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RESUMEN

El Vimang es un extracto de la corteza del arbol Mangifera indica L. con propiedades
antioxidantes y antinflamatorias. Por ello, nos propusimos evaluar su efecto sobre las
caracteristicas histopatoldgicas de la encia, en un modelo de enfermedad periodontal. Se
colocaron ligaduras en el surco gingival de dos dientes de las hemiarcadas superiores
derechas, a diez perros Beagles . A cinco de ellos, seleccionados al azar, se les aplicd
localmente una solucion de Vimang a 1%, dos veces al dia; a los otros, se les aplico el
vehiculo. A los 21 dias, se tomaron muestras gingivales de los dientes en estudio y se
procesaron para su evaluacion histopatologica. La aplicacion del extracto disminuyo el
grado de infiltrado inflamatorio crénico y de hiperplasia del epitelio del surco gingival,
en las encias de los dientes ligados. Se concluye que el Vimang atenda la inflamacién
gingival en el modelo de enfermedad periodontal por ligadura en perros.
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INTRODUCCION

EL Vimang es un producto natural desarrollado a partir de la corteza del arbol
Mangifera indica L. , cuya composicion quimica le confiere un elevado efecto protector
antioxidante e inmunomodulador. 1-5

De gran importancia para el posible uso estomatoldgico de esta formulacion, es la
descripcion del empleo de extractos de Mangifera indica L. (hojas y tallo) en afecciones
inflamatorias, incluyendo la enfermedad periodontal (EP). 6,7

La enfermedad periodontal constituye la segunda causa de la pérdida de dientes en el
humano, al afectar los tejidos que sostienen el diente. Su prevalencia es elevada en el
adulto aunque su gravedad es moderada, con un 10% de periodontitis grave. 8 En Cuba,
se ha registrado una alta prevalencia. 9,10

Se considera este grupo de enfermedades como procesos infecciosos, en cuya
progresion la defensa del hospedero tiene un papel esencial. 11,12 Esta respuesta
incluye la liberacion de proteasas, citocinas y derivados del &cido araquidonico, asi
como la produccién de especies reactivas del oxigeno (ERO), 13-19 los cuales en su
conjunto pueden conducir al dafio oxidativo de los tejidos periodontales. Por ello, nos
propusimos evaluar el efecto de la aplicacion del antioxidante natural Vimang sobre las
caracteristicas histopatoldgicas de la encia, en el modelo de enfermedad periodontal por
ligadura en perros.

METODOS

Disefo experimental: Se utilizo el modelo de enfermedad periodontal por ligadura
reportado en la literatura. 20 Diez perros Beagles machos, de ocho a diez meses de edad
( Cenp:Beag ), fueron anestesiados con pentobarbital sodico intravenoso (30 mg/kg de
peso). Se estudiaron los dientes: cuartos premolares y primeros molares superiores de



las hemiarcadas derechas e izquierdas. A los dientes de las hemiarcadas derechas se les
colocé una ligadura de hilo de algoddn en el interior del surco gingival. Los dientes
contralaterales constituyeron los controles sanos. A cinco de los animales, elegidos a
través de una tabla de nimeros aleatorios, se les aplicd con jeringuilla una solucion de
Vimang a 1% (p/v) en el interior del surco gingival de los dientes en estudio, dos veces
al dia, durante 21 dias. El resto recibi6 el vehiculo (suero fisiologico) en igual forma 'y
frecuencia. Los animales fueron alimentados una vez al dia con pienso peletizado para
la especie 1503 cco ( ALYco. Cenp ), y permanecieron alojados en perreras colectivas,
con patio exterior y capacidad para cuatro animales cada una.

Evaluacion histopatoldgica: Al final del experimento, se tomaron muestras de la encia
vestibular de los dientes en estudio, y seguidamente se fijaron en formalina neutral a
10%, durante 24 horas. Posteriormente, l0s tejidos se procesaron por el método de
inclusion en parafina. Se realizaron cortes entre 4 y 6 m m, se tomaron las secciones
impares (1, 3, 5, 7y 9) y se colorearon con la técnica de hematoxilina y eosina. La
evaluacion histopatoldgica se realizo a ciegas por un solo examinador, en cinco campos
por cada ldmina, utilizando un microscopio binocular de luz. Las variables estudiadas
fueron dos: grado de infiltrado inflamatorio cronico ( 11C) y grado de hiperplasia
del epitelio del surco gingival (HESG ). En ambos casos, se emple6 una escala
ordinal con cuatro categorias: ausente, ligero, moderado e intenso. La
operacionalizacion fue la siguiente:

Para el 11C , la clasificacidn se basé en el nimero de elementos promedio por campo
segun la siguiente regla:

Ausente 0

Ligero 1-15

Moderado 16-25

Intenso 2 26

Para la HESG , la clasificacion se basd en la siguiente regla:

Ausente El epitelio de la bolsa se presenta uniforme sin prolongaciones epiteliales
dentro del tejido conectivo 0.

