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RESUMEN

Este estudio tiene como objetivo demostrar la existencia de variaciones morfologicas en el
tejido conectivo de la glandula submandibular de ratas obesas expuestas a Glutamato
monosodico. Aqui se describieron los efectos de la exposicion de ratas a glutamato
monosaddico en la glandula submandibular. Se utilizaron 12 machos recién nacidos de ratas
Sprague Dawley (grupo 1, control; grupo 2 (GMS), 4 mg/g de glutamato monosodico de peso
(5 dosis) lo cual se mantuvo por 8 a 16 semanas respectivamente) con una dieta ad libitum.
En el estudio se realiz6 un analisis estereoldgico e histoldgico, demostrandose una variacion
en el tejido conectivo, presentando una mayor fibrosis, disminucién de tamafio y disminucion
de adipocitos a nivel periférico, siendo reemplazado por tejido rico en colageno. Esta
variacion en la morfologia provoca un mal funcionamiento de la glandula tanto en la
funcionalidad de acinos como en la produccion de saliva. Los vasos sanguineos observados
a nivel estereoldgico no presentan mayores cambios en cuanto a volumen, superficie y area,

aungue a la observacion histoldgica se observa mayor vascularizacion.

Palabras claves: Obesidad, Glutamato Monosédico, Glandula Submandibular, VVasos
sanguineos, Fibrosis.



INTRODUCCION

El ser humano, ha sido quien reina el planeta por excelencia. Posee mayor inteligencia e
instinto de sobrevivencia que el resto de los animales. La data del ser humano es de hace
unos 300.000 afios, donde ha pasado por una serie de procesos de crecimiento y evolucién
que lo han convertido en lo que es hoy.

El ser humano, consta de comportamientos en patron, por ende, cada lugar geogréafico
donde habita posee diferentes culturas y costumbres caracteristicas, ya sea de pueblos,
ciudades e incluso paises. Dentro de la cultura, podemos encontrar diferentes tipos de
alimentos que caracterizan a ciertas regiones. Los alimentos se basan en lo que hay disponible
en cada pais, y el como la cultura ha ido adaptando la forma de cocinar y de comer de cada

persona.

El Glutamato Monosddico, un aditivo alimenticio ampliamente utilizado, es la sal sddica
de glutamato, un aminoacido encontrado naturalmente en muchos alimentos y es utilizado en
una gran variedad de ellos, ya que este sobresalta o intensifica el sabor de los alimentos. Ha
sido utilizado con mayor frecuencia en China, Japon, Corea y resto de paises asiaticos. Por
otro lado, el glutamato monosddico también es utilizado como aditivo en alimentos fritos y

comida ‘‘chatarra’’.

Se ha establecido una asociacién entre el glutamato monosédico con la obesidad. Segun
Roa et del Sol (1) la obesidad es una enfermedad de etiologia multifactorial, y la causa mas
comun de obesidad es el consumo excesivo de calorias. Como bien se sabe, la obesidad es
una enfermedad que afecta tanto a hombres como mujeres y en todo el rango etario. En
Chile, segun la Organizacion Panamericana de Salud (OPS), en la poblacién adulta la
prevalencia de poblacion con peso bajo lo normal (IMC<18,5) es de 0,8% , mientras que la
de obesidad (IMC > 30) es de 23,2% (19,6% en hombres y 29,3% en mujeres). Mas del 60%

de la poblacion tiene algun grado de exceso de peso (sobrepeso u obesidad). La obesidad



en personas con menos de 8 afios de educacion es de 33,4%. Por ello y dada su relacion con
el sobrepeso y la obesidad, es necesario conocer los efectos que tiene el glutamato
monosodico a nivel morfoldgico y fisiologico. Biondo-Simdes, et al. (3), al igual que otros
autores han reportado una asociacion entre la obesidad y la sintesis de colageno, donde se
han observado modificaciones tanto en la cantidad como en el tipo de fibras de colageno en
individuos obesos. Las glandulas salivales mayores, se encargan de secretar el 95% de la
saliva, mientras que la glandula submandibular se encarga de secretar el 65 — 70% de esta,
es por ello su importancia en el estudio de las glandulas salivales (4). En este estudio, se

analizard y observara sus efectos en la glandula submandibular de ratas obesas.



