferencia significativa entre los grupos experimentados (81).

A nivel Nacional destaca el trabajo de Villalobos y Salazar, quienes
evaluaron el efecto de un enjuague bucal de Aloe vera, en la placa
bacteriana y la gingivitis. En un modelo de experimentacién con humanos,
conformado por 40 pacientes con diagndstico de gingivitis, se les mide el
indice gingival y el indice de placa. Se dividieron aleatoriamente en un grupo
experimental que recibe el enjuague de Aloe vera al 50% con glicerina y
esencia de menta; y grupo control que recibe un enjuague placebo de
glicerina y esencia de menta el cual se indica usar después del cepillado en
la mafiana y noche por 30 dias. Los pacientes fueron evaluados a los 15y
30 dias vy los resultados dan una disminucion significativa en el valor
promedio de indice de placa y de inflamacién gingival en relacién al valor
inicial y no se observaron efectos secundarios (31). En el &mbito Regional,
en la Facultad de Odontologia de la UC, Castillo M. llevé a cabo un estudio
en el que se realizé tratamiento periodontal convencional a un grupo de 6
pacientes con diagnéstico de periodontitis. Al grupo experimental se les
indicé usar pasta dental preparada con Aloe vera y propdleos, ademas de
usar enjuague de gel de Aloe vera Se compararon los resultados entre los
dos grupo y se encontré6 que para el grupo tratado con fitoterapicos, se
necesitd un menor niumero de sesiones para devolver la condicién 6ptima
del estado de salud bucal (33).

20



Bases tedricas

De acuerdo a la estrategia metodoldgica de esta investigacion, se
estudiaron y analizaron las publicaciones académicas actualizadas de
revistas especializadas, informes de trabajos de tesis y datos de textos, con
el proposito de ampliar y profundizar en el conocimiento del Aloe vera en lo
concerniente a su aplicacién en Odontologia. En el desarrollo de los objetivos
agui planteados se confrontaron y analizaron los documentos con pertinencia
a cada uno de ellos considerando que el Aloe vera es una planta que se
viene utilizando de épocas remotas se presentara una breve resefia histérica

Resefa historica del Aloe vera

El Aloe vera es una planta originaria de la region mediterranea,
probablemente del norte de Africa y parte alta del Nilo. Su utilizacién tuvo
mayor permanencia en las zonas geograficas de clima célido, en las que su
uso fue implantado tempranamente como los paises arabes, las costas
mediterraneas, el norte de Africa, Medio Oriente, la India y México. En estas
regiones, la fitoterapia una de las practicas mas antigua de la medicina se ha
mantenido en el tiempo y el Aloe vera es usado en mdultiples afecciones,
disponiendo para su practica de una variedad de productos comerciales (82).

La palabra “Aloe” deriva de la palabra &rabe “alloeh” que significa
“sustancia amarga brillante” y “vera” significa verdad. Se la llama también
Aloe barbadensis Miller y otras variantes como zabila o sabila que son
deformacion del vocablo é&rabe cabila que significa planta. Su nombre
legitimo segun las normas internacionales de homenclatura botanica es: Aloe
vera (L.) Burm.f. (63). También era conocida en el antiguo Egipto como ‘“la
planta de la inmortalidad”, porque se le atribuian propiedades espirituales y
como “planta biblica” por la cantidad de veces que se menciona en el Antiguo
y Nuevo testamento (83).

Entre los registros anecdoticos, se menciona que Alejandro Magno fue
sanado de una herida infectada con el Aloe procedente de la isla Socotra,
principal fuente de abastecimiento de esta planta y que posteriormente la
conquistd asegurando asi la provision de esta para curar las heridas de sus
soldados, también se dice que Nefertiti y Cleopatra se bafiaban en Aloe
siendo este el secreto de su belleza. Asimismo, en tiempos biblicos se dice
que Jesus fue embalsamado con Aloe y Mirra, y que los caballeros
templarios empleaban su pulpa junto al vino de palma para mantener su
longevidad a lo que llamaban, el “Elixir de Jerusalén”.
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Esta planta se viene utilizando con fines medicinales desde hace mas
de 4.000 afios en regiones de todo el mundo. EIl primer registro auténtico de
su uso medicinal son unas tablillas de arcillas encontradas en Sumeria, que
datan en aproximadamente 2100 afios aC y descifradas en 1956; en éstas
se describe su efecto laxante. Otros documentos historicos son el “Libro
Egipcio de los Remedios” o “papiro de Ebers” del afio 1550 aC, donde se
describen los efectos curativos del Aloe vera. En el siglo VI aC, el uso
medicinal de esta planta era comun en la India, el Tibet y Sumatra. En China
en el afo 625 aC, Lu Sung la describe para tratar sinusitis, fiebre,
convulsiones, enfermedades de la piel y otros. En occidente, el primer
registro del Aloe vera es “De Materia Medica” escrita en el afio 75 de nuestra
era por Pedanius Dioscorides, aqui se menciona su utilidad como laxante,
para curar heridas, abscesos, manchas de la piel, orzuelos, ulceras genitales
y hemorroides. En el afio 200 de nuestra era, el Aloe vera era parte
importante de la farmacopea de occidente y lo usaban médicos romanos
como Galeno, Antillo y Arétaco. Luego, con las cruzadas y la invasion arabe
en la peninsula Ibérica, llevan el Aloe a Espafa y estos después lo traen a
Ameérica (29).

Por su parte, la civilizacion Maya ya tenia conocimiento de esta planta
a la llegada de los espafioles y luego de la conquista fueron los jesuitas
quienes contribuyeron a su difusion, cultivo y utilizacion durante los siglos
XV y XVI; posteriormente su uso decayd, pero se mantuvo en el folclor del
pueblo. En 1908 Sir George Watt, en su diccionario de los productos
econdmicos de la India describe el uso del Aloe en méas de cuarenta
afecciones, entre ellas neumonia, reumatismo dolores de cabezas, histeria,
irregularidades de menstruacion, gonorrea, enfermedades cerebrales, entre
otros, pero la sociedad inglesa asumi6 esto como curiosidades folkloricas del
pueblo hindu (29).

Como se ha descrito, las primeras aplicaciones medicinales del Aloe
la describen como laxante y en afecciones dérmicas y para ello empleaban el
acibar, que es el exudado de color amarillo, olor penetrante y sabor amargo
que drena al cortar las hojas. Este exudado era recolectado y evaporado al
sol para obtener el latex y fueron los arabes los primeros en elaborar esta
presentacion comercial la que fue distribuida en el imperio greco romano por
los fenicios. Con el tiempo las diversas civilizaciones le van agregando otros
usos, registrandose una gran variedad de aplicaciones tan diversas como
laxante, vermifugo, para tratar la hepatitis, asma, vomito, enfermedades
cutaneas, heridas infectadas, histeria, abscesos, manchas de la piel,
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orzuelos, ulceras genitales, hemorroides, convulsiones, alopecia, sinusitis,
fiebre, entre otros (83).

Esta planta se cultiva desde la antigiedad en Africa tropical
septentrional y meridional, Etiopia, Peninsula Ardbiga, Madagascar, costas
del Mediterraneo, islas del Atlantico y la India ademas en Puerto Rico, Islas
Virgenes, Antillas Mayores, en la Florida y en América Central. A nivel
mundial los principales productores son: Estados Unidos, México, Republica
Dominicana, Curacao, Israel, Sudafrica, China, Tailandia, India, Australia, y
en Venezuela en el estado Falcon. En mercado mundial el Aloe vera mueve
millones de ddlares, en tal sentido los principales paises importadores son
Hong Kong, Bahrain, Estonia, Israel y Republica Dominicana. Segun esta
misma fuente los principales paises importadores de productos a base de
Aloe vera son Japén, Estados Unidos, Unién Europea, Suiza y Hong Kong y
los principales paises exportadores de América Latina fueron México, Brasil,
Argentina, Venezuela, Paraguay, Peru, Chile, Colombia y Cuba (64).

Generalidades del Aloe vera

Ahora bien, el primer objetivo de esta investigacion es describir
taxondémica, morfo-anatdmica y fitoquimicamente el Aloe vera, al respecto,
las referencias consultadas clasifican taxondémicamente esta planta de
diferentes maneras, siendo la més actual la siguiente (40)

Reino: Vegetal

Orden: Asparagales
Familia: Asphodelaceae
Género: Aloe

Especie: Aloe vera

En este sentido, el estudio taxonémico biométrico de Akinyele y Odiyi
encontrd que el Unico parametro constante fue la frecuencia de las espinas,
lo que sugiere que esta caracteristica estaria fuertemente unida al genotipo.
Las diferencias que encontraron hacen suponer la existencia de grupos
taxondmicos diferentes a los ya descrito dentro del género Aloe los que
estarian relacionadas con cambios genéticos y cuya importancia seria las
variaciones en el contenido de los fitoquimicos (41).
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En el afio 2004 se habian identificado 325 especies del genero Aloe,
siendo la mas popular el Aloe vera, por su rapida multiplicaron, ademas de
tener las mejores propiedades medicinales (41). Es una planta xerofila,
adaptada a vivir en areas de poca disponibilidad de agua para lo cual cuenta
con una capacidad de cerrar totalmente los estomas evitando la evaporacion
y tejidos de almacenamiento de agua. Es muy resistente a las plagas por el
olor penetrante y sabor amargo del latex y crece en regiones tropicales y
subtropicales ademas de zonas desérticas y semidesérticas (43).

Ahora bien, la clasificacion sistémica del Aloe vera estd en disputa,
pues aunque la mayoria de los investigadores consideran que el Aloe
pertenece al orden Asphodelaceae algunos estudiosos proponen que debe
ser incluido en Liliaceae o en la familia Xanthorrhoeaceae, y lo mas
importante en este punto, es la identificacion de estos nuevos grupos
taxondémicos con sus respectivas pantallas de fitoquimicos.

En relacibn a su morfo anatomia; analizadas la publicaciones del
tema, macroscopicamente se la describe como una planta acaulescente o
de tallo corto que se aprecia en los ejemplares mas adultos, ya que en los
juveniles sus hojas parecen brotar directamente del suelo. La planta alcanza
una altura de 50 a 70 cm en su madurez, que es a los cuatro a cinco afos.
Sus hojas dispuestas en roseta son seésiles, suculentas, de forma triangular
ascendente, lanceolada y atenuada hacia el apice que llegan a medir de 40 a
50 cm de longitud y de 6 a 8 cm de ancho en la base. Son de color verde, de
margenes serrado con espinas de 2 - 3 mm de longitud dispuestas de 1 a
1,5 cm de distancia. Inflorescencia racimosa simple o ramificada, de flores
liliformes colgantes de color amarillo y frutos con numerosas semillas.

