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ES 2904 726 T3

DESCRIPCION
Tratamiento del trastorno de la deglucion
SECTOR DE LA INVENCION

Esta invencion se refiere a un procedimiento para tratar un trastorno de la deglucion en un paciente que sufre de
aspiracion ya un bolo para su uso en el tratamiento de un trastorno de la deglucién en dicho paciente.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Disfagia es el término médico para el sintoma de la dificultad para la deglutir o tragar. La evidencia actual sugiere el
hecho de que el 22 % de los adultos mayores de 50 afios, y la mayoria de los adultos mayores de 80 afios,
experimentan dificultad para tragar. La nutricion oral es el objetivo deseable para todos los pacientes con disfagia,
pero en algunos casos, ésta puede no ser posible o apropiada. Si no se puede conseguir una nutricién adecuada, o
si no se puede prevenir la aspiraciéon de material al interior de los pulmones, entonces, es posible que se deba
implementar una alimentacién no oral. No obstante, esta alternativa, es costosa e insatisfactoria para muchos
individuos.

Asi, por lo tanto, por parte de los médicos que trabajan con personas disfagias, se suelen buscar estrategias
disefiadas para mejorar la seguridad y la eficacia de la deglucidn en pacientes en riesgo. Una técnica bien conocida
y frecuentemente implementada es la que implica la manipulacion de la consistencia del bolo. Esto se considera de
una forma particular cuando los pacientes demuestran dificultad con materiales de bolos liquidos fluidos, tal como,
por ejemplo, agua. Los alimentos nutricionales se espesan hasta lograr una consistencia segura y eficaz en funcion
de los resultados de las evaluaciones clinicas e instrumentales. En 2002, la Asociacion Dietética Estadounidense
establecid pautas para los suplementos dietéticos espesados. En la dieta para la disfagia se propusieron rangos de
viscosidad para liquidos fluidos, (1 - 50 cP), semejantes al néctar (51 - 350 cP) y semejantes a la miel (351 - 1750
cP).

Muchos de los productos espesantes disponibles en la actualidad se basan en el almidén, el cual no se disuelve bien
en algunos productos liquidos, tiene un sabor a "almidén" y puede formar grumos con el tiempo. Si los pacientes
encuentran estos productos aversivos, es entonces poco probable que los consuman, lo cual excluye su valor
potencial para optimizar la seguridad de la deglucion. De una forma adicional, si se cuestiona la estabilidad de la
consistencia, los médicos tienen entonces dificultades para recomendar el producto. Recientemente, los espesantes
en gel se han convertido en asequibles, y éstos no se encuentran asociados con el mal sabor, no cambian el color
del liquido al que se agregan y no forman grumos. De una forma adicional, se supone que éstos alcanzan
rapidamente la viscosidad deseada, lo cual los hace mas adecuados para productos calentados, tal como el café o
el té. La mejor textura y sabor se debe al uso de goma de xantano en lugar de almidén. Uno de tales productos, es
el Resourcer® ThickenUp Clear. El agente espesante de goma se desarrolld para mejorar la solubilidad, la
viscosidad y el sabor, en comparacién con los productos actualmente disponibles.

Por ejemplo, el documento de patente internacional WO 03 / 01 1051 describe un proceso para espesar alimentos
liquidos y / o medicamentos para personas con problemas de deglucion, el cual implica la dilucidon de una pasta
espesante concentrada que se ha espesado. El espesante concentrado comprende goma de guar, goma de
algarrobo y celulésicos. El enfoque es beneficioso en formulaciones destinadas a evaluaciones radioldgicas de
personas con problemas para deglutir, incluidas las personas con disfagia que sufren de aspiracion.

De una forma adicional, el documento de patente internacional WO 2012 / 117 065 describe un procedimiento para
tratar a un paciente que tiene un trastorno de la deglucién, comprendiendo, el procedimiento en cuestion, administrar
al paciente que se encuentra en necesidad de éste, un producto nutricional que tiene una cohesién mejorada. Los
productos nutricionales pueden incluir composiciones nutricionales y polimeros solubles en agua de alto peso
molecular de tal modo que los productos nutricionales tengan unos valores de viscosidad extensional que
proporcionen una cohesion mejorada a los productos nutricionales.

No obstante, si bien se reconocen los beneficios potenciales de los productos comerciales a base de goma de
mascar para alterar la reologia del bolo, ha habido pocos esfuerzos sistematicos para modificar la reologia del bolo
teniendo en cuenta el tipo de aspiracion en relacion con el reflejo de deglucion.

Los inventores han descubierto el hecho de que el tratamiento de pacientes disfagicos con bolos estandar que
tienen una viscosidad aumentada, tal como liquidos similares al néctar, no sélo puede ser ineficaz con respecto a la
mejora de la funcién de deglucién. Para algunos grupos de pacientes, es probable que dicha terapia estandar
mediante bolos cause unos efectos adversos y aumente la prevalencia de la aspiracion. Asi, por ejemplo, se ha
encontrado el hecho de que los bolos de liquidos espesados que tienen una viscosidad de alto valor de cizallamiento
son beneficiosos en pacientes que aspiran antes y durante la deglucién. No obstante, se ha encontrado el hecho de
que el mismo bolo es perjudicial para los pacientes que tienden a aspirar después del reflejo de deglucion.
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Considerando la prevalencia de la disfagia, las posibles complicaciones relacionadas con ésta y los costos
asociados con ella, aun existe la necesidad de proporcionar un procedimiento mejorado para tratar los trastornos de
la deglucion, procedimiento éste el cual pueda minimizar el riesgo de la terapia de bolos estandar y que fomente una
deglucion mas segura de los bolos de alimentos en pacientes que sufren de aspiracion. Tal tipo de procedimiento
mejoraria la vida de gran numero y en crecimiento de personas con deficiencias de la deglucion. Las intervenciones
especificas (tal como por ejemplo para fomentar la salud oral, ayudar a restaurar la deglucion normal o reforzar un
bolo de deglucidon seguro) pueden permitir que las personas coman por via oral (vs. alimentarse por sonda y / o
requerir la colocacion de PEG) y experimentar los aspectos psicosociales de los alimentos asociados con el
bienestar general mientras se protege contra las consecuencias potencialmente negativas que resultan de la falta de
una capacidad adecuada para para tragar. Las mejoras en la ingesta de nutricion por parte de los pacientes
disfagicos también pueden permitirles deglutir una variedad mas amplia de alimentos y de bebidas de una forma
segura y confortable, lo cual puede conducir a una condicién general mas saludable del paciente y evitar un mayor
deterioro relacionado con la salud.

