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RESUMEN
Introduccion: La periodontitis es una enfermedad inflamatoria, donde la respuesta
inmune ante un microbiota disbiotica juega un rol principal en su desarrollo. Esta se
caracteriza por la pérdida de insercién de los tejidos periodontales, y pérdida Osea
radiografica, y es considerada como un factor de riesgo de diferentes enfermedades
sistémicas. A pesar de que existen distintos tratamientos coadyuvantes enfocados en la
remocion quimica de la biopelicula microbiana periodontal, éstos conllevan a veces a
efectos no deseados por los pacientes. Por lo tanto, el uso de alternativas, con menos
efectos secundarios y multiples beneficios, como los derivados del Anacardium
occidentale puede ser una opcién mas atractiva para el tratamiento.
Objetivo: Determinar el efecto del uso del Anacardium occidentale para el tratamiento
de la periodontitis, considerando su accion antiinflamatoria, antibacteriana y su efecto
inhibidor de la resorcion 6sea.
Métodos: Se realizd una busqueda digital en Cochrane Library, MEDLINE, LILACS,
EMBASE, Web of Science, Scopus, y SCIELO. Se incluyd literatura gris de Google
Scholar, y se realizd una busqueda manual en revistas de periodoncia de alto impacto y
en revistas de fitoterapia; se considerd también las referencias bibliograficas de los
articulos incluidos, hasta enero del 2023. Se incluyeron estudios de pacientes afectados
por periodontitis, modelos in vivo de periodontitis, modelos in vitro que simulen
biopeliculas/microbiotas y/o bacterias periodonto patgenas. El riesgo de sesgo se analizo
con las herramientas Nature Publication Quality Improvement Project; SYRCLE y
Cochrane, dependiendo del tipo de estudio.
Resultados: 10 articulos cumplieron los criterios de inclusion y el 90% demostraron que

el Anacardium occidentale con sus complejos bioactivos son considerados una fuente de

Tesis publicada con autorizacion del autor
No olvide citar esta tesis




UNIVERSIDAD

¥ TESIS CIENTIFICA

antioxidantes, con propiedades antiinflamatorias, antibacterianas y de control de la

resorcion 6sea periodontal.
Conclusién: El uso de derivados del Anacardium occidentale podria considerarse como

coadyuvante en el tratamiento de la periodontitis.

Palabras claves: enfermedad periodontal; periodontitis; gingivitis; anacardium; cashew.
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ABSTRACT
Introduction: Periodontitis is an inflammatory disease, where the immune response
against a dysbiotic microbiota plays a main role in its development. It is characterized by
the loss of insertion of the periodontal tissues, and radiographic bone loss, and is
considered a risk factor for different systemic diseases. Although there are different
adjuvant treatments focused on the chemical removal of the periodontal microbial
biofilm, these sometimes lead to unwanted effects for patients. Therefore, the use of
alternatives, with fewer side effects and multiple benefits, such as those derived from
Anacardium occidentale may be a more attractive option for treatment.
Objective: To determine the effect of using Anacardium occidentale for the treatment of
periodontitis, considering its anti-inflammatory and antibacterial action and its inhibitory
effect on bone resorption.
Methods: An electronic search was performed in the Cochrane Library, MEDLINE,
LILACS, EMBASE, Web of Science, Scopus, and SCIELO. Gray literature from Google
Scholar was included, and a manual search was carried out in high-impact periodontics
and phytotherapy journals, up to January 2023. The bibliographic references of the
included articles were also considered. Studies including patients affected by
periodontitis, in vivo models of periodontitis, in vitro models that simulate
biofilms/microbiota and/or periodontal pathogenic bacteria. The risk of bias was analysed
using the Nature Publication Quality Improvement Project; SYRCLE and Cochrane tools,
depending on the type of study.
Results: 10 articles met the inclusion criteria and the 90% demonstrated that Anacardium
occidentale, with its bioactive components, is considered a source of antioxidants, with

anti-inflammatory, antibacterial and control of periodontal bone resorption properties.
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Conclusions: The use of Anacardium occidentale derivatives could be considered as an

adjuvant in the treatment of periodontitis.

Keywords: Periodontal disease; periodontitis; gingivitis; anacardium; cashew.
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I INTRODUCCION

A nivel mundial alrededor del 25 % de los farmacos presentan algin derivado de origen
natural como principio activo @ y la OMS indica que el 70 a 95% de la poblacion utiliza
medicamentos a base de hierbas, @ es por ello que se han dirigido grandes esfuerzos hacia
la investigacion de sustancias derivadas con diferentes aplicaciones incluyendo la salud

oral. ®

En este contexto, se viene utilizando diversas partes del arbol del Marafion,
Anacardium occidentale (AO), nativo del Brasil, planta arbérea perenne, & como las
hojas, tallos, corteza, goma, nueces y raices, como fitoterapia. Sus derivados se han usado
como anestésico para lesiones de la lepra y psoriasis, para la cicatrizacion de Ulceras
dérmicas, como amebicida, bactericida, fungicida, mosquicida e insecticida. Ademas,
estos presentan beneficios como gastro protector, antitumoral, antioxidante y

antiinflamatorio. ¢®)

El AO presenta un pseudofruto compuesto por la céscara, el tegumento y la
almendra. ) En la cascara se encuentra un valioso liquido viscoso de color amarillo claro,
de olor caracteristico, ® siendo su componente activo el que contiene el 50% de aceite,
60% a 65% de &cido anacardico (AA), 15% a 20% de cardol y 10% de cardanol total,
lipidos fendlicos no isoprenoides de cadena larga, con capacidad de disminuir la
expresion génica de mediadores proinflamatorios  y de actuar con efecto sinérgico con
farmacos antibacterianos. * Este también ha sido utilizado para combatir infecciones de
patdgenos resistentes a diversos farmacos como Mycobacterium tuberculosis y

Helicobacter pylori, y en el tratamiento de abscesos dentales y gingivitis. ©

Por otro lado, la periodontitis una enfermedad cronica, inflamatoria, de etiologia

multifactorial, donde la respuesta inmune del hospedero ante un microbiota disbiotica 6
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juega un rol principal en el desarrollo de la enfermedad, **'? siendo considerada
actualmente como un problema de salud publica global. Clinicamente se caracteriza por
la pérdida de insercion de los tejidos periodontales, sangrado al sondaje, presencia de
bolsas periodontales, movilidad dentaria y pérdida d¢sea radiografica y es considerada

como un factor de riesgo de diferentes enfermedades sistémicas. 314

Diversos estudios preclinicos y clinicos han intentado evidenciar las propiedades
medicinales del AO sobre los tejidos periodontales; @ sin embargo, aliin no existe un
consenso con respecto a sus propiedades debido a las diferentes variantes metodoldgicas
de obtencion de sus componentes activos y sus aplicaciones terapéuticas; ® por lo que,
es imprescindible revisar la informacion disponible en los estudios disponibles con el

objetivo de demostrar lo antes mencionado.

Por lo tanto, el proposito de esta revision sistematica fue determinar la eficacia del

Anacardium occidentale sobre el tratamiento de la periodontitis.