Las hojas anfiestométicas estan compuesta por tres capas, una
interna que es el gel, constituido por el mucilago llamado “filete” de
apariencia gelatinosa, transparente, incoloro, insipido con matriz fibrosa de
aspecto velloso, conocido en Venezuela como cristal de zabila y que
contiene 96%de agua; la capa intermedia que contiene el latex que es la
savia amarilla amarga con sus células periciclicas situadas junto a los haces
conductores que se encuentran por debajo de la epidermis; y la capa
externa gruesa llamada corteza que es el parénquima clorofilico que tiene la
funcion de proteccién y sintesis de carbohidratos y proteinas. Dentro de la
corteza los haces vasculares conductores son responsables del transporte
de sustancias como el agua, xilema y almidén floema.
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Al microscopio Optico los transcortes de hoja muestran una epidermis,
un parénquima homogéneo y una region central de parénquima incoloro. Una
epidermis uniestratificada con células poligonales isodiamétricas en vista
superficial, revestidas por una cuticula ornamentada y gruesa con ceras y
estomas hundidos tetraciticos en ambas caras. El parénquima es
homogéneo con rafidios de oxalato de calcio y haz vascular colateral de
células secretoras formando un casquete sobre el polo floematico que esta
rodeados por una vaina parenquimatosa. Al estudio con microscopio
electrénico de barrido presenta ornamentacion de la cuticula con verrugas y
tubérculos libres y fusionados con granulos (41-44).

Fitoquimicos del Aloe vera: Se denomina fitoquimicos a los
compuestos medicinales de esta planta y es un tema importante de
desarrollar porque en su identificacion esta el sustento cientifico de su
accion farmacoldgica. Ahora bien, de las hojas de esta planta se obtienen
dos productos: el acibar, llamado también latex o sap en que sus principios
activos son antraquinonas y el gel de Aloe vera que esta constituido por el
mucilago que se obtiene del parénquima del centro de la hoja en que sus
principales constituyentes son polisacaridos. Ambos productos son distintos
tanto en su composicidon quimica como en sus propiedades farmacologicas y
terapéuticas. Actualmente se comercializa principalmente el gel de Aloe vera
gue es 99% de agua con un pH 4.5 en forma de gel fresco o en polvo, el cual
debe estar debidamente certificado en su calidad, la que se refiere a la
cantidad y presencia de principios activos que son fundamentalmente
polisacaridos (63).

La composicion quimica del gel de Aloe vera varia segun las
caracteristicas del terreno, las variaciones climéticas estacionales y edad de
la planta al momento de la cosecha; lo que explicaria segun Vila y Guinea
(14) las discrepancias que se encontraron en las diferentes publicaciones
sobre este aspecto, en tal sentido su potencial medicinal es 6ptimo cuando la
planta se cosecha entre los 3y 12 afios de crecimiento. Por otra parte el gel
es muy inestable y debe ser prontamente estabilizado bajo estandares
farmacéuticos en el proceso de extraccidn; este hecho y el método utilizado
para la extraccion son segun Foster (67), los factores que mas inciden en la
calidad y cantidad de ingredientes bioactivos. Aun no estan identificados
todos sus componentes y trabajos recientes dan cuenta de nuevos métodos
de identificacion y estandarizacion de los mismos (45).
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Resumiendo los métodos de procesamiento, estos son basicamente
tres; Fileteado tradicional a mano que extrae solo el cristal o filete
(desechando la corteza y el gel de la pulpa) el cual se tritura en tanques
refrigerados y se estabiliza. El método de procesamiento de hoja entera
creado en 1980, se hace en frio, las hojas se cortan, se muelen y se filtra
para eliminar los compuestos de hexosas Y los residuos de la corteza; este
producto posee tres veces mas componentes activos que el método de
fileteado a mano. El Proceso Total, patentado por Aloecorp elimina la corteza
a mano, tritura y filtra, luego adiciona &cido citrico y lo somete a desaireacién
y pasteurizacion. Se concentra al vacio a - 50C y se liofiliza. Por ultimo el
Qmatrixun es un nuevo método patentado de deshidratacion, comparable a
la liofilizacion en aspectos de calidad, pero mas econémico (48).

Entre los aspectos criticos en el procesamiento del Aloe vera,
destacan el tiempo que transcurre entre la cosecha y la obtencién del gel,
que debe ser menor a 36 horas, debiendo ser procesada recién cosechada o
bien mantenerla refrigerada; se demostré que la extraccion en frio, o el
calentamiento a 65°C por 15 min. no destruye los componentes bioactivos.
La técnica de secado con aire a 40C mantuvo las e structuras de las
macromoléculas. El calentamiento prolongado, las altas temperaturas y la
demora en el procesamiento son entre otros, los factores que desmejoran el
producto (48). En tal sentido, Bossi et al analizaron la calidad y autenticidad
de nueve productos comerciales de gel en polvo de Aloe vera comparandolo
con gel fresco; resultando que solo tres de ellos tenian cantidades
satisfactorias de acemanano (10% wi/w); en cuatro, habia un alto grado de
degradacion enzimatica y fermentacion bacteriana; uno de estos contenia
una alta concentracion de glucosa libre y ademas se detectd trazas de
aloina (6).

En estos ultimos afios se han desarrollado métodos de identificacion
de fitoquimicos antineoplasico como el Aloe emodina (7) y la lectina A,
aislada de pulpa de hoja con una accién inhibitoria en lineas celulares de
cancer de colon y de pulmén (60). La certificacion de la calidad y cantidad
de principios activos de los productos comerciales, la otorga la “International
Aloe Science Council” organismo sin fines de lucro que evita las
falsificaciones y avala la etiqueta que indica el nombre y concentracion de los
fitoquimicos.

Se analizaron varios trabajos de la determinacién cuali-cuantitativa de
los fitoquimicos del Aloe vera donde Adesuyi et al, evaluaron las propiedades

26



nutritivas y medicinales de esta planta. Los compuestos nutricionales dieron:
hidrato de carbono 73,07%, proteina 4.73% y grasa 0,27%. Cualitativamente
encontraron trazas de tanino, oxalato y filato y en la cuantificacion de
fitoquimicos los fenoles en 0,232 g%, las saponinas en 5,651 g%, los
alcaloides en 2,471g% v los flavonoides en 3,246 g%. Los minerales Na en
5.280 ppm, K en 10.670 ppm, P en 6.657 ppm y Mg en 325,8 ppm, también
se detectd Zn, Fe, Mn, Cu, y trazas de Pb (66). Por otra parte se detectaron
los siguientes minerales: Al, Ba, Ca, Fe, Mg, Mn, Na, P y Sr; el mayor
contenido fue de calcio seguido de sodio, fosforo y hierro (46). Estos
resultados muestran el efecto beneficioso del Aloe vera como suplemento
nutritivo, que si bien es bajo en proteinas, los oligoelementos son
abundantes siendo el Ca, Na y Fe los de mayor concentracién, ademas de
los carbohidratos, vitaminas y antioxidantes. Este hecho fue corroborado en
un modelo experimental en ratas, donde demostraron el aumento en el peso
corporal, la hemoglobina, el conteo de hematies, de leucocitos, y en las
propiedades antioxidantes, después de la ingesta de Aloe vera en la dieta de
estos animales (68).

Cualitativamente se detectdé taninos, flavonoides, terpenoides vy
saponinas y resulté negativo en phlobactanins y esteroides (27). Patel et al
detectaron alcaloides, saponinas taninos, flavonoides, esteroides vy
glicésidos; y en el andlisis cuantitativo, el total de flavonoides fue de 1,9% y
de 13,11% para fenoles. Los metales pesados: Pb, As, Hg y Cd estaban en
el nivel estandar; el total de bacterias, levaduras y mohos estaban por debajo
del limite, mientras que no se detectaron E. coli ni Salmonella (45).

Un estudio comparativo entre Aloe vera y Cissus quadrangularis,
detecto la presencia de taninos, saponinas y flavonoides y resultd negativo
para phlobatannins, esteroides y glicosidos cardiacos. En el analisis de
nutrientes Aloe vera mostré6 una elevada humedad y bajo contenido en
grasas y proteinas y por analisis cromatografico se detectaron acido oleico,
escualeno y dodecanoico (84). En otro analisis se detect6: alcaloides 0.42%,
taninos 16,21%, saponinas 2,26%, flavonoides 0,86% y fenoles 0.12% (18).

En este mismo orden de idea, se realizé una pantalla de fitoquimicos
con extractos de las distintas partes de la hoja: la corteza, la pulpa de hoja
entera vy el liofiizado de gel, y en todos estos se encontré saponinas,
glucésidos, flavonoides, alcaloides y taninos. Los glucésidos y alcaloides
estuvieron en mayor proporciéon en la pulpa de hoja entera, en comparacion
con el gel liofilizado y la corteza, mientras que las saponinas tuvieron el
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mayor valor en la corteza. Los esteroides y los glucésidos cardiacos
resultaron negativos en todos los extractos (17).

Uno de los problemas en el analisis de las investigaciones del Aloe
vera es la dificultad para hacer estudios comparativos por la falta de
uniformidad en los modelos de investigacion. En relacion a las pantallas de
fitoquimicos arriba referidas se aprecia que en todos detectaron taninos,
flavonoides y saponinas; los esteroides dieron negativo en tres de los
trabajos y positivo en uno de ellos. Asimismo, en los andlisis cuantitativos de
estos estudios los flavonoides dieron resultados tan dispares como 3,2%,
1,9% y 0,86%; en los fenoles 13,11%, 0,2% y 0,12% y en las saponinas,
2,26% y 5,61%. Esto es el reflejo de todas las variables a las que se ha
hecho mencion en el proceso de extraccion de la muestra, asi como la parte
de la hoja analizada. En todo caso, queda demostrado que el Aloe vera si
contiene fitoquimicos en cantidad variable y su concentraciéon se indica en la
etiqueta del producto comercial. Por otra parte las investigaciones estan
encaminadas a aislar los componentes de interés medicinal como el
acemanano, los de accion antineoplasico y otros como el aloérido, el
alprogen, el C-glucosil cromona.

En el gel de Aloe vera triturado se identificaron tres componentes que
correspondian a la pared celular, un 16,2%, a los organulos celulares un
0,70% y al contenido liquido un 83,1%. En la identificacién de carbohidratos,
el gel liquido contenia manano, las micro particulas contenian galactosa y
las paredes celulares acido galacturénico, lo que pudiera corresponderse
con efectos distintos (5). Por su parte en un analisis de los polisacaridos del
extracto de hoja entera se encontrd: arabinosa 1,2%, galactosa 2,75%,
glucosa 1,1%, manosa 5% y acido galacturénico 89,15% (47).