RESUMEN DE LA INVENCION

Estas necesidades se satisfacen mediante la presente invencion, la cual proporciona un procedimiento novedoso y
facil de implementar para tratar un trastorno de la degluciéon en un paciente que sufre aspiracion, asi como también
un nuevo bolo especifico para usar en el tratamiento de un trastorno de la deglucién en dichos pacientes.

Correspondientemente en concordancia, en un primer aspecto, la invencién se refiere a un bolo para su uso en el
tratamiento de un trastorno de la deglucion en un paciente que sufra de aspiracion, en donde el paciente sufre de
uno de entre los siguientes problemas: (a) Aspiracion antes del reflejo de deglucion, (b ) Aspiracion durante el reflejo
de deglucién, (d) Aspiracion antes y durante el reflejo de deglucion, (e) Aspiracion antes y después del reflejo de
deglucion, o (f) Aspiracion durante y después del reflejo de deglucion; en donde, el bolo se selecciona de entre
liquidos claros (diluidos) cohesivos en el que el bolo se selecciona de entre liquidos cohesivos finos los cuales tienen
(i) una viscosidad de cizallamiento de menos de aproximadamente 50 mPas, de una forma preferible de 5 a 45
mPas, de una forma mas preferible de 10 a 40 mPas, y de una forma mayormente preferible de 20 a 30 mPas,
cuando se mide a una velocidad de corte de 50%, y (ii) un tiempo de relajacion, determinado por Reometria
Extensional de Ruptura Capilar (Caber — [de sus siglas, en idioma inglés correspondientes a Capillary Breakup
Extensional Rheometry] -) de mas de 10 ms (milisegundos) a una temperatura de 20 °C.

De una forma preferible, en esta forma de presentacion, el paciente sufre uno entre los siguientes problemas: (a)
Aspiracion antes del reflejo de deglucion, (c) Aspiracion después del reflejo de deglucion, o (e) Aspiracion antes y
después del reflejo de deglucion.

Se prefiere, de una forma adicional, el hecho de que, en el segundo aspecto de la invencion, el bolo comprenda por
lo menos un biopolimero de calidad alimentaria en una concentracion comprendida dentro de unos margenes que
vayan desde por lo menos un 0,01 % en peso a un 25 % en peso, de una forma preferible, desde por lo menos un
0,1 % en peso a un 15 % en peso, y de una forma mayormente preferible, desde por lo menos un 1% en peso a un
10 % en peso.

De una forma preferible, el citado biopolimero de calidad alimentaria se selecciona de entre gomas extraidas de
plantas, mucilagos derivados de plantas o combinaciones de entre éstos, en donde (a) las gomas extraidas de
plantas se seleccionan de entre el grupo que consiste en goma de okra, manano konjac, goma de tara, goma de
algarrobo, goma de guar, goma de fenogreco, goma de tamarindo, goma de casia, goma de acacia, goma ghatti,
pectinas, celuldsicos, goma de tragacanto, goma de karaya o cualquier combinacién de entre éstas y, de una forma
preferible la goma extraida de plantas es goma de okra; (b) los mucilagos derivados de plantas se seleccionan del
grupo que consiste en mucilago de kiwi, mucilago de nopal, mucilago de semilla de chia, mucilago de psilio
mucilago de malva, mucilago de semilla de lino, mucilago de malvavisco, mucilago de ciprés, mucilago de
gordolobo, mucilago de cetraria, o combinaciones de entre éstos, y, de una forma preferible, el mucilago derivado de
plantas es mucilago de kiwi y / o mucilago de cactus.

En otra forma de preferida de presentacion del segundo aspecto de la invencion, el bolo se encuentra en forma
administrable seleccionada de entre el grupo que consiste en un suplemento nutricional, una comida completa, una
féormula nutricionalmente completa, una formulacion farmacéutica, un alimento funcional, una bebida vy
combinaciones de entre éstos.

Otros aspectos y formas de presentacion de la presente invencion se describen abajo, a continuacion.
DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

La presente invencion proporciona un bolo para su uso en el tratamiento de un trastorno de la degluciéon en un
paciente que sufre de aspiracion, en el que el paciente sufre uno de los siguientes: (a) Aspiracion antes del reflejo de

deglucion, (c) Aspiracion después del reflejo de deglucion, (d) Aspiracion antes y durante el reflejo de deglucion, (e)
Aspiracion antes y después del reflejo de deglucion, o (f) Aspiracion durante y después del reflejo de deglucion.
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Tal como se usa en el presente documento, el término "bolo" se refiere a una porcion fisica de un alimento o bebida
que puede ser tragada por un sujeto humano. Dicho bolo puede presentarse en forma sélida, semisdlida o liquida y
puede comprender uno o mas nutrientes, alimentos o suplementos nutricionales. De una forma preferible, el bolo es
un liquido. Se prefiere, de una forma adicional, el hecho de que el bolo tenga un volumen que el paciente pueda
consumir en un evento de deglucion. El volumen preferido del bolo de liquido es de 1 a 50 ml, de una forma
preferible de 5 a 20 ml, de una forma mas preferible de 8 a 12 ml.

En el contexto de la presente invencion, los términos "tratar", "tratamiento" y "para tratar" incluyen tanto el
tratamiento profilactico o preventivo (que previene y / o enlentece el desarrollo de una afeccién o trastorno patolégico
objetivizado como diana) tal como el curativo, terapéutico o tratamiento modificador de la enfermedad, incluidas las
medidas terapéuticas que curan, enlentecen, disminuyen los sintomas y / o que detienen la progresién de una
afeccion o trastorno patoldgico diagnosticado; y el tratamiento de pacientes los cuales se encuentren en riesgo de
contraer una enfermedad o con sospecha de haber contraido una enfermedad, asi como pacientes que estan
enfermos o que hayan sido diagnosticados de padecer una enfermedad o condicion médica. El término en cuestion
no implica necesariamente que un sujeto sea tratado hasta su recuperacion total. Los términos "tratamiento" y
"tratar" también se refieren, asi mismo, al mantenimiento y / o fomento de la salud en un individuo que no esté
sufriendo una enfermedad pero que puede ser susceptible de desarrollar una condiciéon no saludable. Los términos
“tratar”, “tratamiento”, y “para tratar”, pretenden también incluir la mejora del mantenimiento y / o fomento de la salud
en un individuo que no padece una enfermedad pero que puede ser susceptible de desarrollar una condicién no
saludable. Los términos "tratamiento”, "tratar" y "para tratar" también pretenden incluir la mejora de una o mas
medidas primarias profilacticas o terapéuticas.