. MATERIALES Y METODOS

La presente revision sistematica fue reportada siguiendo la guia PRISMA 'y registrada en

INPLASY (DOI del preprint: doi:10.37766/inplasy2021.1.0029).

Se realizd una busqueda bibliogréfica digital en las bases de datos Cochrane Library,
MEDLINE, LILACS, EMBASE, Web of Science, Scopus y SCIELO. Se incluy6
literatura gris de Google Scholar, y una basqueda manual en revistas de periodoncia de
alto impacto y en revistas enfocadas en el estudio de moléculas para fitoterapia. Se

considerd las referencias bibliogréaficas de los articulos incluidos.

Se desarrollo en el periodo de abril 2020 hasta enero 2023, se utilizd6 combinaciones de

palabras claves y conectores boléanos ("Periodontal Diseases™ OR *periodont OR gingi*)
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AND ("Anacardium”[Mesh] OR cashew). (("Periodontal Diseases" OR periodont* OR
gingi*) AND ("Anacardium” OR “cashew”)). (("Periodontal Diseases" OR periodont*
OR gingi*)) AND (ALL ("Anacardium” OR “cashew”)). ("Periodontal Diseases OR
periodont* OR gingi*) AND ("Anacardium” OR “cashew”). Se realizé una seleccion en
duplicado y de forma independiente por dos revisores (Patricia Neira Berrospi y Liliana

Cruzado Garay).

Criterios de Inclusion:

*Estudios reportando el mecanismo de accion del AO sobre los tejidos periodontales.

*Ensayos clinicos aleatorizados, estudios in vivo en modelo animal o estudios in vitro.

*Publicados hasta enero 2023 sin distincién de idioma.

Criterios de exclusion:

Se excluyeron los estudios tipo revisién, cartas al editor, opiniones personales y

resimenes de conferencia.

Se realiz6 una seleccion en duplicado y de forma independiente por dos revisores (Patricia
Neira Berrospi y Liliana Cruzado Garay), primero para determinar su probable adicién se
evaluaron titulos y resimenes. Posteriormente examinaron los articulos a texto completo
y se seleccionaron los que cumplian con los criterios de inclusion. En el caso existiese
alguna disimilitud entre los revisores, esta se resolvio mediante debate con un tercer

investigador (Carlos Enrique Huapaya lazo).
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Se evalud el riesgo de sesgo de los estudios incluidos y se utilizé los protocolos de
investigacion previamente descritos en la herramienta Nature Publication Quality
Improvement Project TRAINING RESOURCE @9 para evaluar los estudios in vitro;
para los estudios en animales usaron la herramienta del Centro de revision sistematica
para la experimentacion con animales de laboratorio SYRCLE @7); y para los ensayos

clinicos se uso la herramienta de Cochrane. 18

SELECCION DE ESTUDIOS

Se obtuvo un total de 129 articulos, se identifico y removio6 por duplicidad 32, se reviso
por titulos y resimenes 97, siendo 43 eliminados por ser revisiones sistematicas y por
presentar datos incompletos, pasando a revisar a texto completo 54 articulos y siguiendo
nuestros criterios de elegibilidad 44 fueron excluidos quedandonos finalmente con 10

estudios que cumplieron los criterios de inclusion (Flujograma figura 1).
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Fig. 1 Diagrama de flujo y estudio seleccionados.
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Luego se extrajeron los datos: Autores, afio, pais de origen, disefio de estudios, derivado
de AO utilizado, concentracion de uso y forma de presentacion, de que parte del arbol se
obtuvo el componente activo y cudl fue el grupo control (Tabla 1).

Con el fin de responder a la pregunta de investigacion, también se extrajeron los
datos principales de los estudios: Resultados para la investigacion con AO y grupo
control, reduccion de pérdida Gsea alveolar en mm?, reduccion de la inflamacion,
disminucion del indice de sangrado, disminucién de placa bacteriana, actividad

antibacteriana, microorganismos evaluados y resultados respectivos (Tablas 2, 3y 4).

11
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lll.  RESULTADOS

Las Tablas (2, 3 y 4) muestran los principales resultados; Queiroz M et al ® en
macrofagos RAW 264.7 tratadas con el compuesto LDT11 derivado fendlico AO e
inducidas con lipopolisacarido (LPS), mostré una disminucion de la expresion de
citoquinas proinflamatorias TNF-a, COX-2, iINOS, NF-«B, IL-1 y IL-6, superando los
efectos del &cido Acetil salicilico y Dexametazona siendo LDT11 més rapido y efectivo

como antinflamatorio.

Lemso S et al ¥ evalu6 actividad antiinflamatoria de la fraccion A y C del
extracto hoja de Anacardium occidentale (EHAO) en cultivos de fibroblastos de tejido
conjuntivo gingival humano (HGF) estimulados con LPS, observando una disminucion
de los niveles de prostaglandina E> (PGE2). Por otro lado, al afiadirlo a un cultivo de
Porphyromonas gingivales (Pg) los grupos intervenidos con la fraccion Ay C presentaron
mayores zonas de inhibicion.

Onajobi | et al ®” usando extractos de AO disueltas en etanol al 95% (ETH),
hexano (HEX), acetato de etilo y diclorometano a concentraciones de 5, 10, 15y 20
mg/ml sobre cultivos de Aggregatibacter actinomycetemcomitan (Aa), Fusobacterium
nucleatum (Fn) Serratia marcescens (Sm) Neisseria sicca (Ns), Staphylococcus
epidermidis (Se), Corynebacterium matruchoti (Cm); determinaron que AO + ETH es
menos efectivo contra Aa, presentando una zona de inhibicién 7mm en concentracion de
20 mg/ml, mientras que AO + HEX tuvo mayor actividad sobre Aa, presentando zonas
de inhibicion de 12,5mm a una concentracion 20 mg/ml. Los extractos en etanol
presentaron actividad antibacteriana contra todas las bacterias probadas en todas sus

concentraciones; siendo las bacterias Aa, Ns y Cm las mas resistentes.
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Souza NC et al @Y ysando también EHAO en infusion con etanol a
concentraciones 0,5 g/mL, 5 g/mL, y 500 g/mL evalud estrés oxidativo y secrecion
citoquinas, en macrofagos RAW 264.7 estimulados con LPS, lo que resulto en la
inhibicion de la produccién TNF-a e IL-18 y la produccion de especies reactivas de

oxigeno.

Ayu N et al ?® usando EHAO obtenido por método de maceracion en concentraciones
al 5%, 16%, 32%, 40%, 60%, 80%, 96% sobre cultivos Aa demostré que el EHAO al
16% presentd mayor accion antibacteriana con un didmetro de inhibicion de 12,04 mm.
Ademas, Varghese J et al ®® evalud el EHAO en extracto acuoso (EA) y alcohdlico
(EM) en soluciones 75 ul, 50 pl, 25 ul, 10 pl y 5 pl sobre Pg y Prevotella intermedia
(Pi). EI EA al 75 pl fue en general mas eficaz que el EM (p> 0,05), sin embargo, en los
cultivos de Pg el EA fue maés eficaz que el EM (p = 0,005) comparado con la
clorhexidina (CHX) 0,2% (p=0,015); mientras que para los cultivos de Pi el EA fue mas
eficaz que EM (p = 0,007) pero la CHX mostro mayor accion inhibitoria sobre Pi (p =

0,007).