Otro aspecto investigado es el método de extraccion usado para una
determinada accion farmacologica, al respecto se determiné que las
variables en el rendimiento de extraccion para la accién antioxidante fueron
la temperatura y la presion y con menor importancia la tasa de flujo de CO2
y el modificador (61).

Ahora bien, los compuestos del Aloe vera son mas de 200 y se
agrupan en vitaminas, enzimas, minerales, azlUcares, antraquinonas, acidos
grasos, acido salicilico, aminoacidos, hormonas, saponinas y ligninas los que
se describiran con sus acciones farmacoldgicas; muchos de estos son
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nombrados en las pantallas de fitoquimicos de los trabajos antes resefiados
y estan representado principalmente en las antraquinonas y los azucares.

Vitaminas: A, C y E, antioxidantes B1, B2, B6 B12, &cido folico y
colina.

Enzimas: amilasa vy lipasa que ayudan en la digestion.
Carboxipeptidasa o Bradiquinasa, una enzima que actia en la
analgesia por inhibicion de la formacién de quininas, incluyendo la
bradiquinina y la interleucina, moléculas producidas por el cuerpo
como respuesta primaria a la inflamacion. Catalasa, peroxidasa y
superoxido-dismutasa son antioxidantes

Minerales: calcio, cromo, cobre, selenio, magnesio, manganeso, sodio,
potasio, fosforo, zinc, aluminio, bario, estroncio y hierro; algunos son
esenciales para el buen funcionamiento de varios sistemas
enzimaticos y unos pocos son antioxidantes. Lactato de magnesio
inhibe a la histidina-decarboxilasa, enzima que trasforma a la histidina
en histamina en los mastocitos. La histamina es liberada en muchas
reacciones alérgicas y causa una intensa picazon y dolor. El calcio y el
fosforo son importantes en la formacion del tejido 6seo. En la
determinacién cuantitativa el mayor contenido fue para calcio seguido
de sodio, fosforo y hierro. (46)

Azucares: constituyen el 25% de la fraccion sélida del gel y se derivan
de la capa de mucilago de la planta, son conocidos como
mucopolisacaridos. Comprende monosacaridos: glucosa, fructosa y
los polisacaridos. Los mas importantes son los polisacaridos de
cadena larga que comprenden glucosa y manosa conocidos como
glucomananos, y de estos el mas conocido es el glucomanano [beta-
(1,4)-acetilado manano],conocido como acemanano  que tiene
importantes efectos terapéuticos antiinflamatorio, cicatrizantes e
inmunomodulador al actuar como inductor de interleukina 1 y
prostaglandina E2, inducir la proliferacion de fibroblastos, incrementar
la actividad fagocitica de monocitos y linfocitos y aumentar la cantidad
de anticuerpos IgM e IgG a antigenos viricos, con una disminucion del
tiempo requerido para su aparicion en el suero sanguineo.
Recientemente se aislé una glicoproteina llamada Alprogen, con
propiedades antialérgica y el C-glucosil cromona con propiedades
antiinflamatorias (49). Otro componente de este grupo es el Aloérido,
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un polisacérido de elevado peso molecular, compuesto por manosa,
arabinosa, glucosa y galactosa con una actividad inmuno- estimulante
superior al acemanano. Glucosa-6-fosfato y manosa-6-fosfato
promueven la cicatrizacion de la herida y tienen accion antiinflamatorio
Las lectinas son proteinas de unién a carbohidratos o glicoproteinas
con actividad antitumoral, antifingica e inmunomoduladoras [88)

Antraquinonas: son compuestos fendlicos que se encuentran en el
acibar, estos compuestos en grandes cantidades ejercen un efecto
laxante potente, pero a bajas dosis ayudan a la absorcion intestinal,
son potentes antimicrobianos y analgésicos; también reducen la
formacion de melanina y cualquier tendencia a la hiper-pigmentacion y
se clasifican en

Derivados hidroxiantracénicos: Aloe emodina, 4-Hidroxialoina, 5-
Hidroxialoina, Antranol, Antraceno, Aloinosinos A y B, Aloina,
Barbaloina, Aloe-emodina-9-antrona, Isobarbaloin y acido cinamico. La
alantoina favorece la angiogénesis y reepitelizacion. La aloina y
emodina tienen efecto analgésico, antibacteriano y antiviral.

Derivados Cromonicos: Aloerrecinas A y E, Isoaloerrecina D, 8C
glucosil-7-O-metil-(S) aloesol, acido crisofanico, 2-O feruloilaloesina,
Aloesina, Acido aloético, Antrona-C-glucésidos C-glucosil cromona. Las
Cromonas son antiinflamatorias, inhiben la sintesis de prostaglandinas
(PG2) y reducen la migracién e infiltracion de leucocitos y de las
glicoproteinas que bloquean la unién del antigeno al receptor superficial
de los mastocitos, reduciendo asi la liberacion de histamina y la sintesis
y secrecion de leucotrienos

Derivados de Pirona: Aloeninas Ay B.

Acidos grasos: se han identificado cuatro esteroides: colesterol,
campesterol, B-sisosterol y Ilupeol con accion anti-inflamatoria,
antibacteriana y analgésica. Lupeol, B-sistosterol, y campesterol
producen analgesia de una intensidad igual a los productos
farmacéuticos sintéticos sobre la base de los esteroides tanto en las
inflamaciones cronica como aguda, ademas de tener accion
antiinflamatoria y el lupeol tiene ademas propiedades antisépticas. La
accion antibacteriana de los esteroides la ejercen a nivel los lipidos de
membrana de los microorganismos al causar fugas de liposomas.
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Acido salicilico: semejante a la aspirina posee propiedades anti-
inflamatoria y antibacteriana y un efecto quetarolitico, que ayuda a
desbridar el tejido necrético de las heridas Se ha descrito que los
salicilatos presentes en el Aloe vera son un subproducto de &loe
emodina y aloina. Los salicilatos inhiben la produccién de
prostaglandinas a partir del acido araquidonico por inhibicién de la
ciclooxigenasa con accion analgésica.

Aminoacidos: tiene 20 de los 22 aminoacidos requeridos por el
cuerpo humano y siete de los ocho amino4cidos esenciales que el
cuerpo no puede sintetizar que son: lisina, treonina, valina, metionina,
leucina, isoleucina y fenilalanina. Los aminoacidos no escenciales son:
triptéfano, histidina, arginina, hidroxyprolina, acido aspartico, serina,
acido glutamico, prolina, glicerina, alanita, cistina y tirosina. Son
suplementos nutritivos.

Hormonas vegetales: auxinas y giberilinas con participacion en la
cicatrizacion de heridas, ademas de accion antiinflamatoria.

Lignina: es un componente inerte que cuando se agrega a
preparaciones topicas, permite la penetracion de los otros ingredientes
en la piel. Es usado en la industria farmacéutica.

Saponinas constituyen el 3% del gel y son sustancias jabonosas con
actividad de limpieza y antibacteriana por su capacidad de causar la
pérdida de proteinas y enzimas. Ademas tienen efecto anti-
inflamatorio, coagulante, antidiabético y antioxidante por su actividad
inhibidora de la aldosa reductasa colesterol.

Taninos: se unen a las proteinas ricas en prolina e interfieren con la
sintesis de proteinas Son astringente y se usan en el tratamiento del
trastorno intestinal, ademas de su accion antioxidante.

Acciones farmacologicas del Aloe vera

El segundo objetivo es describir las potenciales propiedades

antiinflamatorias, cicatrizantes, antimicrobianas y antioxidantes del Aloe
vera. Estas acciones farmacoldgicas se realizan por accidon sinérgica de
varios de sus componentes y tal como se describié en su composicién, un
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determinado compuesto puede tener varios efectos. Las investigaciones al
respecto estan orientadas en dos enfoques; uno académico-analitico que
busca identificar individualmente los procesos y revelar las acciones
bioquimicas y fisiolégicas, mientras que el enfoque clinico estudia sus
interacciones.

La inflamacion es un proceso donde de manera simultanea participan
mediadores quimicos y células de manera particular dependiendo del tipo de
agente causal, el tejido donde se desarrolla y las caracteristicas del huésped.
Es un proceso complejo que se desarrolla en la mayoria de las
enfermedades y afecciones, que si bien es un mecanismo de defensa, en
determinadas situaciones se torna dafiino por la magnitud del proceso o la
naturaleza del mismo. Se puede presentar como una enfermedad en si,
como en la artritis, esclerosis multiple, o como parte de un proceso en el caso
de la cicatrizacién y cuando el organismo se siente agredido como en las
infecciones, radiaciones y otros. De los efectos farmacologicos del Aloe vera,
su accion antiinflamatoria, antimicrobiana, cicatrizante y antioxidante son
descritas en su aplicacion Odontolégica por lo cual seran brevemente
resefiadas en la presente investigacion.

La inflamacién es la reaccién de defensa inespecifica del organismo
ante una noxa que ocurre en tejidos conectivos vascularizados para reparar
el tejido u o6rgano dafiado, o bien destruir y aislar al agente dafino. Los
agentes inflamatorios pueden ser: biolégicos (bacterias, virus, parasitos),
alteraciones inmunitarias y los que causan necrosis como agentes fisicos,
quimicos, traumatismos, cuerpos extrafios y alteraciones vasculares. En la
inflamacion aguda ocurren cambios hemodindmicos, en la permeabilidad
vascular y modificaciones leucocitarias con la participacion de mediadores
de la inflamacién con funciones como:

» Vasodilatacion: prostaglandina, 6xido nitrico e histamina.

« Aumento de la permeabilidad vascular: histamina, serotonina, C3a y
Cbha, bradiquinina, leucotrienos C4, D4, y E4, factor activador de
plaquetas (PAF) y sustancia P.

e Quimiotaxis: TNF, IL-1 quimioquinas, C3a y Cb5a leucotrieno B4,
productos bacterianos como péptidos N-formilmetil.

» Fiebre: TNF, IL-1 y prostaglandinas.
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» Dolor: prostaglandinas y bradiquinina.

 Daio tisular: 6xido nitrico, enzimas lisosomiales de los leucocitos,
especies reactivas del oxigeno.