Los términos "tratamiento”, "tratar" y "para tratar" también pretenden incluir de una forma adicional la gestién o
control dietético de una enfermedad o condicién o la gestion o control dietético para la profilaxis o prevencion de una
enfermedad o condicion.

Tal como se usa en el presente documento, se entendera el hecho de que, el término "paciente" incluye a un
mamifero tal como un animal y, de una forma mas preferible, a un ser humano que esta recibiendo o se pretende
que reciba tratamiento, tal como se define en el presente documento. Si bien los términos "individuo" y "paciente" se
usan a menudo en el presente documento para referirse a un ser humano, la invencién no se encuentra tan limitada.
Correspondientemente en concordancia, "individuo" y "paciente" se refieren a cualquier animal, mamifero o ser
humano que tenga o que esté en riesgo de padecer una afeccion o condicion médica y que pueda beneficiarse del
tratamiento.

En este contexto, "mamifero” incluye, entre otros, a roedores, mamiferos acuaticos, animales domésticos tal como
perros y gatos, animales de granja tal como ovejas, cerdos, vacas y caballos, y a seres humanos. Cuando se usa el
término "mamifero”, se contempla el hecho de que éste también se aplique a otros animales que son capaces exhibir
el efecto exhibido o que pretende exhibir el mamifero.

En el contexto de la presente invencion, el término "trastorno de la degluciéon" se refiere a cualquier tipo de
disfuncion y / o trastorno fisioldgico que se encuentre asociado con dificultades y / o disfuncion o deterioro de la
deglucion, y a los sintomas de ésta que, en términos médicos, se denomina disfagia, incluida la disfagia faringea
esofagica y oral, y la aspiracion.

La disfagia esofagica afecta a un gran numero de personas de todas las edades, pero generalmente ésta se puede
tratar con medicamentos y se considera como siendo una forma menos grave de disfagia. La disfagia esofagica es a
menudo una consecuencia de enfermedades de la mucosa, mediastinicas o neuromusculares. Las enfermedades de
la mucosa (intrinsecas) estrechan la luz a través de la inflamacion, fibrosis o neoplasia asociada con diversas
afecciones (tal como, por ejemplo, la estenosis péptica secundaria a la enfermedad por reflujo gastroesofagico,
anillos y membranas esofagicas [tal como, por ejemplo, la disfagia siderotecnia o sindrome de Plummer-Vinson],
tumores esofagicos, [tal como, por ejemplo, la ingestion de causticos, esofagitis por pildoras, escleroterapia para
varices], lesion por radiacion, esofagitis infecciosa y esofagitis eosinofilica). Las enfermedades mediastinicas
(extrinsecas) obstruyen el eséfago por invasion directa o por agrandamiento de los ganglios linfaticos asociados con
diversas afecciones (tumores [tal como, por ejemplo, cancer de pulmén, linfomal], infecciones [tal como, por ejemplo,
tuberculosis, histoplasmosis] y cardiovasculares [auricula dilatada y compresiéon vascular]). Las enfermedades
neuromusculares pueden afectar el musculo liso esofagico y su inervacion, interrumpiendo la peristalsis o la
relajacion del esfinter esofagico inferior, o ambos, cominmente asociados con diversas afecciones (acalasia [tanto
idiopatica como asociada con la enfermedad de Chagas], esclerodermia, otros trastornos de la motilidad y una
consecuencia de la cirugia [es decir, después de las intervenciones de funduplicatura y antirreflujo]). Es también
usual que las personas con cuerpos extrafios intraluminales experimenten disfagia esofagica aguda.

La disfagia oral faringea, por otro lado, es una afeccion muy grave y de una forma general, ésta no es susceptible de
poderse tratar con medicamentos. La disfagia oral faringea también afecta a personas de todas las edades, pero
ésta es mas frecuente en las personas mayores. En todo el mundo, la disfagia faringea oral afecta a
aproximadamente a 22 millones de personas mayores de 50 afios. La disfagia faringea oral es a menudo
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consecuencia de un evento agudo, tal como un accidente cerebrovascular, una lesion cerebral o una cirugia por
cancer oral o de garganta. De una forma adicional, la radioterapia y la quimioterapia pueden debilitar los musculos y
degradar los nervios asociados con la fisiologia y la inervacion nerviosa del reflejo de la deglucion. También es usual
el hecho de que las personas con enfermedades neuromusculares progresivas, tal como la enfermedad de
Parkinson, experimenten una dificultad creciente para iniciar la deglucion. Las causas representativas de la disfagia
orofaringea incluyen las enfermedades neuroldgicas asociadas (tumores del tronco encefalico, traumatismo
craneoencefalico, accidente cerebrovascular, paralisis cerebral, sindrome de Guillain-Barré, enfermedad de
Huntington, esclerosis multiple, poliomielitis, sindrome postpoliomielitis, discinesia tardia, encefalopatias
metabdlicas, esclerosis lateral amiotréfica, enfermedad de Parkinson, demencia), enfermedades infecciosas (difteria,
botulismo, enfermedad de Lyme, sifilis, mucositis [herpética, citomegalovirus, candida, etc.]), enfermedades
autoinmunes (lupus, esclerodermia, sindrome de Sjogren), enfermedades metabdlicas (amiloidosis, sindrome de
Cushing, tirotoxicosis, enfermedad de Wilson), enfermedades miopaticas (enfermedad del tejido conectivo,
dermatomiositis, miastenia grave, distrofia miotdnica, distrofia oculofaringea, polimiositis, sarcoidosis, sindromes
paraneoplasicos, miopatia inflamatoria), enfermedades iatrogénicas (efectos secundarios de medicamentos [tal
como, por ejemplo, quimioterapia, neurolépticos, etc.], posquirirgicas musculares o neurogénicas, radioterapia,
corrosivas [lesion por pildoras, intencional]), y enfermedades estructurales (barra cricofaringea, diverticulo de
Zenker, membranas cervicales, tumores orofaringeos, osteofitos y anomalias esqueléticas, congénitas [paladar
hendido, diverticulos, bolsas, etc.]).