Ligero El epitelio de la bolsa presenta prolongaciones epiteliales que penetran hasta un
tercio del tejido conectivo.

Moderado Las prolongaciones epiteliales penetran dos tercios del tejido conectivo.

Intenso Las prolongaciones epiteliales se extienden mas de dos tercios en el tejido
conectivo.



Analisis estadistico: Se determind la distribucion de las muestras, segun las categorias
establecidas para el 1IC y la HESG. Posteriormente , se calculé el indice de posicion
para escalas ordinales y su intervalo de confianza por cada grupo de dientes. 21

Normas éticas: Se cumplieron los requisitos exigidos en el Cédigo de Etica para el
trabajo con animales de laboratorio y el Codigo de Las Buenas Practicas de Laboratorio
de Toxicologia Experimental (CENPALAB, 1992), en concor-dancia con las normas
internacionales que rigen el cuidado y manejo de los animales de laboratorio. El
proyecto fue aprobado previamente por la Comision de Etica del Instituto de Ciencias
Basicas y Preclinicas “Victoria de Giron”.

RESULTADOS

Grado de infiltrado inflamatorio crénico: En los dientes no-ligados, se observo este
tipo de células s6lo en un pequefio porcentaje de las muestras correspondientes al grupo
vehiculo (20%), que se reportaron con un grado moderado (Figura 1); en el resto, estuvo
ausente (Figuras 1y 2a).

Por el contrario, los dientes ligados exhibieron, por lo general, cierto grado de 1IC en
ambos tratamientos (Figuras 2b y 2c). No obstante, en la encia de los dientes tratados
con vehiculo, 80% de las muestras reflejaron un 11C moderado y 20% intenso (todas las
muestras se encontraron entre los grados moderado e intenso), para un indice de
posicién de 0,733 con intervalo de confianza (0,651;0,816) , mientras que, en los
tratados con Vimang, las muestras se distribuyeron entre los grados ausente (40%),
moderado (20%) e intenso (40%), para un indice de posicion de 0,533 con intervalo de
confianza (0,253;0,814) (Figura 1).

Grado de hiperplasia del epitelio del surco gingival: El incremento en el nimero de
capas del epitelio de la bolsa es caracteristico de este modelo de EP (Figura 2b).

Se aprecio que en los dientes no-ligados-vehiculo no aparecio hiperplasia en 60% de las
muestras de encia, y se observé hiperplasia ligera en 40% [indice de posicidn 0,133 con
intervalo de confianza (-0,032;0,299)] . En los no-ligados-Vimang la hiperplasia estuvo
ausente en 100% (Figura 3).

En los dientes ligados, se obtuvo un incremento del porcentaje de muestras que
presentan esta caracteristica histopatoldgica en ambos tratamientos. No obstante, en los
dientes tratados con vehiculo, todas las muestras se ubicaron entre los grados moderado
e intenso (40% y 60% respectivamente), para un indice de posicion de 0,867 con
intervalo de confianza (0,765;0,968), mientras que en los tratados con Vimang, la
mayor parte de las muestras se encontrd entre los grados ausente y ligero (40% y 20%
respectivamente); 40% restante se reporto intenso, para un indice de posicién de 0,111
con intervalo de confianza (0,186;0,747). (Figura 3).

DISCUSION

Grado de infiltrado inflamatorio crénico: La inflamacidn cronica se caracteriza por
ser de mayor duracion que la aguda, asi como por la presencia predominante de células



plasmaéticas, linfocitos y macrofagos. 22 El predominio de este tipo de células fue
claramente superior en las muestras gingivales de los dientes ligados que en los no
ligados, como revela el hecho de que I os indices de posicion correspondientes a las
primeras sean evidentemente superiores a los de las segundas (Figura 1) . Tal resultado
es coherente con lo reportado para la encia de ratas con periodontitis por ligadura
durante 21 dias. 23 Esto demuestra la efectividad de la colocacion de ligaduras en el
surco gingival para provocar el desarrollo de la inflamacion gingival.

La disminucion de la presencia de células del I1C por la aplicacién del Vimang, segun lo
indica el valor del indice de posicion, inferior al obtenido por la aplicacion del vehiculo
(Figura 1y 2), permite suponer que esta formulacion logré inhibir la inflamacion de la
encia en los dientes ligados.

