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Abstracto

La dieta es un factor esencial que afecta el riesgo de desarrollo y progresion de
enfermedades crénicas modernas, particularmente aquellas con raices patofisioldgicas
en inflamacion y dafio inducido por estrés oxidativo. El impacto potencial que ciertos
alimentos y sus compuestos bioactivos tienen de invertir o prevenir los procesos
desregularizados destructivos que dan lugar a enfermedades ha atraido una atencion
muy intensa desde el punto de vista de la investigacion. El mango (Mangifera indica
Linn.) es una fruta tropical con una composicion nutricional y fitoquimica muy distintiva.
En particular, el mango contiene varios micronutrientes esenciales solubles en agua y
lipidos, ademéas de los fitoquimicos distintivos galotanino y mangiferina. Estudios
realizados In vitro e in vivo han revelado diversos mecanismos a través de los cuales el
mango 0 sus compuestos asociados reducen el riesgo o invierten enfermedades de
caracter metabdlico o inflamatorio. Los beneficios para la salud derivados de
compuestos individuales y aislados de mango, asi como de extractos de productos
derivados del mango estan bien descritos en la literatura pero con menos atencion en
la fruta entera. Aqui, revisamos y resumimos la literatura disponible que evalla el
potencial de promocién de salud de la pulpa de mango, la porcién comestible que
contribuye al platillo de fruta del régimen alimentario, con un enfoque especifico en los
problemas de salud modernos relacionados con la obesidad y los factores de riesgo y
enfermedades que precipita, incluso la diabetes y la enfermedad cardiovascular.
Asimismo, la revision explora nuevas intuiciones acerca de los beneficios que el mango
ofrece para la salud del cerebro, piel, e intestino. En general, el fundamento de la

investigacion se esta expandiendo y apoyando la funcion que el mango pueda ejercer
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en materia de la reduccioén del riesgo de enfermedades cronicas de caracter metabdlico

e inflamatorio.

PALABRAS CLAVES: mangiferina, galotanino, polifenoles, acido galico, diabetes,
enfermedad cardiovascular, inflamacioén, estrés oxidativo, resistencia a la insulina,
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Introduccion

El consumo de una dieta rica en frutas y hortalizas est4 asociado con un nimero
de beneficios para la salud, incluyendo el mantenimiento de la funcion fisiologica y la
reduccion de riesgo frente a un nimero de enfermedades relacionadas con la edad y
los estilos de vida, incluyendo la enfermedad cardiovascular (CVD), diabetes mellitus
de tipo 2 (T2DM), enfermedad de Alzheimer’s, canceres, y otras 1. Ademas de la
contribucion de vitaminas y minerales esenciales, las frutas y hortalizas, asimismo,
brindan compuestos fitoquimicos que promueven la salud. La funcién de estos
compuestos en la salud y en la reduccién de riesgos de enfermedad ha sido tema de
intenso estudio en afos recientes. La reduccion de factores de riesgo puede ocurrir por
medio de la accion de la habilidad que tienen estos compuestos de impactar procesos
celulares para mantener una funcion de tejido “normal,” y o su habilidad de restablecer
una homedstasis normal cuando estan ocurriendo cambios patolégicos. Algunas
hipétesis recientes se han concentrado en la caracterizacion de varios atributos
promotres de salud contenidos en frutas, incluyendo la definicién de su contenido y
composicién fitoquimica, su biodisponibilidad, perfiles de metabolitos, y la
determinacién de sus efectos en los limites del riesgo salud/enfermedad. El enfoque de
este informe se concentrara en la fruta de mango y sus compuestos bioactivos
relacionados con propiedades de promocién de la salud.

Revisiones hechas previamente sobre los beneficios que el mango ofrece para
la salud se han concentrado en la corteza, hojas, cascara, y semilla a raiz de su alto
contenido de compuestos farmacolégicamente activos y efectos promotores de la

salud. En contraste, existe muy poca informacién disponible acerca de la pulpa, la parte
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gque mayormente se consume como producto agroalimentario fresco o se procesa para
jugo o ingredientes, como el puré y las frutas disecadas. El mango representa una fruta
con intereses nutricionales y fitoquimicos distintivos para investigadores, consumidores,
y profesionales del campo de salud. La investigacion esta develando nuevas intuiciones
acerca del mango y la funcién que ejercen en incorporarle variedad al platillo de fruta
de la salud. Esta revision aborda estas conclusiones que brindan un resumen de los
antecedentes del mango seguido por una revision de la composicion nutricional y
fitoquimica de la pulpa de la fruta de mango, la biodisponibilidad de los principales
compuestos, el conocimiento mas actualizado relacionado con el control de peso del
cuerpo, el desarrollo y manejo de la diabetes, y de los disturbios metabdlicos
correspondientes. Asimismo, el informe hara una breve exploracion de nuevas areas de
oportunidad en las que la pulpa de mango podra suministrar beneficios para la salud
del cerebro, piel, e intestino. La informacion referente a la cascara (piel), semilla,
corteza, y hojas o compuestos individuales del mango son tema de estudio para
muchas otras revisiones, incluyendo muchas que se han concentrado en el tépico del
cancer >°y se abordaran a fondo en el presente informe, aungue se incluyen
referencias a productos derivados de la fruta o compuestos individuales para efectos de
establecer un contexto, segun corresponda. La investigacién se identificd
principalmente en Medline por medio de consultas en PubMed utilizando las palabras

” ” o«

claves: “mango”, “mangos”,

mango pulp (pulpa de mango)”, “mango flesh (pulpa de

” o« ” o« LE 11

mango)”, “polyphenols (polifenoles)”, “mangiferin (mangiferina)”, “gallic acid (acido

” o« LE 11

galico)”, “gallotannin (galotanino)”, “carotenoides (carotenoides)” en asociacion con

“cardiovascular disease (enfermedad cardiovascular)”, “heart disease (enfermedad del

5



76

77

78

79

80

81

82

83

84

85

86

87

88

89

90

91

92

93

94

95

96

97

98

corazon)”, “diabetes”, “inflammation (inflamacion)”, “intestine (intestino)”, “oxidative

stress (estrés oxidativo)”, “oxidation (oxidacion)”, “body weight (peso corporal)”, “obesity

(obesidad)”, “Alzheimer’s disease (enfermedad de Alzheimer’s)”, “skin (piel)”,
“‘metabolism (metabolismo)”, “pharmacokinetics (farmacocinética)”, “bioaccessibility
(bioaccesibilidad)” y “la biodisponibilidad (biodisponibilidad)”. También se efectuaron
busquedas en Web of Science y mediante una revision cotejada de ensayos

publicados.

