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Resumen

El mangostan (Garcinia mangostana L.) es un fruto de ori-
gen asiatico, perteneciente a la familia de las Gutiferas y
considerado en Tailandia como “la reina de las frutas”. Sus
efectos en beneficio de la salud se atribuyen a las xantonas,
compuestos de naturaleza fendlica presentes en la corteza.
Varios investigadores, en estudios in vitro e in vivo, han
demostrado sus propiedades bioldgicas, entre las que pode-
mos destacar una importante actividad para combatir espe-
cies reactivas de oxigeno/nitrogeno (ROS/RNS), actividad
antiinflamatoria, efectos anticancerigenos sobre varias lineas
celulares de cancer (prostata, mama, leucemia, colon, etc.),
actividad antimicrobiana, control de sintomas neuropsiquia-
tricos y cognitivos y mejora de parametros relacionados con
la obesidad. En Espafia, el mangostan esta empezando a uti-
lizarse como complemento alimenticio aunque debemos ser
cautos, pues son necesarios mas ensayos clinicos en huma-
nos para aclarar sus mecanismos de absorcion, metabolismo

y eliminacion en el organismo.

Palabras clave: Garcinia mangostana. Xantonas. Antioxi-
dante. Antiin-flamatorio. Anticancerigeno. Antimicrobiano.

Introduccion

En los ultimos afos se ha producido en la poblacion un
aumento del interés por los productos naturales. Pode-
mos observar como se han ido incluyendo de forma gra-
dual diversos alimentos tropicales en la dieta occidental
que, ademas de proporcionar un exquisito sabor, poseen
propiedades saludables. Entre estos nuevos “alimentos
saludables” se encuentra el mangostan, un fruto de ori-
gen asiatico, perteneciente a la familia de las Gutiferasy
considerado en Tailandia como "la reina de las frutas
Fue nombrado en su acepcion cientifica, Garcinia man-
gostana, en honor al sacerdote y explorador francés Lau-
rentiers Garcin, al que se atribuye su descubrimiento en
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BENEFICIAL PROPERTIES OF MANGOSTEEN FOR HEALTH
Abstract

The mangosteen (Garcinia mangostana L.) is a fruit of
Asian origin, belonging to the family of Gutifferae and consi-
dered in Thailand as the "queen of fruits”. Its effects on health
benefit are attributed to xanthones, phenolic compounds
present in the pericarp. Several researchers, with invitroand in
vivostudies, have proved their biological properties, among
which we can highlight an important activity to combat reac-
tive species of oxygen/nitrogen (ROS/RNS), anti-inflamma-
tory activity, anticancer effects on various cancer cell lines
(prostate, breast, leukemia, colon, etc.), antimicrobial acti-
vity, control of neuropsychiatric and cognitive symptoms and
improvement parameters associated with obesity. In Spain,
the mangosteen is starting to be used as a dietary supplement
but we must be cautious, as we need more clinical trials in
human beings to clarify the mechanisms of absorption,
metabolism and elimination within the organism.

Key words: Garcinia mangostana. Xanthones. Antioxidant.
Anti-inflammatory. Anticancer. Antimicrobial.

las islas de la Sonda y las Molucas? Actualmente, se
encuentra en diferentes paises del Sudeste Asiatico tales
como la India. Posteriormente fue introducido en Brasil,
donde también esta siendo cultivado®.

La Garcinia mangostana es del tamafio de una man-
darina, pesa entre 80 y 140 gramos y en ella podemos
diferenciar tres componentes: el pericarpio o corteza, de
coloracion purpura; la pulpa o endocarpio que consta de
4 a 8 segmentos oblongos de color blanco y sabor agri-
dulce (parte comestible) y, por ultimo, de dos a tres
semillas'2

El mangostan contiene una gran variedad de sustan-
cias bioldgicamente activas entre las que podemos
incluir catequinas, compuestos polifendlicos (mayorita-
riamente flavonoides, taninos y antocianinas)' y otros
compuestos como polisacéridos, vitaminas (B, B,, B,y C)
y minerales (K, P, Ca y Fe)2 Ademas de los compuestos
citados, el mangostan es una fuente muy rica en Xanto-
nas*. Estas son de naturaleza fendlica y tienen una
estructura quimica compuesta por un sistema aromatico
triciclico (C.-C,-C)). Isoprenos, grupos metilo e hidroxilo
ubicados en los anillos Ay B le proporcionan versatilidad
ydan lugar a la gran variedad de principios activos®. En la
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actualidad, de los 200 tipos de xantonas conocidas en la
naturaleza, se han aislado e identificado aproximada-
mente 70 tipos diferentes en el mangostan, siendo las
mas estudiadas: a-mangostina, f-mangostina, y-man-
gostina, garcinona E, 8-desoxigartaninay la gartanina®.
Durante siglos el pericarpio de esta fruta ha sido utili-
zado en medicina tradicional del Sudeste Asiatico para el
tratamiento de diarrea y algunos procesos inflamatorios?,
infecciones de la piel y heridas’, disenteria amebiana?®,
etc. Fue en el afio 1958 cuando se descubrio por primera
vez la a-mangostina (principal componente de la cor-
teza). A partir de ese momento surgio un gran interés
cientifico por estudiar todos sus compuestos quimicos y
los beneficios que estos podrian aportar a la salud'. Son
varios los estudios que han demostrado las propiedades
beneficiosas de esta fruta, atribuidas a sus compuestos
quimicos; entre ellas, podemos destacar: una buena
capacidad antioxidante'?, actividad antiinflamatoria®®,
actividad anticancerosa'-?, actividad antibacteriana,
antiviral y antifungica', requlacion de algunossinto-
mas neuropsiquiatricos y cognitivos''®y prevencion con-