MARCO TEORICO

Obesidad

La obesidad es una de las grandes preocupaciones a nivel mundial, donde es considerada
como una nueva pandemia, ya que esta afecta en gran parte a paises subdesarrollados y
desarrollados. Es una enfermedad que trae consigo comorbilidades como desordenes
metabdlicos, hipertension, dislipidemias (por ejemplo, niveles altos de colesterol LDL,
niveles bajos de colesterol HDL o niveles altos de triglicéridos), diabetes tipo 2, cardiopatia
coronaria, accidente cerebrovascular, enfermedad de la vesicula biliar, artrosis, apnea del
suefio, problemas respiratorios y algunos tipos de cancer (de endometrio, de mama y de
colon). Segun la CDC (Centers for Disease Control and Prevention) (5). Para la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) (6), la obesidad y el sobrepeso se definen como una acumulacion
anormal o excesiva de grasa que puede ser perjudicial para la salud. La obesidad puede ser
clasificada segtn el indice de Masa Corporal (IMC), que es el peso dividido en la estatura al

cuadrado. Las clasificaciones para IMC se muestran en la tabla 1 (5) (7):

Tabla 1: Clasificaciones para IMC

Clasificacion IMC (Kg/m?)
Bajo peso <18,5

Peso normal 18,5-24,9
Sobrepeso 25-29,9
Obesidad 30-39,9
Obesidad morbida >40

Fuente: CDC (2021).

Cabe mencionar, que el IMC no solo estima la grasa corporal, sino también la masa
muscular existente, por ello se hace diferencia con los deportistas con gran masa muscular.

AUn asi, no se cambia la clasificacion.



Obesidad en Chile

Segun la Encuesta Nacional de Salud (ENS) 2016-2017, realizada en 6.233 habitantes,
donde 2.315 eran hombres y 3.918 eran mujeres; el estado nutricional de las personas a nivel
nacional fue: bajo peso en un 1,3%, peso normal 24,5%, sobrepeso 39,8%, obesidad 31,2%
y obesidad mérbida 3,2% (7). Las cifras predominantes fueron la obesidad y sobrepeso
observados en la poblacion chilena. El estado nutricional acorde al sexo, en hombres, fue de
1,4% bajo peso, 25,0% en peso normal, un 43,35 en sobrepeso, un 28,6% en obesidad y un
1,7 en obesidad mérbida. En las mujeres, el bajo peso estaba en un 1,1%, el peso normal en
un 24,0%, obesidad 36,4%, sobrepeso 33,7% Yy obesidad morbida en un 4,7%. Estos
resultados indican que la obesidad prevalece en ambos sexos, pero se observaron cifras
mayores en mujeres. También se observé una prevalencia en el sobrepeso en nifios menores

de 8 afos.

Efectos de la obesidad

Segun Vio del Rio (8), el sobrepeso y la obesidad afecta a 7 de cada 10 personas mayores
de 15 afios y a 4 de cada 10 nifios, con consecuencias directas sobre nuestras principales
causas de enfermedad y muerte: cardiovasculares, canceres, diabetes, problemas
osteoarticulares y de salud mental, entre otros. También menciona que la obesidad es mas
dificil de tratar que la desnutricion, puesto que para ello implica un cambio en los estilos de
vida de la persona, también influye en su educacidn, nivel socioecondémico y actividad fisica,
siendo el sedentarismo una de las principales causas de obesidad junto con habitos
alimenticios. Por lo cual se recomienda principalmente crear habitos saludables desde los

primeros afios de vida.