Antecedentes del Mango

El mango (Mangifera indica Linn.) es una fruta tropical de importancia comercial
de la familia Anacardiaceae. El mango es fruta de hueso (drupe) que contiene una
semilla grande rodeada por pulpa de color anaranjado amarilloso. Tiene una historia
rica de produccién que se remonta miles de afios al pasado en el Sudeste de Asia.
Actualmente, el mango esta clasificado en 4to lugar en produccion total entre los
principales cultivos de fruta a nivel mundial, y contribuye mas de 45,000,000 de
toneladas por afio al mercado global de frutas ©. Los paises productores de mango
mayormente son tropicales y subtropicales, e incluyen a India, China, Tailandia,
Indonesia, Filipinas, Pakistan, y México. Sin embargo, desde los afios 70 la produccion
del mango ha incrementado en forma dramética a raiz de incrementos en la produccion
realizada en regiones productoras no tradicionales como sudeste de los Estados
Unidos de Norteamérica (EEUU), Centro y Sudamérica, Australia, y Hawalii, entre otros.

Existen cientos de variedades de mango, sin embargo, el mercado global

actualmente esta dominado por la variedad “Tommy Atkins” a raiz de su vida de

6
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anaquel extensa y excelentes calificaciones por su tolerancia al manejo y al transporte.
Ademas del Tommy Atkins, los consumidores en los EE.UU. también pueden encontrar
las variedades Ataulfo, Francis, Haden, Keitt, Kent, y Palmer ’. Cada variedad de
mango varia en su calibre, forma, color, textura, y sabor. La pulpa (parte comestible)
del mango constituye aproximadamente del 40-65% del peso total de la fruta
dependiendo de la variedad 2, mientras que la porcion restante es la cascaray la
semilla, que se descartan como residuo. El mango es una fruta climactérica, lo cual
significa que puede madurar después de cortarse del arbol. El periodo de maduracion
se caracteriza por una serie de cambios bioguimicos que incluyen una produccién mas
pronunciada de etileno y un incremento en la tasa de respiracion 8. Con la maduracion,
el mango logra desarrollar su color, sabor, aroma, y enblandecimiento caracteristicos.
Asimismo, durante este periodo ocurren cambios en la composicion nutricional y
fitoquimica. El mango es una de las pocas frutas que se puede utilizar en diferentes
etapas de crecimiento y maduracion. Por ejemplo, la fruta “verde” puede utilizarse para
productos como encurtidos, chutney, o salsas o bebidas (panna), en tanto que la fruta
madura se puede comer como producto fresco, rebanarse para aplicaciones
congeladas o enlatadas, o se puede utilizar para producir cueros de fruta, purés,
néctar, o jugos, entre otros productos procesados. Ademas del procesamiento
comercial, su uso esta incrementando en aplicaciones culinarias como la preparacion

de salsas, ensaladas de frutas, chutneys, helados, y otros postres con sabor a mango

8

Contenido Nutricional y Fitoquimico del Mango
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El mango contiene diversos nutrientes, incluyendo carbohidratos, acidos
organicos, fibra dietética, y vitamina C, ademas de otras vitaminas y minerales (Tabla
1). Los principales azUcares solubles en el mango son la sucrosa, fructosa, y glucosa,
mientras que los acidos citrico y malico son los acidos organicos predominantes °. El
sabor de la fruta depende del equilibrio entre estos dos componentes, y su contenido
varia del 40-77% dependiendo de la etapa de madurez 1°. Aparte de los nutrientes
esenciales, el mango contiene cantidades considerables de componentes no
esenciales conocidos como fitoquimicos. El mango consiste de fitoquimicos, tanto
simples como complejos, siendo los mas notables los acidos fendlicos, mangiferina,

carotenoides y galotaninos 1*.

Acidos Fendlicos: La pulpa de mango contiene derivados de &cido tanto
hidroxibenzdico como hidroxicinamico, las dos principales categorias de los &cidos
fendlicos en plantas. Estos acidos fendlicos estan presentes en formas libres o
conjugadas, cominmente como ésteres simples con acido quinico o glucosa % 13,
Entre los &cidos hidroxibenzéicos, acido galico, vanilico, siringico, acido protocatecuico,
el acido p- hidroxibenzdico se ha reportado en la pulpa mientras que los derivados del
acido hidroxicinamico incluyen el acido p-cumarico, acido clorogénico, acido ferdlico, y
acido caféico * 1>, El tipo y contenido de &cido fendlico varia segun la variedad,
ubicacién geogréfica, y etapa de maduracién. Abbasi et al., 2015 4 comparo el
contenido de &cido fendlico en la pulpa y cascara de nueve variedades de mango
producidos en china. El acido ferulico fue el mas alto en la pulpa de mango hasta
33.75+1.44 mg/100 g de peso fresco ((FW)), seguido por los acidos protocatecuico

(0.77+0.01- 6.83+0.53 mg/100 g FW), clorogénico (0.96+0.06- 6.20+0.41 mg/100 g
8
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FW), galico (0.93%0.08- 2.98+0.23 mg/100 g FW), vanilico (0.57+0.09- 1.63+0.09
mg/100 g FW) y caféico (0.25+£0.04- 1.12+0.10 mg/100 g FW). De manera similar, los
principales acidos fendlicos en la pulpa del mango Ataulfo fueron identificados y
cuantificados en cuatro etapas de maduracién *°. El 4cido clorogénico resulté ser el
mas abundante en la pulpa de mango Ataulfo, seguido por los &cidos galico, vanilico, y
protocatecuico registrando un incremento del 90%, 4%, 30% y 56% en la ultima etapa

de maduracion, respectivamente.

A diferencia de estos resultados, Kim et al., 2009 16 informé que el acido galico
es el principal &cido fendlico en la pulpa de mango (variedad Tommy Atkins), ya que no
pudieron cuantificar los demés acidos fendlicos identificados (acidos p-hidroxibenzaico,
p-cumarico, y ferulico) a raiz de las bajas concentraciones presentes. Comparado con
otras frutas como el platano, guayaba, y naranja, el mango registré el contenido mas
alto de total de acido fendlicos (fraccién soluble e insoluble), con el &cido galico
registrando el contenido mas alto 7. De igual manera, otro estudio que comparé el
contenido de acido fendlico en el mango con frutas de durian y aguacate concluyé que

el mango contenia los indices mas altos de acido galico y total de acidos fendlicos 2.

