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Los mucilagos son hidrocoloides vegetales, que despiertan un gran interés a nivel
terapéutico, gracias al papel fundamental que ejercen dentro de la farmacologia y la
tecnologia farmacéutica. En esta revision bibliografica se ha realizado una
investigacion tanto de sus aplicaciones tradicionales, profundizando en su mecanismo
de accién, como en su potencial dentro nuevos campos relacionados con la salud. Para
ello, hemos contado con diferentes fuentes bibliogréficas y bases de datos como:

n u

“Pubmed”, “Dialnet”, “Google Académico”, “Scopus” o “Medline”.

Los resultados obtenidos han dado a conocer que los efectos beneficiosos
producidos por estos polisacaridos, se deben fundamentalmente a dos de sus
propiedades fisiolégicas: su capacidad de retencion de agua y su fermentacidn por las
bacterias intestinales.

Dichas propiedades corroboran la actividad de estos compuestos como
hipocolesterolemiantes, hipoglucemiantes, demulcentes y laxantes, facilitando la
comprension de su mecanismo de accién y justificando su uso en la medicina
tradicional. Ademds, estas proporcionan a los mucilagos un potencial efecto
prebidtico, lo que les confiere un rol importante en la prevencién y/o tratamiento de
algunas patologias como: sindrome del intestino irritable, colitis ulcerosa, diarrea,
alergias, osteoporosis, encefalopatias y cancer de colon, entre otras.

En la Industria Farmacéutica también son ampliamente utilizados como
coadyuvantes de numerosas preparaciones, compitiendo con polisacaridos sintéticos,
por ser generalmente inertes, menos téxicos y menos costosos. Todo esto aporta unas
caracteristicas adecuadas para la vehiculizacion de farmacos, dando lugar a
medicamentos estables y facilmente administrables.
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La industria farmacéutica estd volviendo a tener un gran interés por los productos
naturales al estar ampliamente disponibles y ser, generalmente, quimicamente inertes,
menos toxicos, biodegradables y menos costosos que los sintéticos (Gdmez et al.,
2017). Dentro de este grupo, estan destacando de forma importante, los hidrocoloides
de polisacaridos donde incluimos gomas, mucilagos y otros glucanos.

Los mucilagos son fibras solubles constituyentes del vegetal, productos fisiolégicos
que se hallan localizadas en células especiales dentro de los tejidos (Figura 1),
especialmente en el tegumento externo de las semillas y en distintos érganos (raices,
bulbos, tubérculos, flores y hojas). Los podemos encontrar en distintas familias de
vegetales superiores: Malvdaceas, Lilidceas, Lindceas, Plantaginaceas, de igual manera
que en algunas algas marinas. (Bruneton, 2000)(Castillo y Martinez, 2007)

Su estructura quimica general corresponde a polisacdridos heterogéneos con un
alto contenido en galactosa, manosa, glucosa y derivados de osas (principalmente
acidos urénicos). (CGCOF, 2018)

PARENQUIMA
MUCILAGINOS

Figura 1. Esquema de la seccion transversal de la hoja de Aloe vera donde se
observa el parénquima mucilaginoso.

Por otro lado, las gomas son productos patolégicos exudados, formados por la
destruccién de las membranas celulares o situaciones desfavorables para el vegetal.
Estdan compuestas por macromoléculas osidicas heterogéneas y ramificadas, que
contienen acidos urdnicos. (Manosroi et al., 2015)



Debido a la similitud de la composicion quimica de los mucilagos y las gomas, vy al
ser ambos hidrocoloides vegetales, se suelen clasificar de forma errénea, asi pues nos
encontraremos en esta revisién bibliografica algunas sustancias mucilaginosas
nombradas de forma comun como gomas, aunque realmente son mucilagos, por
ejemplo: la Goma Guar, obtenida de las semillas de Cyamopsis tetragonoloba
L., perteneciente a la familia de las Fabaceas.

Los mucilagos de plantas superiores se clasifican cldsicamente en dos grandes
grupos: mucilagos neutros y mucilagos acidos.

Los mucilagos neutros reciben esta denominacidon debido a que su estructura
guimica corresponde a polimeros heterogéneos lineales de la manosa que incorporan
en su estructura un porcentaje variable de otras osas. En este caso son mananos
oligosacdridos (Figura 2): (Castillo y Martinez, 2007)
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Figura 2: Estructura quimica. a) Manosa, b) manano oligosacaridos.

Estos estan constituidos por la unién de 2 a 10 unidades ciclicas de manosa
mediante enlaces glucosidicos de forma lineal o ramificada.

a) Glucomananas: son polimeros constituidos por unidades de D-manosa y D-glucosa
(20-50%) unidos por enlace glucosidico B(1-4),que al entrar en contacto con el
agua dan lugar a disoluciones muy viscosas.

Estan presentes en érganos subterraneos de algunas Monocotiledéneas, por ejemplo,
en el rizoma de la planta konjac (Amorphophallus konjac K.Koch.), cuya estructura
particular, mostrada en la Figura 3, consta de pequefias ramificaciones unidas por
enlace glucosidicos B,(1-3) a la cadena principal, y de grupos acetilo aleatoriamente
distribuidos en la posicion C-6 de las unidades monosacaridicas. (Braun y Cohen,
2010)
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Figura 3: Estructura quimica del glucomano de konjac.

b) Galactomananas: polimeros constituidos por una cadena principal de unidades de
de D-manosa unidas entre si por enlaces B,(1-4), con ramificaciones de galactosa
unidas en o sobre el grupo hidroxilo del C-6 de la manosa, cuya proporcion
dependen de la especie vegetal. (Figura 4)

Son hidrosolubles y se localizan en el endospermo de las semillas de diversas
familias de plantas: Fabaceas, Cesalpinaceas, Palmaceas, Anondceas, Convolvulaceas.
(Brauny Cohen, 2010)

Galactosa

s« Goma de Alholva: manosa:galactosa 1:1

« Goma Guar manosa:galactosa 2:1

« Gomade Tara manosaigalactosa 3:1

+« Gomade Algarrobo: manosaigalactosa 411
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Figura 4: Estructura quimica general de los Galactomananos.



c) Galactoglucomananas: en estos polimeros la cadena principal es un glucomanano
con algunas D-manosas sustituidas por unidades de D-galactosa en o sobre los
grupos hidroxilos del C-6. Suele presentar dos tipos de sustituyentes, los grupos O-
acetil unidos por enlaces éster a las posiciones 2 y 3 del esqueleto del azucar, y la
galactosa unida por enlaces a(1-6). (Figura 5)(Braun y Cohen, 2010)

Forman parte de hemicelulosas acumuladas como material de reserva en algunas
semillas, como las del arbol de Judea (Cercis siliquastrum L.).
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Figura 5: Estructura quimica general de Galactoglucomananos.

La mayoria de los mucilagos neutros reciben el nombre de gomas por su

apariencia, a pesar de no ser productos patolégicos. En la tabla 1, se muestra su

método de obtencidn y otras caracteristicas generales: (Kuklinski, 2000)

Planta de
origen

Obtencién
Comp.

quimica

Uso
terap.

Uso
indust.

Goma de algarrobo

Celatonia siliqua

Trituracion del endospermo
de las semillas.

Galactomanas, estructuras
formadas por galactosa y
manosa en  proporcion
1:3,5

En terapeltica se usa como

espesante de bibetones
para evitar vomitos vy
espesante en dietas
acaloricas

Industrias alimentaria,

textil, papelera, cosmética,
etc.

Goma guar

Cyamopsis tetragonolobus

Trituracion del endospermo
de las semillas.

Galactomananas, esqueleto
de manosas con galactosas
unidas a uno de los extremos

Espesante en dietas
acaldricas. Puede reducir los
niveles de glucosa en sangre
porgue retrasa la absorcion
de azucares a nivel del
sistema digestivo.

idem, se usa mas que la
goma de algarrobo.