tra la obesidad'.

La importancia de las plantas medicinales sigue pre-
sente en la sociedad a pesar del crecimiento de la indus-
tria farmacéutica. La OMS ha contribuido a fortalecer el
reconocimiento de la funcién que los productos natura-
les ejercen en la atencion de la salud trabajando en el
estudio de su calidad, sequridad y eficacia™.

La escasa utilizacion de terapias naturales, sobre todo
como complementos alimenticios, se debe al desconoci-
miento de las ventajas que éstas pueden producir en la
salud. Por tanto, cabria destacar que los profesionales de
Atencion Primaria de Salud, presenten predisposicion e
interés por el tema, ayudandose del conocimiento cien-
tifico; ya que sus consejos y recomendaciones son fun-

damentales para la poblacion.

La presente revision bibliografica tiene el objetivo de
dar a conocer el mangostan y sus propiedades sobre la

salud.

Principales propiedades bioldgicas del mangostan

Capacidad antioxidante

Son varios los estudios publicados sobre la capacidad
antioxidante del mangostan. Dicha actividad es debida a
la accion de varias sustancias bioactivas presentes, en su
gran mayoria, en el pericarpio, tales como xantonas, aci-
dos fenalicos y flavonoides, que tienen potentes aplica-
ciones como agentes terapéuticos y como ingredientes
para elaborar alimentos funcionales. Ademas, el conte-
nido de estas sustancias en esta fruta esta relacionado
con su estado de maduracion. Cuando la cascara de la
fruta se encuentra en las primeras etapas su contenido
fendlico total es mayor que en etapas mas maduras, pero
la fruta madura tiene mayor contenido de flavonoides
que la fruta joven. Y en estadios inmaduros el pericarpio

posee doble capacidad antioxidante®.

La importancia de los compuestos antioxidantes
radica en el hecho de que ayudan a combatir las especies
reactivas de oxigeno/nitrogeno (ROS/RNS) que son cono-
cidas por estar implicadas en la patogenia del envejeci-
miento y numerosos procesos patoldgicos'2,

Mantener el equilibrio entre oxidantes y antioxidan-
tes en el organismo es esencial para la salud. Los ROS y
RNS, son productos, del metabolismo oxidativo de los
macro-nutrientes®, que pueden provocar dafos sobre
los componentes celulares. En condiciones normales,
contamos con una red de enzimas antioxidantes que
ayudan a contrarrestar el exceso de ROS o RNS, prote-
giéndonos®?%. Diversos investigadores han postulado
que muchas enfermedades cronicas como las enferme-
dades cardiovasculares, cancer, diabetes, hipertension,
trastornos neurodegenerativos, son el resultado de dicho
estrés a largo plazo®®,

Se ha demostrado que algunas de las sustancias pre-
sentes en el mangostan, como flavonoides y compuestos
fendlicos, desempefian un gran papel en el estrés oxida-
tivo, por ser excelentes antioxidantes®. Ademas, se ha
visto que existe correlacion entre la actividad antioxi-
dantey estructura quimica de los compuestos bioactivos
de esta fruta. La introduccion de grupos -OH en los car-
bonos C-3 y C-6 disminuye la capacidad antioxidante y
en la posicion C-5 ofrece una mejor actividad de capta-
cion ROS*.

También ha sido comparada la eficacia de extractos
de la cascara de Garcinia mangostana con extractos de
cascaras de otras frutas, mostrando mejor actividad
antioxidante que el caqui?, limonia®, platano, coco,
fruta del dragon, largo-gong®?®, fruta de la pasion®y
hojas de lima kaffir®.