No obstante, Lima N et al ?¥ evalu6 la accién antibacteriana del extracto
hidroalcohdlico de corteza de marafion (ECM) al 12,5% y 50% sobre microorganismos
subgingivales obtenidos de una bolsa periodontal, donde se encontrd que ECM presentaba
ausencia de halo de inhibicion, mientras que la CHX 0,12% presentd un halo de inhibicién
de 11mm.

Usando un modelo animal en ratas Wistar con periodontitis inducida por ligadura.
Souza M et al @V evaluaron el grado de perdida dsea y la expresion de ARNm de OPG,
TNF -y, IL-1, RANKL y RANK; al aplicar topicamente gel de orobase mezclado con
goma derivada de anacardium (CG) en concentraciones de 50mg y 150 mg (CG) por 20

dias. Se observo una reduccion de la pérdida de hueso alveolar con CG-P150 (3,12 + 0,85
22
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mm?) en comparacion CG-P50 (4,89 + 1,20 mm?), gel orobase (4,83 + 1,53 mm?) y
solucion salina 0,9 % (4,79 + 1,99 mm?) (p<0,05), siendo CG-P150 el que demostrd
efecto protector 6seo, encontrando también una disminucion significativa de la expresion
de ARNm de TNF-a e IL-18, RANKL, RANKL/OPG (p<0,05). Ademas, se observo una
diminucion de la actividad de la mieloperoxidasa del tejido periodontal, con CG-P50
(24,17 £ 11,16 U/mg) y CG-P150 (19,78 £ 19,64), en comparacion con solucion salina al
0,9% (51,86 + 17,98 U/mg) (p<0,05) y orobase gel (54,73 + 18,92 U/mg), asi como una
reduccion en numero de leucocitos en sangre y presencia de neutrofilos en tejido gingival,
siendo més eficaz CG-P150.

Ferreira H et al ®) evalu los niveles de RANK y MYD88, NOS-2, OSCAR, COX-2 y
INF-vy, asi como citoquinas, leucocitos en sangre y presencia de neutrofilos en ratas Wistar
con periodontitis inducida por ligadura. Se observo que la aplicacion 150 mg/g de CG
que es CG al 15% con orobase disminuyo los niveles de los factores proinflamatorios
INF-y, COX2, NOS-2 expresados durante la periodontitis experimental. En comparacion
con los grupos experimentales mostré una disminucion en la produccién COX-2 (87%) y
NOS-2 (95%), con la aplicacién topica similar a la CHX (93%), y los genes expresados
en procesos infecciosos; INF-y, OSCAR, IL-10, TGFB1 y MYDS88 (P<0,01); aunque con

IL-4y IL-10 no existio6 diferencia estadisticamente significativa entre grupos (P = 0,150).

El ensayo clinico controlado, Gomes C et al % con 30 pacientes en tres grupos
utilizaron enjuagues y después de 30 dias, se midio el indice de placa y el indice de
sangrado en los tres grupos. Se concluy6 que el enjuague de AO reduce la gingivitis y
controla la formacion de placa dental a los 30 dias, de manera similar a la CHX 0,12%
resultando en una reduccion significativa a los 30 dias de la gingivitis y los niveles de

placa (P <0,05). 23

Tesis publicada con autorizacion del autor
No olvide citar esta tesis




UNIVERSIDAD

¥ TESIS CIENTIFICA

Las diferencias metodoldgicas de los estudios incluidos en esta revision
sistematica impiden colacionar directamente los compuestos. La otra restriccion en
cuanto a la composicién de los compuestos es que su preparacion no esta completamente
clara. Ademas, nuestra revision ha constatado un riesgo de sesgo poco claro relacionado
con la heterogeneidad clinica y metodoldgica de los estudios que obstaculizd la
comparacion directa de los productos.

La valoracién metodoldgica de un articulo se determina por la calidad de su
reporte, su disefio, resultados y analisis, aunque nuestra revision sistematica esta realizada
con estudios in vitro, in vivo modelo animal y un ensayo clinico no obvia la importancia
de los sesgos en seleccion, desempefio, desercion y deteccidn, en los cuales encontramos
un informe poco claro; por lo cual los resultados de nuestra revision muestran que estos

resultados deben interpretarse con cautela.

IV. DISCUSION

Las plantas Medicinales en paises en desarrollo son utilizadas para suplir las necesidades
de atenciéon médica, no solo como tratamiento, sino también para el mantenimiento de la
salud oral. @7

El AO esta obteniendo protagonismo en el &mbito farmacéutico, asociando su uso
a su bajo costo y sostenibilidad. ® Este registra algo mas de 170 fitoquimicos derivados,
de los cuales las cascaras de anacardo contienen aproximadamente entre el 30-35% en
peso de aceite 0 anacardo usado para estos medios. ?® Las formulas a base de extractos
de hojas, corteza, cascara o frutos, muestran potencial de antioxidante, antinflamatorio y
antimicrobiano, lo que han sido demostrado in vitro, en modelos animales y en ensayos

clinicos, ofreciendo una terapia efectiva a diferentes niveles bioldgicos de la enfermedad 24
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periodontal, aunque con una variacion importante entre los resultados por el uso de
diferente partes de la planta.®

La enfermedad periodontal se asocia a la actividad de diversas bacterias como Pg,
Treponema denticola y Tannerella forsythia, las que se consideran periodontopatogenos
con resistencia antibiotica, lo que resalta la importancia de los criterios farmacodindmicos
para el uso de bactericidas. 239 La carencia del control de la placa dental en la poblacion
adulta es el factor mas importante para la aparicion de la periodontitis, estudios aplicando
el AO han demostrado en diversas ocasiones su potente accion antibacteriana contra
patdgenos bucales que forman parte de la placa dental. Los Taninos compuesto fenélico
antibacteriano del AO, presentan accion inhibidora contra microorganismos de la
biopelicula dental,®® la biocompatibilidad, biodegradabilidad, mucoadhesividad,
reologia, con liberacion sostenida de micro y nanoparticulas, son importantes
caracteristicas para aplicacion antibacteriana. ¢?

Nuestro estudio describié que el 90% de los estudios, realizando diferentes
pruebas para valorar el potencial del AO en cualquiera de sus presentaciones demostro
que el AO puede ser considerado como coadyuvante en el tratamiento de las
enfermedades periodontales. En los estudios in vitro se encontré que los derivados del
AO reducen la inflamacion, Queiroz M et al ® mostro una disminucion de los marcadores
TNF-0, COX-2, iINOS, NF-xB, IL-1p y IL-6; Souza NC et al @Y del mismo modo observo
la disminucion de la liberacion de TNF-a e IL-183; asi como, Lemso S et al *% evidencio
su accion antinflamatoria con la disminucién PGE..

