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REsuMmoO

Introdugao: as flores, folhas, cascas, frutas e nozes de A. occidentale sio ricas em
compostos fenélicos e flavonoides, seu alto potencial anti-inflamatério e antioxi-
dante oferece prote¢ao as células. A pseudofruta e a casca de A. occidentale tém
polifendis, principalmente taninos, que agem como antibidticos naturais. Obje-
tivo: o presente estudo teve como objetivo analisar o potencial antioxidante,
antimicrobiano, anti-inflamatdrio e antifungico do Anacardium occidentale L.
Metodologia: trata-se de uma revisio integrativa da literatura que pesquisa as
bases de dados: ScienceDirect (Elsevier), Google Scholar (Google) e Redalyc
(Scholarly Scientific Information System Redalyc), de julho a agosto de 2022. Os
artigos passaram por um processo seletivo para a eliminagio de duplicatas utili-
zando Mendeley Desktop e, em seguida, pelo soffware livie Rayyan QCRI, lidos
na integra e os principais dados analisados ¢ coletados apds a Avaliagio Critica do
Evidencer do Hierarchy of Evidence for Intervention Studies. Dez itens foram sele-
cionados, seguindo o desenho temporal. Resultados: quatro artigos falavam sobre
atividade antioxidante, sete sobre atividade antimicrobiana, um sobre atividade
anti-inflamartdria e antifingica, alguns artigos relatam mais de um potencial tera-
péutico. Conclusio: estudos mostraram que o Anacardium occidentale tem poten-
cial medicinal, principalmente no uso de folhas, casca ¢ goma, e pode atuar como

um inibidor de sitios inflamatdrios, espécies bacterianas como Escherichia coli e
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Staphylococcus aureus. Além de promover a a¢io antioxidante devido 4 presenca de

flavonoides, taninos, polifendis e vitamina C.

Palavras-chave: Anacardium occidentale, potencial fitoterapéutico, bioprospecgio.

SUMMARY

Antioxidant, antimicrobial, anti-inflammatory and antifungal
potential of Anacardium occidentale (Linn): Literature review

Introduction: the flowers, leaves, peels, fruits, and nuts of 4. occidentale are rich in
phenolic compounds and flavonoids, their high anti-inflammatory and antioxidant
potential offers protection to cells. The pseudo fruit and bark of 4. occidentale have
polyphenols, mainly tannins, which act as natural antibiotics. Objective: to analyze
the antioxidant, antimicrobial, anti-inflammatory and antifungal potential of Anac-
ardium occidentale L. Methodology: this is an integrative review of the literature
that searches the databases: ScienceDirect (Elsevier), Google Scholar (Google) and
Redalyc (Scholarly Scientific Information System Redalyc), from July to August
2022. The articles underwent a selection process for the elimination of duplicates
using Mendeley Desktop and then by #he free soffware Rayyan QCRI, read in full
and the main data analyzed and collected after the Critical Assessment of evidence
hierarchy of evidence for intervention studies. Ten items were selected, following the
temporal design. Results: four articles talked about antioxidant activity, seven about
antimicrobial activity, one on anti-inflammatory and antifungal activity, some arti-
cles report more than one therapeutic potential. Conclusion: studies have shown
that Anacardium occidentale has medicinal potential, mainly in the use of leaves,
bark and gums, and can act as an inhibitor of inflammatory sites, bacterial species
such as Escherichia coli and Staphylococcus aureus. In addition to promoting antioxi-

dant action due to the presence of flavonoids, tannins, polyphenols, and vitamin C.