Los macréfagos del tejido conectivo reconocen la presencia de
microorganismos, células muertas o cuerpos extrafios y producen las
citoquinas Interleukina 1 (IL-1) y el Factor de Necrosis Tumoral a (TNF-a),
mediadores llamados proinflamatorios que desencadenan la inflamacion al
actuar en las células endoteliales y permitir la migraciéon transendotelial de
los leucocitos que fagocitan los patdégenos y degradan el tejido necrético al
liberar enzimas, mediadores quimicos y especies reactivas del oxigeno. Los
mastocitos reaccionan al estrés fisico y producen serotonina e histamina. La
activacion de macréfagos y mastocitos produce liberacién de mediadores
guimicos que inducen la vasodilatacién con salida de liquido de la sangre a
los tejidos generando edema, aumento de la viscosidad de la sangre y
descenso en el flujo sanguineo. Los leucocitos que han atravesado los
capilares se dirigen hacia la zona afectada por quimiotaxis, fagocitan los
microorganismos Yy los destruyen generando pus. Eliminado el pus,
macréfagos y linfocitos reparan del tejido dafiado segregando factores de
crecimiento que estimulan los fibroblastos para sintetizar coldgeno y a las
células endoteliales a generar nuevos vasos. La inflamacién aguda
desaparece al no persistir el estimulo y por liberacion de mediadores
antiinflamatorios como resolvinas y protectinas, citoquinas como TGF-$ e IL-
10, lipoxinas y descargas colinérgicas que inhiben la produccion de TFN (85).

La inflamacion se hace crénica al no resolverse la causa de la
inflamacion aguda, o bien puede empezar de manera progresiva y poco
evidente como en la aterosclerosis o en las enfermedades autoinmunes
como artritis reumatoide, esclerosis multiple y en reacciones alérgicas como
el asma bronquial. Macrofagos y mastocitos tienen receptores especificos
para detectar agentes infecciosos como los de tipo Toll, la unién de estos
receptores a sus ligandos produce la activacion de los macrofagos y en
funcion del tipo de activacion, se tiene reparacion o destruccion de tejidos. La
activacion por microorganismos o por interferén (IFN-y) produce sustancias
inflamatorias dafinas para los tejidos (ROS y RNS, proteasas, citoquinas,
factores de coagulacion, metabolitos del acido araquiddnico); la activacion
por IL-4 y otras citoquinas producen sustancias mediadoras de la reparacion
tisular (factores de crecimiento, citoquinas fibrogénicas, factores
angiogénicos). En la respuesta inmune los linfocitos producen anticuerpos y
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los macréfagos segregan citoquinas (TNF e IL-1) y quimioquinas capaces de
reclutar leucocitos hacia la zona afectada. Las células plasméticas se
diferencian a partir de los linfocitos B activados, su funcion consiste en la
produccion de grandes cantidades de anticuerpos dirigidos contra el
microorganismo patdgeno, 0 en ocasiones contra antigenos enddgenos
(enfermedades autoinmunes). Los eosinoéfilos son abundantes en reacciones
inflamatorias mediadas por IgE y en infecciones por parasitos; estos
leucocitos tienen granulos que contienen una proteina catidonica muy basica
que es toxica tanto para los parasitos como para los tejidos. Los mastocitos y
macréfagos, tienen receptores para IgE, que en reacciones de
hipersensibilidad inmediata estimulan la degranulacion liberando mediadores
como histamina y prostaglandinas (85).

La accidon farmacolégica antiinflamatoria del Aloe vera esta avalada
por varias investigaciones donde cabe destacar su efecto en la esclerosis
multiple, enfermedad autoinmune donde estan implicados una serie de
mediadores de la inflamacion. En un modelo experimental con ratas donde
se indujo esta enfermedad, se observd una mejoria que estaria relacionada
con los bajos niveles de Oxido nitroso detectados, el cual produce
vasodilatacién y perturbacion de la barrera hematoencefalica con lesiones en
las terminales nerviosas. Los otros efectos detectados fueron, la inhibicion
en la proliferacion de linfocitos T y la disminucién en la produccion de
interferén (IFN-y) y de interleuquina IL-10 (58). Por otra parte, se encontrd
una disminucion en la adhesion leucocitaria, en la interface endotelio-
leucocito, asociada a una disminucién del nivel de la citoquina
proinflamatoria  TNF-a, con una mejoria del cuadro clinico del grupo
experimental de ratas infectadas con Helicobacter pilori, las que fueron
tratadas con un liofilizado comercial de Aloe vera (19).

Asimismo, Nari et al demostraron que el liofilizado de Aloe vera en
dosis de 50 mg/kg, disminuyd los niveles de las citoquinas, factor de
necrosis tumoral (TNF-a), las interleuquinas IL-1 B y la IL-6, ademas de
mejorar el aclaramiento de bacterias en el sindrome de disfuncion
multiorganica, que se produce en la fase temprana de sepsis como un
proceso inflamatorio hiperactivo. La sepsis fue inducida por puncion cecal y
ligadura en ratas de experimentacion y se encontr6 una atenuacion en los
valores de LDH, BUN, creatinina y ALT y una mayor tasa de supervivencia
(50). La migracion transendotelial de los monocitos se atribuye en parte a la
produccion de metaloproteinasa (MMPs), en tal sentido se comprobd un
efecto inhibitorio del Aloe vera en la segregacion de las MMPs y por
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consiguiente una menor participacién de los monocitos en la zona de la
inflamacion, lo que puede explicar el efecto antiinflamatorio y la mejoria del
cuadro de artritis (20).

El efecto positivo del Aloe vera en enfermedades degenerativas como
la esclerosis multiple y la artritis, asi como en la sepsis polimicrobiana y la
infeccion por Helicobacter pilori lo ejerce a nivel de la cascada inflamatoria,
donde se identificaron las acciones bioquimicas Yy fisiolégicas de esta planta
qgue explican la mejoria del cuadro clinico. Es de hacer notar que estas
enfermedades degenerativas no cuentan con un tratamiento curativo
ademas de tener una alta morbilidad, en estos casos el Aloe vera podria ser
una buena alternativa dada su baja toxicidad. Ahora bien, en la sepsis es
critica la cascada inflamatoria, en tal sentido el TNF-a, IL-1b, IL-6, y IL-8 son
las citoquinas mas fuertemente asociados con el sindrome de sepsis. El
TNFa y IL-1b son las citoquinas mas potentes que causan degeneracion
celular, apoptosis y necrosis que conducen a multiples disfuncion de
organos; por lo tanto, interfiriendo la produccion excesiva de citoquinas
durante la etapa temprana de sepsis se puede mejorar el resultado En esta
investigacion el Aloe vera disminuy6 el TNF-q, las interleuquinas (IL)-1 By la
IL-6. En la esclerosis multiple el Aloe vera disminuye la concentracion del
oxido nitrico (NO) un radical libre que en condiciones fisiologicas actia como
mediador en la neuroproteccion, la neurotransmision y la memoria, pero en
alta concentracion es neurotoxico e inhibe la proliferacion de linfocitos T,
como las células Thl. Los procesos patogénicos en esta enfermedad se
relacionan principalmente con la secrecién de la citoquina TNF-a, pro
inflamatoria y de IFN-y. Por su parte en la artritis se produce una destruccion
progresiva de la articulacion por accibn de varias metaloproteinasas
liberadas por los neutréfilos que degradan el colageno, la elastina y los
proteoglicanos del tejido conectivo; el efecto del Aloe vera es la inhibicion de
estas enzimas, ademas de reducir el proceso oxidativo de los neutrofilos

Entre los componentes del Aloe vera con accion antiinflamatoria estan
las cromonas y esteroles (campesterol, B sistosterol y lupeol) que inhiben la
sintesis de prostaglandina, reduciendo la migracién e infiltracion de
leucocitos y glicoproteinas que bloquen la unién del antigeno al receptor
superficial de los mastocitos, reduciendo asi la liberacion de histamina y la
sintesis y liberacion de leucotrienos; la fraccion de compuestos fendlicos por
su accion antioxidante e inhibidora de las metaloproteinasas leucocitarias
gue reducen el efecto oxidativo agresivo de estos mediadores sobre la
matriz extracelular del tejido inflamado, los salicilatos que inhiben las
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prostaglandinas a partir del acido araquidonico por inhibicion de Ila
ciclooxigenasa, el lactato de magnesio que inhibe a la histidina-
decarboxilasa, enzima que trasforma a la histidina en histamina en los
mastocitos, la C-glucosil cromona, las hormonas auxinas y giberilinas, el
acemanano y saponinas entre otros.

Con respecto a la cicatrizacion el efecto beneficio del Aloe vera se
manifiesta acelerando dicho proceso lo que se deberia a la accidn sinérgica
de diferentes componentes que estimulan el crecimiento de fibroblastos, la
angiogénesis y la reepitelizacion, reduciendo asi la fase inflamatoria. El
resultado final es el aumento del colageno y de los glicosaminoglicanos en el
nuevo tejido de reparacion. El concepto de “cicatrizacion” es referido al
proceso natural que posee el cuerpo para regenerar los tejidos de la dermis y
epidermis para reparar el tejido dafiado; también se aplica este concepto
cuando los tejidos lesionados son incapaces del restablecimiento completo o
cuando el dafio ha sido severo y la reparacion se hace depositando tejido
conjuntivo fibroso con la formacion de una cicatriz. La “regeneracion” se
refiere a la reparacion o restablecimiento de la arquitectura y funcion del
tejido dafiado. Ahora bien en esta investigacion el término cicatrizacion se
referira tanto a la regeneracion como la formacion de cicatriz.

Se describen cuatro fases: inflamatoria (fagocitosis, migracion y
division celular); proliferativa (angiogénesis, deposicion de colageno y
formacion de tejido granular); epitelializacion y contraccion de la herida y la
maduracion y remodelado. La fase inflamatoria ya fue descrita. En la
angiogénesis las células endoteliales no dafiados desarrollan pseudépodos y
se desplazan a través de la Matriz Extra celular (ECM) hacia la zona de la
herida para, ello necesitan colagenasas y activadores plasminogénicos para
disolver el coagulo y parte de la ECM; las metaloproteinasas basadas en
zinc digieren la membrana basal y la ECM para permitir la proliferacion de
células y la angiogénesis. Las células endoteliales son atraidas por la
fibronectina y por factores de crecimiento secretados por otras células y en
un medio hipdéxico los macrofagos y plaguetas producen factores
angiogénicos que atraen las células endoteliales por quimiotaxis. Al mismo
tiempo los fibroblastos proliferan y migran desde los margenes de la herida;
inicialmente utilizan la fibrina scab formada en la fase inflamatoria
adhiriéndose a la fibronectina. Los fibroblastos depositan sustancia basal y
posteriormente colageno al cual se pueden adherir para migrar. El tejido
granular rellena el espacio dejado por la herida y contiene miofibroblastos,
vasos sanguineos nuevos, fibroblastos, células inflamatorias, células
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endoteliales y los componentes de una nueva ECM provisoria. Los
fibroblastos depositan moléculas de la ECM como las glicoproteinas,
glicosaminoglicanos, proteoglicanos, elastina y fibronectina que luego utilizan
para migrar a traves de la herida.