La presencia de biopeliculas polimicrobianas en estrecha relacion con el tejido
periodontal da como resultado una respuesta inmune desregulada durante la periodontitis,
encontrando diversas células con actividad pro-inflamatorias infiltrantes y presencia de

citoquinas como la IL-17A, IL-1B, TNF-o y otras sustancias de sefializacion que 55
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conllevan a la activacién de osteoclastos, destruccion ésea alveolar y la perdida de
insercion clinica. @3 En este contexto EI AO puede inhibir la sintesis de prostaglandinas
las que juegan un rol importante en la activacion y promocion de eventos inflamatorios
en el periodonto. *® Otras Investigaciones demuestran que los AINES y los inhibidores
selectivos de la Ciclooxigenasa disminuyen la resorcion sea en la periodontitis, 2 pero
su consumo durante largo tiempo trae efectos secundarios a nivel gastrico y cardiaco, ¢4
por lo cual el uso de fitofa&rmacos a largo plazo debiera ser estudiado con el fin de evitar
estos efectos secundarios.

La accién antibacteriana del AO consiste en la inhibicién de la colonizacion,
metabolismo y crecimiento bacteriano. Y estas propiedades se demostraron en diferentes
estudios; ®® Lemso S et al ® demostrd su accion antibacteriana sobre Pg, Ayu N et al
22) sobre Aa, Onajobi | et al ?” mostré que el tipo de disolvente de mezcla determina la
accion del AO siendo HEX superior sobre Aay Varghese J et al @® determino que extracto
acuoso es mas eficaz sobre Pg y Pi. Otros estudios usando extractos de AO disuelto en
metanol, acetato y HEX determinaron que el metanol presentaba un contenido fendlico 7
veces mas fuerte que con los de HEX y acetato de etilo ?® concluyendo que el método de
extraccion de los componentes activos es importante. %

Los extractos etandlicos de flores, corteza y hojas de AO presentan compuestos
fenolicos, como acido anacardico, xantonas, flavonas, triterpenos, siendo el extracto
etnolico de la flor del AO uno de los componentes mas activo sobre 14 microorganismos
grampositivos, gramnegativos y hongos al compararlo con los otros componentes, ?% sin
embargo no se encontrd ningln estudio en el que se utilizaran las flores del AO. Las
caracteristicas fisicoquimicas de los diferentes componentes que se producen en todos las
partes de la planta, dependeran de la edad del arbol y de su origen; por ejemplo, que a 26

mayor viscosidad mejor calidad tendra la goma, atribuyéndose en relacion a los arboles
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jovenes la diferencia en el pH y su estructura molecular. 39 |os extractos de anacardo
como el &cido anacérdico, flavonoides y taninos producen la inactivacion de enzimas de
adherencia microbiana, los flavonoides inhiben la sintesis de ADN vy los fenoles como
acido anacardico, cardoles, cardanoles, triterpenoides, xantoproteina y metilcardoles
acttan sobre pared celular de las bacterias inhibiéndola, alterando su crecimiento, vias de
proteinas y alterando su ARN y ADN. ® En este contexto, Himejima y Kubo®”
determinaron que 16 componentes fendlicos del aceite de la cascara AO eran activos
sobre cultivos de Breuibacterium ammoniagenes, S. aureus, Propionibacterium acnés, E.

coli y Streptococcus mutans en CMI.

Durante la periodontitis se producen altos niveles de moléculas proinflamatorias,
enzimas proteoliticas que destruyen tejidos y células los que se asocian con la gravedad
de la periodontitis, tales como metaloproteinasas de matriz 8, 9 y 13, los neutrofilos,
MPO, proteina C Reactiva, TNF-a, IL-1B, proteina inflamatoria de macrofagos y los
marcadores de remodelacion 6sea RANKL, OPG, osteocalcina y fosfatasa alcalina. ©®
Por otro lado, la inhibicién de la resorcién se asocia por la regulacion disminuida de
RANKL vy la regulacion al aumento de la osteoprogesterina OPG en tejidos periodontales,
mas aln la resorcion 6sea esta modulada por el desequilibrio existente entre las células
T-helper 17 (Th17) y la actividad de linfocitos T-reguladores (Treg). ¢ En este contexto
Souza N et al ?Y observé la inhibicion de la liberacion de TNF-a e IL-18 demostrando
su actividad como antiinflamatorio y antioxidante; Tanto Souza N et al Y y Onajobi 1.B.
etal @Y utilizaron EHAO mesclado con diferentes disolventes entre ellos ETH obteniendo
resultados favorables tanto como antimicrobiano y antiinflamatorio. En el estudio Souza
M et al Y usando un modelo animal con una de sus formulas CG-P150 inhibi la perdida
de hueso alveolar, disminuy6 los niveles de TNF-a e IL-1B, RANKL, RANKL/OPG, 27

MPO vy el recuento leucocitario. Ferreira H et al ®® usando un modelo animal determiné
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que la formula 150 mg/g de CG disminuye los factores proinflamatorios IFN-y, COX-2,
NOS-2 expresados en periodontitis determinando que CG induce la expresion de factores

antiinflamatorios que inhiben la inflamacion y resorcion dsea periodontal.

Finalmente, Gomes C et al ® usando un enjuague bucal con AO al 10% pudo
determinar su eficacia en reducir la gingivitis y control de placa a los 30 dias, similar a la
CHX 0,12 % demostrando que no existié diferencia estadisticamente significativa entre
el AO y CHX. Aunque no existan otros ECAs utilizando al AO como coadyuvante en la
enfermedad periodontal; los estudios a base de fitofarmacos derivados de AO demuestran
que pueden ser coadyuvantes logrando resultados positivos en reducir placa y gingivitis
en relacién con CHX y Placebos; sin embargo, el riesgo de sesgo es alto e interfiere en
los resultados verdaderos. % Hoy en dia la resistencia de las bacterias ante diversos
agentes antimicrobianos crea una necesidad de encontrar nuevos componentes con

propiedades antimicrobiana sobre todo que sean de origen natural.“?

V. CONCLUSIONES A pesar que el AO con sus complejos bioactivos son

considerados una fuente de antioxidantes, con capacidades antiinflamatorias,
antibacterianas y de control de la resorcion Osea periodontal, ain falta una sélida
evidencia que avale la preparacién de una formulacion eficaz para su uso clinico. La
diversidad de esta informacion exhorta a que se investigue mas el AO mediante ensayos
clinicos aleatorizados para determinar su potencial para el tratamiento de las

enfermedades periodontales e incentivar el interés en la industria farmacéutica.

28
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Anexo 1. Matriz de consistencia.
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PROBLEMAS

OBJETIVOS

HIPOTESIS

¢ Cual sera el efecto del
Anacardium occidentale en
el tratamiento de la
enfermedad periodontal.?

1. Objetivo general:

1.1. Determinar el efecto del uso
del Anacardium occidentale para
el tratamiento de la enfermedad
periodontal.

El Anacardium occidentale
tendré un efecto como
antiinflamatorio, inhibitorio de
la reabsorcion 6sea y
antibacteriano mayor como
coadyuvante en el tratamiento
de la enfermedad periodontal.