Key words: Anacardium occidentale, phytotherapeutic potential, bioprospection.
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RESUMEN

Potencial antioxidante, antimicrobiano, antiinflamatorio y
antiftngico de Anacardium occidentale (Linn): Revision de la
literatura

Introduccién: las flores, hojas, cdscaras, frutos y frutos secos de A. occidentale son
ricos en compuestos fendlicos y flavonoides, su alto potencial antiinflamatorio y
antioxidante ofrece proteccién a las células. La pseudofruta y la corteza de A. occi-
dentale tienen polifenoles, principalmente taninos, que actian como antibidticos
naturales. Objetivo: analizar el potencial antioxidante, antimicrobiano, antiinfla-
matorio y antifingico de Anacardium occidentale L. Metodologa: se trata de una
revisién integradora de la literatura que busca en las bases de datos: ScienceDirect
(Elsevier), Google Scholar (Google) y Redalyc (Scholarly Scientific Information
System Redalyc), de julio a agosto de 2022. Los articulos se sometieron a un proceso
de seleccion para la eliminacién de duplicados utilizando Mendeley Desktop y luego
por el software libre Rayyan QCRI, leidos en su totalidad y los principales datos anali-
zados y recopilados después de la Evaluacién Critica de la jerarquia de evidencia para
estudios de intervencion. Se seleccionaron diez ftems, siguiendo el disefio temporal.
Resultados: cuatro articulos hablaron sobre la actividad antioxidante, siete sobre
la actividad antimicrobiana, uno sobre la actividad antiinflamatoria y antifiingica,
algunos articulos reportan mds de un potencial terapéutico. Conclusién: los estu-
dios han demostrado que el Aracardium occidentale tiene potencial medicinal,
principalmente en el uso de hojas, corteza y encias, y puede actuar como inhibidor
de sitios inflamatorios, especies bacterianas como Escherichia coli y Staphylococcus
aureus. Ademds de promover la accidn antioxidante debido a la presencia de flavo-

noides, taninos, polifenoles y vitamina C.

Palabras clave: Anacardinm occidentale, potencial fitoterapéutico, bioprospeccién.

INTRODUCAO

Os microrganismos patogénicos estao se tornando cada vez mais resistentes aos far-
macos atualmente utilizados, o que pode acarretar implicagdes diretas a seguranga dos
pacientes. A presenca de pacientes de longa estadia em unidades hospitalares, acarreta
o uso de antibiéticos de longo espectro, principalmente por nao existir uma terapia
alternativa. Estima-se que até 2050 as infec¢Ges bacterianas se tornem responsdveis
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pelo 6bito de 10 milhdes de pessoas por ano, se tornando uma epidemia com graves
consequéncias [1, 2].

Devido 2 resisténcia de bactérias e fungos, cada vez mais as pesquisas se voltaram a
buscar novos meios tecnoldgicos de obtencio de substincias com capacidades terapéu-
ticas, com destaque para o uso de plantas medicinais como fonte de matéria prima. A
maior parte da produ¢io de plantas medicinais ¢ oriunda de processos extrativistas,
mas também ¢ comum o plantio e uso domiciliar, mesmo sem estudos cientificos que
asseguram o uso [3].

Atualmente cerca de 30% dos farmacos obtidos no mundo possuem alguma substancia
extraida diretamente ou indiretamente de uma espécie vegetal. De 1981 a 2002, 50%
das drogas desenvolvidas foram obtidas de produtos naturais [4].

Entre as espécies com destaque em estudos cientificos no Brasil e no mundo, estd a
Anacardium occidentale. Anacardium occidentale L. é uma planta tropical que ocorre
principalmente no nordeste do Brasil. Estudos fitoquimicos demostraram a presenca
de compostos biol(')gicos, como flavondides, carotendides e vitaminas (C e A) pre-
sente no fruto. Esses compostos fitoquimicos estao relacionados a atividades biolégicas
importantes, devido a isso a Anacardium occidentale tem isso utilizada em medicamen-
tos alternativos na atencao primdria a saude [5-7].

Pesquisas descrevem que o uso de flores, caule, raizes, cascas, castanhas ¢ goma de
cajueiro podem estar relacionadas a multiplas aplicagdes terapéuticas, como ativida-
des antioxidantes, anti-inflamatéria, antidiarreica, gastroprotetora, anticarcinogénica,
antimicrobiana e antifingica. A goma do cajueiro j& de demostrou eficiente contra bac-
térias gram-positivas, além de nao possuir baixo efeito citotdxico. Essa aplicacio farma-
coldgica também sugeriu atividade anti-inflamatdria, como alternativa ao tratamento
de lesoes de pele e gastrointestinais [8].