Este resultado se explica por el poder antioxidante, antinflamatorio e inmunomodulador
descrito para esta formulacion, 1-5,24 el cual se debe a su composicion quimica,
caracterizada por una mezcla de polifenoles, terpenoides, polialcoholes, acidos grasos y
microelementos . La mangiferina, el &cido mangiferénico y la amentoflavona son los
componentes mayoritarios, mientras que los microelementos predominantes son
potasio, calcio, magnesio, hierro, cobre, zinc y selenio. 1,3 Esto le confiere un elevado
efecto protector antioxidante con capacidad de secuestro de radicales hidroxilo y acido
hipocloroso, lo cual, a su vez, protege a las macromoléculas biol6gicas del dafio
oxidativo. 1-4 Sus ingredientes manifiestan, ademas, efecto mitogénico sobre
poblaciones linfoides, lo que demuestra su actividad inmunomoduladora al estimular
procesos de division y proliferacion celular de linfocitos. 5

La generacion de ERO y los mecanismos antioxidantes estan involucrados en la
inflamacion. Las especies reactivas del oxigeno activan proteinas quinasas y fosfatasas,
asi como factores de transcripcion génico-especificos que promueven el desarrollo de la
reaccion inflamatoria, al estimular la biosintesis de citocinas. 25-28 Entre las citocinas
proinflamatorias se encuentran el factor necrosante de tumores alfa (TNF a ) y las
interleucinas 1, 6 y 8 (IL-1, IL-6, IL-8), cuya expresion y concentraciones plasmaticas
se han encontrado elevadas en pacientes con EP. 29-32 Se ha demostrado que el
Vimang posee capacidad de inhibir mediadores de la inflamacion como el TNF a y el
ICAM-1 (molécula de adhesion intercelular-1). 4,33

Grado de hiperplasia del epitelio del surco gingival: La hiperplasia es una respuesta
del epitelio frente a un irritante crénico; en este caso, el hilo colocado en el interior del
surco gingival. Se ha reportado en humanos como una de las respuestas mas frecuentes
en los procesos cronicos gingivales. 34 También se ha descrito su aparicion en el
modelo de enfermedad periodontal por ligadura. 20

El potente efecto atenuador del Vimang sobre el incremento de esta variable, reflejado
por un valor inferior del indice de posicion (Figura 2 y 3), refuerza lo obtenido respecto
al grado de IIC y permite afirmar que esta formulacion es capaz de contrarrestar el
poder irritante de la ligadura.

Se concluye que la administracion topica del antioxidante natural Vimang atenua el
desarrollo de la inflamacion gingival en el modelo de enfermedad periodontal por
ligadura en perros. Esto justifica la realizacion de ensayos clinicos, para el uso de



antioxidantes como el Vimang en la prevencion y terapéutica de la enfermedad
periodontal.
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ABSTRACT

Vimang is a Mangifera indica L. extract with antioxidant and anti-inflammatory
properties. Based on this, we evaluated its effect on histopathologycal characteristics of
gingiva using a model of experimental periodontitis. Ten Beagle dogs were subjected to
ligature-induced periodontitis in two right upper teeth. A 1% solution of Vimang was
topically applied to five randomly selected test animals twice daily; the remaining
animals received vehicle. We took gingival samples of test teeth at 21 days, which were
processed for hystopathological evaluation at the light microscope. The extract
diminished the grade of chronic inflammatory infiltrate and hiperplasy of surcal
gingival epithelium in the ligated teeth. It is concluded that Vimang inhibit gingival
inflammation in the ligature-induced periodontitis model in dogs.

Key words: Periodontitis, Vimang, antioxidants, ligature, dogs.
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ANEXQOS

Figura 1. Porcentaje de muestras, segin grado de infiltrado inflamatorio cronico en la
encia de los dientes no-ligados y ligados, segun tratamiento. IP : indice de posicion , IC
- intervalo de confianza.

IP (IC)
Ligado-Vimang J : [ : 0,533 (0,253,0.814)
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cronico en la encia de los dientes no-ligados y ligados, segin tratamiento.

IP: indice de poscidn, IC: intervalo de confianza.



Figura 2. Microfotografias de las secciones buco-linguales de encia, tefiidas con
hematoxilina y eosina, caracteristicas de cada grupo: (a) no-ligado-vehiculo, (b) ligado-
vehiculo y (c) ligado-Vimang (aumento original X40).




Figura 3. Porcentaje de muestras, segun grado de hiperplasia del epitelio del surco
gingival en la encia de los dientes no-ligados y ligados, segun tratamiento. IP : indice de
posicion, IC : intervalo de confianza.
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