Un compuesto que tiene una importante capacidad
antioxidante es la a-mangostina, la cual constituye el
69% del total de xantonas presentes en esta fruta®'. Ade-
mas se sabe que evita la oxidacion de las lipoproteinas
de baja densidad (LDL), que desempefian un papel
importante en la arterioesclerosis®. En un estudio reali-
zado en ratas con infarto miocardico, a-mangostina
impidid la peroxidacion lipidica provocada por el estrés
oxidativo, ejerciendo un efecto protector sobre la inte-
gridad de la membrana del miocardio®.

Pedraza-Chaverri y cols. también han demostrado
experimentalmente la capacidad antioxidante de LA o-
mangostina para desactivar ROS en células del cere-
belo*. En otro estudio se comprobo que los extractos de
mangostan presentan actividad neuroprotectora, previ-
niendo |a oxidacion en células de neuroblastoma®'.

Asimismo, otras 16 xantonas han sido estudiadas en
un ensayo de captacion de radicales hidroxilo, encon-
trandose una gran actividad en y-mangostina®.

La capacidad antioxidante y la biodisponibilidad de
las sustancias bioactivas de la fruta también ha sido
valorada en humanos con la ingesta de un suplemento
rico en xantonas. Trascurridas cuatro horas de la admi-
nistracion, los sujetos presentaron una buena capacidad
antioxidante, incrementandose en un 18%. Esto demos-
tro los efectos antioxidantes de la fruta in vivo™.
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Otro estudio realizado en humanos, determing la dis-
ponibilidad fisioldgica de a-mangostina a través de una
bebida rica en xantonas. Para ello, el grupo experimental
recibio una dosis diaria de 245 ml de dicha bebida frente
al grupo placebo. Tras analizar las muestras de sangre, se
pudo observar que la capacidad antioxidante en el
plasma del grupo experimental aumentoé un 60%, 1 hora
después del consumo de la bebida. Estos valores fueron
disminuyendo gradualmente hasta estabilizarse entre
las 4 y 6 horas. Por lo tanto, se pudo observar una nota-
ble biodisponibilidad de a-mangostina, asi como una
actividad antioxidante, lo cual también constata los
efectos antioxidantes de Garcinia mangostana, in vivo®.

Actualmente, el extracto del mangostan es popular-
mente utilizado como suplemento alimenticio debido a
sus importantes propiedades, entre la que destaca la
capacidad antioxidante®.

Actividad antiinflamatoria

El proceso inflamatorio es una reaccion defensiva de
nuestro organismo contra diferentes estimulos cuyo ori-
gen puede ser diverso. El problema del proceso inflama-
torio surge cuando el organismo dirige su respuesta
hacia el organismo, provocando lesiones de tejidos u
6rganos sanos®. Por esto la inflamacion se ha vinculado
con la patogenia de numerosas enfermedades cronicas
como artritis reumatoide®, asma, diabetes tipo 2, psoria-
sis, esclerosis multiple, aterosclerosis, cancer®, enferme-
dad inflamatoria intestinal*, etc.

Diversos estudios han evidenciado la actividad antiin-
flamatoria de las xantonas del mangostan, hecho que
justifica, su uso en medicina tradicional para el trata-
miento del dolor, inflamacion y heridas'. Ademas se han
identificado algunas de las moléculas que presentan
dicha actividad, siendo a-mangostina y y-mangostina“®.

Un estudio evaluo los efectos terapéuticos de estas
xantonas en un modelo de raton con asma, demostran-
dose que la administracion de a-mangostina y y-man-
gostina redujo significativamente los sintomas de esta
patologia®.

Nakatani y cols. estudiaron los efectos antiinflamato-
rios de diferentes extractos de Garcinia mangostana en
ratas, encontrando que inhiben la sintesis de prostaglan-
dinasE, las cuales son las principales mediadoras del pro-
ceso inflamatorio. Su secrecion provoca, vasodilatacion,
aumento de la permeabilidad vascular y aumento de la
sensibilizacion de los receptores periféricos del dolor™.
También evaluaron el efecto de y-mangostina en la libe-
racion espontanea de prostaglandina E, y en la expresion
del gen COX-2 (enzima encargada de sintetizar prosta-
noides, ante estimulos proinflamatorios) en células. Tras
18 horas de la administracion, se comprobd que y-man-
gostina redujo la actividad de la enzima COX-2 y con ello
la produccion de prostaglandinas E,. También se demos-
tré que esta xantona no inhibe la expresion de COX-1
(enzima que desempefia un papel importante en la sinte-
sis de prostanoides en condiciones fisioldgicas, regulando

funciones como la proteccién gastrointestinal, la home-
ostasis vascular, la hemodinamica renal y la funcion pla-
quetaria), un hallazgo muy importante si tenemos en
cuenta que hasta el momento ningun antiinflamatorio
no esteroideo disponible ha demostrado tener un efecto
inhibidor selectivo, y sin producir efectos adversos gra-
ves, sobre COX-2%. En dicho estudio también se pudo
demostrar que y-mangostina ejerce una actividad farma-
coldgica preventiva en la activacion de NF-kB (factor
transcripcional, requlador de un amplio nimero de genes
involucrados en la respuesta inmune e inflamatoria, cuya
activacion se produce en presencia de citocinas proinfla-
matorias, o radicales libres), mediante la inhibicion de la
enzima IKK (enzima encargada de la degradacion de IkB,).
In vivo, se analizo la actividad antiinflamatoria de la
misma xantona en ratas con edema en la pata trasera,
observandose una disminucion del edema y de la reac-
cion inflamatoria®.