Carotenoides: Los carotenoides son pigmentos solubles lipidos responsables por el
color amarillo, anaranjado, y rojo de la piel y pulpa del mango, aunque el color rojizo de
la piel en algunas variedades es contribuido por anticianinos 1. El mango contiene dos
clases de carotenoides, es decir, carotenoides de hidrocarbono (como el a-caroteno, 3
—caroteno y y-caroteno), y derivados oxigenados conocidos como xantofilas (como el

auraxantina, anteraxantina, neoxantina, luteina, violaxantina, y zeaxantina) 1° 2°, Aparte
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de la variacién composicional entre distintas variedades de mango causada por
diversos factores genéticos, ambientales, etapa de madurez, practicas de produccion,
manejo de postcosecha, procesamiento, y almacenamiento 2%, las principales
discrepancias en los datos cualitativos y cuantitativos reportados por distintos autores
podrian deberse a los procedimientos analiticos utilizados y a la naturaleza inestable de
los carotenoides. Se han identificado mas de 25 carotenoides distintos (libres (free
form), butiratos, y compuestos esterificados) 2% 23, sin embargo, los carotenoides mas
abundantes en la pulpa de mango parecen ser el all-trans-B-caroteno, y las
violaxantinas all-trans- y 9-cis 2% 24 25, Un estudio realizado en siete variedades de
mango mexicanas reportd que el contenido mas alto de carotenoides fue contribuido
por el all-trans-B-caroteno (abarcando de 0.4 a 2.8 mg/100 g FW), all-trans-violaxantina
(0.5-2.8 mg/100 g FW) y 9-cis-violaxantina (0.4-2.0 mg/100 g FW). Entre las diferentes
variedades, el mango Haden registré el contenido mas alto de los tres carotenoides 22.
La variedad Keitt de mango, proveniente de Brasil, registro el contenido mas alto de all-
trans-violaxantina (2.1+0.3 mg/100 g FW), seguida por el all-trans-B-caroteno (1.5+0.2
mg/100 g FW), y la 9-cis-violaxantina (1.0+0.0 mg/100 g FW) 24, El contenido de B-
caroteno en cinco variedades distintas de mango (Tommy Atkins, Haden, Keitt, Kent, y
Ataulfo) obtenidas de cuatro paises con multiples cosechas a lo largo de un afio vario
entre 5y 30 mg/kg FW puré (es decir., 0.5-3.0 mg/100 g FW puré). Los resultados
demostraron que la variedad de la fruta ejercié una mayor influencia en el contenido del
B-caroteno que el pais de origen o la fecha de cosecha 26. Otro estudio compar6 los
niveles del total de carotenoides en 12 variedades de mango provenientes de

Bangladesh en diferentes etapas de madurez (etapas verde, semi-madura y madura).
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El contenido de carotenoide incrementd de la etapa verde (0.003 mg/100 g edible
portion) a la semi-madura (0.07 mg/100 g edible portion) y madura (0.25 mg/100 g

porcién comestible) 27

Xantonoides: Estos son compuestos bioactivos con estructuras de columna vertebral
C6-C3-C6 con unidades de hidroxilo, metoxilo, e isopreno adheridas a anillos Ay B
resultando en una amplia gama de compuestos, pero mayormente ocurren éteres o
glicésidos 28, Se encuentran en algunas familias vegetales mas altas, hongos, y liquen
29, Se han identificado seis derivados de xantonoide en la pulpa de mango, es decir,
mangiferina, dimetilmangiferina, homomangiferina, galato de mangiferina,
isomangiferina, y galato de isomangiferina %32, El contenido de mangiferina y
derivados es muy bajo en la pulpa comparado con la cascara y la semilla. El contenido
de mangiferina en la pulpa de las variedades Pica y Tommy Atkin de Chile fue de
4.24+0.10 mg/100 g FW y 3.25+0.10 mg/100 g FW, respectivamente 3%, De 11
variedades de mango chinas estudiadas, la mangiferina se detect6é unicamente en la
pulpa de 5 variedades con valores abarcando de 0.002 a 0.20 mg/g de materia seca
(0.032-3.20 mg/100 g FW, la conversion de valores a preso fresco supone un contenido
de humedad en el mango del 84 %) 2°. Entre cuatro variedades Brasilefias el contenido
de mangiferina mas alto se registré en la variedad Uba con 12.4+0.3 mg/kg de materia
seca (0.2+0.0 mg/100 g FW, la conversion de valores a preso fresco supone un
contenido de humedad en el mango del 84 %) y no resultd detectable en la pulpa de la
variedad Palmer 32, La fecha de cosecha y la ubicacion geografica también pueden
impactar el contenido de mangiferina. El mango Ataulfo presenté incrementos en el

contenido de mangiferina dependiendo de las fechas de cosecha tempranas o tardias
11
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abarcando de 22.7 a 99.6 mg/100 g de puré. La variedad Kent de Pera present6 el
contenido mas alto de mangiferina con 11.0+11.6 mg/100 g de puré, mientras que solo
se presentd en cantidades infimas en la variedad Kent de Ecuador 2. Dos estudios
reportaron una variacion sustancial entre variedades en el contenido de derivados de
mangiferina en la pulpa. Por ejemplo, Ramirez et al., 2013 3! cuantific6 el galato de
mangiferina en la pulpa de la variedad Pica registrando un valor de 2.35+0.03 mg/100 g
FW; sin embargo, no se detectd en la pulpa de la variedad Tommy Atkins. En forma
similar, el galato de mangiferina no fue detectable en 3 variedades de mango
brasilefias, y s6lo una cantidad pequefia estuvo presente en la variedad Uba (1.3+0.00
mg/kg de materia seca, 0.02+0.00 mg/100 g FW, la conversion de valores a preso
fresco supone un contenido de humedad en el mango del 84 %) 32. El contenido de
homomangiferina vari6 entre 1.71-1.96 mg/100 g FW en pulpa de mango Tommy Atkins
y Pica. Asimismo, se detectdé una cantidad pequefia de dimetilmangiferina en la pulpa
de mango de la variedad Pica. 1. En algunas variedades de mango brasilefias la
isomangiferina oscil6é entre no detectada y 1.1 mg/kg de materia seca (o0 en base al
peso fresco): no detectada a 0.02 mg/100 g FW) y el galato de isomangiferina so6lo

estuvo presente en la variedad Uba (4.5 mg/kg de materia seca o 0.07 mg/100g FW) %2