Goma de tamarindo

Tamarindus indica

Trituracion del endospermo
de las semillas

Esqueleto de glucosas con
ramificaciones de xilosas y
galactosas

Laxante,
digestivo

carminativo ¥

idem

Tabla 1: Esquema de las caracteristicas generales de los mucilagos neutros.



Los mucilagos acidos reciben esta denominacién al encontrar dentro de su
estructura, que en muchas ocasiones no se conoce totalmente, derivados acidos de
osas. Se clasifican segun las familias botanicas a las que pertenecen las plantas que los

producen: (Castillo y Martinez, 2007)

a) Mucilagos de plantas pertenecientes a la familia Plantaginaceas: Plantago
psyllium, Plantago ovata Forssk.,, P. majorL. y P. lanceolata L.. (Figura
6)(Bruneton, 2000)

La composicion quimica de mucilagos de las especies de esta familia es bastante
semejante, son ricos en D-galactosa y contienen cerca del 40% de acidos urdnicos.

Figura 6: De izquierda a derecha: Lamina de Plantago major y Plantago Lanceolata.
Tomada de Kéhler's medicinal plants, 1887.

b) Mucilagos de plantas pertenecientes la familia Malvaceas: Malva sylvestris y
Althaea officinalis. (Figura 7)

En el caso de los mucilagos en la Malva, estos se encuentran localizados en hojas y
flores, mientras que en la Althea se hallan en todos sus érganos.(Bruneton, 2000)




Figura 7: De izquierda a derecha: Lamina de Malva sylvestris y Althaea officinalis.
Tomada de Kéhler's medicinal plants, 1887.

c) Mucilagos de plantas pertenecientes a la familia Linaceae: Linum usitatissimum
L.. (Figura 8)

Los mucilagos de esta especie se pueden fraccionar en una parte neutra, una
arabinoxilana muy ramificada, y una acida, compuesta principalmente por L-ramnosa y
D-galactosa. (Bruneton, 2000)

Figura 8: Lamina de Linum usitatissimum.
Tomada de Kohler's medicinal plants, 1887.
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A continuacion, e la tabla 2, se esquematizan las principales especies productoras de
los mucilagos acidos: (Kuklinski, 2000)

Especies Plantago sp. Linum Althgea Malva
usitatissimum officinalis sylvestris
Familia Plantaginaceas Lindceas Mabhdceas M alvaceas

MNoembre | P. psyllium: zaragatona
vulgar P. arenaria: llantén Limo, linaza Malvavisco Malva

P. ovata: ispagula
Sobre todo la
Droga Las semillas Las semillas raiz, tambien La flor
flores y hojas

Laxantes mecanicos, no Laxante Emoliente, Emoliente y
Usos irritantes mecanico y tratamiento de antitusigeno,
emoliente afecciones cistitis, protector
bucales, mucosa gastrica
laxantes

Tabla 2: Caracteristicas principales de las especies productoras de mucilagos acidos.

a) Depdsitos de agua gracias a su capacidad de retencién, evitando asi la
deshidratacion y favoreciendo la germinacion (al absorber agua forman una
capa humeda alrededor de la semilla que evita su deshidratacion).

b) Son reserva de energia al ser polisacaridos.

c) Proteger la planta al proporcionar resistencia al daiilo mecdnico.

d) Algunas raices utilizan los mucilagos para favorecer la introducciéon de las
mismas en la tierra. Ej.: Consuelda mayor (Symphytum officinale L).

Algunas plantas carnivoras, cdmo la Drosera rotundifolia, los secretan como

cebo para atrapar a sus presas.
(Rodriguez y Sandoval, 2003) (DerMarderosian y Beutler, 2014)

Estos compuestos, destacan por la capacidad que tienen de aumentar su volumen
al entrar en contacto con un medio acuoso, algunos mucilagos cémo los obtenidos de
la planta Konjac (Amorphophallus konjac K. Koch.), pueden absorber mas de cien
veces su peso en agua. (Gomez et al., 2017)

Esta capacidad de hincharse con el agua y formar soluciones viscosas y geles, es a
la que deben la mayoria de sus aplicaciones en farmacia y medicina. Esto se debe a la
alta concentracién de grupos hidroxilos que se encuentran en el polisacarido, que se
hidrata formando puentes de hidrégeno.



Dicha propiedad fisicoquimica, que le permite cambiar sus propiedades reoldgicas,
es muy util en situaciones donde se necesita espesamiento, estabilizacion, control
reoldgico, suspensién, formacién de cuerpo y retencion de agua. (Manosroi et al.,

2015)

Esta caracteristica hidrocoloide es tan particular en los mucilagos que posee una
medida propia, el indice de Hinchamiento. Las drogas con mucilagos tienen recogido
en la Farmacopea espafiola su correspondiente Indice de Hinchamiento, que es usado
como referencia para los controles de calidad. En la tabla 3, representamos los
resultados del control de calidad que aparece en la Real Farmacopea Espaiiola (2015)
para la especie Xanthium spinosum L., donde es indispensable la determinacién de su

indice de hinchamiento:

Parametros Porcentaje (%)
Humedad T7.78
Cenizas totales 18.31
Cenizas acidas 5.97
Elementos extrafios 0.584

Indice de hinchamiento 19 467 ml
DROGA
VEGETAL

Aunque depende del 6rgano de la planta,
del momento de la recoleccién de la droga vy
del tipo de mucilago, podemos establecer el
esquema de la Figura 9 como proceso general
de la extraccién. Normalmente siempre hay
una alcalinizacién previa para proceder a una
extraccién acuosa, seguida de un tratamiento
con alcohol de 802.

(Choudhary y Pawar, 2014)(Prajapati y Jani et

al., 2013)

Alcalinizacion | H,0 caliente

INSOLUBLE SOLUBLE

Alcohol 80%

INSOLUBLE SOLUBLE

MUCILAGO
HIDRATADO

SECADO

MOLIENDA

MUCILAGO EN
POLVO

Figura 9: Esquema de obtencion de mucilagos



Hacer una amplia revisién bibliografica sobre la importancia farmacolégica e
industrial de los mucilagos en los Ultimos afios, y asi actualizar los conocimientos que
existen sobre los mismos. Para conseguir este objetivo general se establecen los
siguientes objetivos especificos:

Concretar la definicion vigente de los mucilagos.
Justificar su uso en la medicina tradicional con evidencias cientificas.
Dar a conocer nuevos frentes de estudio basados en sus propiedades.

0O O O O

Evaluar la importancia en Farmacia de este tipo de compuestos.

Para la elaboracién de este trabajo la metodologia se ha basado en una revisidn
bibliogréfica de literatura cientifica, en la que se ha efectuado la buisqueda de articulos
en diversas bases de datos, tales como: “Pubmed”, “Dialnet”, “Google Académico”,
“Scopus” o “Medline” entre otras, utilizando para ello palabras clave en espafiol o
inglés, dependiendo de los requerimientos de las bases de datos, como:
Mucilagos/Mucilages, Prebiotico/Prebiotics, Glucomanano/Glucomannan,
Excipiente/Excipient, etc.

Por otro lado, parte de la bibliografia consultada han sido libros y manuales de
fitoterapia, como el reconocido Bruneton J, Farmacognosia: Fitoterapia de plantas
medicinales. Ademads, también se ha recopilado informacién de diferentes
instituciones oficiales como son las del Consejo General de Colegios Oficiales de
Farmacéuticos (CGCOF), la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la Asociacién
Americana de la Diabetes y la Real Farmacopea Espanola (RFE).

De toda la informacién analizada, se seleccionaron aquellos articulos que mejor se
adaptaban a los objetivos propuestos en este trabajo, dando prioridad a, los que
ofrecian datos relevantes y lo mds actualizados posible o aquellos que habian sido
citados un mayor numero de veces por otros investigadores.