Tewtrakul y cols. midieron los efectos de los compues-
tos de Garcinia mangostana sobre mediadores inflama-
torios en macrofagos. Se analizo el impacto del extracto
de esta fruta junto con a- y y-mangostina en la produc-
cion oxido nitrico (NO), prostaglandina E,, factor de
necrosis tumoral alfa y la interleucina-4. Finalmente, se
pudo observar que tanto el extracto como las xantonas,
ejercen un potente efecto inhibitorio sobre la liberacion
de NOy PGE,, siendo menos importante en TNF-ar e IL-4%.

También se ha demostrado la actividad antiinflama-
toria de otros compuestos aislados de Garcinia mangos-
tana, mangostenona F e isogarcinol. Los efectos antiin-
flamatorios de la xantona mangostenona F han sido
evaluados en un estudio reciente donde se ha podido
demostrar que esta xantona suprime la produccion de
MAPK (proteinas cinasas activadas por mitogenos que
participan en la activacion de enzimas metabdlicas, fac-
tores de transcripcion y otras cinasas, mediante fosfori-
lacion), NF-kBy AP-1 (factores de transcripcion que par-
ticipan, entre otros, en la respuesta inflamatoria), lo cual
indica que mangostenona F puede ser considerado como
un potencial agente antiinflamatorio para el trata-
miento de enfermedades inflamatorias®. Fu y cols. fue-
ron los primeros en comprobar la actividad inmunosu-
presora del compuesto isogarcinol. En el estudio se
determin¢ el efecto tanto inmunitario como antiinfla-
matorio de esta xantona en ratones con artritis; Obser-
vandose que la administracion oral de isogarcinol,
redujo los sintomas de esta patologia“.

La actividad aintiinflamatoria de $-mangostina ha
sido analizada en un estudio realizado en ratas. Esta
xantona actuo sobre el proceso inflamatorio desencade-
nado durante una peritonitis, disminuyendo los niveles
de TNF-a e IL-1p (citocinas proinflamatorias) en el
liquido peritoneal. Esto apoya el uso tradicional del peri-
carpio de Garcinia mangostana, para tratar enfermeda-
des inflamatorias. Por tanto, la eficacia antiinflamatoria
de esta planta no se limita a la presencia, Unicamente, de
ay y-mangostina®.

Un ensayo clinico comprobd el efecto de un suple-
mento dietético elaborado con mangostan, en el cual,
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los sujetos tratados durante 30 dias con el producto,
mostraron una mejoria de los marcadores inflamatorios
y una mejoria general del estado de salud*.

Por otro lado, se realizd otro estudio para evaluar el
efecto de jugo de mangostan, sobre los indicadores de
inflamacion vy los niveles de antioxidantes en obesos. El
estudio incluyo tres grupos a los que se les administro,
durante 8 meses, tres dosis diferentes del producto
(XanGo™), y un cuarto grupo placebo. Transcurrido el
tiempo establecido, se observd una disminucion de los
marcadores inflamatorios y una tendencia hacia una
disminucion en el indice de masa corporal en los grupos

que recibieron el zumo®.

Actividad anticancerosa

El aumento en los ultimos afios de la incidencia de
cancer, ha traido consigo un creciente interés por la qui-
mioprevencion dietética en un intento de ralentizar el

proceso de carcinogénesis®.

Se ha estudiado la actividad anticancerigena tanto de
extractos de Garcinia mangotana como de sus xantonas
aisladas. Varias investigaciones cientificas, han visto que
las xantonas del mangostan poseen actividad anticance-
rosa, regulando las vias de muerte celular y suprimiendo la
proliferacion de células tumorales'. También se han obser-
vado que pueden inhibir la iniciacion, promocion y progre-
sion de la carcinogénesis en varios modelos animales®.

Ho y cols.’? estudiaron los efectos citotoxicos de seis
xantonas aisladas del pericarpio del mangostan sobre 14
lineas celulares (6 de carcinoma hepatico, 4 de cancer de
pulmon y 4 de carcinoma gastrico). De todas las xanto-
nas analizadas, garcinona E exhibié un amplio efecto
citotdxico contra todas las lineas celulares estudiadas,
excepto una de cancer de pulmdn. Ademas se observé
que esta xantona ejercié un mayor efecto citotéxico
contra la linea celular de hepatocarcinoma.