Los factores de crecimiento (PDGF, TGF-B) y la fibronectina
promueven la proliferacion, la migracion hacia la base de la herida y la
produccion de moléculas ECM por los fibroblastos los que secretan factores
de crecimiento que atraen células epiteliales hacia la cicatriz. La hipoxia
contribuye a la proliferacién de los fibroblastos y a la produccién de factores
de crecimiento y estos producen el colageno necesario para la resistencia de
la herida que se mantiene cerrada por el coagulo de fibrina-fibronectina.
Ademas las células responsables de la inflamacion, de la angiogénesis, y de
la construccion del tejido conectivo se adhieren, crecen y diferencian sobre la
matriz de colageno de los fibroblastos. Aun cuando los fibroblastos producen
nuevo colageno, las colagenasas y otros factores lo degradan. Esta
homeostasis marca el comienzo de la fase de maduracién, gradualmente
termina la granulacion y la cantidad de fibroblastos en la herida disminuye
una vez que han cumplido con su mision.

En la reepitelializacion, estas células migran para crear una barrera
entre la herida y el medio ambiente. Los queratinocitos que migran utilizan la
fibronectina entrelazada con fibrina para poder reptar y se desplazan sobre
el tejido granular por debajo de la costra. Las células epiteliales fagocitan
residuos de tejido muerto y material bacteriano que obstruirian su paso. Ellos
secretan un activador de plasmindgenico que activa la plasmina para
disolver el scab. Las células solo pueden migrar sobre tejido vivo, por lo que
excretan colagenasas y proteasas como metaloproteinasas matriciales
(MMPs) para disolver las zonas dafiadas de la ECM. Los factores de
crecimiento estimulados por las integrinas y las MMPs hacen que las células
proliferen en los bordes de la herida. Los queratinocitos también producen y
secretan factores de crecimiento y proteinas de la membrana basal que
ayudan en la epitelizacion y en otras fases. Los queratinocitos migran hasta
que se encuentran en el centro de la herida y entonces secretan las
proteinas que forman la nueva membrana basal. A una semana de producida
la herida, los fibroblastos se han diferenciado en miofibroblastos y la herida
comienza a contraerse. La etapa de contraccion de la proliferacion finaliza
cuando los miofibroblastos detienen su contraccion y se produce apoptosis.
Durante la maduracion se degrada el colageno tipo Il y se deposita el
colageno tipo I mas resistente. Las fibras de coldgeno son ordenadas y
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alineadas a lo largo de lineas de tension, los vasos sanguineos dejan de ser
necesarios y son eliminados mediante apoptosis. Las fases de cicatrizacion
de una herida progresan en una forma predecible en el tiempo y si asi no lo
hicieran, se puede tener herida crénica como la Ulcera venosa o un queloide.

Entre las investigaciones analizadas del Aloe vera en su accion
cicatrizante destaca el efecto estimulador del acemanano en la proliferacion
de fibroblastos gingivales, la expresion del Factor 1 de Crecimiento de
Queratocitos, (KGF-1), el Factor de Crecimiento Endotelial vascular (VEGF)
y el colageno tipo | en cultivo de células gingivales humanas. Por otra parte
en un modelo de experimentacion animal con herida bucal mediante estudio
histopatolégico y evaluacion clinica, demostraron el efecto acelerador en la
cicatrizacion (71). Asimismo, se demostré que la cicatrizacion acelerada se
manifiesta tanto si el gel de Aloe vera se aplica topicamente o si de ingiere
por via oral (51). También se mostro el efecto beneficioso del acibar fresco
en el alivio del dolor y la resolucién de ulceras por dermatitis post-radiacién
hechos que se han relacionado con la capacidad de Aloe vera de disminuir
la concentracion de tromboxanos, potentes agentes estimulantes del dolor y
la vasoconstriccion que acompafa a estas lesiones y ademas por estimular
la proliferacion de fibroblastos, linfocitos y células neuronales (16). El Aloe
vera ha demostrado su eficacia administrado por via oral, en la cicatrizacion
en diabéticos, donde se evidencié un incremento en la expresion del TGF-1
y del VEGF en un modelo experimental con ratas diabéticas tipo 2 (74).

En la cicatrizacién de heridas dérmicas por estudio histopatolégico se
evidencié una menor inflamacién y una mayor angiogénesis y formacion de
colageno, con la aplicacibn topica de Aloe vera gel. Los parametros
bioguimicos revelaron aumento en el colageno y una disminuciéon del
contenido de hexosamina (que disminuye por la acumulacion de colageno) y
en los niveles de malondialdehido (que indica la peroxidacion de lipidos en la
granulacion). El periodo de epitelizacion fue muy corto y la velocidad de
cierre mas rapido, ademas del efecto sobre la tasa de contraccion de la
herida en comparacién con el control (23). Por ultimo, en la dermatitis post
radiacion, después de la aplicacion topica de Aloe vera al 90% en pacientes
con cancer de mama, hubo una disminucion en la cantidad y la severidad de
los sintomas como prurito, descamacién y erosiéon y en cuanto al eritema,
este desaparecido en menor tiempo comparado con el grupo control (24).

El uso del Aloe vera en la cicatrizacion se viene haciendo de manera
empirica desde hace mas de 4000 afios y los primeros trabajos cientificos
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fueron realizados por dermatdlogos. En las investigaciones descritas se
demuestra el efecto beneficioso del Aloe vera a través de su accion
estimulante en varias de las etapas de este proceso. El acemanano, un
polisacarido identificado en estas ultimas décadas en el gel de Aloe vera ha
cobrado importancia por sus multiples efectos medicinales, en tal sentido
tiene un efecto estimulador en la activacion de macrofagos y en la
cicatrizacion su efecto es por la estimulacion en la proliferacion de
fibroblastos y del VEGF y del KGF-1 ademas del colageno tipo I, que es el
que le da resistencia a la cicatriz, dando como resultado un aumento del
espesor de la epidermis recién formada y un aceleramiento en la tasa de
reepitelizacion. Otros componentes identificados por su efecto en la
cicatrizacion es la alantoina, una antraquinona que favorece la angiogénesis
y reepitelizacion, los salicilatos que con su efecto quetarolitico ayuda a
desbridar el tejido necraético, la glucosa-6-fosfato y manosa-6-fosfato por su
efecto antiinflamatorio y antibacteriano y las hormonas vegetales auxinas y
giberilinas. Es interesante destacar que este efecto se manifiesta tanto si se
aplica topicamente asi como ingerido por via oral. Ahora bien, si se
trasladan estos resultados a la aplicacion de patologias de la cavidad bucal,
tendriamos un amplio campo de aplicacion como en las heridas bucales de
diabéticos, o en la regeneracion de los tejidos ulcerados o en heridas
quirdrgicas para lo cual se hace necesario investigar en humanos.

La actividad antimicrobiana del Aloe vera ha sido extensamente
documentada contra bacterias Gram positivas y Gram negativas, asi como
contra hongos y virus. Las investigaciones referidas a este tema por lo
general utilizan cepas de microorganismos estandar y la técnica del cultivo
por difusion en agar o por dilucion, reportando la actividad antimicrobiana
mediante la medicion del halo de inhibicion, la Concentracion Inhibitoria
Minima (CIM) o las Unidades Formadoras de Colonias (UFC). Otro aspecto
reflejado en estas investigaciones es el tipo de solvente usado para extraer
los fitoquimicos con actividad antimicrobiana y por ultimo se investigoé esta
actividad con los diferentes componentes de la hoja como el acibar, el gel, la
corteza y la hoja completa. Entre los reportes académicos, la actividad
antifngica del Aloe vera fue demostrada en un ensayo in vitro contra
Aspergillus niger, Candida albicans, Cryptococcus neoformans y Penicillium
maneffei (patbgenos humanos) con extracto crudo de hoja en metanol,
etanol y acetato de etilo. Los extractos de metanol y etanol mostraron
actividad antifingica, excepto contra Candida albicans, el extracto de acetato
de etilo no mostro actividad antifingica (22). Otros investigadores probaron
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la propiedad antibacteriana y antifungica de cinco extractos de Aloe vera
identificados como A: extracto de metanol de pulpa de hoja; B: extracto de
metanol de corteza; C: gel; B1: extracto acuoso de corteza y Al: extracto
acuoso de la pulpa de hoja, contra los patdgenos: Staphylococcus aureus,
Bacillus subitilis, Proteus mirabilis, y Candida albicans, que fueron sembrados
en placas de agar a las que se les hizo un nicho, donde se coloc6 50 mg/ml
de los diferentes extractos, se incubaron a 37 ° C por 24 h. y se evidenciaron
zonas de inhibicién entre 12 a 35 mm; Proteus mirabilis fue sensible solo al
extracto B, el B. subtilis fue mas sensible al extracto C y el S. aureus al
extracto B; Candida albicans se vio inhibida por extractos By C (17).

Asimismo, se demostro la actividad antibacteriana de tres extractos de
Aloe vera contra patdgenos Gram positivos: B. cereus, B. subtilis, S. aureus
y S. pyogenes y Gram negativos E. coli, P. aeruginosa, K. pneumoniay S.
typhi. Las zonas de inhibicién con el extracto de etanol varié desde 12,66 a
23,33 mm siendo maximo para la B. cereus y minimo para E. coli. El extracto
de metanol exhibié méxima actividad antibacteriana frente a B. cereus (22,33
mm), seguido de S.pyogenes (15 mm) y menor para S. typhi (9,66 mm). El
extracto de acetona dio valores que van desde 6,00 mm para E. coli a 7,33
mm para S. pyogenes, mientras que no se observl en P. aeruginosa y S.
typhi (57). En un estudio in vitro con cepas de Escherichia coli y
Staphylococcus aureus, Shilpakala et al demostraron el efecto inhibitorio de
un liofilizado acuoso de gel de Aloe vera, resultando mas sensible el
Staphylococcus aureus (3).