Flavonoles: Los flavonoles son compuestos de flavonoides y consisten de la estructura
de columna vertebral C6-C3-C6 caracteristica y de enlaces dobles entre C-2 y C-3 del
anillo C. Estan comunmente presentes como O-glicésidos pero también se han
reportado derivados metilados, malonados, y acetilados 233, Los flavonoles
predominantes en la pulpa de mango son glicosidos de quercetina (glucosa, galactosa,

ramnosa, xilosa y arabinosa) con camferol, isoramnetina, fisetin y miricetina también
12
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presentes en pequefias cantidades & 313637 | a quercetina-3-O-glucéside es el
principal flavonol en la pulpa de mango con valores oscilando entre 1.70+0.04 mg/100 g

FW y 2.66+0.08 mg/100 g en las variedades Pica y Tommy Atkins, respectivamentes?.

Flavan-3-ols y taninos condensados: Los flavan-3-ols y los taninos condensados son
compuestos monomeéricos y oligoméricos, respectivamente. Son compuestos
flavonoides formados con la estructura de columna vertebral C6-C3-C6 caracteristica,
pero sin oxigenacion en el C4 y la falta de enlaces dobles entre C2-C3 del anillo C. La
catequina y epicatequina son las unidades monomeéricas de los taninos condensados,
también conocidos como proantocianidinas 2. La pulpa de mango contiene unidades
monomeéricas y la catequina parece ser la mas abundante (1.72+1.57 mg/100 g FW) 3°
y la epicatequina esta presente en cantidades muy pequefias, aproximadamente
0.15+0.0 mg/100 g FW 4%, Ramirez et al., 2014 3! identificaron dimeros de procianidina
Ay su forma galoizada en la pulpa de mango. Un estudio exhaustivo sobre el contenido
de proantocianidina de algunos alimentos comunes reportaron que la pulpa de mango
contiene monémeros (2.3+0.1 mg/100 g FW), dimeros (1.8+0.0 mg/100 g FW), trimeros

(1.4+0.0 mg/100 g FW) y tetra-hexameros (7.2+0.5 mg/100 g FW) 41,

Galotaninos y derivados: Los galotaninos estan clasificados como taninos
hidrolizables y consisten de grupos galoilos que sustituyen completa o parcialmente los
grupos hidroxilos de glucosa (como molécula de ndcleo) resultando en una amplia
gama de derivados de galotaninos. Sin embargo, otros polioles como glucitol,
hamamelosa, acido shikimico, acido quinico, y quercitol también se han reportado

como moléculas de nicleo en algunas especies*?. En la pulpa de mango, se han
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identificado 11 galotaninos y sus isémeros, incluyendo mono, di, tri, tetra, penta, hexa y
hepta glicésidos galoilos 4345, Aparte de lo que se ha mencionado previamente, se
reportaron varios otros derivados de acido galico incluyendo formas conjugadas con

grupos metilos 4°.

Reconociendo que el mango es una fruta climactérica, generalmente se cosecha
cuando aun esta verde y se almacena hasta que esta listo para la distribucion. No es
posible cosechar todo el mango durante la misma etapa de madurez, lo cual podria ser
uno de los factores que afecta la homogeneidad de los lotes, ya que se afectaria la
calidad general y la composicion de los nutrientes 46. Ademas, la variabilidad en la
composicion fitoquimica del mango podria verse afectada por diversos factores de pre
y postcosecha tales como las condiciones ambientales (luz, temperatura, disponibilidad
de carbdn y agua), factores genéticos, practicas culturales, madurez de cosecha,
manejo de postcosecha, almacenamiento y procesamiento #¢ 47, Por lo tanto, siempre
se podra esperar una cierta cantidad de variabilidad en los valores, lo cual le da
importancia a la caracterizacion quimica en las intervenciones de frutas en la
investigacion sobre la salud. Esta caracterizacion quimica, misma que incluye el
contenido de compuestos, sirve para apoyar la reproduccién de conclusiones a través
de laboratorios y contribuye a la base cientifica para la formulacién de
recomendaciones dietéticas. De igual manera, en aquellos casos en los que no se
observan los efectos biologicos esperados, el conocimiento de la quimica podra ser

indispensable al intentar explicar los resultados.
Biodisponibilidad y Metabolismo de los Fitoquimicos del Mango
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Los compuestos bioactivos (Fitoquimicos) de distintas fuentes dietéticas deben
ser bioaccesibles y, en cierta medida, biodisponibles dependiendo del sistema de
organo de interés, para ejercer efectos benéficos para la salud. La bioaccesibilidad y
biodisponibilidad son dos términos diferentes que se utilizan en el campo del analisis
farmacocinético. Por ejemplo, la bioaccesibilidad se define como la liberacion de
compuestos bioactivos de la matriz alimentaria para su absorcion en el tracto
gastrointestinal (GI) 8 mientras que la biodisponibilidad se define como la fracciéon del
compuesto o metabolito ingerido que alcanza el sistema de circulacion para ejercer un
efecto bioldgico #°. La biodisponibilidad tiene un significado mucho méas amplio e
incluye la digestién, absorcion, metabolismo, distribucién, y eliminacién de
compuestos/metabolitos bioactivos del cuerpo. El metabolismo fitoquimico consiste en
una degradacion parcial o completa de los compuestos, cambios en los grupos
funcionales (ejemplo, metilacion, sulfatacion, etc.) y/o conjugacion con otras moléculas

(Ejemplo, glucuronidacion, proteinas del plasma).