2. Objetivos especificos:

2.1. Determinar el efecto
inhibitorio de la reabsorcion 6sea
del Anacardium occidentale en la
enfermedad periodontal.

2.2. Determinar el efecto
antibacteriano del Anacardium
occidentale  sobre  bacterias
periodontopatogenas.

2.3. Determinar la eficacia como
coadyuvante en el tratamiento de
la enfermedad periodontal.

HIPOTESIS NULA

El Anacardium occidentale
tendré un efecto inhibitorio
igual o menor en el tratamiento
de la enfermedad periodontal.
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Anexo 2

Tabla 1. Estrategia de busqueda de descriptores de las diferentes bases de dato

Se utilizara la siguiente estrategia de busqueda en PubMed, en la base de datos de

MEDLINE:
("Periodontal  Diseases"[Mesh] OR  periodont* OR  gingi*) AND

("Anacardium”[Mesh] OR cashew).

WEB OF SIENCE:
ALL=(("Periodontal Diseases" OR periodont* OR gingi*) AND ("Anacardium” OR

“cashew”)).

SCOPUS:
(TITLE-ABS-KEY (("Periodontal Diseases" OR periodont* OR gingi*)) AND (ALL

("Anacardium” OR “cashew”)).

COCHRANE LIBRARY:
("Periodontal Diseases OR periodont* OR gingi*) AND ("Anacardium” OR

“cashew”).
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Anexo 3
— Resultado de articulos 1dentificados en la
5 bisqueda combinados de las diferentes bases de
| datos.
- N=(129)
S
E— v N -
— Reszultado de articulos identificados removidos por Articulos excluidos
duplicidad N =(43)
§ N=(32) -Revisiones
E sistematicas
Jv -Datos incompletos.
— Resultado de articulos revisados en base de
titulos y restimenes —
N=07 Articulos a texto
l completo excluidos
N=(44)
Resultado de articulos revisados en base de !
texto completo para su elegibilidad Data con otra especie
= de la familia del
N=(54) Anacardium.
l -Data de estudios con
bacterias no
-_§ Resultado de articulos revisados y aplicacién periodontopatogenas
8 de criterios de mnclusion Data mezclado con
£ N=(10) ofras sustancias.
-Data no relacionada al
tema
-No encontrado.
-Data en otros tejidos

Figura 1 Diagrama de flujo PRISMA de la revision sistematica.
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Anexo 4
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Tabla 2. Tabla de extraccion de informacion.

Autor Disefio
Ao de
Pais estudio

Queiroz Metal®
2018

B rasil

Lemso 8 etall®
2018

Thailandia

Onajobi | et al??
2017

Nigeria

Souza N etal &
2017

Brasil

AyuNetal®?
2014

Indonesia

Invitro

Inwitro

Inwitro

Invitro

Inwvitro

Materiales ¥y métodos

LDTI1 derivado fenolico de CNSL en células de macrofagos
RAW 2647, evalud por cuanlificacion relativa la expresion
genélica de TNF- o, COX-2, iNOS, NF-kB, IL-1 i e IL-6 inducido
por LPS.

Actividad antibacteriana em: Pgcon 5 fracciones EHAC  disuello
en dimetilsulfoxido (DMEO) al 20%.

Actividad antioxidante: Fraccion & v C se evaludo mediante el
radical 2,2-difenil-1-picrilhidmzilo (DPPH).
Actividad antiinflamatoria: HGF tratados fraceion & v C determinar
PGEzestimulados con 5y 10 pg ! ml LPS.

(100 gy EHAOD se disolvio 4 matrces estériles conicos, (400ml)
de cada uno de los disolventes: etanol al 95%, hexano, acelato de
elilo, diclorometano, Concentraciones 5, 10, 15 ¥ 20 mg { m1 de
extracios vegelales en day Fi

Evaluar el estrés oxidativo, viabilidad, secrecion de TNF- v [L1de
macrofapos tratados con EHAO en Concentrciones
(0,5efml, Sg!tmL, y500 g ¢ mL) estimulados con LPS1gtml.

EHAC Concentrcion de 5%, 16%, 32%, 40%, 60%, B0%, 96%
sobre Aa.
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Parte deldrbol que se obtuvo el
componente activo

Ciscara de

Anacards O,

Huojas del

Anacards 0.

Huojas de

Anacards 0.

Huojas de

Anacards O

Hojas de

Anacarde O

Grupo control

-heido acelilsalicilico (ASAY .
-Corticosteroide Dexametasona (DEX).

-El disolvente DMSO al 20%.
-heido ascomico.
-LP8 HGF tratados sin extracto.

-LP8 HGF no tratados sinextmcto,

-Disolventes elanol, acetato de etilo, hexano ¥ diclorometano sin
polvo A,

-Septrin, Ciprofloxacing, Perfloxaxin, Gentamycin, & mpiclox,
zinacel, Rocephin, Stre plomycin, Erythrom yein, Clindamyein,
Amoxicilling Cefepime, Sulphamethox azole.

-Lipopolisaciridos LPS (1g fmL) control positivo.

-Apua destilada, control negativo.
- Metonidazol, control positive.
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Tabla 2. Tabla de extraccidon de informacion continuacion.
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Anexo 5

Tabla 3 Autor Disefio Materiales y métodos Parte del drbol que se obtuvo el Grupo control
./ com ponente activo

Evaluacion Ao de

de Ia Calidad Pais estudio

de los

d' Varghese ] etal ¥ In vitro EHAOD maceradas con metanol y agua, Mezcla 200gr de polvol | 1L de Hojas de Anacardo O SCHX al 0,2%.
eStU 10S agua Milli Q con 5% de cloroformo ¥ aleohol, hofihzados 72h, Los
2013 valores del cxtracto acuoso y aleohélico en 16,9% y 12,8% (p/ p
Dilusiones de 75 pl, 50 pl, 25 pl, 10 ply 5 ul. sobre Pg ¥ Pi.
India
Lima N et al® In vilro Elextracto hidroaleohiolico de la CAC por el método pereolado, Al La gorteza del drbol,
(12,5% y 50%) sobre la biopelicula subgingival.
2013 -Solugion salina al 0,9% (grupo control),
-CHX al 0,12%.,
Brasil
Souza M et alt! In vivo modelo animal Goma de tronco de drbol de anacardo CG . Tronco del arbol. -Nolucion salina al 0,9%,
Formula CG -PSO; 50 mgfg de CG: SO0mgCG-PY g
2017 orabase gel, - Gel Orabase.
Formula CG-P150: 150 mglg de CG
Brasil
Ferreira H et al ¥ In wivo modelo anim al Goma de tronco de drbol de anacardo CG. Corteza de drbol
Formula: 150 mglg de CG que es CG al 15% con orobase,
018 -Solugion salina 0,9% NaCly,
-Gl orobase,
Brasil - CHX gel (2%).
GomesC clal® Un ensayo controlade aleatorio Aceite esencial de AD la técnica de hidrodestilagion, Corleza de tallo -Enjuague con agua destilada m s composicion base
Enjuague bugal de ACQ al 10%: 1ml de aceite esencial de A0 -Enjuague CHX 0,12% mds somposicion base,
2016 diluido 9m1 de aleohol etilico (1:%) mds composicién base.
Brasil

Tesis publicada con autorizacion del autor

No olvide citar esta tesis




¥ TESIS

UNIVERSIDAD

CIENTIFICA

Estudios in vitro

Nature Publication Quality Improvement Project TRAINING RESOURCE.