El efecto inhibitorio de un extracto etanodlico de gel de Aloe vera se
probé contra Pseudomona aeruginosa y Eschericha coli (Gram positivos),
Staphylococcus aureus, Streptococcus mutans y Lactobacillus acidophilus
(Gram positivos) y Candida albicans. La CMI para los Gram negativos fue <
a 35%; y < a 65% para los Gram positivos y Candida albicans (59).
Asimismo, el efecto del gel de Aloe vera a diferentes concentraciones se
prob6é contra Streptococcus mutans y Lactobacillus acidophilus, bacterias
involucradas en la formacién de placa bacteriana, donde el mayor efecto
bacteriostatico fue a 70% y 100% para ambas cepas y el Streptococcus
mutans fue mas sensible que el Lactobacillus (55).

Segun los resultados presentados, varios microorganismos patégenos
han resultado sensibles a los preparados de esta planta en modelos de
experimentacion in vitro, donde destacan bacterias multiresistentes como la
Pseudomona aeruginosa, el Staphylococcus aureus En relacion a los
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patdogenos de la cavidad bucal el Streptococcus mutans resulté inhibido en
todas ellos y junto al Staphylococcus aureus fueron los microorganismos
mas sensibles. Por otra parte, el Streptococcus sanguis y el Lactobacillus
acidophilus que junto al Streptococcus mutans forman parte del biofilm oral
(responsable del desarrollo de la caries dental y la enfermedad periodontal)
también resultaron sensibles, ademas de los patdgenos involucrados en la
periodontitis como el Actinomycetemcomitans aggregatibacter, la
Porphyromonas gingivalis y el Bacteroides fragilis. En relacion a la Candida
albicans, resultdé sensible al extracto etandlico de gel de Aloe vera y por
altimo la actividad antiviral se demostré con el virus herpex simplex tipo 2.
Estos resultados corroboran el efecto positivo de esta planta en la
enfermedad periodontal y el efecto beneficioso de la misma en la
cicatrizacion, donde es necesaria la ausencia de microorganismos para que
este proceso se desarrolle.

Como podemos apreciar en estos resultados se evidencian
diferencias en la sensibilidad de los microorganismos investigados como en
el caso de la Candida albicans, lo que se deberia en parte a la variabilidad
que puede tener un determinado extracto de Aloe vera por los factores
expuestos anteriormente y por el solvente usado, en este sentido los
extractos de etanol y metanol resultaron los mas efectivos, este mismo
hecho explicaria los resultados de la investigacion de Lorenzetti , donde el
gel, la corteza y la pulpa de la hoja del Aloe vera no tuvieron efecto inhibidor
(70). Como se ha resefiado la accion antibacteriana del Aloe vera es ejercida
por accion sinérgica de varios de sus componentes; entre los componentes
identificado por su accién antimicrobiana estan el acido p—cumarico, el acido
ascorbico, el pirocatecol y el acido cinamico. Las saponinas ejercen su
accion por su capacidad de causar la pérdida de proteinas y enzimas en las
bacterias Los esteroides (colesterol, campesterol, (-sisosterol y lupeol)
actian a nivel de los lipidos de membrana causando fugas de liposomas.
Entre las antraquinonas el aloe emodina, acido aloético, aloina, anthracina,
anthranol, barbaloina, &acido crisofanico, aceite etéreo, éster de &cido
cindmico, isobarbaloin y resistanol en concentraciones pequefias junto con la
fraccion de gel, proporciona accién antibacteriana, antifingica y antiviral.

En relacion a la accion antioxidante del Aloe vera, hay bastante
informacion en estas ultimas décadas debido entre otros, a su efecto
beneficioso en la prevencidén de enfermedades de relevancia como el cancer,
la cardiopatia isquémica y la hipertensién, ademas son ampliamente usados
como un paliativo al envejecimiento. Por otra parte los bajos niveles de
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antioxidantes han sido asociados a la patogénesis de accidentes
cerebrovasculares y enfermedades neurodegenerativas. Para una mejor
comprensién en su accion farmacolégica se describird brevemente este
proceso; en tal sentido se define un antioxidante como una molécula capaz
de retardar o prevenir la oxidacion de otras moléculas, siendo la oxidacion
una reaccion quimica de transferencia de electrones de una sustancia a un
agente oxidante. Las reacciones de oxidacién pueden producir radicales
libres que comienzan reacciones en cadena que dafan las células. Los
antioxidantes terminan estas reacciones quitando intermedios del radical libre
e inhiben otras reacciones de oxidacion oxidandose ellos mismos. Los
niveles bajos de antioxidantes o la inhibiciobn de las enzimas antioxidantes
causan estrés oxidativo que puede dafiar o matar las células

Si bien los organismos vivos requieren del oxigeno para su existencia,
el oxigeno es una molécula altamente reactiva que dafia a los seres vivos
produciendo Especies Reactivas de Oxigeno (ERO) como el peréxido de
hidrogeno (H202), el acido hipocloroso (HCIO), y Radicales Libres (RLO)
tales como el radical hidroxilo (OH) y el radical superéxido (02). Los RLO
atacan todos los materiales biol6gicos (ADN, proteinas, lipidos) reaccionando
como potentes oxidantes, con la alteracién y posterior pérdida de funcién de
las moléculas afectadas. La liberacion extracelular de estas potentes
sustancias a bajas concentraciones activa las quimiocinas, citoquinas y
moléculas de adhesion leucocitaria endotelial amplificando la respuesta
inflamatoria. Los antioxidantes solubles en agua son: &cido ascorbico,
glutation, acido lipoico y acido urico y los solubles en lipidos: carotenos, a
tocoferol y ubiquinol (coenzima Q).

El plasma, los fluidos tisulares y las células poseen mecanismos
antioxidantes para protegerse de los radicales libres de oxigeno, entre estos
se encuentran las enzimas superoéxido dismutasa, la glutation peroxidasa, la
enzima catalasa, el acido Urico, la proteina ceruloplasmina y la fraccion
plasmatica libre de hierro de la proteina transferrina. Ademas existen
compuestos de origen alimentario con capacidad antioxidante que también
intervienen en la neutralizaciéon de ERO como a-tocoferol, los carotenoides,
los polifenoles (como el &cido cafeico y la quercetina) y el &cido ascorbico. El
efecto negativo de los ERO se observa si se produce un desequilibrio debido
a una produccién exagerada de estas sustancias, o por una disminucién de
los sistemas de defensa enzimaticos y no enzimaticos.
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Los polifenoles son fitoquimicos de bajo peso molecular esenciales
para el ser humano, constituyen uno de los metabolitos secundarios de las
plantas y son parte integral de la dieta. Comprenden al &cido fendlico,
hidroxitirosol, fenilpropanoides, los flavonoides, ligninas y taninos; los
flavonoides representan el subgrupo mas comun y entre ellos los flavonoles,
son los mas ampliamente distribuidos. Los polifenoles poseen una estructura
guimica ideal para la actividad como consumidores de radicales libres; su
propiedad como antioxidante proviene de su gran reactividad como donantes
de electrones e hidrogenos, y de la capacidad del radical formado para
estabilizar y deslocalizar al electrén desapareado (terminan la reaccién en
cadena) y de su habilidad para quelar iones de metales de transicion.
Poseen una porcidn hidrofilica y una porcion hidrofobica, por lo que pueden
actuar en contra de ERO que son producidas en medios tanto hidrofébicos
COmMo acuosos Yy su capacidad antioxidante esta directamente relacionada
con el grado de hidroxilacion del compuesto. Como se ha descrito antes el
acibar del Aloe vera contiene polifenoles (85).

Diferentes investigadores abordaron la actividad antioxidante del Aloe
vera bajo distintos aspectos, pero todos miden la capacidad de captacion de
radicales libres del extracto por el método de DPPH (1,1- difenil-2-
picrilhidroxil) en que por espectrofotometria miden la atenuacion de la
coloracion de la solucion de DPPH por la accion captadora de radicales, la
que se expresa en EC50. Uno de estos trabajos evalué la actividad
antioxidante de un extracto etandlico de Aloe vera a diferentes
concentraciones cualitativamente mediante la determinacion de la actividad
captadora de radicales libres de una solucion de DPPH con controles
positivos de acido ascoérbico y té y cuantitativamente por espectrofotometria.
Los valores de EC50 fueron 11,49 ug/ml para el acido ascorbico, 13,36 ug mi
para el té y 58,36ug/ml para el extracto de Aloe vera, donde el valor mas
bajo se corresponde con una mayor actividad antioxidante (22). Asimismo,
en un estudio comparativo se determiné la actividad antioxidantes de un
extracto de Aloe vera y de Cissus quadrangularis por el método de DPPH, y
por el método FRAP resultando un 15,08% y 2.28 mM/100g para el Aloe
vera y de 30.608% y 1.96 mM/100g, para Cissus qudrangularis
respectivamente (84).

En la actividad antioxidante con diferentes extractos, los de la corteza
resultaron con una mayor capacidad de captacion de radicales libres,
comparado con los de la pulpa ya sea extraido con etanol o con hexano, y en
comparacion con los controles positivos los resultados fueron: Trolox 76,8%,
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extractos etanodlicos de corteza de Aloe vera 39,7%, BHT 35,9%, extracto
de la extraccion supercritica de CO2 33,5%, a-tocoferol 25,6% y extractos
de etanol la pulpa de Aloe vera 14,2% (61). Asimismo, en un extracto
etandlico de Aloe vera sometido a radiaciones gamma entre 10 y 100 kGy, se
demostr6 un aumentd en su actividad antioxidante de 53,9% a 92,8% con
40 kGy y por espectrometria de masas y cromatografia se detectd la
formacion de un compuesto desconocido, el cual aumenta con el incremento
de la radiacion hasta 80 kGy. La actividad antioxidante fue medida por la
captacion de radicales por el método DPPH (87). Por otra parte, se maodifico
la aloina extraida del Aloe vera con aminoacidos naturales para producir la
base Schiff y sus correspondientes agliconas, con lo cual se potencia su
actividad antioxidante y citotoxica (86).

El Aloe vera ejerce su accion antioxidante por varios de sus
componentes como las vitaminas A, C y E, ademas de las enzimas catalasa,
peroxidasa y superoxido-dismutasa. Los polifenoles sintetizados por las
plantas son potentes antioxidantes y entre estos los flavonoides, ligninas,
taninos y saponinas estan presente en el Aloe vera. Entre estas
investigaciones destaca el trabajo que logra potenciar este efecto, asi como
el que obtiene un compuesto sintético con una gran actividad antioxidante,
resultados promisorios en la busqueda de nuevos farmacos antineoplésicos.