Finalmente, para la elaboracion de este trabajo la cantidad de documentos
seleccionados han sido 62 articulos, 5 pdginas web y 8 libros. Y su redaccién esta
realizada siguiendo las normas establecidas, para un trabajo de revision bibliografica,
por la Facultad de Farmacia de Sevilla, para el Grado de Farmacia en el curso 2017-
2018.
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El valor terapéutico de los mucilagos es amplio, y esta estrechamente relacionado
con la prevencién y tratamiento de enfermedades del sistema gastrointestinal,
respiratorio y cardiovascular, ademads de trastornos de la piel y mucosas. Estas fibras
solubles son tradicionalmente utilizadas por vias oral o tdpica, y sus beneficios se
deben fundamentalmente a dos de sus propiedades fisioldgicas: su capacidad de
retencion de agua y el poder ser fermentado por las bacterias intestinales. (Zurdo,
2018) (Ameri et al., 2015)

1. Retencién de agua: se debe a su elevada solubilidad, que le permite formar
soluciones viscosas al entrar en contacto con el agua. Esto provoca a nivel
gastrointestinal:

o Un retraso del vaciamiento gastrico, que da lugar a sensacion de saciedad.

o Dificulta el contacto de algunos nutrientes con las enzimas digestivas,
retrasando asi la digestion y absorcidn de éstos.

o Aumenta la masa del bolo fecal, que incrementa la motilidad intestinal,
acortando el tiempo de transito intestinal. (Inas et al., 2009)

2. Fermentacion intestinal: Dicha fermentacidn es de tipo sacarolitica, en la que
se producen acidos grasos de cadena corta. Esto contribuye al:
o Aumento de la masa fecal por el aporte de masa celular bacteriana al bolo,
lo que mejora el transito.
o Uso de sustancias potencialmente téxicas en el metabolismo bacteriano,
disminuyendo asi su concentracion en el intestino. (Gemede et al., 2015)

El proceso de fermentacién se inicia por parte de la flora bacteriana del colon, en
dicha transformacién metabdlica estos polisacaridos heterogéneos producen diversos
compuestos, entre ellos acidos grasos de cadena corta, como son el butirato,
propionato y acetato, y algunos gases, como hidrégeno, didxido de carbono y metano.
(Figura 10) (Hamer et al., 2012)

De estos compuestos los mas beneficiosos son los acidos grasos de cadena corta,
pues de su metabolismo se obtienen cuerpos cetdnicos, didxido de carbono y agua,
gue intervienen en la formaciéon de la mucosa intestinal, la absorcidon de iones y la
formacién de bicarbonato. De ellos, el mds importante es el butirato, pues es el
principal sustrato energético usado por los colonocitos, por su parte, el acetato y
propionato se absorben y pasan al higado. El propionato, por la gluconeogénesis da
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lugar a glucosa, y el acetato se metaboliza formando glutamina y cuerpos cetdnicos
que se dirigen al intestino delgado y son usados como sustrato energético. (Garcia et
al., 2002) (Inas et al., 2009)

SUSTRATOS DE LADIETA Y PRODUCIDOS POR EL
PROPIO HUESPED
Polisacdridos ¢
Proteinas y
ptidos
Oligosacdridos e
Aminodcidos
Monosacaridos F tocid |
| ; ermen .acmn
bacteriana
Productos finales Masa bacteriana
CH g l ﬂ: lLaduto l Hl,S l Aminas l
co b Fenoles/
2 c NH,
Etanol Succinato Indoles
‘ SCFA BCFA |
Absorcion o metabolismo por el huésped
0 excrecion por respiracion. heces y orina

SCFA: Acidos grasos de cadena corta
BCFA: Acidos grasos ramificados
(En negrita y subrayado los metabolitos originados por la utilizacion de los
carbohidratos prebidticos por los microorganismos en el intestino grueso)
Figura 10: Esquema general de la fermentacion por la microbiota colonica humana de
proteinas y carbohidratos. (Escudero y Gonzaléz, 2006)

El mucilago es una fibra soluble especialmente recomendada en casos de
colesterol alto y triglicéridos, gracias a su propiedad de absorber agua y formar un
gel capaz de retener nutrientes en el intestino. (Corcino et al., 2015)

Los mecanismos conocidos, por los que esta fibra consigue disminuir los niveles
de colesterol son los siguientes:
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De forma directa, los mucilagos forman un gel en el intestino capaz de atrapar
el colesterol de la dieta y el colesterol que contiene la bilis excretada para la
digestion de los alimentos, de modo que se produce una disminucidon de su
absorcién, aumentando su excrecidn del tracto digestivo por las heces vy, por tanto,
interrumpiendo la circulacidn enterohepdtica de estos compuestos.

Y de forma indirecta, el efecto es producido por el secuestro de las sales
biliares, pues para sintetizar de nuevo estos compuestos se usa el colesterol
hepatico disponible, disminuyendo asi la cantidad de colesterol almacenado en el
higado. Conjuntamente, la reduccién de la concentracion de colesterol hepatico
incrementa el nimero de receptores de LDLc, que captan colesterol de las
particulas de LDL del torrente circulatorio, disminuyendo asi su concentracién en
sangre. (Huanca et al., 2017)

Ademas, el propionato resultante de la fermentacion bacteriana de los
mucilagos también tiene efecto hipocolesteromiante, pues al absorberse llega al
higado, donde reduce la sintesis hepatica de colesterol al inhibir la enzima
hidroximetilglutaril-CoA (HMG-CoA). (Berstein et al., 2013)

Todos estos mecanismos acaban interrumpiendo en algiun punto la ruta
metabdlica del colesterol, que se encuentra resumida en la Figura 11.

Grasa de |a dieta Higado = HDL
* Aceti-CoA 2 Recogida
s \cig okesterol de colesterol
Acidos biiares Acidos 9"‘8 aro
Colesterol il \ eslanicado (iibre)

biliares HMG-CoA /
Colesterol

Intestino

Tejidos periféricos

OOO 00 O LDL oxidada

O
Quilomicrones Quilomicrones VLDL Cb IDL  gRa
remanentes

D

Capilares Macréfago
O Acumulo de
O O c @ colesterol
ipoproteina lipasa
Mo‘ffg -;rafu:‘px:-r Placas

ateroscleréticas

Tejido adiposo, masculo

Figura 11:Ruta metabdlica del colesterol
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Otra propiedad de los mucilagos, que se debe principalmente a la viscosidad
que alcanza en contacto con el agua, es la de estabilizar los niveles de glucosa en
sangre.

El mecanismo de accién de estos hidrocoloides vegetales para reducir la
glucemia postpandrial se debe especialmente, al retraso del vaciado gastrico y la
hidrélisis de los polisacaridos en la porcién alta del intestino delgado, consiguiendo
asi alargar su digestion y reducir por tanto la velocidad de difusion de los
monosacaridos. Como resultado, los alimentos ingeridos sufren un proceso de
absorcién mas largo, aumentando en el tiempo la liberacién de la glucosa al
torrente sanguineo. Por lo tanto, se reduce el pico de glucosa en la glucemia
postprandial y se consiguen unos niveles mas estabilizados, como se representa en
la Figura 12. (Carrefio et al., 2017)

140

—+— Control

130 - —e— Chia Remojada

120 -

110

Glicemia posprandial (mg/dL)

0 15 30 45 60 75 90 105 120
Tiempo (min)
Figura 12: Representacidn de la regulacidn de la glicemia post pandrial tras la
administracién del mucilago de Chia.

Otro mecanismo es la disminucién de la velocidad de absorcién de la glucosa al
encontrarse secuestrada en el interior del gel formado por el mucilago, pues
dificulta su contacto con el epitelio intestinal.