Estudios en animales

Centro de revision sistematica para la experimentacion con animales de laboratorio (SYRCLE).
10.1186/1471-2288-14-43

ECA

La herramienta de Cochrane. 10.1136/bmj.14898
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Anexo 6

Tabla 4. Articulos no seleccionados

AUTOR,TITULO, REVISTA, ANO, DOI

MOTIVO DE NO

SELECCION.

CANTIDAD

1. Yunikartika Y, Anggarwati L, Triyana D, Humairah S. Antibacterial activity of extract of cashew (Anacardium occidentale) on the growth of
Porphyromonas gingivalis. Journal of Dentomaxillofacial Science.2016;1:186. Doi :10.15562/jdmfs.v1i1.143.

Data de articulos no encontrados.

1. Cordaro M, Siracusa R, Fusco R, D'Amico R, Filippo A, Gugliandolo E, et al, Cashew (Anacardium occidentale L.) Nuts Counteract Oxidative Stress
and Inflammation in an Acute Experimental Model of Carrageenan-Induced Paw Edema. Antioxidants (Basel). 2020; 9(8):660. doi:
10.3390/antiox9080660. PMID: 32722199; PMCID: PMC7465066.

2. Khaleghi S, Aziz A, Razali N, Junit S. Microarray analysis revealed different gene expression patterns in HepG2 cells treated with low and high
concentrations of the extracts of Anacardium occidentale shoots. Genes Nutr. 2011 Nov;6(4):413-27. doi: 10.1007/s12263-011-0216-z. Epub 2011 Mar
29. PMID: 21484159; PMCID: PMC3197841

3. Olajide O, Aderogha M, Fiebich B. Mechanisms of anti-inflammatory property of Anacardium occidentale stem bark: inhibition of NF-xB and MAPK
signalling in the microglia. J Ethnopharmacol. 2013 Jan 9;145(1):42-9. doi: 10.1016/j.jep.2012.10.031. Epub 2012 Nov 6. PMID: 23142196

4. Pawar S, Sathwane P, Metkar B, Pal S, Kasture V, Kasture S. Anti - Inflammatory and analgesic Activity of Anacardium Occidentale Leaf Extracts.
Anc Sci Life. 2000 Jan;19(3-4):169-73. PMID: 22556940; PMCID: PMC3336441

5. Perone A. El uso popular de marafién (anacardiu occidentale I. —franz eugen kéhler— 1887) en tabatinga (amazonas, brasil) y su potencial como planta
cicatrizante. [Magister]. Universidad Nacional de Colombia;2012

6. Rodrigues A, De Lima J, Silva T, Goncalves T, Pereira P, De Oliveira E,et al. Phytochemical profile of Anacardium occidentale L. (cashew tree) and
the cytotoxic and toxicological evaluation of its bark and leaf extracts. S. African J. Bot.2020;135:355-364, ISSN 0254-6299,
https://doi.org/10.1016/j.sajb.2020.09.017

7. Schirato G, Florencio F, De Oliveira F, De Lima J, Dos Anjos A, Figueiredo A.The polysaccharide from Anacardium occidentale L. in the
inflammatory pase of the cutaneous wound healing. Cienc. Rural, Santa Maria. 2006 Jan-Feb; 36(1):149-154.

Data de articulos en otros tejidos.
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AUTOR, TITULO, REVISTA, ANO, DOI

MOTIVO DE NO

SELECCION.

CANTIDAD

1. Aradjo I, Zampa M, Moura J, Dos Santos J, Eaton P, Zucolotto V, et al. Contribution of the cashew gum (Anacardium occidentale L.) for
development of layer-by-layer films with potential application in nanobiomedical devices. Mater Sci Eng C Mater Biol Appl. 2012 Aug 1;32(6):1588-
93. doi: 10.1016/j.msec.2012.04.048. Epub 2012 Apr 29. PMID: 24364964.

2. Awakan O, Malomo S, Adejare A, Igunnu A, Atolani O, Adebayo A, et al. Anti-inflammatory and bronchodilatory constituents of leaf extracts of
Anacardium occidentale L. in animal models. J Integr Med. 2018 Jan;16(1):62-70. doi: 10.1016/j.joim.2017.12.009. Epub 2017 Dec 20. PMID:
29397096.

3. Da Silveira R, Rabelo J, Ribeiro C, Azevedo R. Cashew-tree (Anacardium occidentale L.) exudate gum: a novel bioligand tool. Biotechnol Appl
Biochem. 2002 Feb;35(1):45-53. doi: 10.1042/ba20010024. PMID: 11834129.

4. De Sa Pinto A, Almada F, Elias C. Pre-formulation Study for Preparation of Mucoadhesive Buccal Tablets Containing Nystatin and Cashew Gum by
Direct Compression.J. Phys. Sci.2019;9(1): 1-14 doi: 10.17265/2159-5348/2019.01.001.

5. Elaigwu M, Oluma H, Onekutu, A. Phytochemical and Antifungal Activity of Leaf Extracts of Prosopis africana and Anacardium occidentale against
Macrophomina Root Rot of Sesamum indicum L. in Benue State, Central Nigeria. J Geosci Environ Protect. 2018; 6 :66-76.
http://www.scirp.org/journal/gep. doi: 10.4236/gep.2018.67005.

6. Labonte M, Cyr A, Abdullah M, Lepine M, Vohl M, Jones P. Dairy product consumption has no impact on biomarkers of inflammation among men
and women with low-grade systemic inflammation. J Nutr. 2014 Nov;144(11):1760-7. doi: 10.3945/jn.114.200576. Epub 2014 Sep 3. PMID: 25332474

7. Kumar R, Patil M, Patil S, Paschapur M. Evaluation of Anacardium occidentale gum as gelling agent in Aceclofenac Gel. Int.J. PharmTech
Res.2009;1(3): 695-704.

8. Ribeiro A, de Souza F, Bezerra J, Oliveira C, et al Gums' based delivery systems: Review on cashew gum and its derivatives. Carbohydr Polym.
2016 Aug 20;147:188-200. doi: 10.1016/j.carbpol.2016.02.042. Epub 2016 Feb 18. PMID: 27178924

9.SuW, LinY, Yu X, Wang Y, Lin X, Su Q, et al. Mitochondria-Associated Apoptosis in Human Melanoma Cells Induced by Cardanol Monoene from
Cashew Nut Shell Liquid. J Agric Food Chem. 2017 Jul 19;65(28):5620-5631. doi: 10.1021/acs.jafc.7b01381. Epub 2017 Jul 5. PMID: 28627168.

Data de articulos no relacionada
al tema

1. Jyothi K, Seshagiri M. In-vitro activity of saponins of bauhinia purpurea, madhuca longifolia, celastrus paniculatus and semecarpus anacardium on
selected oral pathogens. J Dent (Tehran). 2012; 9(4):216-23. Epub 2012 Dec 31. PMID: 23323183; PMCID: PMC3536456

2. Pereira E, Gomes R, Ribeiro N, Guimarées E, Das Gracas M, Rodriguez V. In vitro antimicrobial activity of Brazilian medicinal plant extracts
against pathogenic microorganisms of interest to dentistry. Planta Med. 2011 Mar;77(4):401-4. doi: 10.1055/s-0030-1250354. Epub 2010 Sep 22.
PMID: 208626403.