La gravedad de la disfagia puede variar desde: (i) dificultad minima (percibida) para tragar alimentos y liquidos de
una forma segura, (ii) incapacidad para tragar sin riesgo significativo de aspiracién o asfixia, y (iii) incapacidad total
para tragar. De una forma usual, la incapacidad para tragar correctamente alimentos y liquidos puede deberse a que
los bolos de alimentos se rompen en fragmentos mas pequefios, que pueden ingresar a las vias respiratorias o dejar
residuos no deseados en el tracto orofaringeo y / o esofagico durante el proceso de deglucion, sintoma éste al que
se le hace referencia, clinicamente, como "aspiracion". Si entra suficiente material en los pulmones a través de la
aspiracion, es posible que el paciente se ahogue con el alimento / liquido que se ha acumulado en los pulmones.
Incluso pequeios volimenes de alimentos aspirados pueden provocar una infeccién por bronconeumonia.

De una forma sorprendente se ha encontrado el hecho de que ciertas poblaciones de pacientes son mas propensas
a aspirar en un momento u otro en relacion con el reflejo de deglucion. Asi, por ejemplo, si un paciente tiene
sensibilidad reducida, entonces es particularmente probable que acontezca aspiracion antes del reflejo de deglucion.
Es mas probable que los pacientes con constriccion faringea muy deficiente aspiren después del reflejo de
deglucion, en el material que queda después de la deglucién en una faringe no despejada. Si no es posible el cierre
completo de las vias respiratorias, es entonces probable que se aspire durante el reflejo de deglucion, es decir,
durante el tiempo de maximo (pero incompleto) cierre de las vias respiratorias. La aspiracion "antes", "durante" y
"después"” del reflejo de deglucion no se excluyen mutuamente, es decir, los sujetos pueden presentar mas de un
tipo de aspiracion, tal como la aspiracion antes y durante el reflejo de deglucion.

Una implicacién de esta clasificacion es la consistente en que un tipo de bolo en particular puede ser mas adecuado
para un grupo de pacientes en particular, en dependencia de cuando ocurre la aspiracion o es mas probable que
ocurra.

La clasificacion de los pacientes en uno de estos grupos puede llevarse a cabo mediante cualquier procedimiento
conocido en la técnica. En los estudios subyacentes a la presente invencion, se procedié a utilizar una técnica
estandar de videofluoroscopia (tal como se describe, por ejemplo, en Kendall y Leonard, "Dysphagia”, 2000) para
determinar si la aspiracion en un paciente ocurre antes, durante o después, antes y durante, antes y después , o
durante y después del reflejo de deglucion.

Bolo

Asi, de este modo, el procedimiento de la invencidon comprende la administracién a un paciente un bolo que sea
especificamente adecuado para el tipo de aspiracion que acontece en el paciente, en donde, el bolo, no sélo se
modifica con respecto a su viscosidad de cizallamiento, sino con respecto a por lo menos una propiedad reolégica
adicional, tal como su cohesion.

El citado bolo, se selecciona de entre liquidos claros o diluidos cohesivos (liquidos de reducida viscosidad,
cohesivos).

Liquidos claros cohesivos

Se ha encontrado, de una forma sorprende, el hecho de que en pacientes que aspiran (a) antes del reflejo de
deglucion, (c) después del reflejo de deglucion, (d) antes y durante el reflejo de deglucion, (e) aspiracion antes y
después del reflejo de deglucion, o (f) durante y después del reflejo de deglucion, la prevalencia de aspiracion podria
reducirse, de una forma significativa, mediante la administracion de un bolo que tenga las propiedades reoldgicas de
un liquido claro cohesivo.
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El bolo de liquido claro cohesivo en concordancia con la presente invencion, tiene (i) una viscosidad de cizallamiento
de menos de aproximadamente 50 mPas, de una forma preferible de 5 a 45 mPas, de una forma mas preferible de
10 a 40 mPas, y de la forma mayormente preferible de 20 a 30 mPas, cuando ésta se mide a una velocidad de
cizallamiento de 50, y (ii) un tiempo de relajacion, determinado mediante un experimento de reometria extensional
de ruptura capilar (CaBER), de mas de 10 ms (milisegundos) a una temperatura de 20 °C.

La viscosidad de cizallamiento es una propiedad reoldgica usualmente medida, la cual, a menudo se denomina
simplemente viscosidad, y que puede determinarse mediante cualquier procedimiento conocido en la técnica. En la
presente invencion, se ha procedido a determinar la viscosidad de cizallamiento mediante el uso de cilindros
concéntricos en un reémetro estandar de grado de investigacion (Anton Paar MCR). Dicho parametro describe la
reaccion de un material al esfuerzo de cizallamiento aplicado. En otras palabras, la viscosidad de cizallamiento es el
factor de relacion entre el "esfuerzo" (fuerza por unidad de area) ejercido sobre la superficie de un fluido, en
direccion lateral u horizontal, y el cambio en la velocidad del fluido, a medida que se procede a ejercer un
movimiento hacia abajo en el fluido (un "gradiente de velocidad").

La cohesién es un parametro el cual se refiere a la capacidad de una porcion de liquido para mantenerse unida
cuando ésta se estira (extiende, alarga) en un flujo, por ejemplo, pasando a través de una constriccion,
deshumidificando una gota en una superficie o "aclarando” un filamento liquido.

En el contexto de la presente descripcion, se procedid a determinar el tiempo de relajacion de un bolo como medida
de su cohesidon mediante un experimento de reometria extensional de ruptura capilar (CaBER). ElI redmetro
extensional de ruptura capilar utilizado en la presente memoria es un ejemplo de un reémetro en el que se aplica
tension extensional. Durante el experimento CaBER llevado a cabo aqui para medir el tiempo de relajacion del bolo,
se procede a colocar una gota de dicho bolo entre dos superficies metalicas circulares paralelas y alineadas
verticalmente, ambas con un diametro de 6 mm. A continuacién, las superficies metalicas se separan rapidamente
de forma lineal durante un intervalo de tiempo de 50 ms (milisegundos). El filamento formado por esta accion de
estiramiento se aclara posteriormente bajo la acciéon de la tension interfacial y el proceso de aclarado (reduccion de
la viscosidad) se sigue de una forma cuantitativa, mediante la utilizacién de una lamina laser que mide el diametro
del filamento en su punto medio. El tiempo de relajacion en un experimento CaBER se determina mediante un
grafico del logaritmo natural normalizado del diametro del filamento durante el proceso de “aclarado” con respecto al
tiempo y determinando la pendiente de la porcion lineal (din (D / DO) / dt) de esta curva, en donde, D es el diametro
del filamento, DO el diametro del filamento en el tiempo cero y t el tiempo de aclarado del filamento. El tiempo de
relajacion, en este contexto, se define entonces como menos una tercera parte (-1/3) de la inversa de esta
pendiente, es decir, -1/(3 din (D / DO) / dt).]