Moongkarndi y cols. evaluaron la actividad citotoxica
de extractos del pericarpio del mangostan en un adeno-
carcinoma de mama. Observandose que uno de los
extractos, inhibio la proliferacién de la linea celular de

estudio®.

Shibata y cols. investigaron el crecimiento antitumo-
ral y actividades antimetastasicas de a-mangostina en
un modelo de ratén con xenoinjerto de cancer de mama
metastasico. Los resultados indicaron que el grupo tra-
tado con esta xantona tuvo una tasa de supervivencia
mayor, asi como un volumen tumoral promedio menor.
Igualmente se produjo una disminucién de la densidad
microvascular y de la capacidad de metastasis a gan-

glios linfaticos®.

Asimismo, la administracion de panaxantona (com-
puesta por aproximadamente 80% de c.-mangostina 'y
20% de y-mangostina) en la dieta de un modelo de raton
con tumores mamarios, produjo una disminucion signifi-
cativa de los volumenes tumorales. Esto se asocié con la
elevacion de la muerte por apoptosis célular, antiprolife-

racion y antiangiogénesis®.

Otro ensayo realizado en células cancerigenas de
mama, para evaluar la accion de diferentes xantonas (gar-
cinona D, garcinona E, a-mangostina, y y-mangostina)
sobre la actividad de la aromatasa, (enzima encargada de
catalizar la biosintesis de estrogenos a partir de androge-
nos, y cuya inhibicion ha demostrado reducir la produc-
cion de estrogenos en todo el cuerpo a niveles casi inde-
tectables, teniendo un efecto significativo en el desarrollo
y progresion del cancer de mama sensible a hormonas)®;
demostrd que dichas xantonas ejercian una actividad
inhibitoria sobre la enzima, siendo la mas potente y-man-
gostina. Por consiguiente, los suplementos dietéticos con
mangostan podrian tener un potencial papel quimiopre-
ventivo sobre el cancer de mama hormono-dependiente,
principalmente en mujeres postmenopausicas®.

En 2003, Matsumoto y cols. examinaron los efectos de

seis xantonas del pericarpio de esta fruta en la inhibicion
de una linea celular de leucemia. Aunque todas las xan-
tonas exhibieron una actividad inhibitoria significativa,
-mangostina presento la actividad mas potente®. Pos-
teriormente, el mismo grupo de investigaciéon pudo
demostrar que en fases tempranas, el mecanismo de
apoptosis empleado por -mangostina incluye la via
mitocondrial, ya que se observaron diversos parametros
de disfuncion mitocondrial como hinchamiento, pérdida
de potencial de membrana, disminucion intracelular de
ATP, acumulacion de ROS y liberacion de citocromo C®.

Por otro lado, Chiang y cols. investigaron la actividad
de extractos de 17 frutas consumidas habitualmente en
Taiwan en varias lineas celulares de leucemia; demos-
trando que solamente el extracto del pericarpio de Gar-
cinia mangostana exhibié una potente actividad anti-
leucémica®.

Nabandith y cols. examinaron los efectos quimiopre-
ventivos a corto plazo de a-mangostina en ratas con
lesiones preneoplasicas de colon. Ellos demostraron que
la administracion de a-mangostina inhibio la induccion
y/o el desarrollo de criptas aberrantes o ACF (agrupacion
de glandulas anormales en forma de tubo en el revesti-
miento del colon y el recto, que se forman antes que los
polipos colorrectales, y que son uno de los cambios mas
tempranos observados en el colon que pueden conducir
a un cancer), y de proteinas implicadas en el proceso de
carcinogénesis®.

En otro estudio se investigaron los efectos antiprolifera-
tivos de cuatro xantonas estructuralmente similares: o.-,
- y y-mangostinas y de metoxi-B-mangostina, sobre
células de cancer de colon humano. Se demostro que, a
excepcion de metoxi-f-mangostina, las otras tres xanto-
nas inhibieron fuertemente el crecimiento de las células
cancerigenas, asociandose dicha eficacia con el nimero de
grupos hidroxilo. La presencia de ADN nucleosomal reveld
que los efectos antiproliferativos de a-, y y-mangostina,
estaban asociados con la apoptosis. También se produjo la
detencion del ciclo celular en fase G1 por ai-mangostina y
[B-mangostina, y en fase S por y-mangostina®.