Data de articulos con otra especie
de la familia del Anacardium.
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3. Rivero B, Esturau N, Sanchez S, Romero I, Castillo I, Rivero J. Isolation of the new anacardic acid 6-[16'Z-nonadecenyl]-salicylic acid and
evaluation of its antimicrobial activity against Streptococcus mutans and Porphyromonas gingivalis. Nat Prod Res. 2011 Aug;25(13):1282-7. doi:
10.1080/14786419.2010.534996. Epub 2011 Aug 4. PMID: 21815722

1. Akash P, Vishal D, Arun B. Antimicrobial Screening of Different Extract of Anacardium occidentale Linn. Leaves. Int. J. Chem.
Technol.Res.2009;1(4):856-858.

2. Akinpelu D. Antimicrobial activity of Anacardium occidentale bark. Fitoterapia. 2001 Mar;72(3):286-7. doi: 10.1016/s0367-326x (00)00310-5.
PMID: 11295307.

3. Roumy V, Gutierrez A, Lopez J, Ruiz L, Ruiz J, Abedini A, et al. In vitro Antimicrobial Activity of Traditional Plant Used in Mestizo Shamanism
from the Peruvian Amazon in Case of Infectious Diseases. Pharmacogn Mag. 2015 Oct;11; 4:625-33. doi: 10.4103/0973-1296.172975. PMID:
27013805; PMCID: PMC4787099.

4. Arul V, Thangavel K. Antioxidant and Antimicrobial Activity Using Different Extracts of Anacardium occidentale L. Int J Appl Biol
Pharm.2011,2(3) :436-443.

5. Ayepola O, Ishola R. Evaluation of Antimicrobial Activity of Anacardium occidentale (Linn.). Adv. in Med. Dent. Sci.2009; 3(1): 1-3.

6. Bongo G, Tuntufye H, Nyiwa K, Malakalinga J, Claudine T, Pambu A, et al. Comparative Anti-mycobacterial Activity on Lowenstein-Jensen Slants
of Selected Medicinal Plants Used in the Congolese Pharmacopeia. Journal of Diseases and Medicinal Plants.2017; 3(5): 88-96. doi:
10.11648/j.jdmp.20170305.12

7. Campos D, Ribeiro A, Costa E, Fernandes J, Tavaria F, Bastos F, et al. Study of antimicrobial activity and atomic force microscopy imaging of the
action mechanism of cashew tree gum. Carbohydr Polym. 2012 Sep 1;90(1):270-4. doi: 10.1016/j.carbpol.2012.05.034. Epub 2012 May 19. PMID:
24751040.

8. Da Silva J, Souza I, Higino J, Siqueira J, Pereira J, Pereira M. Atividade antimicrobiana do extrato de Anacardium occidentale Linn. em amostras
multiresistentes de Staphylococcus aureus. Rev. bras. farmacogn. [online]. 2007;17(4):572-577. ISSN 1981-528X. https://doi.org/10.1590/S0102-
695X2007000400016

9. DaSilvaR, Liberio S, Do Amaral F, Fernandes F, Brandao L, Monteiro V, et al. Antimicrobial and Antioxidant Activity of Anacardium occidentale
L. Flowers in Comparison to Bark and Leaves Extracts. J. Biosci.2016 4: 87-99. doi: 10.4236/jbm.2016.44012.

10. Chavez J, Freyre A, Brito A, Vieira A, Barbosa T, De Melo E. et al. Antibacterial activity against cariogenic bacteria and cytotoxic and genotoxic
potential of Anacardium occidentale L. and Anadenanthera macrocarpa (Benth.) Brenan extracts. Arch Oral Biol. 2018 Jan; 85:113-119. doi:
10.1016/j.archoralbio.2017.10.008. Epub 2017 Oct 14. PMID: 29054025.
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11. Duangjan C, Rangsinth P, Gu X, Wink M, Tencomnao T. Lifespan Extending and Oxidative Stress Resistance Properties of a Leaf Extracts from
Anacardium occidentale L. in Caenorhabditis elegans. Oxid Med Cell Longev. 2019 Jun 2;2019:9012396. doi: 10.1155/2019/9012396. PMID:
31281595; PMCID: PMC6589224.

12. Kudi A, Myint S. Antiviral activity of some Nigerian medicinal plant extracts. J Ethnopharmacol. 1999 Dec 15;68(1-3):289-94. doi: 10.1016/s0378-
8741(99)00049-5. PMID: 10624890

13. Araujo R, Ximenez S, Aragao L, Ximenes A, Cavalcante J, Oliveira F, et al. Antimicrobial effect of anacardic acid-loaded zein nanoparticles loaded
on Streptococcus mutans biofilms. Braz J Microbiol. 2020 Dec;51(4):1623-1630. doi: 10.1007/s42770-020-00320-2. Epub 2020 Jun 19. PMID:
32562202; PMCID: PMC7688857

14. Martinez Y, Soto F, Almeida M, Hermosilla R, Martinez O. Secondary metabolites and in vitro antibacterial activity of extracts from Anacardium
occidentale L. (Cashew tree) leaves. Rev Cubana Plant Med. 2012;17(4):320-329.
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Evidencia del envio a una revista cientifica indexada.

De: Dra. Josefa Dolores Miranda Tarragé <rcestomatologia@infomed.sld.cu=
Enviado: Wednesday, July 15, 2023 9:31:58 AM

Para: Emilio Alfredo Cafferata Chea =ecafferata@cientifica.edu.pe=

Asunto: [RCEstomatologia] Envio recibido

PhD Emilio A. Cafferata:

Gracias por enviarnos su manuscrito "Uso del Anacardium occidentale en
periodoncia: Una revision sistematica” a Rev Cubana Estomatol. Gracias al
sistema de gestion de revistas online que usamos podra seguir su progreso
a través del proceso editorial identificandose en el sitio web de la

revista:

URL del manuscrito:
https-/irevestomatologia.sld.cufindex. php/est/author/submission/4831
Nombre de usuarial/o: emiliocafferata

Si tiene cualquier pregunta no dude en contactar con nosotros/as. Gracias
por tener en cuenta esta revista para difundir su trabajo.

Dra. Josefa Dolores Miranda Tarragd
Rev Cubana Estomatol

Revista Cubana de Estomatologia

http-/fwww revestomatologia sld cu/index php/est
htt www. facebook.com/recubest!

https:/it. me/recubest
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UNMIVERSIDAD

COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA EN CI E NTI FlCﬁ

INVESTIGACION

COHSTANCIA H® 259-CIEHCIENTIFIC A-2021

El presigents del Comite Insttucional de Etica en Investigacion de la Universidad
ClentiMca del Sur (CIE-CIENTIFICA) da constancla que & proyecto de Investigacion,
cuyDs datns se regisiran a conbinuacitn, ha sido aprobado por &l CIE-CIENTIFICA.