Se encontré que la administracién de un bolo del tipo de liquido claro cohesivo era particularmente beneficiosa en
pacientes que se habian clasificado en uno de los grupos de (a) Aspiracion antes del reflejo de deglucion, (c)
Aspiracion después del reflejo de deglucion, o (e) Aspiracion antes y después del reflejo de deglucion.

Biopolimeros

En una forma de presentacion, el bolo comprende por lo menos un biopolimero de calidad alimentaria, de una forma
preferible, en una concentraciéon comprendida dentro de un rango que va desde por lo menos un 0,01 % en peso a
un 25 % en peso, de una forma preferible, desde por lo menos 0,1 % en peso a un 15 % en peso, y la forma
mayormente preferible desde por lo menos un 1 % en peso a por un 10 % en peso

El citado biopolimero de calidad alimentaria puede seleccionarse, de una forma preferente, de entre el grupo que
consiste en hidrocoloides botanicos, hidrocoloides microbianos, hidrocoloides animales, hidrocoloides de algas y
cualquier combinacion de entre éstos.

Los hidrocoloides de algas, apropiados, incluyen, de una forma preferible, a agar, carragenano, alginato o
combinaciones de estos. Los hidrocoloides microbianos se pueden seleccionar de entre la goma de xantano, la
goma gelan, la goma curdlan o combinaciones de entre éstas.

Los hidrocoloides botanicos que se pueden usar en la presente invencién se seleccionan, de una forma preferible,
de entre las gomas extraidas de plantas, los mucilagos derivados de plantas y combinaciones de entre éstos.

Tal como se usa en el presente documento, las gomas extraidas de plantas incluyen, de una forma preferible, a
cualquiera de entre goma de okra, los glucomananos (konjac manano), los galactomananos (goma de tara, goma de
algarrobo, goma guar, goma de fenogreco), la goma de tamarindo, la goma de casia, la goma arabiga (goma de
acacia), la goma ghatti, las pectinas, las celuldsicas, la goma tragacanto, la goma de karaya y combinaciones de
entre éstas. Se prefiere, de una forma particular, la goma de okra.

Tal como se usa en el presente documento, los mucilagos derivados de plantas se seleccionan, de una forma

preferible, de entre el grupo que consiste en mucilago de kiwi, mucilago de cactus, mucilago de semilla de chia,
mucilago de psilio, mucilago de malva, mucilago de semilla de lino, mucilago de malvavisco, mucilago de ciprés,
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mucilago de gordolobo, mucilago de cetraria y combinaciones de entre éstos. En una forma de presentacion
particularmente preferida, el mucilago derivado de plantas es mucilago de kiwi y / o mucilago de cactus.

En otra forma preferida de presentacion, el mucilago derivado de plantas es mucilago de kiwi. En el contexto de la
presente descripcion, el mucilago del kiwi se deriva, de una forma preferible, de la médula del tallo del kiwi, la cual
contiene aproximadamente un 20 % de mucilago y que, de una forma tipica, representa el material de desecho
vegetal que queda de la agricultura del kiwi.

En el contexto de la presente revelacion, las gomas y los mucilagos son, de una forma preferible, de calidad
alimentaria y se pueden obtener comercialmente en el mercado, de procedencia de numerosos proveedores.

De una forma alternativa, las gomas y mucilagos anteriormente mencionados, arriba, se pueden obtener mediante
cualquier procedimiento de extraccion adecuado conocido en la técnica. Asi, por ejemplo, las gomas y los mucilagos
pueden extraerse mediante un procedimiento que comprende las etapas de remojar la materia prima vegetal con 10
veces su peso de agua destilada y mantenerla asi durante el transcurso de toda la noche. Se obtiene asi una
solucién viscosa, la cual se hace pasar a través de una tela de muselina. La goma o mucilago se precipita por
adicion de 95 % en peso de etanol en un factor de relacion de aproximadamente 1 : 1, mediante agitacion continua.
Se obtiene asi una masa coagulada, que posteriormente se seca en estufa a una temperatura de 40 a 45°C, y ésta
se pulveriza haciéndola pasar por un tamiz y se guarda en un recipiente hermético, estanco al aire.

En el contexto de la presente descripcion, se prefiere de una forma particular que el por lo menos un bolo
comprenda un biopolimero de calidad alimentaria seleccionado de entre la goma de okra, mucilago de cactus y
mucilago de kiwi, o cualquier combinacién de entre éstos.

En una forma de presentacion, el bolo comprende por lo menos un biopolimero de calidad alimentaria seleccionado
de entre la goma de okra, mucilago de nopal, mucilago de kiwi y combinaciones de entre éstos, y otro biopolimero
de calidad alimentaria seleccionado de entre almidén, almidon modificado, goma xantana, goma de guar,
carragenano, goma de tara, goma de algarrobo, alginatos y pectinas.

En otra forma adicional de presentacion, el bolo se encuentra en una forma susceptible de poderse administrar,
seleccionada de entre el grupo que consiste en un suplemento nutricional, una comida completa, una féormula
nutricionalmente completa, una formulacion farmacéutica, un alimento funcional, una bebida y combinaciones de
entre éstos.

Ingredientes adicionales

En una forma adicional de presentacion, el bolo de la invencién comprende una suspension de particulas rigidas en
un liquido cohesivo, de una forma preferible, en donde, las particulas rigidas tienen un tamafio comprendido dentro
de un rango que va de 100 nm a 1 mm, de una forma preferible de 200 nm a 900 nm, de 300 nm a 800 nm, de 400
nm a 700 nm, o de 500 nm a 600 nm. También se prefiere que dichas particulas rigidas se encuentren
comprendidas en el bolo en un porcentaje comprendido dentro de un rango que va de un 1 a un 50 % en volumen,
de una forma preferible, comprendido dentro de un rango que va de un 5 a 40 % en volumen, de un 10 a un 30 % en
volumen o de un 15 a un 20 % en volumen. Las particulas rigidas pueden estar compuestas por cualquier material
de calidad alimentaria y éstas se seleccionan, de una forma preferente, de entre particulas de cacao, café o
mostaza.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, una proteina de alto peso molecular, la cual se selecciona, de
una forma preferente, de entre proteinas derivadas del colageno, tal como la gelatina, proteinas vegetales, tal como
la patata, el guisante, el lupino, etc., u otras proteinas de un peso molecular lo suficientemente alto (MW = 100 da y
por encima).