Aplicacion del Aloe vera en Odontologia

El dltimo objetivo de esta investigacion es la aplicacion del Aloe vera en
Odontologia, el tal sentido, segun la documentacion consultada esta se hace

« Como dentifrico y enjuague bucal en la prevencién de la caries dental,
la gingivitis y la enfermedad periodontal.

« Como pulverizacion tépica para infecciones de garganta y erupciones
dentarias

» Jugo de Aloe vera como suplemento nutricional, como antioxidante en
la prevencién del cancer y en la promocién de la cicatrizacion.

« Como gel de aplicacion local en el tratamiento de la bolsa periodontal,
en la cicatrizacion del tejido pulpodentinario, de los alveolos post
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exodoncia, de ulceras y heridas quirdrgicas. En la regeneracion de
tejidos por exposicion 6sea, en el tratamiento del liquen plano bucal,
las ulceras aftosas, la fibrosis submucosa bucal y las grietas de la
comisura bucal entre otros.

« Como liofilizado en polvo en procedimientos de pulpotomia y como
parches comerciales con liofilizado de acemanano en alveolos post
exodoncia

En la aplicacion Odontoldgica del Aloe vera, son muy pocos los trabajos
cientificos académicos; lo que si se encuentra es abundante informacién
publicitaria acompafiada de reportes que promocionan algin producto y que
carecen de rigor cientifico. Las primeras investigaciones fueron en el area de
la periodoncia, pero en estos ultimos afios se abre un campo de aplicacion
muy interesante en el area de la endodoncia y en la patologia bucal.

Aplicacion en Patologia Bucal

Entre las aplicaciones del Aloe vera en el area de la Patologia Bucal,
destacan los trabajos sobre el tratamiento del liquen plano bucal donde su
aplicacion topica produjo alivio del dolor en el 96% de los casos, ademas de
una mejoria en la remision de las lesiones con una resolucion total, en el 7%
de los pacientes tratados (37). Por su parte, Mansourian et al, cuando
comparan el efecto del Aloe vera con el tratamiento tradicional de
corticoides de aplicacién topica, en ambos hubo mejoria en la sintomatologia
dolorosa (73). Por otra parte Salazar et al, reporté una remision del dolor en
un 61% de los pacientes tratados después de 12 semanas de aplicacion
topica del Aloe vera en pacientes con liquen plano bucal (54).

Otra patologia investigada es la fibrosis submucosa bucal, en tal
sentido, se comparé el efecto del Aloe vera de aplicacién topica con la
ingesta de cépsulas antioxidantes donde el Aloe vera mostré una reduccion
estadisticamente significativa de la sensacién de ardor, la apertura bucal y en
la flexibilidad de la mejilla en comparacién con el grupo tratado con
antioxidantes (39).
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En relacidon al efecto antioxidante del Aloe vera, Wynn sugiere que
este se manifestaria en su accion antiinflamatorio (62), por su parte, Varoni
et al en su trabajo sobre los polifenoles de extractos vegetales en la salud
bucal, investigaron sus efectos sobre la caries, la gingivitis, la enfermedad
periodontal, la candidiasis, las aftas, la mucositis, el liquen plano, la
leucoplasia y el cancer bucal. En este estudio se incluyen uvas, bayas, té,
cacao, café, mirto, manzanilla, miel / propéleos y Aloe vera concluyendo que
hay una falta de pruebas solidas en particular con respecto a los ensayos
clinicos (28).

El Liguen Plano Bucal (LPO) es una enfermedad inflamatoria de
etiologia desconocida que afecta piel y mucosas asociada a reaccion
alérgica que acusa dolor y escozor. Tiene una patogenia autoinmune
mediada por células T, en que los citotoxicos CD8 + células T producen la
apoptosis de las células epiteliales orales. Otros mediadores implicados son
las moléculas de adhesion intercelular y las citoquinas secretadas por
gueratinocitos y linfocitos activados, tales como la interleuquina IL -2, IL-4, IL-
10 y el factor de necrosis tumoral (TNF). Afecta la mucosa bucal posterior
con mayor frecuencia ademas de la lengua, encias y mucosa labial. Se
puede presentar en su forma atréfica o erosiva y los tratamientos son para
eliminar las lesiones y el dolor para lo cual existen terapias topicas y
sistémicas, pero la respuesta de los pacientes son diferentes. El Aloe vera
demostrd un efecto beneficioso en esta patologia al interferir en la activacion
del &cido araquidonico a través de la ciclooxigenasa, y al reducir la adhesién
leucocitaria y el nivel de TNF-a con reduccién del dolor, mejoria y
desaparicion de las lesiones. Segun estos resultados, el Aloe vera podria ser
un sustituto a los corticoides (sin los efectos colaterales de estos) en el
tratamiento de esta patologia.

La Fibrosis Submucosa Bucal (OSMF) es un trastorno potencialmente
maligno de la mucosa oral asociado con la practica de masticar betel y gutka
gue se manifiesta como una reaccion inflamatoria, con una fibrosis
progresiva de los tejidos submucosos (ldmina propia y tejido conectivo
profundo). La patogenia es oscura y hasta la fecha no se dispone de una
terapia definitiva. ElI Aloe vera mostro ser efectivo en el tratamiento de esta
patologia, es relativamente seguro, se puede aplicar tépicamente, esta
facilmente disponible, es econémico y no invasivo.

Ahora bien, estas enfermedades cronicas degenerativas tienen un
componente inflamatorio y oxidativo y el efecto del Aloe vera se expresa por
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los componentes que actlan es la cascada de reacciones inflamatorias y del
estrés oxidativo. En cuanto al papel de los polifenoles en la salud bucal, hay
poca informacién pese al rol importantes de estos en algunos tipos de cancer
y enfermedades cronicas degenerativas e inflamatorias. En su aplicacion en
patologia bucal, se reportan resultados en el liqguen plano bucal y la fibrosis
submucosa, no obstante no se encuentran trabajos en la prevencion del
cancer bucal o en el tratamiento de la leucoplasia. EI tema de los
antioxidantes ha cobrado interés en estas Ultimas décadas y se estan
investigando varios componentes de esta planta con accién anticancer en el
area de la medicina. Es importante destacar que los tejidos bucales en el
acto de la masticacion toman contacto con los polifenoles de los alimentos
(hortalizas y frutas), lo que podria contribuir a la salud de estos, por otra
parte seria interesante estudiar su efecto en la leucoplasia y otras
patologias afines.

Aplicacion en Endodoncia

La extension de la caries dental puede comprometer el tejido pulpar y causar
una pulpitis, que en su primeras etapas puede ser tratada con la eliminacion
del tejido cariado y la colocacion de un farmaco que promueva la
regeneracion del complejo pulpodentinario con la formacion del puente
dentinario, siendo el hidroxido de calcio el medicamento clasico en este
procedimiento. EI Aloe vera por sus cualidades antiinflamatoria,
antibacteriana y regeneradora de tejidos ha sido investigada en la formacion
del puente dentinario en modelos de experimentacion in vitro e in vivo en
animales y humanos. Con la aplicacion de liofilizado de Aloe vera en molares
con exposicion pulpar de animales de experimentacion, Gala-Garcia
demostré por estudio histopatolégico la formacion de puente dentinario,
ademas se observé ausencia de necrosis superficial la que si se encontro en
los casos tratados con hidroxido de calcio (35). Asimismo, la formacion de
puente dentinario fue estudiado con la aplicacién de acemanano en molares
de ratas; el estudio histopatol6gico mostré un puente dentinario homogéneo
y calcificado, ademas de una buena organizacion del tejido pulpar (72). En
un modelo experimental in vivo con humanos Gupta et al, aplica gel fresco de
Aloe vera al mufidén radicular de dientes deciduos, en el procedimiento de
pulpotomia. La ausencia de dolor, movilidad e infeccién, ademas de la
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integridad y vitalidad de la pulpa dentinaria corroborado por histopatologia,
hacen recomendable el uso del Aloe vera gel en estos procedimientos (53).

El Enterococcus faecalis, se encuentra comunmente en los casos de
fracaso de endodoncia. Siendo la clorhexidina un medicamento intracanal
comunmente usado en la endodoncia, su actividad fue comparada con la del
extracto de noni y Aloe vera contra una cepa de E. faecalis. La inhibicion fue
de 100% para la clorhexidina, 86% para noni y 79% para Aloe vera (80).
Otra causa de fracaso de endodoncia es la contaminacion del material de
relleno, siendo los conos de gutapercha uno de estos. La solucion al 90% de
Aloe vera demostrd ser eficiente en la descontaminacion de los mismos lo
cual fue demostrado midiendo su efecto inhibidor contra los contaminantes
E. coli, E. faecalis y S. aureus (79).

Del andlisis de estos trabajos se puede apreciar el efecto del Aloe
vera en la regeneracion del tejido dentinario, tanto en dientes de animales
como de humanos con la formaciéon del puente dentinario en el
procedimiento de la pulpotomia, el tal sentido la accion farmacologica de
esta planta fue superior a la del hidroxido de calcio, al no mostrar el efecto
irritante de este, que se manifestd histologicamente como un infiltrado
inflamatorio agudo y clinicamente por dolor post operatorio. Esta accidn
estaria dada por el efecto antiinflamatorio y cicatrizante de esta planta
mediante la estimulacién en la proliferacion de células primaria de la pulpa
dentinaria, la proteina morfogenética 0sea-2, la actividad de la fosfatasa
alcalina, la diferenciacion, la formacion de la matriz extracelular y la
mineralizacién. Por su efecto antibacteriano esta planta también se propone
como medio de almacenamiento de los conos de gutapercha y como
medicamento intracanal.

Aplicacion en Cirugia Bucal

En relacion a la cicatrizacion de alveolos post exodoncia, se evalud la
respuesta tisular en alveolos de incisivos mandibulares de Cavia porcellus
que fueron exodonciados y se les aplicé intra-alveolar un preparado de Aloe
vera y Croton lechleri con un efecto beneficioso aunque estadisticamente no
fue significativo (36). En la prevencion de osteitis alveolar se colocé en el
alveolo inmediatamente después de la exodoncia de terceros molares

48



mandibulares, dos parches de SaliCept que contienen acemanano y se
compar6 con Gelfoam empapado con Clindamicina; en el primer grupo se
presentd osteitis alveolar en 1,1% y en el segundo en 8% (38).