As flores, folhas, cascas, frutos e nozes de A. occidentale sao ricos em compostos fendli-
cos ¢ flavondides, seu alto potencial anti-inflamatério e antioxidante oferece protegao
as células. O pseudofruto e as cascas de A. occidentale possuem polifendis, principal-
mente taninos, que agem como antibidticos naturais, o que atribui ao cajueiro ativi-
dade antimicrobiana [9, 10].

Tendo em vista a necessidade de novas reflexdes acerca do uso de produtos naturais
na obtengao de firmacos e como Anacardium occidentale L., pode ser uma planta
em destaque por possuir substincias quimicas que pode atuar em diferentes terapias
alternativas, o presente estudo objetivou pesquisar na literatura quais compostos da
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A. occidentale podem atuar como antioxidantes, anti-inflamatdrios, antimicrobianos
e antifingicos, em qual parte da planta pode ser encontrado e seus métodos de agao.

METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma revisao integrativa (RI). A revisio integrativa de
literatura permite reunir e sintetizar resultados sobre determinada temdtica, afim de
contribuir para o aprofundamento sobre o tema investigado. Esse método exige a for-
mulagio de uma problemdtica, a pesquisa na literatura, a avaliagio do conjunto de
achados, a andlise dos dados ¢ a apresentacio dos resultados obtidos [11, 12].

Tendo em vista o objetivo do estudo, na primeira fase, foi proposto o seguinte questio-
namento: quais compostos podem estar relacionados a agao antioxidante, anti-inflama-
téria e antimicrobiana da Anacardium occidentale?

Seguidamente, foi realizada entre os meses de julho e agosto de 2022, a busca dos
estudos nas bases de dados. A busca se deu nas bases ScienceDirect (Elsevier), Google
académico (Google scholar) e Redalyc (Sistema de Informacién Cientifica Redalyc). A
pesquisa por artigos foi feita com o uso dos termos em lingua portuguesa ¢ inglesa:
“Antifungal action” and “Anacardium occidentale’, “Anti-inflammatory action”, “Anti-
microbial action”, “ Antioxidant action”, junto ao operador boleano AND.

Para selecionar os artigos foram aplicados critérios de inclusio e exclusao. Os critérios de
inclusao foram: a) Artigos publicados entre 2018 a 2022, em qualquer idioma; b) artigos
disponiveis na integra; c) trabalhos dentro da temdtica do estudo; d) estudos que respon-
dessem a pergunta norteadora. Os critérios de exclusio foram: a) artigos incompletos ou
que estivesse disponivel na integra; b) resumos de trabalhos publicados em eventos; ¢)
livros, capitulos e resenhas de livros; d) trabalhos fora do perfodo de delineamento tem-
poral; e) teses e dissertagdes; f) trabalhos fora da temdtica do estudo. Os artigos obtidos
foram recuperados e as duplicatas retiradas com uso do Mendeley Desktop.

A busca, foi realizada por dois pesquisadores independentes, anteriormente treinados
para avaliar titulos, resumos e aplicagio dos testes de relevancia (critérios de inclusio
e exclusdo), com uso do software gratuito Rayyan QCRI [13]. Os artigos selecionados
foram lidos na integra e os dados de interesse para o estudo foram dispostos em plani-
lha no Microsoft Excel em conformidade com o Critical Appraisal of the Evidence [14].

Com objetivo de analisar as evidéncias foi feito uso do Hierarchy of Evidence for Inter-
vention Studies: Nivel [-Revisao sistemdtica de meta-analises; Nivel II-Ensaios con-
trolados randomizados; Nivel III-Ensaios controlados sem randomizagio; Nivel
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Apds aplicagao Andlise sistematica

[ | o " Artigos lidos | i
Bases de dados dos critérios de de titulo e resumo S Selecionados
. = na integra
inclusdo no Rayyan &
Google Scholar | Google Scholar Google Scholar Google Scholar
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Trabalhos que
Redalyc Redalyc Redalyc | 113 artigos H Redalyc st
s compdem a
155,334 2,079 31 1 A
: revisao = 10
ScienceDirect ScienceDirect ScienceDirect ScienceDirect
106 23 10 2
631 artigos
excluidos por
duplicagdo

Figura 1. Fluxograma do processo de selecio das publicagoes para o estudo.