El bolo puede comprender, de una forma adicional, una fuente de proteina dietética la cual incluye, entre otras,
proteina animal (tal como proteina de carne o proteina de huevo), proteina lactea (tal como caseina, caseinatos
(como por ejemplo, todas las formas, incluidos los caseinatos de sodio, calcio y potasio), hidrolizados de caseina,
suero lacteo, (tal como, por ejemplo, todas las formas, incluidos concentrado, aislado, desmineralizado), hidrolizados
de suero lacteo, concentrado de proteina de leche y aislado de proteina de leche), proteina vegetal (tal como
proteina de soja, proteina de trigo, proteina de arroz y proteina de guisante), o combinaciones de entre éstas. En
una forma de presentacion, la fuente de proteina se selecciona de entre el grupo que consiste en suero de leche,
pollo, maiz, caseinato, trigo, lino, soja, algarroba, guisante o combinaciones de entre éstas.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, una fuente de hidratos de carbono. En el bolo de la invencion
puede usarse cualquier hidrato de carbono adecuado, incluidos, entre otros, sacarosa, lactosa, glucosa, fructosa,
soélidos de jarabe de maiz, maltodextrina, almidén modificado, almidéon de amilosa, almidén de tapioca, almidén de
maiz o combinaciones de entre éstos.
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El bolo puede comprender, de una forma adicional, una fuente de grasa. La fuente de grasa puede incluir cualquier
grasa o mezcla de grasas adecuada. Asi, por ejemplo, la fuente de grasa puede incluir, entre otras, grasa vegetal
(como aceite de oliva, aceite de maiz, aceite de girasol, aceite de colza, aceite de avellana, aceite de soja, aceite de
palma, aceite de coco, aceite de canola, lecitinas y similares), grasas animales (tal como grasa de leche) o
combinaciones de entre éstas.

El bolo puede comprender de una forma adicional uno o mas prebiéticos. Tal como se usa aqui, un "prebidético” es
una sustancia alimenticia la cual fomenta de una forma selectiva el crecimiento de bacterias beneficiosas o que
inhibe el crecimiento o la adhesién a la mucosa de bacterias patégenas en los intestinos. Estos no se inactivan en el
estdmago y / o en el intestino superior ni se absorben en el tracto gastrointestinal de la persona que los ingiere, pero
se fermentan mediante la microflora gastrointestinal y / o mediante los probidticos. Los ejemplos no limitativos de
prebidticos incluyen a goma arabiga, alfa glucano, arabinogalactanos, beta-glucano, dextranos, fructooligosacaridos,
fucosilactosa, galactooligosacaridos, galactomananos, gentiooligosacaridos, glucooligosacaridos, goma de guar,
inulina, isomaltooligosacaridos, lactoneotetraosa, lactosacarosa, lactulosa, levan, maltodextrinas, oligosacaridos
lacteos, goma de guar parcialmente hidrolizada, pecticoligosacaridos, almidones resistentes, almidon retrogradado,
sialooligosacaridos, sialil-lactosa, oligosacaridos de soja, alcoholes de azucar, xiloligosacaridos, sus hidrolizados o
combinaciones de entre éstos.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, uno o mas probiéticos. Tal como se usa en este documento, los
microorganismos probidticos (en adelante, "probidticos") son microorganismos de grado alimenticio (vivos,
incluyendo a los semiviables o debilitados y / o no replicantes), metabolitos, preparaciones de células microbianas o
componentes de células microbianas que podrian conferir beneficios para la salud del huésped cuando se
administran en unas cantidades adecuadas, de una forma mas especifica, que afectan de una forma beneficiosa a
un huésped mejorando su equilibrio microbiano intestinal, conduciendo a efectos sobre la salud o el bienestar del
huésped. De una forma general, se cree que estos microorganismos inhiben o influyen en el crecimiento y / o
metabolismo de bacterias patégenas en el tracto intestinal. Los probidticos también pueden activar la funcion inmune
del huésped. Ejemplos no limitativos de probioticos incluyen a Aerococcus, Aspergillus, Bacteroides, Bacteroides,
Bifidobacterium, Candida, Clostridium, Debaromyces, Enterococcus, Fusobacterium, Lactobacillus, Lactococcus,
Leuconostoc, Melissococcus, Micrococcus, Mucor, Oenococcus, Pediococcus, Penicillium, Peptostrepoccus, Pichia,
Propionibacterium, Pseudocatenulatum, Rhizopus, Saccharomyces, Staphylococcus, Streptococcus, Torulopsis,
Weissella, o combinaciones de entre éstos.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, uno o mas aminoacidos. Los ejemplos no limitativos de
aminoacidos adecuados incluyen a alanina, arginina, asparagina, aspartato, citrulina, cisteina, glutamato, glutamina,
glicina, histidina, hidroxiprolina, hidroxiserina, hidroxitirosina, hidroxilisina, isoleucina, leucina, lisina, metionina,
fenilalanina, prolina, serina, taurina, treonina, triptéfano, tirosina, valina o combinaciones de entre éstos.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, uno o mas simbidticos, fuentes de acidos grasos w-3 y / o
fitonutrientes. Tal como se usa aqui, un simbidtico es un suplemento que contiene ambos, un prebidtico y un
probidtico, tal como se ha definido anteriormente, arriba, los cuales trabajan conjuntamente para mejorar la
microflora del intestino. Los ejemplos no limitativos de fuentes de acidos grasos w-3 tales como acido a-linolénico
("ALA"), acido docosahexaenoico ("DHA") y acido eicosapentaenoico ("EPA") incluyen a aceite de pescado, krill o
camaron antartico, aves, huevos u otras fuentes vegetales o de frutos secos tales como semillas de lino, nueces,
almendras, algas, plantas modificadas, etc. Los ejemplos no limitativos de fitonutrientes incluyen a quercetina,
curcumina y limonina y combinaciones de entre éstos.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, uno o mas antioxidantes. Tal como se usa en el presente
documento, se entendera que el término "antioxidante" incluye una o mas de varias sustancias tales como el
betacaroteno (un precursor de la vitamina A), la vitamina C, la vitamina E y el selenio, que inhiben la oxidacién o las
reacciones fomentadas por las especies reactivas de oxigeno ("ROS" - [de sus siglas, en idioma inglés,
correspondientes a reactive oxygen species] -) y otras especies radicales y no radicales. De una forma adicional, los
antioxidantes son moléculas capaces de enlentecer (retardar) o prevenir la oxidacién de otras moléculas. Los
ejemplos no limitativos de antioxidantes incluyen a carotenoides, coenzima Q10 ("CoQ10"), flavonoides, glutation
Goji (baya de goji), hesperidina, lactobaya de goji, lignano, luteina, licopeno, polifenoles, selenio, vitamina A,
vitamina B1, vitamina B6, vitamina B12, vitamina C, vitamina D, vitamina E, zeaxantina o combinaciones de entre
éstos.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, fibra 0 una mezcla de diferentes tipos de fibra. La mezcla de
fibras puede contener una mezcla de fibras solubles e insolubles. Las fibras solubles pueden incluir, por ejemplo, a
fructooligosacaridos, goma arabiga, inulina, etc. Las fibras insolubles pueden incluir, por ejemplo, a fibra exterior de
guisante.