Efectos de la obesidad en la cavidad oral

La obesidad, asi como sus comorbilidades, poseen efectos en la cavidad oral, cuya saliva
juega un rol importante en la mantencion de la salud oral. En dientes sanos, la pérdida de

minerales es balanceada con mecanismos de reparacién de la saliva, por lo que, una
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disminucién en la cantidad y calidad de la saliva podria conllevar a un proceso de caries (9).

En la obesidad infantil, se ha reportado una asociacion con la reduccién en el flujo de saliva

estimulado, comparado con individuos de peso normal (1,2 vs 2,0 mL/min, p<0,001), lo cual

esta relacionado con caries dental, reforzando ain mas el efecto negativo de la obesidad en

la salud bucal. Basado en ello, las citocinas proinflamatorias derivadas de los adipocitos y

los macrofagos que se han acumulado en el tejido adiposo, pueden afectar negativamente la

funcién de las glandulas salivales, debido a la inflamacién crénica de bajo grado en la

glandula (9).

En la tabla nimero 2, se observan algunas alteraciones relevantes seglin Roa et al (9).

Tabla 2: Alteraciones relevantes en las glandulas salivales, causadas por la obesidad.

Inoue et al.

Mazzaffari et al.

Renzi et al.

Bozzato et al.

Pannuzio et al.

Hordiienko et al.

Peso de glandulas disminuido.

Cambios proinflamatorios.

Masa glandular disminuida,
Hipertrofia de acinos,
aumento de ductos.

Aumento de adipocitos.
Fosfato, acido sialico,
proteinas, concentracion
alteraciones de la actividad de
la peroxidasa.

Aumento  en  sustancias
reactivas del acido

tiobarbiturico.

Submandibular

Submandibular

Parétida

Modelo experimental
(ratas.)
Modelo experimental
(ratas).
Modelo experimental

(ratas).

Humanos (nifios).

Modelo experimental.
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Beregova et al.

Modéer et al.

Choromanska

al.

Guaré et al.

de Campos et al.

et

Aumento  en  sustancias
reactivas del acido
tiobarbiturico.

Disminucién del flujo salival
estimulado total.

Disminucién del flujo salival
estimulado total. Disminucion
de fosfato, é&cido sialico vy
actividad peroxidasa.

Fosfato, acido sialico,
concentracion de proteinas,
disminucidn de la actividad de
Ig y peroxidasa.

Disminucidn de urea, fosfato,
concentracion de calcio y

saliva estimulada.

Efectos del GMS en las glandulas salivales

Modelo experimental.

Humano (nifios).

Humano.

Humano  (nifios

adolescentes).

Humano (nifios).

La obesidad no solo tiene relacién con multiples enfermedades, sino también produce

dafio en las glandulas salivales. Se ha reportado una relacion entre la obesidad y la sintesis

de colageno, donde se han observado modificaciones tanto en la cantidad como en el tipo de

fibras de colageno en individuos obesos (1). Segun Roa et del Sol (9), se producen cambios

en la glandula submandibular, como reduccion en la masa glandular, hipotrofia de

adendmeros y un aumento en el nimero de ductos, luego de una induccion de hiperfagia por

lesion del ndcleo ventromedial del hipotalamo. Ademas, se observa un aumento en el tamafio

de la glandula parotida. La glandula submandibular humana es exocrina, tubulo-alveolar

compuesta del tipo mixto con predominio mucoso. El producto de las glandulas

submandibulares es la saliva, la cual es importante en la imbibicion y lubricacion de los

12

y



alimentos, accién de la degustacién, accion lubricante de mucosas, funcion digestiva,

reguladora de la red y pH salival.

En las ratas, la glandula submandibular es diferente a la humana, puesto que posee
adendmeros que son acinos de naturaleza serosa, conformados por células grandes y
basdéfilas, con abundantes granulos de cimdgeno en su zona apical y también con pequefias
gotas de mucina, la que la vuelve mixta con predominio seroso, seguin Treuting et al (11).