La osteitis alveolar es una complicacion post exodoncia en que no se
produce la cicatrizacion de la herida, se manifiesta por lo general a los 3 a 4
dias después de la exodoncia con dolor de moderado a severo. Esta accidn
beneficiosa en la cicatrizacion de heridas bucales es ejercida por efecto
sinérgico de varios compuesto del gel de Aloe vera con accién
antiinflamatoria, antibacteriana, antioxidante y cicatrizante y en particular por
el polisacarido acemanano cuyos efectos ya fueron descritos Ademas del
efecto antiinflamatorio y analgésico en este proceso interviene el efecto
antibacteriano, importante en el caso de heridas bucales que estan en
presencia de una flora microbiana normal, que por lo general aumenta en
los pacientes quirtrgicos por lo dificil de la higiene de la herida, donde se
acumulan detritus de alimentos.

Un campo que no ha sido investigado es la respuesta del paciente
diabético con heridas bucales, donde se evidencié un efecto positivo en
experimentacion animal, tanto si se administra de manera sistémica como en
forma tépica. Tampoco hay informacion en heridas traumaticas bucales o
con exposicion de tejido 6seo, en tal sentido en mi practica profesional, la
aplicacion de un enjuague casero de cristal de Aloe vera, tres veces al dia,
por cinco dias, resolvio dos casos de complicacion de heridas post
quirurgicas con dehiscencia y exposicion 6sea.

Aplicacion en Periodoncia

El Aloe vera ha demostrado su efecto inhibidor en el crecimiento microbiano
de varios patégenos comunes de la cavidad bucal, incluyendo bacterias
hongos y virus. Las investigaciones sobre la prevencion de la caries dental y
la enfermedad periodontal ademas de las relativas sobre el tratamiento de
enfermedades de etiologia infecciosas son las mas abundante, en tal sentido
se obtiene una disminucion significativa en el valor promedio del indice de
placa y de inflamacién gingival en relacion al valor inicial al usar un enjuague
al 50% de Aloe vera (31). En la evaluacion de un enjuague de Aloe vera de
preparacion casera en pacientes con diagnostico de gingivitis, los resultados
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del indice de inflamacién gingival y de sangramiento fueron menores en el
grupo experimental (32). Asimismo, a pacientes con diagndstico de
periodontitis se les realizo el procedimiento  convencional de raspado y
alisado radicular. A la mitad de estos se les indicé usar una pasta dental
preparada con Aloe vera y propoéleos, ademas de usar enjuague de gel de
Aloe vera. El nUmero de citas necesarias para devolver la condicién optima
de salud periodontal, fue menor en el grupo experimental (33)

En la reduccion de la gingivitis, de Oliveira et al compararon el efecto
de un dentifrico de Aloe vera con una crema dental fluorada. La evaluacion
a los 30 dias en el indice de placa y de sangrado gingival dio una reduccion
significativa en ambos grupos y no hubo una diferencia estadisticamente
significativa entre ellos (75). En el tratamiento de la bolsa periodontal con gel
de Aloe vera, a los dientes con sondaje de 5 mm ademas de sangrado, se
les coloca el gel dentro de la bolsa periodontal con jeringa roma y se deja
un apoésito de cemento periodontal. Las evaluaciones a los 30 y 90 dias,
muestran una disminucion en los parametros evaluados estadisticamente
significativos en relacion al control (77). Asimismo en un estudio comparativo
en pacientes con diagndéstico de periodontitis crénica, a todos se les hace
raspado y alisado radicular. Al primer grupo se le coloca gel de Aloe vera en
la bolsa periodontal. Al segundo grupo se le aplica irrigacion con Aloe vera 'y
un tercer grupo es el control. Ademas se hace un control bacteriologico de la
zona en tratamiento. El primer grupo tuvo una mejor respuesta en los
pardmetros clinicos y en la disminucion de bacterias patdgenas, en
comparaciéon con el que fue irrigado con Aloe vera y raspado y alisado
radicular solo (76).

Una de las aplicacion del Aloe vera en odontologia que ha sido mas
investigada es la enfermedad periodontal, las que demuestran el efecto
beneficioso en el tratamiento y prevencion de la gingivitis y en el tratamiento
de la bolsa periodontal. Este efecto se debe a su accion farmacologica
antiinflamatoria, antimicrobiana y cicatrizante de los tejidos, por efecto de sus
componentes como la bradiquinasa (cuya accién es romper los aminoacidos
C - terminales de la bradiquinina, la angiotensina | y otros péptidos) la que
inactiva a la bradiquinina y produce angiotensina Il, con un efecto
analgésico y vasoconstrictor. Por otra parte el acemanano con su efecto
estimulador en la proliferacion de fibroblastos gingivales, de factores de
crecimiento endotelial, colageno tipo | y de queratinocitos entre otros.
Ademas el efecto antimicrobiano del Aloe vera, importante en la resolucion
de esta enfermedad estaria dado por accion sinérgica de varios de sus
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compuestos tales como los esteroides, el &acido p—cumarico, el &cido
ascorbico, el pirocatecol, el acido cinamico, las saponinas y las
antraquinonas como el aloe emodina, acido aloetico, aloina, anthracina,
anthranol, barbaloina y &cido crisofan entre otros.

Aplicacion en la Prevencion de Caries Dental

Las cremas dentales contienen diferentes principios activos
antimicrobianos a objeto de disminuir la flora bacteriana y prevenir asi la
formacion de caries En las investigaciones con cultivos bacterioldégicos con
bacterias cariogénicas ha quedado ampliamente demostrado el efecto
inhibidor del Aloe vera, en este sentido se investigaron las cremas dentales
con diferentes principios activos antimicrobianos como el triclosan, fltor y
Aloe vera-propoleos (Forever Bright’®) contra patdgenos cariogénicos como
el S. mutans, S. sanguis y L. casei resultando con un menor efecto
antibacteriano el dentifrico “Forever Bright’®, comparado con el que
contiene triclosan (52). Por su parte, al comparar la eficacia antimicrobiana
del dentifrico Forever Bright con Pepsodent y Colgate contra Candida
albicans, Streptococcus mutans, Lactobacillus acidophilus,
Enterococcusfaecalis, Prevotella intermedia vy Peptostreptococcus
anaerobius. Todos fueron efectivos para los microorganismos estudiados y el
dentifrico de Aloe vera gel demostré un mayor efecto antibacteriano contra
S. mitis. (34). En cambio en la investigacién con dentifricos con triclosan y
“Forever Bright"®, no se encontré diferencia entre ambos en su efecto
inhibitorio contra S. mutans (81).

De acuerdo a estos resultados, el Aloe vera podria ser un agente
antimicrobiano en las formulaciones de los dentifricos, con una accion
inhibitoria en bacterias cariogénicas, tal como se ha demostrado en estas
investigaciones con la pasta dental comercializada en México, EE UU y Brasil
entre otros.
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CAPITULO Il

MARCO METODOLOGICO

En cuanto a los aspectos que conforman la metodologia, se tiene:

Tipo de investigacidon: segun la estrategia metodoldgica, la presente
investigacion fue de Tipo Documental, la cual consiste en el estudio de
problemas con el propdsito de ampliar y profundizar el conocimiento de su
naturaleza, con apoyo principalmente en trabajos previos, informacion y
datos divulgados por medios impresos, audiovisuales o electronicos (88).

Disefio de investigacion: se emple6 un Disefilo Documental
Bibliografico, el cual se caracteriz6 porque realiza andlisis de fuentes
secundarias de manera sistematica, es decir, material elaborado por otros
autores. Las principales fuentes de informacién fueron textos, documentos,
tesis, revistas especializadas e internet entre otras (88).

Asi mismo se realizé una revision bibliogréafica, la cual consiste en
explorar, buscar la bibliografia que se utilizar4 para el desarrollo del tema en
bibliotecas, centros de documentacion, centros de informacion virtual y
consulta a expertos, entre otros (88).
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CONCLUSIONES

A mas de siete décadas de la primera publicacién cientifica de la
aplicacion del Aloe vera en Odontologia, estas son sumamente escasas,
siendo la enfermedad periodontal la mas estudiada y con buenos resultados
tanto en la gingivitis como en la bolsa periodontal, en tal sentido la falta de
enjuagues, asi como de productos de aplicacion local de uso odontologico
son problemas necesario de solventar para estimular su aplicaciéon en
Venezuela. Por otra parte, el dentifrico comercial que contiene Aloe vera, no
tiene efectos positivos adicionales a los dentifricos existentes en el mercado.

Los buenos resultados de su aplicacion en enfermedades
degenerativas que no cuentan con terapias farmacoldgicas curativas como
el liquen plano bucal, plantean el uso del Aloe vera en el tratamiento de la
misma, sin los efectos negativos de los corticoides, lo mismo para la fibrosis
submucosa bucal; no obstante es necesario unificar los modelos de
experimentacion, asi como seguir investigando a objeto de poder hacer
analisis comparativos validos y asi tener pruebas contundentes para
recomendar su uso bajo parametros seguros y eficaces.

Por su accion antibacteriana, antiinflamatoria, antioxidante vy
regeneradora de tejidos, la aplicacion bucal de un preparado casero o
comercial de Aloe vera, demostr6 tener efectos positivos al acelerar la
cicatrizacion de las heridas quirargicas y ulceras bucales, en dehiscencia de
heridas con exposicidn 6sea, en la prevencion de la osteitis alveolar y en la
regeneracion del tejido dentinario donde supera el efecto del hidréxido de
calcio, al no causar dolor post operatorio. En este sentido, la divulgacién de
estos conocimientos asi como la utilizacion de esta planta por los
Odontdlogos, podria resolver de manera facil y econémica las afecciones
descritas teniendo en cuenta que la poblacién venezolana tiene conocimiento
y utiliza esta planta.

Una parte de los trabajos analizados, describen las acciones
bioquimicas vy fisiolégicas de esta planta que dan el sustento cientifico a sus
efectos farmacoldgicos, en tal sentido estos conocimientos podrian plantear
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la busqueda de otras aplicaciones en el area de la salud bucal o la
investigacion en areas prioritarias como la prevencion del cancer bucal o el
tratamiento de la leucoplasia. Asimismo, en las investigaciones in vitro, el
extracto de Aloe vera resultdé efectivo contra varios patégenos humanos,
incluyendo  algunos multiresistentes a los antibidticos, lo que crea
expectativas en su uso como antibacteriano, para lo cual es necesario
probar este efecto en humanos. Por otra parte, los efectos toxicos reportados
en su aplicacion tépica se refieren a reacciones de alergia como dermatitis
de contacto, fototoxicidad y eritema; y en las investigaciones analizadas,
ninguna report6 efectos negativos.

En relacion a las recomendaciones es necesario estimular a las
empresas procesadoras de Aloe vera en la fabricacién de productos de uso
odontoldgico, tales como enjuague bucal de uso en la prevencion de caries y
gingivitis, asi como en la cicatrizacion de heridas bucales.
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