Por otra parte, la propiedad de la fibra para ser fermentada también trae
consigo efectos beneficiosos en la regulacién de la glucemia, pues la produccién de
acetato y propionato interfieren en el metabolismo de la glucosa, disminuyendo la
glucemia postprandial y la respuesta insulinica. Ademas, el butirato disminuye la
produccién de TNFa, lo cual, podria reducir la resistencia periférica de la insulina
en caso de diabetes. (Bhupathiraju et al., 2014)

La Asociaciéon Americana de Diabetes (ADA) sigue recomendando un consumo

de fibra soluble entre 20-35 g/dia para mantener un mejor control glucémico e
insulinico. (Escudero y Gonzalez, 2006)
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El hecho de que los mucilagos retrasen la digestiéon y absorcion de ciertos
nutrientes tiene efectos beneficiosos en el control glucémico de la diabetes, pues
conlleva a una mejor utilizacion de la insulina enddgena, disminuyendo la
hiperglucemia y la insulinemia posprandial. (Everad y Cani, 2013)

Un demulcente es una sustancia viscosa que realiza una accion protectora local,
ablandando, suavizando y desinflamando los tejidos o mucosas del cuerpo.
(Sarawathy et al., 2014) Se considera que los mucilagos tienen esta capacidad, por
su propiedad de retener agua y por su facilidad por adherirse a las mucosas, por lo
gue su uso resulta adecuado para:

o Tratamiento de las irritaciones del aparato digestivo:

Pues protegen y lubrifican la capa mucosa del tubo digestivo al completo,
desde la boca hasta el ano. Actian de forma local, ya que no son absorbidos
y no pasan al sistema circulatorio. Su acciéon es tanto para la irritacidon
mecdanica, como para la quimica, producida por los jugos digestivos y por las
fermentaciones intestinales. Son muy Utiles en casos de patologias
inflamatorias como, esofagitis, gastritis, Ulcera gastroduodenal,
gastroenteritis, colitis, proctitis, fisuras anales y hemorroides. (Mitra y
Mukherjee, 2010)

o Remedios para la tos:

Los mucilagos tienen un efecto antitusigeno y antiinflamatorio de las
mucosas respiratorias gracias a su capacidad emoliente, que al recubrirlas
las protege, suaviza y reblandece, ademas, atentan los espasmos y
favorecen la irrigacion. De forma que ayuda a expulsar la flema que
congestiona el aparato respiratorio, alivia el dolor de garganta y pecho, y
disminuye la dificultad para respirar. Su uso esta recomendado en casos de
tos seca, resfriados, alergias, asma, bronquitis, rinofaringitis, etc. (Lopez y
Alexandra, 2016)

o Lesiones en la piel:
Al ser capaces de retener agua y mantenerse adheridos a la piel, los
mucilagos mantienen una adecuada hidratacion de la zona afectada
formando una barrera protectora sobre ella. Su uso en lesiones tdpicas se
extiende desde la proteccion de una pequefia herida abierta, pasando por
una piel seca, hasta quemaduras, eccemas o psoriasis. (Liu et al., 2010)

El estrefiimiento se produce por la retencidon de materia fecal en el intestino,
compuesto normalmente, por heces con una consistencia demasiado dura, lo que
dificulta su expulsién. (Fattorusso y Ritter, 2001)
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La ingestion de mucilagos es sumamente efectiva contra el estrefiimiento, pues
al absorber agua en el intestino e hincharse provocan el aumento del contenido
intestinal, que da lugar a la distension de la pared y a la estimulacion del
peristaltismo. Ademas, al rodear las heces y ponerlas en contacto con el agua que
mantienen retenida consiguen reblandecerlas, actuando asi como lubricante vy
facilitando su evacuacion a través de la defecacién. (Verma y Mogra, 2015)

Por su mecanismo estan clasificados dentro de los laxantes mecanicos, y son los
mas recomendados cuando el estrefiimiento va acompanado por dolor al realizar
el esfuerzo de defecacién, como en hemorroides o fisura anal. Pero para que
actué correctamente, el mucilago debe ser ingerido con gran cantidad de agua, en
caso contrario, por su capacidad higroscépica absorberia el agua que se encuentra
en el aparato digestivo, resecando el contenido intestinal y agravando el problema
de estrefiimiento. (Mangaiyarkarasi et al., 2015)

Esta propiedad higroscopica permite a los mucilagos actuar también en caso de
diarrea, pues pueden absorber el exceso de agua que se encuentra en el intestino,
ayudando también asi a regular el transito intestinal. (Palombo, 2006)

La ingestion de los mucilagos contribuye a regular el transito intestinal,
favoreciendo asi la expulsiéon de diferentes residuos fecales y sustancias toxicas
gue se van acumulando. Estos residuos tienden a aumentar los riesgos de padecer
cancer de colon, de ahi la importancia de su eliminacion. (Cabrera y Cardenas,
2006)

El consumo de estas fibras solubles ayuda a que estos residuos abandonen mas
rapido el organismo, evitando asi su acumulacién. Ademas, al secuestrar estas
sustancias dentro de su estructura de gel, disminuye su exposicién en el intestino
y por lo tanto reduce el riesgo de los dafios que éstos podrian provocar. (Caceda,
2017)

Estudios recientes han demostrado que los mucilagos pueden ayudar a regular
el apetito a través de sus dos propiedades fisioldgicas principales: su capacidad de
retencion de agua y el ser fermentado por las bacterias intestinales. (Zurzo, 2018)

La propiedad de estas fibras solubles para aumentar la sensacién de saciedad al
aumentar su tamafio en el estdmago, era ya ampliamente conocida. Ademas, en
un reciente ensayo clinico (Tucker y Tomas, 2015)se ha podido determinar que los
acidos grasos de cadena corta producidos en la fermentacion de los mucilagos
estimulan la produccion, en las células coldnicas, de péptidos enteroendocrinos
(GLP-1 y PYY) que provocan saciedad, reduciendo asi la ingesta energética
ayudando a prevenir la ganancia de peso. (Chambers et al., 2015)
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Los mucilagos por su capacidad de gelificacion y fermentacién realizan, en

mayor o menor medida, todas las propiedades farmacolégicas detalladas en el

apartado IV.1.3, que resumimos en la tabla 4. Pero, dependiendo de la planta de la

gue procedan, cada mucilago tiene una estructura particular que puede potenciar

algun efecto farmacoldgico en concreto. Por ello, en la tabla 5 describimos las

principales plantas con mucilagos utilizadas en la terapéutica tradicional.
(DTCGCOF, 2008) (Ameri et al., 2015) (Floro et al., 2015)

LAXANTE

SACIANTE

ANTIDIARREICO

HIPOCOLESTEROMIANTE

HIPOGLUCEMIANTE

DEMULCENTE

Al entrar en contacto con el agua, el mucilago da lugar a un gel
voluminoso y viscoso que aumenta el volumen de las heces,
gue ademas permanecen blandas, promueve el peristaltismo y
produce un efecto laxante mecanico.

El efecto laxante se manifiesta después de las 24 horas de su
administracidn.

Los mucilagos tienen una gran capacidad para captar el agua de
los jugos gastrointestinales, aumentando de tamafio vy
produciendo un efecto saciante, que impide la ingestion de més
alimento.

Los mucilagos actidan como reguladores del peristaltismo
intestinal. En caso de diarrea, pueden absorber el exceso de
agua del intestino gracias a su gran poder higroscopico.

Los mucilagos disminuyen la absorcion del colesterol oral al
aumentar la viscosidad del bolo y la eliminacion fecal de
colesterol y dcidos biliares.

Los mucilagos podrian aumentar la viscosidad del bolo,
disminuyendo la accidn de enzimas digestivas y reteniendo la
glucosa, por lo gue podrian disminuir la absorcidn de la misma.

Los mucilagos ejercen un efecto protector e hidratante sobre
las mucosas y la piel debido a su capacidad para absorber agua.
Aplicaciones:

— Antitusivos: calman he hidratan la mucosa respiratoria,
inhibiendo la tos.

— lIrritaciones del tracto gastrointestinal: forman una capa
protectora sobre la mucosa gastrica, evitando el atague
de la gastrina y del acido clorhidrico.

— Emoliente dermatoldgico: favorecen la hidratacion de la
piel.