Fonte: os autores, 2022.

IV- Caso controle ou Estudo de coorte; Nivel V-Revisao sistematica de estudos qua-
litativos ou descritivos; Nivel VI-estudo qualitativo ou descritivo; Nivel VII-opinido

ou consenso de especialistas [15].
RESULTADOS E DISCUSSAO

Com o levantamento bibliogrifico nas bases de dados foram recuperados 156.174
arti-gos. Com a aplicagio de critérios de exclusdo e leitura de titulo e do resumo no
Rayyan, 631 artigos foram excluidos por duplicagio, 2.400 estudos tiveram titulo
e resumo lidos sistematicamente, onde 113 artigos foram lidos para serem lidos na
integra, 103 trabalhos foram excluidos por nio responder ao objetivo do estudo.
Ao final, foram selecionados 10 artigos para compor a amostra final (figura 1).

Enquanto ao periodo de publicagao, ocorreu entre 2018 2 2022, predominando no ano
de 2021 com 04 artigos [16-19], seguido pelo ano de 2020 com 02 artigos [20, 21],
2019 com 02 artigos [22, 23], 2018 com 02 artigos [24, 25], por ultimo o ano de 2022
apresentou 01 artigo [26].

Ao que se relaciona aos niveis de hierarquias das evidéncias [15], os 10 artigos que
compdem o estudo sio caracterizados como Nivel I1, sdo estudos clinicos randomizado
controlado de carater laboratorial. Que demostra que pesquisas e avangos importantes
estao sendo realizadas sobre o uso da 4. occidentale para fins terapéuticos. A sintese dos

artigos analisados nesta revisio integrativa esta descrita no quadro 1.
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%adro 1. Sintese das bases de dados, andlise dos artigos, hierarquia das evidéncias e autores dos

artigos analisados neste estudo.

Base de dados

Andlise dos artigos

Hierarquia
das evidéncias

Referéncia

ScienceDirect

A adicio de 20% de extrato foliar ao filme de
carboximetilquitosana aumentou a atividade
antioxidante em 6 vezes. O extrato foliar de A.
occidentale promoveu taxa de inibicio média de
72 e 81% contra Escherichia coli e Staphylococcus
aureus, respectivamente.

II

Google
Scholar

Os extratos de casca e folha de 4. occidentale L.
demostraram potencial antimicrobiano, com
¢ com concentragio inibitéria minima (CIM)
variando de 312,5 a 10.000 pg/mL. As espécies
bacterianas Streptococcus mutans e Escherichia
coli, foram as mais suscetiveis

II

ScienceDirect

Foi observado um efeito antifiingico do extrato

das cascas contra as cepas de Candida albicans,

Candida krusei ¢ Candida tropicalis, com 1Cs,
inferior 2 400 pg / mL.

II

Google
Scholar

Com o método de atividade de degradacio
radical (DPPH), foi possivel medir a atividade
antioxidante 2,2-difenil-1-picril-hidrazil-
hidratada e quantificar na amostra de pé de
folhas, quantidades significantes de vitamina
C (7,72 mg/g). A capacidade antioxidante
relatada foi de 42,24%, que sugere a atividade
antioxidante.

II

Google
Scholar

Os extratos foliares e de cascas, promoveu
a inibicio do crescimento bacteriano Gram
positivo com concentragao inibitdria minima de
62,5 - 2500 ug/mL em Staphylococcus aureus,
S. epidermidis, S. saprophyticus; e CIM de 500 -
2000 pg/mL em Streptococcus mutans.

II

Google
Scholar

A atividade inibitdria da fragio de extrato foliar
em acetato de etila contra Staphylococcus aureus,
Bacillus ceveus, Serratia marcescens, Klebsiella
pneumoniae, Proteus vulgaris e Pseudomonas
aeruginosa variaram de 15,0 mm a 19,0 mm de
didmetro da zona inibidora a 100 mg/mL.