El mango contiene fitoquimicos solubles en grasa (carotenoides) y solubles en
agua (polifenoles), y ambos cuentan con distintos conductos de absorcién y
metabolismo. En general, los polifenoles son absorbidos en el cuerpo en su forma
aglicona con la excepcién de algunos compuestos como las antocianinas. Su
metabolismo ocurre a traves del tracto gastrointestinal iniciando en la boca por la
accion de enzimas salivales y microflora residente donde la hidrolisis de los glicésidos
se realiza en forma limitada. La modificacion estructural de los polifenoles
(desglicosilacion, hidrdlisis) ocurre en el estbmago y en el intestino largo (efectos del

pH) conjuntamente con la accion de enzimas residentes. Los compuestos que se
15
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escapan de la absorcion en la parte superior del tracto gastrointestinal pasan al
intestino grueso donde cursan una descomposicion extensa por medio de enzimas
endogenosas y microbianas a acidos fendlicos y diversas moléculas pequefias. Los
compuestos absorbidos pueden metabolizarse aiin mas (glucuronidacién, metilacion, y
sulfatacion) por enzimas de fase | y Il en el intestino largo, higado, rifién, y diversos
tejidos corporales. Aunque la mayor parte de los compuestos/metabolitos absorbidos
entraran en la circulacion general, algunos compuestos serdn excretados en el intestino
largo por medio de la bilis y seran nuevamente absorbidos via la circulacion
enterohepatica. El rifién es el principal conducto para los compuestos absorbidos a
través de la excrecion en la orina. Los compuestos fendlicos y metabolitos microbianos

no absorbidos se excretan a través de las heces.

Los carotenoides, que son fitoquimicos solubles en grasa tienen un trayecto
metabdlico diferente al de los polifenoles solubles en agua. Se liberan de la matriz
alimentaria a través de la masticacion, accion gastrica, y enzimas digestivas .
Después de incorporarse en micelas formadas por grasa dietética y acidos biliares, los
carotenoides son absorbidos en el lumen intestinal (enterocitos) por medio de difusion
pasiva e ingesta activa a través de transportadores de membrana apical . Los
carotenoides como el B-caroteno son cortados por enzimas dentro de los enterocitos
produciendo vitamina A, asi como ésteres y formas oxidadas correspondientes que se
incorporan en lipoproteinas ricas en triglicéridos llamadas quilomicrones. Estos
quilomicrones se metabolizan formando residuos de quilomicrén. Los quilomicrones y

sus residuos suministran catorenoides a tejidos extrahepaticos, pero la mayor parte
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regresara al higado donde seran almacenados o nuevamente secretados en la sangre

con las lipoproteinas de muy baja densidad °.

La bioaccesibilidad y biodisponibilidad de los fitoquimicos del mango han sido
estudiadas in vitro y en modelos animales. La mayoria de los estudios sobre la
biodisponibilidad utilizaron compuestos aislados (mangiferina) o extractos de hoja de
mango o semilla de mango, lo cual no representa el suministro/absorcion de fitoquiicos
de una matriz alimentaria compleja como la pulpa de mango. Sin embargo, existen
algunos estudios in vitro, animales, y humanos que evallan la biodisponibilidad de
fitoquimicos de la pulpa de mango (Tabla 2). En un modelo de digestion y absorcion in
vitro, Epriliati et al., 2009 52 concluyé que el mango disecado y la fruta fresca liberan
niveles menores de compuestos de nutrioma (azUcares, acidos organicos, y B-
caroteno) que los jugos. El mismo grupo realiz6 otro estudio utilizando monocapas de
células Caco-2 como modelo de absorcién intestinal humano para investigar los pasos
del nutrioma (azUcares, acidos organicos, y fitoquimicos) de soluciones de digestion de
fruta del mango fresco, disecado, y jugo de mango, y concluyé que, en base a este
modelo, los constituyentes fitoquimicos, incluyendo los carotenoides, no fueron
absorbidos en el intestino largo 3. Asimismo, pudieron predecir que la pectina puede
ejercer una funcién en la determinacién de la tasa de liberacion de nutriomas y
absorcion. En un modelo de digestidn in vitro simulado, se evalud la micelarizacion del
[-caroteno de la pulpa de mango Ataulfo en distintas etapas de maduracion en
ausencia o presencia de alimento de pollito, y se estudio la ingesta de células Caco 2
54, La micelarizacion del B-caroteno de la pulpa de mango increment6 a medida que la

fruta maduro y en la presencia de alimento de pollito. Sin embargo, la ingesta de -
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caroteno miceralizado por células Caco 2 fue solo del 17%. Low, et al realizaron una
serie de estudios sobre los efectos de la masticacion en la bioaccesibilidad de los
fitoquimicos contenidos en la pulpa de mango seguidos por la digestién y fermentacion
in vitro para simular los efectos del tracto gastrointestinal > %, La masticacion influye
en el tamafio de las particulas y el &rea superficial de los alimentos. Después de la
digestion in vitro, las particulas mas pequefias presentaron un mayor porcentaje de
liberacion de carotenoides, sin embargo, la bioaccesibilidad de las xantofilas fue mayor
gue la del B-caroteno, sin importar el tamafio de la particula > . La fermentacion In vitro
del mango masticado result6 en la formacion de catabolitos como el 4-4cido
hidroxifenilacético (dentro de 4-8 h), mientras que otros compuestos como el derivado
de catequina y el 3-(4-hidroxifenil) &cido propanoico fueron aparentes a las 48 h 56,
Blancas-Benitez et al., 2015 >’ estudiaron la bioaccesibilidad de polifenoles asociados
con fibra dietética y la cinética de la liberacion de polifenoles en pasta y cascara de
mango (Ataulfo). Los resultados concluyeron que los polifenoles asociados con fibra
soluble eran mas altos que los de la fibra insoluble en la pasta de mango y que la
bioaccesibilidad de polifenoles en la pasta de mango estaba como al 39%. Los acidos
galico e hidroxibenzoico fueron los principales polifenoles liberados después de la
digestion alcanzando una maxima concentracion a los 180 min. En un estudio reciente
que pretendia incrementar la bioaccesibilidad de fendlicos y carotenoides del mango,
se prepararon nanoemulsiones excipientes de aceite en agua, mezcladas con mango
en puré y pasado a través de un tracto gastrointestinal simulado. Se observé un
incremento en los compuestos bioactivos lipofilicos de las nanoemulsiones constituidas