Watanapokasiny cols. analizaron las actividades cito-
toxicas y antiproliferativas de xantonas, tanto in vitro
como in vivo. Los resultados de estos estudios revelaron
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que, in vitro, las xantonas inhiben la proliferacion de las
células diana y activan la cascada de caspasas (molécu-
las inductoras de apoptosis) e in vivo, se observo que, al
administrar altas dosis de xantonas, el tamafio del tumor
se redujo gradualmente, llegando a desaparecer en algu-
nos ratones mediante apoptosis®.

Aisha y cols. investigaron las actividad de un extracto
rico en xantonas (81% a.-mangostina y 16% y-mangos-
tina) sobre células de carcinoma colorrectal humano y
ratones. En el estudio in vitro este extracto mostrd una
potente citotoxicidad, debido a la influencia de la via
mitocondrial (pérdida de potencial de membrana mito-
condrial, induccion de la fragmentacion del ADN y con-
densacion de la cromatina) en la apoptosis. Ademas el
extracto inhibid tres pasos clave en la metastasis tumo-
ral; migracion celular, invasion celular y clonogenicidad.
La investigacion invivo se realizd mediante el analisis de
la evolucion de un tumor subcutaneo del mismo tipo de
células, en ratones desnudos, después de la administra-
cion del extracto de xantonas. Se comprobo que la admi-
nistracion del extracto mostré una inhibicién significa-
tiva del crecimiento del tumor, lo cual se hizo evidente
por la reduccion del numero de vasos sanguineos intra-
tumorales y un mayor porcentaje de necrosis tumoral®'.

También, se examino el efecto anticancerigeno de o.-
mangostina en células de cancer de préstata humano, com-
probandose que esta xantona inhibe la CDK4 (enzima res-
ponsable de promover la progresion del ciclo celulary la
transcripcion de genes implicados en la replicacion y
supervivencia celular). Ademas a.-mangostina promovio la
apoptosis a través de la activacion de caspasa-3 en las
células cancerigenas. Al administrar esta xantona por
sonda oral a ratones desnudos con xenoinjertos, se observo
una disminucién en el volumen del tumor de aproximada-
mente el 65%, en comparacion con el grupo control®,

Por otro lado, Hung y cols. evaluaron el efecto anti-
metastasico de a-mangostina en una linea celular de
carcinoma de prostata humano. Los resultados mostra-
ron que ai-mangostina exhibié un efecto inhibidor sobre
la capacidad de adhesion, migracion e invasion de estas
células. Ademas fue capaz de inhibir la activacion de los
factores de transcripcion NF-kB y AP-1, los cuales estan
asociados con la invasidn y la metastasis de las células
cancerosas®.

Otras xantonas aisladas de frutos inmaduros del man-
gostan como mangostenona C, D y E junto con otras 16
xantonas han sido estudiadas con el fin de determinar
sus propiedades citotéxicas sobre tres lineas celulares de
cancer humano: carcinoma epidermoide de boca, cancer
de mamay cancer de pulmon. Se observé que mangoste-
nona C tuvo un efecto citotdxico contra las tres lineas
celulares; sin embargo, la a-mangostina exhibio los
efectos mas potentes contra la linea celular de cancer de
mama. Ademas, la gartanina fue capaz de inhibir la via-
bilidad de las células de cancer de pulmon®, efecto que
también han demostrado a- y p-mangostina en otro
estudio realizado sobre el mismo tipo de linea célular®.

El efecto quimioterapéutico de la xantona a-mangos-
tina ha sido estudiado sobre diferentes lineas celulares

de cancer de pancreas humano. Se observo que esta xan-
tona inhibe la viabilidad de dichas células sin afectar a
las células pancreaticas humanas normales de los con-
ductos epiteliales. Ademas su administracion en ratones
desnudos con xenoinjertos produjo una disminucion de
los marcadores de proliferacion celular®. Esto supone un
gran hallazgo si tenemos en cuenta la alta agresividad y
tasa de mortalidad de este tipo de cancer.

La propiedad anticancerosa de las hojas del arbol de
Garcinia mangostana, también ha sido analizada en un
estudio donde se midio la actividad de su extracto sobre
células de melanoma. Se pudo comprobar que el extracto
exhibio un efecto genotdxico en dichas células ya que
indujo la fragmentacion de ADN y la apoptosis, impidiendo
el crecimiento tumoral®. Esto ha supuesto un gran des-
cubrimiento, ya que hace posible una mayor investiga-
cion de las hojas del mangostan, las cuales son muy
abundantes en esta planta.

Actividad antimicrobiana

La alarmante generacion de resistencias de microor-
ganismos a distintos antibidticos, ha creado la necesidad
de encontrar nuevos compuestos que puedan actuar de
forma directa sobre dichos microorganismos, principal-
mente en aquellos con importancia clinica.

Laboratorios de todo el mundo han encontrado miles
de moléculas que han demostrado tener efectos inhibi-
dores sobre todos los tipos de microorganismos pero es
necesario evaluar los distintos compuestos a estudios
determinar su efectividad, su toxicidad®®.