II

20]

(Continua)
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Base de dados

Anilise dos artigos

Hierarquia
das evidéncias

Referéncia

Google
Scholar

A utilizagio de extrato foliar promove redugio
no infiltrado inflamatério, volume nuclear,
congestdo sinusoéide e colestase, além do aumento
das enzimas superdxido dismutase e catalase.

II

Redalyc

O estudo, demostra que os didmetros da zona de
inibi¢io estio na faixa de 10 a 15 mm, que pode
ser considerado como uma agio antimicrobiana
média. Sendo a Staphylococcus aureus o
microrganismo mais sensivel ao extrato foliar.

II

Google
Scholar

Foi observado que o percentual do efeito de
eliminagio de radicais livres aumentou com o
aumento da concentragio de 20 a 100 pg/ml, com
uso de extratos foliares e de cascas. A porcentagem
de inibicio de radicais livres varia de 26,3341,96%
220 pg/mla34,72+1,53% a 100 pg/mL

II

Google
Scholar

Com o uso do extrato foliar de 4. occidentale
percebeu-se sensibilidade da espécie Salmonella
typhimurium ao extrato. A triagem fitoquimica

indicou a presenga de contetido fendlico total

(405,54+27,50 mg/g) ¢ flavonoides totais
(2,378+0,38 mg/g) no extrato que confirma suas
atividades inibitérias.

II

Google
Scholar

Extratos aquoso ¢ etanoico de cascas da castanha
de caju demostraram agio inibidora frente
Streptococcus aureus e Bacillus cerens concentragio
inibit6ria minima de 3,13, para ambas as
espécies, com uso de 100 pg/mL dos extratos.

II

Fonte: os autores, 2022.

Com relagio a atividade antioxidante dos diferentes extratos de Anacardium occiden-
tale L., foi visualizado em quatro artigos [18, 21, 23, 26]. Sete artigos selecionados para
compor a revisao integrativa relatam sobre a atividade antimicrobiana [16, 19, 20, 22,

24-26], um artigo descreve sobre a atividade antifiingica [17] e apenas um artigo fala
sobre atividade anti-inflamatéria [21].

Com relagio a atividade antioxidante os estudos selecionados descrevem que entre as

partes da Anacardium occidentale L., as folhas e cascas possuem o maior indicador antio-

xidante. A atividade de degradacao radical (DPPH) demostrou que o uso de extratos

foliares e de cascas de cajueiro, apresentaram porcentagem de inibi¢ao de radicais livres

varia de 26,33+1,96% a 20 ug/mL a 34,7241,53% a 100 pg/mL [23].
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Com o método de avaliagio da atividade de degradagio antioxidante radical (DPPH),
¢ possivel medir a atividade antioxidante do 2,2-difenil-1-picril-hidrazil-hidratada,
presente no p6 de folhas de Anacardium occidentale L., além de quantificar 7,72 mg/g
de vitamina C, o que representa quantidade significante, que pode indicar a atividade
antioxidante. A associa¢io de extratos foliares ao filme de carboximetilquitosana e
aumentou a atividade antioxidante em 6 vezes [18, 26].

Outras espécies da familia Anacardiaceae, como a Anracardium humile A. St-Hil,
demostra que o género Anacardium possui diferentes espécies com potencial antioxi-
dante. Estudos utilizando extratos etanoicos foliares de A. humile em ensaios de a-a-
milase, apresentaram notavel capacidade de inibi¢ao de radicais livre, com valores de
concentragio inibitéria (ICs) de 0,56+0,10 € 0,84+0,01, para os métodos de fragao de
diclorometano (DCM) e fracao de acetato de ctila (EtOAc), respectivamente. Molé-
culas de kaempferol, quercetina, catequina, 4cido gilico e luteolin foram encontradas,
sendo diretamente relacionadas as atividades antioxidantes [27].