por triglicéridos de cadena larga, comparado con los triglicéridos de cadena mediana,
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sin embargo, la bioaccesibilidad de fendlicos permanecié igual 58 (Tabla 2). Existe solo
un estudio de modelo animal que se ha realizado para examinar el efecto de la matriz
alimentaria (mangos y zanahorias) en la eficiencia de la bioconversion del 8 caroteno a
Vitamina A >+ %°. En este estudio, ratas con deficiencia de vitamina A fueron
alimentadas con la misma dosis diaria de (3 caroteno del mango Ataulfo, zanahorias, y
B caroteno sintético, con y sin aceite de soya. Los resultados demostraron que las ratas
alimentadas con zanahorias acumularon un 37% menos de retinol que aquellos que se
alimentaron sin aceite. Un ensayo clinico humano que pretendia evaluar la
biodisponibilidad de los carotenoides del mango (fresco, jugo, y disecado) registré un
incremento en el contenido de carotenoide de plasma después de todos los
tratamientos, alcanzando el mas alto después de que voluntarios consumieron el
mango fresco seguido por el jugo y posteriormente por el mango disecado . El estudio
clinico mas reciente fue publicado por Barnes y sus colaboradores ! en el que
evaluaron la excrecion urinaria de metabolitos de galoilos después de 10 dias de
consumo de fruta de mango. Caracterizaron y cuantificaron siete metabolitos galoilos
en la orina, sin embargo, nada se detecto en el plasma. Esto puede deberse a la
biodisponibilidad limitada de polifenoles de la pulpa de mango que pudo haber sido
afectada por diversos factores, incluyendo la matriz alimentaria, dosis, variaciones
interindividuales, disefio del estudio, o interacciones de polifenoles y otros
componentes alimentarios durante la digestion y la absorcion. La sensibilidad te la
instrumentacion y los retos analiticos, asimismo, pudieron haber resultado en

polifenoles y metabolitos indetectables.
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En general, los fitoquimicos del mango son accesibles para la absorcién, sin
embargo, el sitio y el mecanismo de la absorcion difieren dependiendo de las
caracteristicas del fitoquimico y, hasta cierto punto, de la composicién de los nutrientes
coingestados (ejem., los lipidos fortalecen la absolucion de carotenoides). Se conoce
mucho menos acerca de las caracteristicas de biodisponibilidad y farmacocinética de
los constituyentes de polifenoles de la fruta de mango, no obstante, el campo sigue
avanzando para ayudar a entender la relacion entre estos componentes y los

beneficios que ofrecen para la salud.
Obesidad y Diabetes: Patofisiologia y Dieta, General

La prevalencia de la obesidad y de la diabetes tipo dos a incrementado
notablemente en todo el mundo Durante las ultimas décadas. El crecimiento en ambos
casos ha presentado retos para la salud dirigidos hacia la gestién de complicaciones y
la reduccién de incidencias. La obesidad esta caracterizada por adiposidad excesiva,
aunque se define con mayor frecuencia por un indice de masa corporal (BMI) de = 30
kg/m2. En Asia, la obesidad se puede definir con un BMI mas bajo en base a los
riesgos de salud asociados®?. La obesidad es un factor de riesgo importante para la
diabetes de tipo 2 y un numero de otras enfermedades, incluyendo enfermedades
cardiovasculares (CVD), osteoartritis, enfermedad del higado no alcohdlica, y algunas
formas de cancer. La obesidad se caracteriza tipicamente por un estado de inflamacién
cronica de bajo grado, estrés oxidativo, hiperglicemia, hiperlipidemia, y resistencia a la
insulina, lo cual sirve para promover un namero de disturbios y complicaciones en

tejidos y 6rganos, desde la diabetes y la enfermedad cardiovascular hasta la

20



415

416

417

418

419

420

421

422

423

424

425

426

427

428

429

430

431

432

433

434

435

436

enfermedad de Alzheimer’s y el cancer. Aun con la ausencia de la obesidad, los
patrones alimentarios modernos estan compuestos de calorias excesivas,
carbohidratos facilmente disponibles, y grasas que inducen incrementos agudos en la
glicemia, insulinemia, lipemia y marcadores de inflamacion y estrés oxidativo. Al
considerar que las personas comen varias veces al dia, cada comida se convierte en
una oportunidad para el estrés metabdlico e inflamatorio, o en forma alternativa, en una
oportunidad para mantener el equilibrio y proteger las células de la disrupcién
metabdlica, oxidativa, e inmunoldgica 3. Por lo tanto, la dieta es una herramienta
preventiva y terapéutica que nos permite compartir el proceso que sustenta la obesidad
y diabetes, ademas de las enfermedades no comunicables mencionadas anteriormente

gue son aparentes en la actualidad.

Entre los consejos mas consistentes que circulan para la promocién de la salud
y la reduccién del riesgo a la enfermedad se encuentra el consumo de frutas y
hortalizas. A diferencia de las hortalizas, las recomendaciones para la ingesta de fruta
son de caracter general y existe mucho interés en examinar la funcion que puedan

ejercer las frutas dentro del contexto de la salud, particularmente las frutas tropicales.
El Mango y la Obesidad y la Diabetes

El mango es una fuente de fitoquimicos a la que se le atribuyen cualidades
benéficas para la salud, incluyendo antiinflamatorio, antioxidante, antidiabético,
antiobesidad, anticancer, entre otras. La literatura esta repleta de estudios que han
examinado estos efectos utilizando extractos de las hojas, semillas, cascaras, y corteza
del mango, ademas de compuestos individuales como la mangiferina, sin embargo muy
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poco de este trabajo ha sido realizado después del consumo de la fruta del mango. Al
revisar la literatura, descubrimos solo cuatro articulos enfocados en resultados 20
modelos animales 467 (Tabla 3) y siete informes acerca de humanos %874 (Tabla 4).
Mucho del trabajo in vivo sobre la inflamacion se capturé como un conjunto de medidas
secundarias de las investigaciones mencionadas anteriormente o en modelos de colitis
5,76 | as evaluaciones In vivo de las propiedades antioxidantes de la pulpa del mango
son escasas, capturadas en estudios mencionados en este ensayo o en modelos
animales enfocados en la investigacion del cancer 7" 78, Mucho del trabajo que se
realiza con antioxidantes se lleva acabo en cultivos celulares y con extractos de
compuestos individuales: mangiferina, galotaninos, acido galico y son dificiles de
traducir en materia de efectos in vivo 11 7280, La concentracion a la cual los compuestos
son utilizados para estudios in vitro pueden no estar relacionados con su concentracion

in vivo.