El bolo puede comprender, de una forma adicional, otros ingredientes funcionales que incluyen a quitosanos y
agregados de proteinas. Los quitosanos son polisacaridos lineales compuestos de B-(1-4)-D-glucosamina (unidad
desacetilada) y N-acetil-D-glucosamo (unidad acetilada) distribuida aleatoriamente. Entre otros beneficios
potenciales, los quitosanos tienen propiedades antibacterianas naturales, éstos ayudan en la administracion de
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medicamentos y se sabe que coagulan la sangre rapidamente. Los agregados de proteinas son coalescencias de
proteinas mal plegadas impulsadas por interacciones entre superficies hidrofobicas expuestas a disolventes que
normalmente se encuentran confinadas en el interior de una proteina.

Los términos "proteina”, "péptido”, "oligopéptidos" o "polipéptido”, tal como se utilizan en este documento, se
entendera que se refieren a cualquier composicion que incluye a, un solo aminoacido (monémero), dos o mas
aminoacidos unidos por un péptido enlace (dipéptido, tripéptido o polipéptido), colageno, precursor, homologo,
analogo, mimético, sal, profarmaco, metabolito o fragmento de éste o combinaciones de éstos. A efectos de claridad,
el uso de cualquiera de los términos anteriormente mencionados es intercambiable a menos que se especifique de
otro modo. Se apreciara el hecho de que los polipéptidos (o péptidos, proteinas u oligopéptidos) a menudo contienen
aminoacidos distintos de los 20 aminoacidos cominmente denominados como los 20 aminoacidos naturales, y que
muchos aminoacidos, incluidos los aminoacidos terminales, pueden modificarse en un polipéptido dado, bien ya sea
mediante procesos naturales tales como glicosilacion y otras modificaciones postraduccionales, o mediante técnicas
de modificacion quimica las cuales son bien conocidas en la técnica. Entre las modificaciones conocidas que pueden
encontrarse presentes en los polipéptidos de la presente invencion se incluyen, entre otras, acetilacion, acilacion,
ADP-ribosilacion, amidacion, unién covalente de un flavonoide o una porcién o grupo hemo, union covalente de un
polinucleétido o derivado de polinucleétido, unién covalente de un lipido o derivado de lipido, unién covalente de
fosfatidilinositol, reticulacion, ciclacién, formacién de enlaces disulfuro, desmetilacién, formacién de enlaces
covalentes cruzados, formacion de cistina, formacion de piroglutamato, formilacion, gamma-carboxilacion, glicacion,
glicosilacion, glicosilfosfatidilinositol ("GPI") formacion de anclaje de membrana, hidroxilacion, yodacién, metilacion,
miristoilacién, oxidacion, procesado proteolitico, fosforilacién, prenilacién, racemizacion, selenoilacion, sulfatacion,
adiciéon de aminoacidos a polipéptidos mediada por RNA de transferencia, tal como la arginilacion, y la
ubiquitinacién. El término "proteina" también incluye, asi mismo, a las "proteinas artificiales", que se refieren a
polipéptidos lineales o no lineales, consistentes en repeticiones alternas de un péptido.

Los siguientes ejemplos se proporcionan para ilustrar de una forma adicional la presente invencion. No se pretende
que éstas limiten el alcance de la presente invencion.

EJEMPLOS
Ejemplo 1
Esquema de estudio para determinar el tipo de aspiracion

La capacidad del procedimiento reivindicado para abordar de una forma especifica diferentes tipos especificos de
afecciones disfagicas se puede validar clinicamente a través de un estudio cruzado de intervencion. En dicho
estudio, se administran tres tipos diferentes de bolo de liquido, seleccionados entre liquidos espesados
convencionales, liquidos claros cohesivos y liquidos claros cohesivos, a pacientes diagnosticados de disfagia
orofaringea. Se utiliza un procedimiento estandar de videofluoroscopia para determinar el tipo de aspiracion. La
aspiracion de un bolo liquido antes, durante o después de un reflejo de deglucién activo se puede diferenciar
mediante el uso de esta técnica y, asi, por lo tanto, ésta permite validar sin ambigtiedades la capacidad de un bolo
dado para mejorar tipos especificos de aspiraciones, asi como combinaciones de entre éstas.