Dada la importancia de investigar sobre la actividad
antimicrobiana de los distintas moléculas presentes en
la naturaleza, en nuestro caso, hemos analizado las acti-
vidades antibacterianas, antifungicas, antivirales y anti-
protozoarias de los extractos y xantonas aisladas de
Garcinia mangostana, las cuales han sido demostradas
en diferentes estudios (tablas | y Il).

De la bibliografia referenciada en las tablas, cabe des-
tacar el dirigido a evaluar la actividad del extracto y xan-
tonas aisladas de Garcinia mangostana en el virus de la
inmunodeficiencia humana tipo 1 (VIH-1). Este estudio
ha demostrado que los compuestos de Garcinia mangos-
tana inhiben de manera no competitiva la enzima protea-
sa (IP), la cual esta implicada en la multiplicacion del
virus’. Su mecanismo de accion consiste en la interrupcion
de la diseminacion del virus™. Esto supone un hallazgo muy
importante, aunque es necesario realizar mas estudios que
corroboren y especifiquen dicha actividad.

Control de sintomas neuropsiquidtricos y cognitivos

Algunos estudios han evidenciado la actividad del man-
gostan en el control de alteraciones neuropsiquiatricas.

Se ha visto que los pacientes con enfermedad de Alz-
heimer o Parkinson muestran una alta prevalencia de
sintomas neuropsiquiatricos, que aparecen junto a las
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Tabla |

Actividad antibacteriana de los extractos y componentes de Garcinia mangostana

Actividad antibacteriana

Sustancia Microorganismo Resultados Referencias
Extracto de mangostan  Propionibacterium acnes Activo. Posible tratamiento alternativo del acné 14
Staphylococcus epidermidis
a-Mangostina Enterococo resistente a vancomicina (VRE)  Activo. Sinergismo con gentamicina 15
Staphylococcus aureus resistente Activo. Sinergismo con vancomicina, ampicilina
a meticilina (MRSA) y minociclina
a-Mangostina Mycobacterium tuberculosis Efecto inhibidor contra la bacteria 69
p-Mangostina
Garcinona B
Garcinona D
Garcinona E L. biflexa serovar Patoc Activo 70

y-Mangostina

Extracto del pericarpio
de mangostan

L. interrogansserovar Bataviae

Leptospira interrogans serovar Autumnalis
L. interrogans serovar Javanica

L. interrogansserovar Saigon

Streptococcus mutans

Activo. Sinergismo con penicilina G en todas
las bacterias a excepcion de L. biflexa
serovar Patoc (no interaccion) y Linterrogans
serovar Saigon (antagonismo)
Reduccion bacteriana del 50% a los 5 seg. 71
y del 100% al minuto Sinergismo con
enzima papaina (Apacaries gel)

caracteristicas principales de la demencia, las alteracio-
nes cognitivas y las dificultades en el desempefo de las
actividades de la vida diaria.

Se ha demostrado que la xantona y-mangostina
ejerce un efecto antagonista sobre los receptores de
serotonina (mediador clave en la fisiologia del estado de
animo), en concreto del subtipo 5-HT,, , . Esta actividad
es importante si se tiene en cuenta la implicacion de

estos receptores sobre sistema nervioso central, en
determinados trastornos psiquiatricos como la depre-
sion, ansiedad, esquizofrenia, trastornos del suefio y alu-
cinaciones. Uno de los beneficios de los antagonistas de
estos receptores es su utilizacion como antidepresivos
(nefazodona y mirtazapina).

También se ha observado que y-mangostina regula el
receptor muscarinico M,, el cual estd altamente expre-

Tabla Il

Actividad antifingica, antiviral y antiprotozoaria de los extractos y componentes de Garcinia mangostana

Actividad antifungica, antiviral y antiprotozoaria

Sustancia Microorganismo Resultados Referencias
a-Mangostina Fusarium oxysporum vassinfectum Activo. Importancia de los hidroxilos 72
B-Mangostina Alternaria tenuis enanillosAyC
Gartanina Dreschlera oryzae
Garcinona D
Extractos con Trichophyton rubrum Activo 73
a-Mangostina T. mentagrophyte
Microsporum gypseum
a-Mangostina Candida albicans Mas activo que clotrimazol y nistatina 74
en candidiasis bucal
Extracto de VIH-1 Actividad inhibidora sobre proteasa no 75
mangostan competitiva
a-Mangostina
y-Mangostina
Extracto con VHC Bloqueo replicacion del genoma del virus 76
a-Mangostinay
y-Mangostina
a-Mangostina Plasmodium falciparum Activo 77

p-Mangostina
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sado en las neuronas. El bloqueo selectivo de este receptor
interactua con la transmision dopaminérgica en situacio-
nes patologicas como la enfermedad de Parkinson, produ-
ciendo un aumento de esta trasmision y con ello la mejora
de los sintomas motores de la enfermedad'®.