Codigo de reglstro: 540-2020-POSE

Tibulo: Uszos dal Anacardium occidentale an parlodoncla; una
ravlzlon slstematica

Investigadaor(a): Patricla Angsaiica Melra Bermospl

L3 aprosacion del proyecio de Investigacion Impllca que el documento presentado 3
evaluachsn cumpls con los Ineamienios de Universidad en matera de Investigacitn y
&fica, los cuales se sustentan en la normaiiva Intemacional vigente. Adicionalmenis, en
& contexto de |a pandemia oe enfermedad por COVID-19, & recomendamos cumplir
£on 135 normas publcadas por 2l estado pensano (3ccesos, meddas de biosegurdad,
gir.) y tener los permisos de las Insttuciones en las que reallzard & estudio antes de
gjecutario.

En ial sentido, esta aprobacion carecera de valor sl es gue el proyecio de Investigacion
amiba indicado es modificato de cualquier foma. Toda enmisnda, afladido, eliminacion
o eventualidad (eventos adversos, eio.) posiedor a |a fecha de aprobackin debs ser
reportado al CIEFCIENTIFICA.

La vigencia de |a aprobacion de este documento es de dietiocho (18) meses {hasta al
T de enero del 2023), perodo en & gue pusde desamolarse 2l proyecio. Cualquler
framite para su renovackon dedera ser enviado antes dal Bmino de la vigencla de este
gocumento, debéendo suspenderse todo desarrodio hasta que la renovaclon sea
aprovada. La presente aprobacion serd ratficada en la seslon del CIEI mas praxima.

Villa El Salvador, & de julle ge 2021

Y ey
Kig. Fuiton Paw Rivera Alinagora
Presilents
Comiie Institucional de Etica en Invesiigacion
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Carta del registro aprobacion académica

Estimadao(a),
Neira Berrospi Patricia Angelica (2545 - # 124227)
Presente —

Tenga un buen dia. Con fecha 24 de Setiembre de 2020, me comunico con usted a nombre de la Direccién General de
Investigacion, Desarrollo e Innavacion (DGIDI) de la Universidad Cientifica del Sur. El motivo de este correo es para
indicarle gue el proyecto titulado: “USOS DEL ANACARDIUM OCCIDENTALE EN PERIODONCIA: UNA REVISION
SISTEMATICA’, ha sido revisado mediante el sistema Tumitin no encontrandose sospecha de plagio.

En tal sentido, luego de este proceso y la validacion de parte de su asesor, le informo gue su proyecto queda registrado
con el codigo N° 540-2020-POS8. Con este identificador podra seguir con el paso de evaluacion del proyecto por parte
de Ia Direccion Academica de Ia Carrera de Estomatologia/CQdontologia.

Adjunto el informe generado por el sistema Tumitin. Le pido revisar dicho documento, podria haber algunos comentarios
de mi parte. Ademas, adjunto documento original para consideracion del coordinador de investigacion de la
carrera/facultad —encargado de Ia proxima evaluacion-. Se cierra ticket.

Saludos cordiales,

Francis Tupa Andrade
Especialista en Gestion de Informacion

Coordinacion de Integridad Cientifica y Vigilancia
Direccion General de Investigacion, Desarrollo e Innovacién

Universidad Cientifica del Sur

Comité de ética: cieicientifica@cientifica.edu.pe
Repositorio: repositorio@cientifica.edu.pe
(511) 610 6400 (anexo 1546)

Panamericana Sur (Km. 19 - Lima 42)
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Resolucion de aprobacion del proyecto de tesis

UNIVERSIDAD

CIENTIFICA

RESOLUCION DIRECTORAL DE ACEPTACION DEL PROYECTO DE TESIS
Y NOMBRAMIENTO DEL ASESOR

RESOLUCION DIRECTORAL DE LA CARRERA DE ESTOMATOLOGIA
N*061- POSG-DACE-DAFCS-U. CIENTIFICA-2022

Limsa 04 de ocrabre del 2022.

VISTO:

El informe técnico del Comité Instirucional de Etica en Investizacion de la Universidad
Cientifica del Sur con codigo N° 540-2020-POSS se aprueba el proyecto de Tesis Tirulado:
“US0S DEL ANACARDIUM OCCIDENTALE EN PERIODONCIA: UNA REVISION
SISTEMATICA™ presentado por NEIRA BERROSPL PATRICIA ANGELICA.

CONSIDERANDO:

Qus, do acuerdo al Reglamento General de la Universidad CientiSica del Sur ¥ los reglamaentos
de pre/posgrade para obtener &l Titale Profesicnal de Segunda Especialidad ex PERIODONCIA
E DMPLANTES &n la Camrera do Estomatologta de 1a Universidad Cienttfica del Sur, se debe
desarrollar un mabajo de investigacion

Qua, do 2cuerdo com la nommativa vigeate de la Universidad Cisatifica del Sur, en uso de las
ambucions: canforidas al Director Academico de Camera.

SE RESUELVE:

ART. 1°: APROBAR E INSCRIBIR ! Proyecto de Tesis tmiado: “USOS DEL
ANACARDIUM OCCIDENTALE EN PERIODONCIA: TUNA REVISION
SISTEMATICA™ del CD. NEIRA BERROSPL PATRICIA ANGELICA, con regiszo: N°
540-2020-POSS y sstablocer ol izicio de periodo de sjecucica del mencicaado proysecto, del 08
ds julio ds 2021 2 07 de enero de 2023.

ART. 2°: NOMBEAR Asescor'a dal tabajo de tess sefalade, aalla Mg, Ezp. CD. HUAPAYA
LAZO, CARLOS ENRIQUE.

Rogstrese, comuniguess ¥ archivess.

Dr. Claudio Pena Soto
Director Académico de la Carrera de Estomatologia
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Ampliacion de resolucion de aprobacién del proyecto de tesis

50
\

UNIVERSIDAD

CIENTIFICA

RESOLUCION DIRECTORAL DE AMPLIACION DEL PROYECTO DE TESIS

RESOLUCION DIRECTORAL DE LA CARRERA DE ESTOMATOLOGIA
N*024- POSG- DACE-DAFCS-U. CIENTIFICA-2023

Lima 10 de marzo del 2023

VISTO:
Luego de la revision de la solicitud. el Decano de la Camrera de Estomatologia hace

constar que a traves de La presente Resolucion Directoral ha aprodado er forma expedita

2 enmienda/ modificacion del provecto de investizacion que se detalla a continuacion

Codigo de rezistro: N® 540-2020-POSS.

Tirulo del proyecto de Tesss: USOS DEL ANACARDIUM OCCIDENTALE EN
PERIODONCIA: UNA REVISION SISTEMATICA.

Investizador: NEIRA BERROSPL PATRICIA ANGELICA.

Para obtener el Tirulo de Sezunda Especialidad PERIODONCIA E IMPLANTES

Resolucica Directoral de aprobacica: N® 061.POSG-DACE-DAFCS-U. CIENTIFICA-2022.

SE RESUELVE:

ART. 1°: AMPLIAR LA VIGENCIA DEL PERIODO DE APROBACION DEL
PROYECTO DE TESIS. Vista la solicitud y consnderane que st justiSicads, 3o ampla ol
peniodo de vigencia de seis (06) meses mas. Ast, by vigencia de extends Basta ol 10 do setiembre
del 2023 focka maxima para que % sobcite focha de susteatacion de tesis

Regiitrese, comuniquese y awchivess.

Dr. Claudio Pena Soto
Director Académico de la Carrera de Estomatologia
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