Os estudos com uso de Anacardium occidentale como potencial inibidor microbiano
usam como espécie para teste espécies dos géneros Streptococcus, Escherichia e Sta-
phylococcus. Avaliando o potencial antimicrobiano de extratos de cascas e folhas de
A. occidentale L., frente as espécies bacterianas Streptococcus mutans e Escherichia coli.
Os extratos demostraram concentragao inibitéria minima (CIM) variando de 312,5 a
10.000 pg/mL [16]. Utilizando extrato foliar metanoico de A. occidentale L., frente a
Staphylococcus aureus e Escherichia coli demostrou sensibilidade das espécies aos extra-
tos, sendo a E. coli mais sensivel, apresentando concentragio inibitéria minima (MIC)

em 0,353 mg/mL [28].

O extrato foliar de A. occidentale L. atua como redutor no infiltrado inflamatério,
volume nuclear, congestao sinusdide e colestase, além de promover aumento das enzi-
mas superdxido dismutase e catalase [21].

Testes laboratoriais avaliando os efeitos da administragio de castanha de caju na dose
100 mg/kg em ratos antes da administragao de injegao de carragenina (CAR), conclui
que a administragio 30 minutos antes foi capaz de diminuir a produgio de citocinas
pré-inflamatdrias e aumentar a liberagao de IL-10. A avaliagao histolégica em edemas
na pata induzidos por carragenina, tendo sido administrado castanha de caju mos-
trou redugio na lesao histoldgica e neutralizagao da infiltragao celular e a formagao de
edema [29].

Foi identificado nas cascas de Anacardium occidentale quatro compostos que podem
esta ligados a atividade antiftngica, sendo elas: 4cido gélico, luteolin, galato de epica-
tequina e agathisflavone. O extrato de casca de cajuciro promoveu inibicao frente as
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cepas de Candida albicans, Candida krusei e Candida tropicalis, com 1Cs, de 400 pg/

mL, além de agao sinérgica com fluconazol contra C. albicans e C. tropicalis [17].

O uso de goma de cajueiro para formula¢io de comprimidos vaginais bioadesivos favo-
rece a biodisponibilidade quando associado a formulagao de clotrimazol, aumentando
a solubilidade do firmaco e aumentando a a¢io antifingica [30].

CONCLUSOES

De uma forma geral, a parte mais utilizada nas pesquisas para avaliar potenciais tera-
péuticos, sao as folhas e cascas de Anacardium occidentale L., essas partes sio comu-
mente pesquisadas devido a facilidade de obtencio de seus extratos e por j4 ter estudos
na literatura que estruturam cientificamente a presenca de compostos fitoquimicos
como flavonoides e polifendis.

Os extratos de cascas e folhas e 0 uso goma demostram uma alternativa tecnolégica para
bioprospec¢ao de fairmacos com alto potencial anti-inflamatério, antioxidante, anti-
fungico e antimicrobiano. A associa¢io de extratos de cajueiro a firmacos j4 utilizados
na medicina também se mostra uma alternativa vidvel, afim de explorar a agao sinérgica
e as atividades terapéuticas.

A Anacardium occidentale se demostra uma valiosa espécie com fins terapéuticos, prin-
cipalmente na obtengio de firmacos antimicrobianos, visto que seus extratos apre-
sentam concentragio inibitérias minimas e maximas significante frente aos géneros
Streptococcm, Escherichia e Smp/oy[ococcus, que sao géneros com bactérias patogénicas
que causam doengas em seres humanos.

Com essa pesquisa demostramos a necessidade de novas pesquisas sobre a importin-
cia da A. occidentale como espécie para ser explorada com fins farmacéuticos, princi-
palmente no que tange a formulacio de medicagdes antimicrobianas. Novos estudos
necessitam ser realizados para avaliar o potencial antifiingico dos extratos de cajueiro,
pois ¢ a temdtica menos trabalhada. Outras pesquisas devem surgir afim de assegurar
cientificamente o uso da Anacardium occidentale com fins medicinais.

Sendo assim, o presente estudo contribuiu com novas reflexdes acerca do uso da Ana-
cardium occidentale como alternativa terapéutica e medicinal, com destaque quando se
fala nas a¢oes anti-inflamatdrias, antioxidantes e antimicrobiana.
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