En otro estudio se investigd la influencia de las xanto-
nas del pericarpio del mangostan (PM) en la funcion
cognitiva. Se encontrod que el tratamiento con PM redujo
la muerte celulary BDNF (proteina implicada en el creci-
miento y diferenciacion neuronal) en una preparacion
del hipocampo de ratones. También se investigo los efec-
tos de la dieta PM en ratones con Alzheimer. Después de
8 meses de la administracion del suplemento dietético
de PM, se atenuo significativamente el deterioro cogni-
tivo asociandose con una disminucién de la deposicion
de proteina f-amiloide y de la proteina p-tau. Estos
resultados revelaron que el pericarpio del mangostan
puede ser utilizado como complemento en la dieta para
atenuar la disfuncion cognitiva en la enfermedad del
Alzheimer; no obstante, son necesarios mas estudios que
corroboren este mecanismo de actuacion®.

Por todo ello, en el futuro, los principios activos de Gar-
cinia mangostana podrian considerarse como modelo
para la creacion de nuevos farmacos para el tratamiento
de desdrdenes neuropsiquiaticos™.

Prevencion obesidad

La obesidad, definida como el exceso de adiposidad
corporal, junto con las enfermedades que lleva asociadas
como el sindrome metabdlico o la diabetes mellitus tipo 2,
se han convertido en uno de los principales problemas de
salud debido a su alta prevalencia®'. El sindrome meta-
bolico, constituido por la agrupacion de varios trastornos
entre los que se encuentran la obesidad visceral, dislipe-
mia, hiperglucemia e hipertension, supone un gran reto
para los profesionales de la salud. Las medidas preventivas
mas eficaces, aunque menos practicadas, son las relacio-
nadas con el estilo de vida. Este es un factor esencial en el
tratamiento de la obesidad, el sindrome metabdlico y la
diabetes mellitus tipo 2. Ademas de la alimentacidn,
otros componentes como el ejercicio y la conducta tam-
bién son componentes fundamentales. La pérdida de
peso es esencial, ya que se ha demostrado que reduce la
mortalidad, mejora el perfil lipidico, reduce la presion
arterial y la masa del ventriculo izquierdo en la hiperten-
sion, reduciendo también, los marcadores de inflama-
cion en la diabetes mellitus tipo 2. Ademas, también es
importante llevar una alimentacion saludable, siguiendo
el modelo de Dieta Mediterranea®; en la que predomina
el consumo de alimentos de origen vegetal.

Hasta la fecha, solo dos estudios clinicos realizados en
sujetos obesos, han investigado la actividad contra la
obesidad del extracto de Garcinia mangostana. Stern y
cols. realizaron un estudio en 60 sujetos con un IMC
entre 30y 40 kg/m?. Los participantes fueron divididos en
dos grupos, unos recibieron la formula a base de extrac-
tos de Sphaeranthus indicus y Garcinia mangostana

junto con una dieta saludable y ejercicio fisico y el grupo
placebo. Después de 8 semanas se produjo una significa-
tiva reduccion del peso corporal, indice de masa corporal,
y la circunferencia de la cintura en el grupo experimental,
donde ademas se observé un aumento significativo de la
concentracion de adiponectina sérica (citoquina secre-
tada por el tejido adiposo, que regula el metabolismo
energético, estimula la oxidacion de acidos grasos,
reduce los triglicéridos plasmaticos y mejora el metabo-
lismo de la glucosa mediante aumento de la sensibilidad
a la insulina)". El sequndo estudio fue realizado en 95
sujetos, que recibieron extractos de Garcinia mangos-
tanay unos habitos saludables. En el ensayo se midio la
glucemia sérica, lipidos, y los niveles de adiponectina. Los
resultados en el grupo experimental, después de 8 sema-
nas, fueron una reduccion del peso corporal, de la circun-
ferencia de cintura y cadera y un aumento en la concen-
tracion de adiponectina sérica, junto con la reduccion de
la glucemia en ayunas, colesterol, y triglicéridos™.

Conclusion

La capacidad antioxidante, actividad antiinflamato-
ria, anticancerosa, y antimicrobiana, son algunas de las
propiedades demostradas en la Garcinia mangostana.
Sin embargo, muy poco se sabe mediante que mecanis-
mos de accion sus compuestos ejercen una accion bene-
ficiosa sobre la salud.

Por tanto, son necesarios mas estudios, principal-
mente ensayos clinicos en humanos, que esclarezcan su
mecanismo y su dosis de accidn en el organismo para
poder ser empleado como agente terapéutico.
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