Tabla 4: Resumen de las propiedades fisiologicas de los mucilagos.
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En apartados anteriores ya se ha explicado los efectos beneficiosos mas conocidos
de los mucilagos. Ademads, se continlan haciendo estudios sobre otras posibles
acciones a nivel intestinal relacionado con su potencial prebidtico al ser una fibra
soluble (Figura 13). Este interés se debe probablemente, a la gran incidencia de
patologias relacionadas con la funcién gastrointestinal, y a la busqueda de nuevos
tratamientos en los que entra en juego la relacién entre la dieta y la salud. De hecho,
hay una gran lista de patologias que estan vinculadas a la alteracion de esta microbiota
intestinal, incluida la encefalopatia hepatica, diarrea, diabetes, obesidad o cancer de
colon, donde la ingesta de prebidticos se considera una buena opcién para su mejoria.
(Guarner et al., 2011)

| Fibasowbie | | Fibainsoluble I | Erectofisiologico |

Estomago : .
| Vaciamiento gastrico +Sensacion de sackedad
*Distension gastrica
L Tiempo de transto | Absorcén (glucosa, Epidos)
Intestino delgado Forma soluciones wscosas | Reabsorcion de 3¢, grasos
(geles)
EFECTO ESPONJA EFECTO PREBIOTICO
Colon proximal el e Fa 7 " t Absorcidn de agua y Na-
\ F;;am::;a;cn 2 LN * ProMferacion de la mucosa
RAGEIANK g K % normal
\ ’ " \
\ tascc o oo
S Bt ‘s E L | Volumen intestinal
\, 10Grasas ;1 Fermentacon *, | Absorcion de grasas y
\ / S badlemana N\ stiar
J ’ t AGCC %
) / iTempodetransto '\

Figura 13: Efectos fisioldgicas de la fibra dietética durante la digestion. (Guarner et al., 2011)

Los prebidticos son segun Roberfroid et al., 2010: “ingredientes alimentarios no
digeribles (oligosacaridos) fermentados selectivamente que dan lugar a cambios
especificos en la composicion y/o actividad de la microbiota gastrointestinal,
confiriendo asi beneficios a la salud del huésped”.

Hasta ahora solo unos pocos carbohidratos no digeribles cumplen plenamente
esta definicion, los mds conocidos y empleados hasta el momento son los mostrados
en la Figura 14, entre los que destacan la inulina, fructooligosacaridos, lactulosa,
galactooligosacdridos y el oligosacdrido de la leche humana. Sin embargo, multiples
estudios estdn demostrando que algunos mucilagos y sus derivados también podrian
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desempeiiar este papel como prebidticos. Pero antes, deben cumplir con varios

requisitos: (Mueller et al., 2016) (Corzo et al., 2015)

(i) No pueden ser hidrolizados o absorbidos en el tracto gastrointestinal superior.
(ii) Tienen que estimular el crecimiento selectivo de determinadas bacterias
beneficiosas, principalmente, bifidobacterias y lactobacilos.
la producciéon de energia,
metabolitos o micronutrientes utilizados por el huésped.

(iii) Deben

inducir beneficios fisioldgicos cdmo

Raiz de la
achicoria; alcachofa bt »| Inulina Hudnsliais
de Jersalén, dicnte
de ledn: ajo; cebolla
Extraccudea
Remolacha ® Rafinosa
Transglicosilaciin
*  Fructooligosacdridos
Trunsglicosilacsin
Brmoeie 1  Sacarosa # Isomaltulosa (palatinosa)
Transglicasilacsdn
: Lactosacarosa
Isomenzacida
#  Lactulosa
Leche de vaca - #| Lactosa Transglicosilacidn
# (Galactooligosaciridos
Transglicosilacidn
: Glucosilsacarosa
Transglicosilacyin
» Ciclodextrinas
Hadrdlisi Almidd
. 5 1 n . Py
> #  Maltooligosacdndo
Almidan soluble Hidralisis * )
Transglicosilacidn
» Isomaltooligosacdnidos
Hidrdlisis
Transglicosilaciin
» Gentiologosacdridos
e Suero de
Semillas de soja i »1  semillas = »  Oligosacdandos de 1a soja
de soja
Mazorca de maiz Eumosde »  Xilano Hidrobie »  Xilooligosacdridos
Quitina odrchels > Quitosano Hidrotie » Quitooligosaciridos

Figura 14:Fuentes y procedimientos de obtencion de los carbohidratos no digeribles
considerados prebidticos.(Corzo et al., 2015)
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Glucomanano de la harina de Konjac (Amorphophallus konjac K. Koch.):

Es un polisacdrido constituido por una cadena principal compuesta por D-glucosa y
D-manosa unidas en 8 (1-4) en proporcion 1:1, y con pequefias ramificaciones de D-
manosa o de D-glucosa unidas 68 (1-3). Ademads, contiene grupos acetilo
aleatoriamente distribuidos en la posicion C-6 de las unidades monosacaridicas. (Zhang
et al,, 2014).

Este glucomanano y sus derivados hidrolizados, han demostrado ampliamente
desempeiiar los tres requisitos necesarios para cumplir con la definicién de prebidticos
al promover un significativo crecimiento de Bifidobacterias y Lactobacilos e inhibir la
proliferaciéon de bacterias patoldgicas como Shigella, S. aureu, Salmonelle y E. coli en
estudios elaborados por Pangsri et al. 2015, y Rivas et al., 2012. Ademas, segun los
estudios realizados por Al-Ghazzewi et al. 2015, y Chiu y Stewart, 2012, los acidos
grasos de cadena corta procedentes de su fermentacion, ayudaron a mantener las
condiciones de pH bajo, protegieron contra los cambios patolédgicos en la microbiota y
sirvieron de fuente de carbono para los colonocitos.

Galactomanano de la Goma Guar (Cyamospsis tetragonolobus L.):

Su estructura consiste en una cadena principal de D-manosas unidas 8 (1-4) con
ramificaciones, de una Unica unidad, de D-galactosa en a (1-6). Las proporciones
moleculares de D-galactosa y D-manosa se encuentran entre 1:1,4 y 1:2. (Mudgil et al.,
2014)

En los estudios realizados al galactomanano de la Goma Guar por Niv et al.,
2016se obtuvo una produccién favorable de acidos grasos de cadena corta,
comparables a los producidos por la inulina. Sin embargo, su administracion no afecté
directamente al incremento de poblacién de bacterias beneficiosas, ni provocd la
inhibicion de bacterias patdgenas, caracteristica necesaria para clasificar a un
compuesto como prebidtico.

A pesar de no encontrarse todavia datos que demuestren su accidn directa sobre
la poblacion de la microbiota intestinal, siguen realizandose investigaciones basadas
en la idea de que la actividad prebidtica estd relaciona con la cantidad de residuos
terminales de D-galactosa. Ademads, también se pretende averiguar su mecanismo
antiinflamatorio sobre la mucosa intestinal, pues se consideran hechos relacionados.
Hasta el momento, se cree que su efecto sobre la irritacidn de la mucosa se debe a una
reduccion del factor TNF-a, cuya aparicién puede deberse a endotoxinas producidas
por bacterias patégenas. (Mudgil et al., 2018)
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Galactoglucomananos de las semillas de la planta de Chan (Hyptis suaveolens(L.) Poit.):

El mucilago de semillas de H. suaveolens contiene polisacaridos acidos y neutros
en una proporcién de 1:1. La composicién del polisacarido acido es de fucosa, xilosa y
acido 4-O-metilglucurdnico, y la fraccién neutra estd compuesta de residuos D-Gal, D-
Glc y D-Man en una relacién de 3:2:1. Esta parte se divide un 30% en galactoglucano y
un 70% en galactoglucomanano.(Praznik et al., 2017)

El galactoglucomanano es el compuesto que presenta mayor actividad prebidtica,
gue estd relacionada con un alto nivel de residuos terminales de D-Galactosa unidos en
B a las cadenas laterales de la molécula. Pues los enlaces B de estas unidades de D-
galactosa terminales son facilmente fermentables por varias cepas de Bifidobacteria y
Lactobacilos, pudiendo asi usarlas como fuente de carbono, y ser las principales
responsables de la estimulacion de estas bacterias probidticas. (Mueller et al., 2017)

Glucomananos del Aloe (Aloe vera (L.) Burm.F).