Segun Falundez (12), los efectos obesidogénicos del GMS (Glutamato Monosodico), son
nocivos en diversos 6rganos, entre ellos, algunas estructuras orales. Luego de la exposicion
a GMS, se observo una disminucion del volumen de la glandula submandibular comparada
con los valores de un grupo control expuesto a suero fisioldgico, alcanzando una disminucion
del 75%. Estos datos indicarian una asociacion entre obesidad y disminucion del volumen
glandular, resultados similares a los reportados por otro autor, quien observé una disminucion

del volumen de la glandula pardtida, en un modelo de obesidad inducida por GMS (17).

Modelos Animales

Los modelos animales son necesarios para el desarrollo de nuevos estudios o prueba de
nuevos farmacos, Estos deben ser confiables para la posterior prueba en humanos. Los
experimentos con animales tienen su fundamento en el hecho de considerar a otras especies
animales como modelos en miniatura de los problemas humanos. Se realizan experimentos
con animales basicamente en tres campos: la docencia, la industria y la investigacion (13).
También menciona que muchos de los avances obtenidos en el desarrollo de la medicina han
sido gracias al desarrollo de nuevas técnicas o mejoramiento de estas en animales e incluso,
en la obtencion de un mayor conocimiento de los sistemas organicos, ya gue existe una gran

semejanza entre el humano y algunos animales.

Segun Aller et al (14), existe un Cadigo de Etica de ambito internacional, el cual ha sido
planteado a modo de resguardar los problemas éticos que conlleva la utilizacion de animales

en el area de investigacion. Esto quiere decir, que los animales pueden y deben ser utilizados

13



en beneficio de la ciencia y la salud pablica, siempre y cuando no puedan ser sustituidos por
otras técnicas alternativas, por lo que, desde este punto de vista, es muy importante que los
animales sean bien cuidados, y evitando el dolor, ya que se trata de seres vivos que sienten y

merecen un trato comprensivo.

Las ratas utilizadas en el estudio son del tipo Sprague Dawley masculinos recién nacidos,
segun el Laboratorio de Ensayos Bioldgicos (15) es de usos multiples, utilizada ampliamente
en la investigacion médica. El tamafio promedio de la camada es de 10,5 ratas. El peso
corporal de adultos es de 250 a 300 g para las hembras y 450 a 520 g en machos. La vida til
tipica es de 2,5 a 3,5 afios. Su principal ventaja es su tranquilidad y facilidad de manejo. Son
albinos, ddciles y de rendimiento reproductivo y caracteristicas maternales excelentes. Pues
este tipo de rata posee un amplio rango de utilidad y es por ello, ha sido seleccionada para el
uso en la investigacion. Este tipo de ratas suelen ser utilizadas para investigar diferentes areas

de la medicina, como se muestran en la tabla n°3:

Tabla 3: Areas de investigacion en medicina.

Areas de investigacion

Terapia genética Epilepsia, dafio neural
Anaélisis de microarreglos Tratamientos para la hipertension
Diferenciacion neuronal Efectos anestésicos
Deterioro de la memoria Toxicologia
Actividad de neurotransmisores Neurologia
Respuesta al estrés traumatico Reproduccion
Cardiomiopatias Envejecimiento
Efectos del tabaco y el alcohol Teratologia

Actividad antidepresiva Oncologia
Deficiencias nutricionales Nutricion, obesidad

Fuente: Elaboracion propia V. Valenzuela (2021).
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Glutamato Monosédico