Aparte de las pocas investigaciones que estan disponibles para la revision, se
han revelado importantes conclusiones acerca del mango en relacion a la obesidad y la
diabetes. Los datos de los estudios animales in vivo, que utilizaron el modelo de
obesidad inducida por dieta con alto contenido de grasas, sugieren que el mango y sus
constituyentes correspondientes pueden ejercer una funcién en la reduccion del riesgo
frente a la obesidad y la diabetes. En este modelo, las dietas con alto contenido de
grasas incrementan la subida de peso y la acumulacién de grasa que dan lugar a la
disrupcion metabdlica, oxidativa, e inmunoldgica que se manifiesta en los estados
preliminares a la enfermedad en forma semejante a aquellos observados en humanos,

como la prediabetes y el sindrome metabdlico caracterizado por la resistencia a la
22



460

461

462

463

464

465

466

467

468

469

470

471

472

473

474

475

476

477

478

479

480

481

482

insulina, intolerancia a la glucosa, dislipidemia, marcadores elevados de inflamacion,
disfuncién endotelial, entre otras. Algunos estudios realizados en roedores
suministrados con jugo de mango o fruta de mango liofilizado (1-10% de la dieta)
observaron una reduccion en los incrementos de peso corporal inducido por dieta con
alto contenido de grasas %, incrementos de masa grasa %% y en la disfuncion de los
puntos terminales metabdlicos incluyendo una reduccion en la resistencia a la insulina,
colesterol total (TC), relacion de TC a colesterol de alta densidad (HDL),
concentraciones de triglicéridos (TG) y glucosa®* 5. Los datos de estos estudios
sugieren que las acciones de los constituyentes del mango pueden deberse a cambios
en el estado inflamatorio y en la morfologia adiposa posiblemente suscitados por
cambios en el metabolismo de &cidos grasos (ejem., receptor gamma activado por
proliferador de peroxisoma (PPAR-y), lipasa lipoproteinica (LPL) y expresion de la
sintasa de &cidos grasos (FAS) 64. Otro estudio, que utilizé el mismo modelo de
obesidad inducida por dieta de alto contenido de grasas en ratones, concluy6 que una
dosis de 10% de mango en la dieta (w/w) incremento el peso corporal y la acumulacion
de grasa en ratones, comparado con la dieta con alto contenido de grasa por si sola, 0
con la dieta suministrada a los ratones con 1% de mango, sin embargo, la dieta de
mango al 10% fue la mas eficaz en la modulacion de bacterias intestinales a favor de
Bifidobacteria y Akkermansia ¢, bacterias que se han asociado con la obesidad
reducida y mejoras en los resultados metabdlicos 8. Asimismo, el estudio observo
incrementos en la produccion de acidos grasos de cadena corta y en la modulacion de
las citoquinas inflamatorias, en las que el mango (al 1% o 10% de la dieta) incremento

sustancialmente la expresion de citoquina interleucina 10 antiinflamatoria.
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Ademas de la obesidad inducida por dieta, el tratamiento de aloxano induce la
diabetes de tipo 1y de tipo 2. El aloxano es toxico para las células beta que secretan
insulina en el pancreas ya que disminuye o elimina plenamente la funcién de las células
beta. En un modelo de diabetes inducido por aloxano, la harina de pulpa de mango de
la variedad Tommy Atkins se sometio a prueba para determinar los efectos que pudiera
ejercer en el incremento de peso, ingesta de energia, glicemia, y contenido de
glicégeno hepatico en protocolos de 30 y 90 dias ¢’. El protocolo de 90 dias se disefid
con la finalidad de realizar pruebas mas profundizadas de la menor dosis efectiva (5%
de harina de mango) determinada en el ensayo de 30 dias. Las concentraciones de
glucosa sanguinea al final de los 90 dias fueron un 66% mas bajas que las de los
controles diabéticos, y los niveles de glicogeno hepético de los animales alimentados
con harina de mango fueron un 64% mas altos que los de los controles. Ademas, los
animales alimentados con mango registraron un nivel mas alto de insulina de suero (p <
0.05) que el del grupo de control, lo cual indicé una restauracion de la funcion de
células beta dafiadas por el tratamiento de aloxano. Asimismo, los resultados sugieren
que los animales se encontraban en condiciones mas saludables y metabolicamente
mas estables con la dieta de mango en virtud del incremento en la ingesta de alimentos
y en el peso corporal, ya que el proceso de la diabetes descontrolada induce la
aceleracion del catabolismo de proteinas, carbohidratos y grasas, y pérdida de peso.
Los efectos del tratamiento de mango en el contenido de glicogeno hepatico son
importantes e indican una restauracion del metabolismo de glicogeno que habia
presentado deficienicas como resultado de la diabetes de tipo 1y tipo 2 indebidamente

controlada 82 8, La estimulacion de la sintesis de glicbgeno hepético neto es relevante
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para el control glicémico en general, y puede ser otro mecanismo a través del cual el
mango ejerce sus efectos antidiabéticos. Las cantidades pequefias de fructosa pueden
ejercer un efecto catalitico en la estimulacion de la sintesis de glicobgeno hepatico en
humanos incrementando la ingesta de glucosa hepatica y reduciendo la respuesta
glicémica frente al carbohidrato dietético. Esto puede explicar el motivo por el cual las
dosis mas bajas de mango (1% de la dieta) tuvieron un mejor rendimiento que las dosis

mas altas en la prueba de tolerancia a la glucosa .

En humanos, se identificaron siete ensayos que suministraron fruta o puré de
mango a individuos y midieron los puntos terminales de la obesidad o diabetes. Entre
ellos, se realizaron cinco en individuos diagnosticados con diabetes de tipo 2, y dos
fueron con personas sin diabetes que eran obesas "' o que generalmente se
encontraban en condiciones saludables 7°. Entre los grupos sin enfermedades, la
suplementacion con mango (10 g polvo liofilizado/d, Tommy Atkins) provocé una
reduccioén en las concentraciones de glucosa después de 12 semanas comparado con
las medidas de referencia (no sé estudio ningun control). El efecto reductor de glucosa
del mango se observo en participantes tanto hombres [-4.5 mg/dL (-0.25 mmol/L), P =
0.018] como mujeres [-3.6 mg/dL (-0.20 mmol/L), P = 0.003], y no estaba asociado con
cambios en el peso o la composicion corporal, aunque se observé que los hombres
registraron una reduccién en la circunferencia de la cintura . En un disefio cruzado de
control aleatorio de tres ramas con mexicanos adultos saludables (n=38, 19 hombres,
19 mujeres), el puré de mango fresco (Tommy Atkins) provoco una respuesta mas baja
de glucosa a lo largo de 2 h comparado con una cantidad equivalente de glucosa

(control), y los purés que fueron procesados bajo alta presion hidrostatica produjeron
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una glicemia mas baja que el puré no procesado, lo cual sugiere una oportunidad para
la industria de alimentos de considerar tecnologias en sus estrategias de desarrollo de
producto que puedan suministrar alimentos promotores de salud para personas

interesadas en el tema del control de la glucosa.