El glucomanano del Aloe vera es conocido como Acemanano, que consta de una
cadena principal de residuos de B (1-4)-D-manosa acetilados en las posiciones C-2 y C-3
y contiene algunas cadenas laterales de galactosa y arabinosa unidos al carbono C-6.
(Dominguez et al., 2012)

Gullén et al.,, 2015,evalud la actividad prebidtica del mucilago de Aloe vera
cuantificando los acidos grasos de cadena corta y la poblacion bacteriana dindmica
hallada en cultivos fecal de donantes sanos. Los resultados obtenidos apoyaban la
posible incorporacién del acemanano como prebidticos, pero el Aloe vera consta de
otro compuesto, el fructano, que tiene mayor poder prebidtico que este glucomanano,
igualdndose con la inulina.

Por lo tanto, a pesar de tener ambos polisacaridos potencial efecto prebiético, el

mucilago del Aloe vera no es extraido de manera aislada con el fin de realizar esta
accion. (Quezada et al., 2017)

Polisacaridos acidos de la Zaragatona (Plantago psyllium L.):

El tegumento de las semillas de P. psyllium contienen mucilagos acidos formados
fundamentalmente por xilosa, acido galacturénico, arabinosa y ramnosa.

Yadav et al., 2016, realizé un estudio en ratas wistar durante 60 dias, durante los
cuales observé los efectos producidos por el mucilago de P. psyllium y su derivado
parcialmente hidrolizado. Durante este periodo de tiempo, ambos compuestos
produjeron el mismo efecto hipocolesteromiante, dando lugar a una disminucién
significativa del colesterol total (16.2%) y de LDL (53%), junto con un aumento de HDL
(25.49%).
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Ademas, la concentracién de acidos grasos de cadena corta y el recuento de
lactobacilos en la materia fecal del grupo de ratas con el compuesto parcialmente
hidrolizado habian aumentado en comparacién con el grupo de ratas a las que se les
administré el mucilago sin modificar.

Este estudio dio lugar a un aumento de la funcionalidad del mucilago de P.
psyllium, mostrando que tras la modificacion retuvo su propiedad hipocolesterolémica,
ademas de aumentar su efecto prebidtico.

Algunas investigaciones plantean que los prebidticos, por su capacidad para
regular la microbiota intestinal, puedan realizar efectos fisiolédgicos beneficiosos no
solo en el colon, donde se produce su fermentacién, sino también a nivel sistémico.
(Corzo et al., 2015)

A nivel local, es decir, en el colon, los prebidticos estimulan la proliferacién de
bacterias beneficiosas como las Bifidobacterias y Lactobacilos. Estas bacterias
producen acidos grasos de cadena corta, que dan lugar a un descenso del pH,
controlando asi el crecimiento de ciertas bacterias como Bacteroides, Fusobacterium,
Clostridium spp, Escherichia coli y Shigella spp, que generan efectos perjudiciales.

En la figura 15 se muestra un esquema de los efectos beneficiosos que producen
en concreto los mananos de Konjac como prebidtico, entre ellos se observa la
regulacién del transito intestinal, el aumento del volumen del bolo fecal y el uso de los
acidos grasos de cadena corta por parte de las células epiteliales del colon. (Tester y Al-
Ghazzewi, 2016)

Union mananos a las

» 1 e — R
Mananos Intestino fimbrias bacterianas

¥
Fermentacion por bacterias a anaercbicas

| I ! | | 1

Aumento  produecion de SCFA [nhibicion  Aumento masa Potenciar crecimiento  Reducir
frecuencia (reduccion pH) bill"l'f!'!i'-'i bacteriana Lactobacilos y toxicidad
defecacion . palogenas Bifidobacterias
I | | |
Prevencion Efecto Blogueo de la
cancer de colon inmunitario adhesion delas 4
bacterias al intestino
Otras partes ¥
4 Aporte calorico Intestino I - . ¢
I c del cuerpo Eliminacion de
las bacterias
l l l Previene enfermedades
Reduce irritacion  Prevencion alergios Reduce la inflamacion intestinales {Intestino
de Ia piel por inhibicion de de la piel irritable o Enfermedad de
IgE elgG Crohn)

Figura 15: Resumen efectos beneficiosos de los Mananos.
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También, existen estudios que afirman que la ingesta regular de prebiodticos podria
reducir el riesgo de padecer ciertas patologias: (Olveira y Gonzalez-Moreno, 2016)

Sindrome de intestino irritable: En el caso de esta enfermedad, en el intestino
se observa una reduccion de la microbiota beneficiosa (Lactobacilos y
Bifidobacterias) combinada con un incremento de bacterias perjudiciales, que
deterioran la mucosa protectora del intestino.

Con la administracion de prebidticos se podria ayudar a mantener un equilibrio
adecuado en la flora intestinal, reduciendo asi este factor de riesgo.

Para el tratamiento de la enfermedad ya no estarian recomendados, pues al
fermentarse, ademas de acidos grasos de cadena corta también producen
gases, que podrian exacerbar la enfermedad. (Aziz et al., 2013)

Enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa: En estas patologias existe una
inflamacién de la pared intestinal, ademds de niveles reducidos de
microorganismos beneficiosos y un incremento de bacterias con efectos
potencialmente perjudiciales, que dan lugar a alteraciones de la respuesta
inmune de los pacientes.

En el caso de la prevencidn, la ingesta de prebidticos produciria la proliferaciéon
de Bifidobacterias y Lactobacilos, qué impedirian el crecimiento de bacterias
patégenas, y al producir un descenso en los niveles de marcadores
inflamatorios, actuarian cdmo coadyuvante del tratamiento al ayudar a reducir
la inflamacién de la mucosa intestinal. (Gomez et al., 2017)

Diarrea post-tratamiento antibidticos: Los antibidticos pueden producir un
desequilibrio en la microbiota intestinal.

Diferentes estudios prueban la capacidad de los prebidticos para favorecer el
crecimiento de las bacterias intestinales con efectos potencialmente
beneficiosos, restaurando asi la flora intestinal. (Aziz et al., 2013)

Céncer: Se ha descrito, que las bacterias patdgenas pueden interaccionar en el
desarrollo de un tumor, ya que pueden producir compuestos carcinogénicos a
través de enzimas como las nitrorreductasas, que reducen sustratos
nitrogenados a aminas, u originando amoniaco a partir de las proteinas y la
urea, dando lugar a productos mas toxicos que los originales.