El GMS, es una sal sédica del aminoacido &cido glutamico, como potenciador del sabor
en muchos alimentos, en los cuales lo podemos ver como el aditivo E-621, y también, puede
denominarse como sal china, ajinomoto, umami, acido glutdmico, extracto de levadura o
proteina hidrolizada, haciendo referencia al quinto sabor. EI GMS contiene un 78% de acido
glutdmico, un 21% de sodio y un 1% de otras sustancias. Segun Carbonero (16), diferentes
estudios realizados fundamentalmente en animales, proponen la existencia de una relacion
de este condimento con la obesidad, ya que, el GMS influye en la respuesta hipotalamica del
apetito. EI GMS induce a un mayor consumo de alimentos que contienen este compuesto.
Ademas, el GMS contenido en alimentos de frecuente consumo provoca una alteracion en
los umbrales de saciedad al interferir en la hormona leptina, implicada en el control del
apetito, inhibiendo la sefial de saciedad. De este modo, aumenta el apetito y las cantidades
consumidas de estos alimentos, de manera que al mantenerse un consumo elevado de estos
productos a lo largo del tiempo, puede aumentar el IMC (16). Existe una gran cantidad de

alimentos que contienen GMS, los cuales se muestran en la tabla n® 4.

Tabla 4: Alimentos que contienen Glutamato Monosédico.

Procesados Naturales
Jamon y tocino Tomate
Embutidos Champifion
Caldos saborizantes en polvo Papas

Queso cheddar Zumo de uva
Atln Sardinas
Sopas Ostras

Papas fritas Almejas
Croquetas Calamares
Salsas Leche materna

15



Cremas Algas marinas
Salsa de soja Maiz
Mayonesa Frutos secos
Ketchup

Léacteos

Fuente: Elaboracion propia V. Valenzuela (2021).

Segun Roa et del Sol (17) a nivel sistémico, se han reportado efectos nocivos del GMS en
varias estructuras, como el sistema nervioso central, tejido graso, higado, tracto digestivo y
drganos reproductivos, entre otras. Por otro lado, la obesidad se ha relacionado con diversas

alteraciones en la cavidad bucal, como caries, periodontitis y xerostomia.

Es por ello, que en el siguiente estudio se buscara la relacion que existe entre el GMS y el
potencial dafio que este puede causar a las glandulas salivales, tanto en su morfologia como
en su funcion.

16



OBJETIVOS

Objetivo general

Demostrar la existencia de variaciones morfoldgicas en el tejido conectivo de la

glandula submandibular de ratas obesas expuestas a Glutamato monosodico.

Obijetivos especificos

1.- Estudiar variaciones en el peso de las ratas por efecto del Glutamato Monosodico.

2.- Evaluar variaciones en el volumen glandular de las ratas por efecto del Glutamato
Monosddico.
3.- Buscar cambios estereologicos e histologicos en el tejido conectivo de la glandula

submandibular de ratas obesas expuestas a Glutamato Monosodico.

4.- Evaluar variaciones de la vascularizacion en el tejido conectivo de la glandula

submandibular de ratas obesas.

17



MATERIALES Y METODOS

Animales v protocolo experimental

Se utilizaron 12 ratas macho recién nacidas de ratas Sprague Dawley (2 dias de edad).
Al comienzo del periodo experimental (dia 1), las ratas se dividieron en 2 grupos, que se

muestran en la tabla n° 5 (1).

Tabla 5: Protocolo.

Grupo NuUmero de ratas Protocolo

Control 6 Expuestas a una solucion salina (cloruro de
sodio 0.9% p/v en agua destilada) 8 ml/g

administrado subcutaneamente.

GMS 6 Expuestas a glutamato monosédico subcutaneo,

4 mg/g de peso 2 dosis, el segundo y cuarto dia,

y 2 mg/g de peso el sexto, octavo y décimo dia.

Las ratas fueron alojadas en jaulas individuales por 16 semanas en el vivero del Centro de
Excelencia en Estudios Morfoldgicos y Quirargicos (CEMyQ) en la Universidad de la
Frontera, Temuco, Chile, se mantuvieron a 22 = 2 °C y 50 — 70% de humedad y un ciclo de
12 horas de luz/oscuridad (8:00 a.m. — 8:00 p.m./ 8:00 p.m. — 8:00 a.m.). Se administré una
dieta estandar de laboratorio (AIN-93M) y agua ad libitum. EIl estudio fue aprobado por el
Comité Etico Cientifico de la Universidad de la Frontera, Temuco, Chile, N°051/2017 (1).