Resultados
Liquidos espesados Liquidos claros cohesivos Liquidos espesados
cohesivos
Aspiracion antes del La mejor solucién actual: | Mejor solucién que los liquidos Valor anadido en
reflejo de deglucion mejora el control y la espesados: mas natural en comparacion con
transferencia accidental a | apariencia y que aun evita la liquidos claros
la faringe transferencia accidental debido a cohesivos en
la gran necesidad de fuerza para algunos casos
impulsar, efecto de sifén abierto
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(Continuacion)

Liquidos espesados

Liquidos claros cohesivos

Liquidos espesados
cohesivos

Aspiracion durante el
reflejo de la deglucion

La Unica solucion para
permitir mas tiempo de
adaptacion para el reflejo
de proteccién de las vias
respiratorias

No beneficioso

Sin valor afiadido
en comparacion con
los liquidos
espesados
ordinarios, pero
igualmente bueno

Aspiracion después del
reflejo de deglucion

No es util, puede ser
perjudicial (residuos)

Beneficioso debido a una mejor
cohesion en la deshumidificacion
de las gotas

Mejor que los
liquidos espesados
ordinarios, pero
peor que los claros
cohesivos

Antes y durante

Buena solucién

Mejor solucién que los liquidos
espesados, depende de la
gravedad del problema «durante»
(coordinacién)

La mejor solucion

Antes y después

No es util si el problema
«posterior» (residuo) es
grave

La mejor solucion

Sin beneficio
adicional en
comparacion con
los liquidos claros
cohesivos

Durante y después

No es Uutil si el problema
«posterior» (residuo) es
grave

Mejor solucién que los liquidos
espesados, depende de la
gravedad del problema «durante»

La mejor solucion

(coordinacion)

Los tres Necesita un diagnostico cuidadoso y recomendaciones personalizadas

Discusién

Se prevé que la aspiracion antes de la deglucién acontezca en aproximadamente la mitad de todos los pacientes
que presentan aspiracion. En estos pacientes, los liquidos claros cohesivos, mostraron el mejor efecto para mejorar
la prevalencia de aspiracion.

Se prevé que la aspiracion durante el reflejo de deglucién acontezca en aproximadamente un tercio de todos los
pacientes que presentan aspiracion. En estos pacientes, los liquidos espesados convencionales y los liquidos
espesados cohesivos han mostrado tener ambos unos buenos efectos, iguales, para mejorar la prevalencia de la
aspiracion.

Se prevé que la aspiracion después del reflejo de deglucion acontezca en aproximadamente la mitad de todos los
pacientes que presentan aspiracion. En estos pacientes, los liquidos claros cohesivos, demostraron tener el mejor
efecto en la mejora de la prevalencia de aspiracion, seguidos de los liquidos espesados cohesivos. Los liquidos
espesados convencionales demostraron ser perjudiciales en estos pacientes.

Se prevé una combinacion de aspiracion antes y durante el reflejo de deglucion en menos de una décima parte de
todos los pacientes que presentan aspiracion. En dichos pacientes, los liquidos espesados cohesivos demostraron
ser la mejor solucion, seguido de los liquidos diluidos cohesivos, que demostraron tener un efecto incrementado en
la mejora de la prevalencia de aspiracion en comparacion con los liquidos espesados convencionales.

Se prevé una combinacion de aspiracion antes y después del reflejo de deglucién en menos de una décima parte de
todos los pacientes que presentan aspiracion. En estos pacientes, los liquidos claros cohesivos, demostraron tener
el mejor efecto para mejorar la prevalencia de aspiracion. Los liquidos espesados convencionales demostraron ser
bastante perjudiciales en estos pacientes.

Se prevé una combinacion de aspiracion durante y después del reflejo de deglucion en menos de una décima parte
de todos los pacientes que presentan aspiracion. En estos pacientes, los liquidos espesados cohesivos demostraron
ser la mejor solucién, seguido de los liquidos claros cohesivos. Los liquidos espesados convencionales demostraron
ser bastante perjudiciales en estos pacientes.
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REIVINDICACIONES

1.- Bolo para uso en el tratamiento de un trastorno de la deglucién en un paciente que sufre de aspiracion, en donde,
el paciente sufre uno de los siguientes:

(a) Aspiracion antes del reflejo de deglucion,

(c) Aspiracion después del reflejo de deglucion,

(d) Aspiracion antes y durante el reflejo de deglucion,

(e) Aspiracion antes y después del reflejo de deglucion, o
(f) Aspiracion durante y después del reflejo de deglucion;

en donde, el bolo se selecciona de entre liquidos claros cohesivos, en donde, el bolo se selecciona de liquidos
claros cohesivos los cuales tienen

(i) una viscosidad de cizallamiento de menos de aproximadamente 50 mPas, de una forma preferible de 5 a 45
mPas, de una forma mas preferible de 10 a 40 mPas, y de la forma mayormente preferible de 20 a 30 mPas, cuando
ésta se mide a una velocidad de cizallamiento de 505", y

(i) un tiempo de relajacién, determinado mediante un experimento de Reometria Extensional de Ruptura Capilar
(CaBER), de mas de 10 ms (milisegundos) a una temperatura de 20 °C.

2.- El bolo para uso en el tratamiento, segun la reivindicacion 1, en donde, el paciente sufre uno de los siguientes:

(a) Aspiracion antes del reflejo de deglucion,
(c) Aspiracion después del reflejo de deglucion, o
(e) Aspiracion antes y después del reflejo de deglucion.

3.- El bolo para uso en el tratamiento, segin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 2, en donde, el bolo
comprende por lo menos un biopolimero de calidad alimentaria en una concentracion de por lo menos un 0,01 % en
peso a un 25 % en peso, de una forma preferible, de por lo menos un 0,1 % en peso a un 15 % en peso, y de la
forma mayormente preferible, de por lo menos un 1 % en peso a un 10 % en peso.

4.- El bolo para uso en el tratamiento, segun la reivindicacion 3, en donde el biopolimero grado alimentario, se
selecciona de entre gomas extraidas de plantas, mucilagos derivados de plantas, o combinaciones de entre éstos,
en donde, de una forma opcional,

(a) las gomas extraidas de plantas se seleccionan de entre el grupo que consiste en goma de okra, manano de
konjac, goma de tara, goma de algarrobo, goma de guar, goma de fenogreco, goma de tamarindo, goma de casia,
goma de acacia, goma ghatti, pectinas, celuldsicas, goma tragacanto, goma de karaya o cualquier combinacion de
entre éstas y, de una forma preferible, la goma extraida de plantas es goma de okra;

(b) los mucilagos derivados de plantas se seleccionan de entre el grupo que consiste en mucilago de kiwi,
mucilago de nopal, mucilago de semilla de chia, mucilago de psilio, mucilago de malva, mucilago de semilla de lino,
mucilago de malvavisco, mucilago de ciprés, mucilago de gordolobo, mucilago de cetraria, o combinaciones de
entre éstos y, de una forma preferible, el mucilago derivado de plantas es mucilago de kiwi y / o mucilago de cactus.

5.- El bolo para uso en el tratamiento, segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, en forma administrable,
seleccionada de entre el grupo que consiste en un suplemento nutricional, una comida completa, una féormula
nutricionalmente completa, una formulacion farmacéutica, un alimento funcional, un producto de bebida y
combinaciones de entre éstos.
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