Segun los investigadores, la posible proteccion que ofrecen los prebidticos
frente al cancer de colon se debe, a su minima produccién de enzimas
perjudiciales y tras su fermentacion, a la formacidn de acidos grasos de cadena
corta, como el butirato y el propionato. El butirato destaca al estar implicado
en los mecanismos que controlan la apoptosis, la division y la proliferacion
celular, y el propionato puede jugar un papel importante por sus propiedades
antiinflamatorias.(Gémez et al., 2017)(Tester y Al-Ghazzewi, 2016)(Zhang et al.,
2016)
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- Reduccién de alergias: Diversos estudios (Tester y Al-Ghazzewi, 2013)han
relacionado el mal funcionamiento de la microbiota coldnica y el desarrollo de
alergias, especialmente en el eczema y la alergia a alimentos. Se ha
comprobado que pacientes con este tipo de alergias presentan una flora
intestinal con menores niveles de Lactobacilos y Bifidobacterias. Por ello la
ingesta de prebiodticos, en concreto del glucomanano de konjac, podria
disminuir el desarrollo de estas patologias, pues se ha demostrado, que evita el
desarrollo de sintomas similares a la rinitis alérgica y disminuye los niveles
plasmaticos de inmunoglobulina E (IgE) y G (IgG). (Zhang et al., 2016)

- Osteoporosis: La fermentacion de los prebidticos favorece la absorcidn pasiva
del calcio por su efecto osmético, al aumentar el agua en el colon y por
disminuir el pH lumial, mejorando asi su biodisponibilidad. El aumento de la
absorcion del calcio fortalece los huesos y retarda la osteoporosis, por lo tanto
se recomienda la ingesta de prebidticos en periodos de crecimiento, mujeres
con menopausia y personas mayores.(Ctaselao et al., 2011) (Slavin, 2013)

- Encefalopatia portal sistémica: Es provocada por un aumento de los niveles de
amoniaco y neurotoxinas en sangre, generados por bacterias gastrointestinales
tras la hidrélisis de las proteinas de la dieta. Los prebiédticos restablecen la flora
intestinal, inhibiendo el crecimiento de las bacterias productoras de amoniaco.
(Gémez et al., 2017)

Esta accidén prebidtica también forma parte de las propiedades farmacoldgicas de
los mucilagos desarrolladas en el apartado 1V.1.3., como son la reducciéon de los
niveles de glucosa, colesterol y triglicéridos, y la regulacidn del transito intestinal.

Ademas, se ha descubierto que podrian tener un efecto protector frente a
infecciones intestinales al bloquear la adhesién de microorganismos patdégenos o
algunas toxinas a la mucosa. Mas concretamente, se ha informado de la capacidad que
tiene la manosa para actuar como sustrato de union de los receptores del tracto
gastrointestinal, a los que se unen algunas bacterias patdgenas como E. coli
Helicobacter jejuni, y algunas especies de Salmonellay cepas de Shigella, impidiendo
que se unan al intestino. (Sharon, 2006)

El proceso se basa, como se observa en la figura 16, en el reconocimiento que se

establece entre las fimbrias microbianas y los glicoconjugados de las células
intestinales. (Tester y Al-Ghazzewi)
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Fimbria

Célula del epitelio intestinal Célula del epitelio intestinal

Figura 16: A) Las fimbrias bacterianas reconocen a los receptores oligosacaridos en las células del
epitelio intestinal. B). Inhibiciéon de las fimbrias bacterianas por union de la manosa, impidiendo la
adhesion a las células del epitelio intestinal.

En la actualidad, los mucilagos son ampliamente usados como coadyuvantes
convencionales de multiples preparaciones farmacéuticas, compitiendo con
polisacaridos sintéticos al ser, generalmente, quimicamente inertes, menos toéxicos,
biodegradables y menos costoso (Tabla 6). Al poder actuar cdmo sustancias inactivas
guimica y farmacoldgicamente, tienen buenas caracteristicas para vehiculizar farmacos
y conseguir medicamentos estables y facilmente administrables. (Choudhary y Pawar,
2014)

Estos polisacaridos naturales tienen un amplio rango de biocompatibilidad con
farmacos y otros materiales, y una facil disponibilidad, lo que los convierte en
materiales prometedores en el uso de sistemas de administracién de farmacos. Sin
embargo, tienen ciertos inconvenientes, recogidos en la Tabla 7, pero una vez
superados estos problemas (Tabla 8), pasan a ser una buena opcién para sustituir los
excipientes sintéticos actuales de liberacion controlada disponibles en el mercado.
(Girish et al., 2009)

Son polimeros producidos ¥V facilmente
descompuestos por muchos organismos vivos,

BIODEGRADABLE considerandose por lo tanto como una fuente de
recursos renovables.

Al estar compuestos principalmente por azicares
BIOCOMPATIBLE Y NO TOXICO | tienen una alta tolerancia por parte del ser humano.

Los procesos de produccion y recoleccion son muy
BAJO COSTE simples, ¥ ajustindose al desarrollo de la planta,
pueden obtenerse grandes cantidades.

Pues la mayoria se obtienen de fuentes comestibles
MEJOR ACEPTACION PUBLICA |y, ademds, hay menos posibilidades de que
produzcan efectos adversos.

Tabla 6: Ventajas del uso de mucilagos en la Industria Farmacéutica
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i Por su contenido en humedad, ser carbohidratos y
CONTAMINACION MICROBIANA estar expuestos al medio, constituyen un buen

sustrato para la proliferacion microbiana.

La produccion de sustancias de origen natural

VARIACIONDE LOTE A LOTE depende mucho de los factores ambientales ¥
estacionales.
) El porcentaje de los componentes quimicos puede
TASA HIDRATACIONNO variar segiin el momento de recoleccién, la regién,
CONTROLADA las especies y las condiciones climaticas.

El almacenamiento puede reducir su capacidad para

VISCOSIDAD REDUCIDA DURANTE | aumentar su tamafio al entrar en contacto con el
ELALMACENAMIENTO agua.

Tabla 7: Desventajas que presentan los mucilagos para la Industria Farmacéutica

METODO FISICO Exposicion a: calor seco, vapor saturado, tecnologia de
microondas, UV y la radiacién gamma.
Se tratan con productos quimicos como aldehidos,
METODO QUIMICO | epidorhidrina, bérax o glutaraldehido

Tabla 8: Métodos mas usados para la modificacién de la estructura quimica de los mucilagos.

Los mucilagos y sus derivados, gracias a sus propiedades hidrofilias, cohesivas y
adhesivas, son altamente utiles en distintas formas farmacéuticas, pues pueden actuar
como disgregantes en tabletas, aglutinantes de comprimidos, agentes gelificantes,
emulsionantes, agentes de suspensidn, agentes estabilizantes, coloides, espesantes,
etc. Dando lugar a formas de dosificacién como el sistema controlado por matriz,
agentes de recubrimiento, peliculas bucales, microesferas, nanoparticulas,
formulaciones liquidas viscosas como soluciones oftalmicas, suspensiones e implantes,
entre otras. (Tehakade y Chaudhari, 2013)

A continuacidn, se exponen varias aplicaciones de los mucilagos cdmo excipientes
y su mecanismo en distintas formas farmacéuticas: (Hamman H, 2015)(Vipul et al.,
2013)

1. En tabletas:

- Aglutinante, debido a su capacidad de adhesién. Cohesionan el polvo en
granulos, que a continuacion se comprimen en tabletas.

- Disgregante, se debe a su capacidad para absorber agua e hincharse. Al
entrar la tableta en contacto con el agua, el mucilago aumenta su
volumen provocando su rotura, lo que mejora la velocidad de
disolucion.

2. En suspensionesy emulsiones:

- Agente coloidal, evitan coalescencia de las gotas o particulas en
suspension.

— Espesantes y viscosizantes.
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3. Formulaciones de liberacion sostenida
- En sistemas matriciales: Estos polimeros entran en contacto con el agua,
se hidratan y forman un gel. La liberacidn de este gel sera generalmente
controlada por difusiéon vy, por lo tanto, la liberacién se mantendrd

durante un tiempo prolongado.
— Formacion de peliculas de recubrimiento.
- Agentes mucoadhesivos: Permite una firme adhesidn del farmaco a la

mucosa hasta que se elimine por renovacion de

las mucinas,

produciéndose una liberacién del medicamento de forma continua.

En la Tabla 9 representamos las principales especies vegetales con mucilagos

utilizadas en la Industria Farmacéutica. Entre ellas, destacan las familias Malvaceas,

Fabdceas y Plantaginaceas: (Bahadur el al., 2017) (Malviva, 2011)

Nombre Comun

Mudlago de
Konjac

Goma Guar

Mudlago de
Abelmosco
Mucilago de Aloe
vera
Mudlago de
Mastuerzo

Mudlago de
Albahaca lima
Mucilago de
Alholva
Mudlago del
Hibisco

Mudlago de
Plantago

Mudlago de
Albahaca de davo
Mudlago de
Satavar
Mudlago de
Higuera

Especie
Amorphophallus
konjac
Cyamompsis
tetragonolobus

Abelmaoschus
esculen tus
Aloe sp.