Determinacion del Estado Nutricional y Volumen Glandular

El peso y la longitud de cada animal fueron medidos semanalmente por toda la duracion
del periodo experimental. Para determinar el estado nutricional de los animales, se utilizo el
Indice de Lee: [La raiz cubica del peso corporal (g) dividida por la longitud del hocico-ano

(cm)] (17). Un valor igual o menor a 0,3 fue considerado normal;, mayor que 0,3 fue
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considerado como obesidad (18). Se determind el volumen glandular utilizando método
descrito por Sherle (19).

Obtencion y Procesamiento de las muestras

Después de extraer las glandulas submandibulares, estas fueron fijadas en formalina
tamponada durante 48 horas, se deshidrataron e incluyeron en Paraplast Plus (Sigma-Aldrich
Co., St. Louis, MO, U.S.A.). Posterior a obtener los bloques, se realizaron cortes de 5 um de
espesor (Leica® RM2255) y se tifieron con Hematoxilina/Eosina (H&E).

Andlisis Estereoldgico

Para el andlisis estereoldgico, se utilizd un microscopio optico (Leica®, DMT750,
Switzerland) con camara integrada (Leica® ICC50W, Nussloch, Germany). Se obtuvieron
imagenes a partir de la observacion de 5 campos para cada corte histologico. Los parametros
que se analizaron fueron los siguientes: Densidad de Volumen (Vv), Densidad de superficie
(Sv) y Densidad de Area (NA) para vasos sanguineos (vs), utilizando un Sistema de

Multipropdsito M42 (20-21). Se considerd un nucleo representativo de una célula.

Observacién microscépica

Para la evaluacion del tejido conectivo, se observé un campo por seccion, siendo en total
25 campos por cada placa de grupo (6) de grupo. Se utilizé6 un microscopio (Leica®
Microsystems, Wetzlar, Alemania) para la observacion de los cambios histologicos del tejido
conectivo de la glandula submandibular, buscando la presencia de fibrosis ademas de

modificaciones semicuantitativas en el tejido conectivo.

Analisis Estadistico

El analisis estadistico se realiz6 a partir de los datos obtenidos de el analisis estereoldgico,
donde estos datos fueron procesados por el software estadistico GraphPad Prism 6.

Utilizando una significancia de p < 0,05 y un intervalo de confianza del 95%.
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RESULTADOS

El consumo de alimentos provocé obesidad en grupo GMS

Luego del tiempo experimental, las ratas correspondientes a grupo GMS presentaron
aumentos en sus pesos corporales al ser comparados con el grupo no intervenido. Dichos

cambios en el peso nos indica obesidad (IMC > 30), tal a lo observado en la figura 1.

0.5+
0.4 [
0.3+

0.24

indice de Lee

0.1+

0.0~

Figura 1: Estado nutricional de las ratas.

GMS caus6 disminucion del volumen Glandula Submandibular.

Respecto al volumen de la glandula submandibular, esta presenté una disminucion en el
grupo GMS (0.36+0.03) en comparacion al grupo control (1.47£0.10) lo que fue
estadisticamente significativo (p=0.0014) (Fig. 2).

Kkwk

2.0q

Volume (mL)

Figura 2: Volumen Glandula Submandibular.
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GMS no caus6 aumento en la Densidad de VVolumen de vasos sanquineos

En cuanto a la densidad de volumen de los vasos sanguineos, se observé un leve aumento
en el grupo GMS (1,586 + 0,3086) en comparacion al grupo Control (1,225 + 0,1841) lo que
no fue estadisticamente significativo (p= 0,2811) (Fig. 3).
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Figura 3: Densidad de volumen.

GMS no causé aumento en la Densidad del area glandular

Respecto al volumen de la glandula submandibular, esta presentd una disminucion en el
grupo GMS (7,880x107° + 1,468x107°) en comparacion al grupo control (8,819 x10° + 1,937
x107) lo que no fue estadisticamente significativo (p= 0,7072) (Fig. 4).
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Figura 4: Densidad de area.
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GMS no incrementd la Densidad de superficie de los vasos sanquineos

En cuanto a la densidad de superficie se observo un pequefio aumento en el grupo GMS
(2,259 £ 0,3313) respecto al grupo Control (1,408 + 0,3177). Estos valores no fueron
estadisticamente significativos (p= 0,9290) (Fig. 5).
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Figura 5: Densidad de superficie.

Andlisis histolégico

La glandula submandibular del grupo control presento tejido conectivo denso irregular
rodeando la estructura parenquimatosa glandular, conformando una capsula, desde la cual se
desprendieron tabiques que la dividen en I6bulos y lobulillos. Estos tabiques presentaron
escaso tejido conectivo entre los conductos, ademas de escasos vasos sanguineos de calibre
pequefio y presencia de adipocitos uniloculares infiltrados en la periferia, ademas de

presencia de fibras colagenas y fibroblastos (Fig. 6)

22



Figura 6: Aspecto de la glandula submandibular del grupo control (H/E). Presencia de
tabiques (Flecha negra), vasos sanguineos (asterisco negro), conductos (flecha roja),

adipocitos (asterisco rojo). 500 pm barr (A y B) y 50 um (C y D).

La glandula submandibular del grupo experimental, al igual que el grupo control presento
tejido conectivo denso irregular rodeando la estructura parenquimatosa, conformando una
capsula, desde la cual se desprendieron tabiques que la dividen en lébulos y lobulillos. A
diferencia del grupo control, estos tabiques presentaron mayor cantidad de tejido fibroso
entre los conductos, ademéas de mayor cantidad de vasos sanguineos y presencia de menor
cantidad de adipocitos uniloculares infiltrados en la periferia, los cuales son reemplazados

por tejido conectivo rico en fibras coldgenas. Existiendo ademas fibroblastos y plasmocitos
(Fig. 7).
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Figura 7: Aspecto de la glandula submandibular del grupo experimental (H/E). Presencia de
tabiques (Flecha negra), vasos sanguineos (asterisco negro), fibras colagenas (flecha roja),
adipocitos (asterisco rojo) y fibroblastos (flecha azul). 500 um barr (A y B) y 50 um (C y D).
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DISCUSION

En cuanto al GMS, se pueden observar diferentes cambios a nivel histologico y tisular.
Primeramente, respecto al estado nutricional, se pudo corroborar un incremento en el peso
acorde al Indice de Lee, también utilizado en la estandarizacion para inducir sobrepeso en
ratas en un estudio donde se utilizo GMS para incrementar su peso (21). Entonces se
evidencia el incremento de peso de las ratas, cuya dieta fue a disposicion deliberada (ad
libitum), viéndose la diferencia en el peso de las ratas del grupo control en contraste a las de

grupo GMS, siendo afectada la sensacion de saciedad por la inhibicion de la leptina.

Respecto al volumen de la glandula, esta se vio afectada por la accién del GMS durante
el periodo de crecimiento de las ratas, donde se observa un menor volumen glandular, esto

puede ser evidenciado por la falla en la produccion de saliva.