Lepidium sativum

Ocimum americanum

Trigonella foenum-

graecum
Hibiscus sp.

Plantago sp.

Ocimum gratissimum
Asparagus racemosus

Opuntia ficus-indica

Familia
Araceae

Fabaceae

Malvaceas
Liliaceae

Cruciferae

Labiatae
Fabaceae

Malvaceas

Plantaginaceae

Labiatae
Asparagaceae

Cactaceae

Aplicacion Industrial
Gelificante, Formulacion en
liberacion sostenida

Aglutinante, Disgregante,
Espesante, Emulsionante,
Pelicula de recubrimiento
Aglutinante, Formulacién en
liberacion sostenida

Gelificante, Formulacidn de
liberacion sostenida.

Agente coloidal,
Emulsionante, Formulacion
de liberacion sostenida
Agente coloidal,
Emulsionante
Gelificante, Disgregante,
Aglutinante, Emoliente
Agente coloidal,
Emulsionante, Formulacidn
de liberacion sostenida
Lubricante, Emoliente,
Aglutinante, Mucoadhesivo,
Agente coloidal
Aglutinante, Agente coloidal

Aglutinante, Agente coloidal

Gelificante, Formulacidn de
liberacion sostenida.

Tabla 9: Usos de plantas y sus mucilagos en la formulacion de medicamentos.



Los mucilagos son unos polisacaridos con tales caracteristicas, que pueden ser
empleados tanto en farmacoldgica, actuando de principio activo, como en la industria
farmacéutica, ayudando en la formulacién de los medicamentos. El alto poder hidréfilo
y de fermentacion que tienen, es la base fundamental de sus propiedades medicinales
y tecnoldgicas. (Zurdo, 2018)

Como resultado de esta extensa revision bibliografica, corroboramos el uso dado
tradicionalmente en terapéutica a estos compuestos, al estudiar su mecanismo de
accién, y podemos afirmar que las plantas con mucilagos y los mucilagos aislados
siguen teniendo actualmente un gran interés dentro del mundo de la Farmacia y de
patologias tan importantes como el colesterol, diabetes y estrefiimiento, pudiendo
usarse para la prevencién, de tratamiento o como coadyuvante. (Ameri et al., 2015)

Ademas, no olvidamos la gran importancia de estos compuestos como posibles
prebidticos. En los estudios emergentes se esta investigando la relacion entre estas
propiedades prebidticas y la estructura de los carbohidratos, prestando especial
interés en: la proporcion, situacion y composicion de monosacaridos, enlaces
glucosuricos entre los residuos de monosacaridos y el grado de polimerizaciéon
(Mueller et al., 2016).

Al ser un tema que se encuentra ahora mismo en estudio, todavia no se ha
llegado a un consenso entre los investigadores, y actualmente, se estan desarrollando
diferentes ideas:

— Tester et al., 2013 defiende que los mananos tienen la capacidad de evitar que
patdgenos especificos como S. enterica y E. coli se unan a la mucosa intestinal.
Con frecuencia la manosa funciona como un sustrato de unién a las fimbrias de
la bacteria patdgena, impidiendo su adhesion a las células.

- La investigacidn realizada por Praznik et al., 2017 concluye que solo la fraccién
neutra de los mucilagos tiene actividad prebidtica, y que ésta depende de la
disponibilidad de unidades terminales de D-Galctosa con enlace B, que
determinan la estimulacion del crecimiento de bacterias probidticas,
principalmente lactobacilos.

- Yaday, et al., 2016 demostré en su estudio el posible potencial prebidtico del
mucilago acido del P. psyllium, tras una hidrdlisis parcial del compuesto.

De los mucilagos que se encuentran en estudio, los que han destacado mas por su
posible efecto prebidtico son, principalmente, los glucomananos de la harina de Konjac
(Amorphophallus konjac), los galactomananos de la Goma Guar (Cyamospsis
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tetragonolobus L.), los galactoglucomananos de las semillas de la planta de Chan
(Hyptis suaveolens), los glucomananos del Aloe vera (Barbadensis miller) y los
polisacaridos acidos de la Zaragatona (Plantago psyllium).

Como se puede comprobar, cada uno de ellos tiene una composicidn y estructura
distinta, y como generalmente la estructura de un compuesto determina su funcién, es
necesario estudiar su mecanismo de accion para comprobar de qué depende el
potencial efecto prebidtico de estos polisacaridos.

Una de las propiedades que caracteriza a los mucilagos por ser fibras solubles es
su estabilidad en condiciones acidas, lo que les permite llegar al colon sin haber sido
hidrolizados o absorbidos en el tracto gastrointestinal superior. (Guarner et al.,
2011)(Zurdo et al., 2015). Por lo tanto, para comprobar su potencial como prebidticos,
los estudios se centran en intentar demostrar que estos compuestos alteran la
composicion bacteriana del intestino al aportar el sustrato necesario para la
proliferacién de la microbiota intestinal beneficiosa.

Por otro lado, todos los autores destacan el potencial que presentan los
mucilagos en la prevencion del cancer de colon, ya que sus dos propiedades
fisioldgicas fundamentales actiian reduciendo factores de riesgo:

El gel formado en el tubo digestivo atrapa las sustancias téxicas, disminuyendo
su contacto con las paredes intestinales y, ademas, favorece el transito intestinal
evitando su acumulacién y asegurando una rdpida eliminacidon. Y debido a su
fermentacion, producen acidos grasos de cadena corta que estdn implicados en los
mecanismos de apoptosis, division y proliferacién celular, ademdas de poseer
propiedades antiinflamatorias e inhibir la proliferacion de bacterias patdgenas,
productoras de sustancias cancerigenas. (Zhang et al., 2016) (Caceda, 2017)

En definitiva, podemos deducir la importancia de estos compuestos como
agentes preventivos y coadyuvantes en el tratamiento de multiples patologias. No solo
por su efecto a nivel de la flora intestinal, sino también por su posible actuacién sobre
el acné y otras afecciones cutdneas, que se estdn empezando a investigar
recientemente. (Al-Ghazzewi y Tester, 2014)

A pesar de los numerosos beneficios que pueden ejercer los mucilagos, es
importante establecer una ingesta adecuada para evitar efectos adversos, ya que si es
excesiva podria dar lugar a molestias intestinales como hinchazén abdominal, diarrea,
estrefiimiento o flatulencias. Para determinar una ingesta adecuada, nos podemos fijar
en la recomendacién de ingesta diaria de fibra dietética propuesta por la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), que propone una toma diaria de 30-40 g de fibra dietética.
(Olagnero et al., 2007).
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Los mucilagos son hidrocoloides vegetales fisioldgicos que se encuentran
principalmente en vegetales superiores de las familias Malvaceas,
Plantagindceas, y Leguminosas, ademas de encontrarse también en algunas
algas.

El valor terapéutico de los mucilagos es amplio y estd relacionado con
patologias digestivas, respiratorias, cardiovasculares y de la piel y mucosas.

Tradicionalmente se han utilizado por su efecto saciante y laxante en
regimenes hipocaldricos, y para la reduccién de la glucemia y colesterolemia.
Pero hoy dia, su uso estd siendo encaminado hacia su efecto prebidtico, debido
a la intima relacion de muchas patologias con la funcidn gastrointestinal, donde
tienen un papel altamente prometedor.

En la Industria Farmacéutica también tienen un funcién importante actuando
como excipientes, disgregantes, aglutinantes, gelificantes, emulsionantes, etc.,
aportando buenas caracteristicas para conseguir medicamentos estables vy
facilmente administrables.

Actualmente, las investigaciones siguen avanzando y como resultado, podemos
afirmar que los mucilagos tienen un gran interés tanto a nivel medicinal,
especialmente como preventivos o coadyuvantes de diferentes alteraciones
funcionales, como en la industria farmacéutica para la formulacién de
medicamentos.
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