Con respecto al analisis estereologico, el parametro densidad de volumen de los vasos
sanguineos, no se observaron cambios estadisticamente significativos entre un grupo y otro,
el GMS no afecta directamente el tamafio que ocupan los vasos sanguineos en la glandula,
por otro lado, tampoco se ve afectada significativamente la densidad de area, es decir la
cantidad de estructuras (vasos sanguineos) dentro de un campo de vision, ya que hay una
diferencia minima entre un grupo y otro. La densidad de superficie nos permite discriminar
la existencia de alteraciones en el tamafio de los vasos sanguineos donde tampoco se ve un
cambio significativo en contraste a que los vasos sanguineos si hubiesen aumentado de
tamafo. Segun otro estudio realizado se muestra que existen otras alteraciones a nivel
glandular, mas especificamente en las estructuras como tales de la glandula salival y de la

cavidad oral (9).

Acorde al analisis histologico realizado tanto en el grupo control como el grupo
experimental (GMS), se notan variaciones en los tabiques los cuales presentan mayor
cantidad de tejido fibroso entre los conductos salivales, incluyendo un leve aumento en la
vascularizacién y una presencia inferior de células adiposas en la periferia del tejido siendo

estos reemplazados por fibras de colageno.
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Segun Inoue et al, se menciona que las ratas a las cuales se les indujo obesidad presentan
cambios en diferentes organos, incluyendo las glandulas salivales, teniendo estas una
disminucion en su peso (22). Por otra parte, Renzi et al también se reportaron reduccion de
la masa glandular e hipotrofia de los adendmeros debido a dafio ventromedial en los nucleos
del hipotalamo (23). Se menciona también en la literatura que el consumo de GMS puede
causar dafio de estructuras postsinapticas y muerte neuronal (24) y en ratas recién nacidas
provoca la destruccion de los nicleos ventromedial y arqueado hipotalamicos lo cual afecta
estructuras orales (17). Esto afecta la forma en que se maneja la saciedad en el cerebro, ya
que el GMS afecta la produccion de la hormona leptina, de la cual ya sabemos que actla a

nivel del hipotdlamo enviando una sefal de saciedad.

La disminucién de la masa glandular se puede contrastar con la literatura que segin un
estudio notd dicha disminucién en la glandula parotida, que a su vez demostro la intervencion
del GMS que provoco la fibrosis del tejido conectivo de la glandula pardtida (17) de la misma
forma que en este estudio donde vemos un tejido fibroso y con disminucion de peso

glandular.

Por otra parte, es importante mencionar la importancia clinica de las alteraciones en las
glandulas salivales, segun Roa et del Sol, la obesidad afecta la produccion de saliva en
individuos con sobrepeso disminuyendo su produccion, lo cual se relaciona con la salud oral,
siendo este un factor de riesgo para la aparicion de caries (9). Esto debido a que existe un
cambio en la composicion de la saliva y un cambio en el microambiente de la cavidad oral,
siendo esto comprobado que en individuos obesos existen niveles mas altos de bacterias (25).
Este cambio en la microbiota afecta la composicion de la saliva, debido a la alteracion en las

glandulas salivales.
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CONCLUSION

En este estudio se realiz6 un analisis que comprendia la ingesta de GMS, su accion a nivel
fisiolégico, su accién en la salud oral y glandula submandibular. La obesidad marca un hito
importante en nuestra época, debido al alto porcentaje de obesidad a nivel poblacional y
nacional. Esto debido al alto consumo de alimentos procesados, frituras y de sabores intensos,
tales como los alimentos mencionados anteriormente. Esto conlleva a fallas a nivel de las
glandulas, comprometiendo su funcion y estructura. En el caso de la glandula submandibular,
el aumento de fibrosis en la glandula provoca una disminucién en la produccién de saliva, lo

cual también es llamado xerostomia.

En cuanto al estudio en si, se demostré un aumento en el peso de las ratas debido a la
administracion de GMS. También se logr6 demostrar la existencia de variaciones
morfologicas en el tejido de la glandula submandibular como son la disminucion del volumen
glandular, cambios histologicos en el tejido, tales como la presencia de fibrosis. Por otra
parte, también se observo una leve disminucion en la cantidad, tamafio y superficie utilizada

de los vasos sanguineos, lo cual, no fue estadisticamente significativo en este estudio.
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