Los estudios del mango realizados en personas diagnosticadas con diabetes de
tipo 2 evaluaron los efectos del mango en los puntos terminales glicémicos comparado
con el control de glucosa ©°, controles de pan blanco/ integral > 3 y/u otras frutas®® 6°
274 |os carbohidratos disponibles se igualaron a equivalentes de 50 g 0 25 g, y las
pruebas se realizaron a lo largo de 2 o 3 h (Tabla 4). En tres de los cinco estudios de
personas con diabetes, el mango provocoé reducciones en las excursiones agudas de
glucosa comparado con el control de glucosa de 50 g ¢ y con el control equivalente a
carbohidrato de pan integral o fruta alternativa de 25 g ’® 74. Dos otros estudios de
personas con diabetes informaron que no hubo diferencia de glicemia entre el mango y
el platano %8 74 mi incremento en la glucosa comparado con el control de pan blanco 2.
El motivo por la discrepancia en las conclusiones puede deberse a la diversidad de la
poblacion bajo estudio, ya que las personas pueden encontrarse en diferentes etapas
de su enfermedad, y estar usando diferentes formas de medicamento para controlar su
enfermedad. Ademas, las muestras fueron relativamente pequefias (n=10-13) para la
variabilidad esperada en estos ensayos entre los sujetos. Dos estudios también
midieron la insulina postprandial sin observar ninguna diferencia entre los tratamientos
de mango y de control de pan blanco "2 u otras frutas tropicales 4, salvo cuando se
hizo la comparacion con la fruta durian, en la que el area debajo de la curva de

concentracion de insulina fue menor después de comparar el mango con el equivalente
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de carbohidrato de fruta durian de 25 g 4. En forma colectiva, la investigacion sugiere
gue personas con diabetes mellitus no experimentan respuestas glicémicas elevadas al
consumir la fruta del mango, ademas, podia haber indicios de beneficios terapéuticos
especificos a ciertas fracciones de mango, incluyendo fracciones ricas en galotaninos y
mangiferina 8 8, Algo que aln no se entiende a fondo es la funcién que el consumo de
mango ejerce en la poblacidon que se encuentra en riesgo para la diabetes de tipo 2.
Este es un campo fértil para la investigacion, particularmente con estudios animales y
de cultivo celular indicando los efectos provocados en la resistencia a la insulina % 84,
metabolismo de glicégeno, imposible beneficio para la funcién pancreatica de células
beta 678 Futuras investigaciones del mango que se concentran en poblaciones de
personas detalladamente caracterizadas con prediabetes serdn importantes para

revelar el valor saludable que el mango tiene para el control de la diabetes.
El Mangos y las Enfermedades Cardiovasculares

Las enfermedades cardiovasculares representan aproximadamente 17.5
millones de muertes por afio lo cual constituye un 31% de todas las muertes a nivel
global. La obesidad y la diabetes contribuyen sustancialmente al riesgo de
enfermedades cardiovasculares. La diabetes incrementa el riesgo de un evento
cardiovascular por 3 0 4 veces. Por lo tanto, el alcance de un peso corporal saludable y
la gestidn de los factores de riesgo cardiometabdlico son una prioridad importante para
reducir el riesgo de que se suscite un evento cardiaco. La funcion de distintas frutas
estd emergiendo como un mecanismo que puede ayudar a gestionar los factores de

riesgo para enfermedades cardiovasculares, sin embargo, se conoce poco acerca del

27



574  mango.

575 Algunos informes resultantes de estudios realizados para determinar el impacto
576  provocado por la suministracién de mangiferina, extractos ricos en mangiferina,

577 galotaninos, o &cido galico en factores de riesgo tradicionales como los puntos

578 terminales de lipidos (ejem., TC, TG, HDL) o el control de presién arterial, revelaron
579 una mejoras en los perfiles de lipidos en modelos con ratones 8-°° y una elevacion de
580 presion arterial reducida en ratas espontaneamente hipertensas %, lo cual sugiere que
581 el consumo de la fruta del mango puede provocar efectos similares, aunque estos

582 compuestos son suministrados en cantidades mas pequefias a través de la pulpa. Sin
583 embargo, las cantidades mas pequefas de estos compuestos aun pueden ser

584 importantes, al considerar los efectos acumulativos y sinérgicos cuando el suministro
585 incluye un complemento total de fitoquimicos, ademas de otros compuestos contenidos
586 en el mango, como la fibra y &cidos organicos. No contamos con disponibilidad de

587 datos para humanos en la actualidad, sin embargo, la alimentacion de animales con
588 jugo de mango (mango Uba, 35 mL/d) durante 8 semanas resulté en indices reducidos
589  (en ayuno) para TC, relacién TC:HDL, TG %, y 2 meses de suplementacion con mango
590 (1% o 10%) provoco una atenuacién de los indices inducidos por dieta con alto

591 contenido de grasas para el colesterol total y &cidos grasos libres (en ayuno) en

592  ratones %°. Aunque la presion arterial ain no ha sido evaluado después de la

593  suplementacion con fruta del mango tanto en animales como humanos, recientemente
594  se publico un estudio que evalud los efectos de un polvo puro de fruta de mango

595 inmaduro comercializado como Careless™ en el flujo sanguineo cutaneo y la funcion

596 endotelial en 10 mujeres relativamente saludables (edad promedio 55 + 10 y BMI 25 +
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3 kg/m?). El estudio examiné dos dosis (100 y 300 mg, sin intervencién de control) y
compard los resultados con un punto de referencia a lo largo de un periodo de 6 h %2
(Tabla 3). La relajacion independiente endotelial medida EndoPAT™ no resulté
diferente a las 3 horas de los valores de la medicion preliminar (punto de referencia) ni
entre las dosis utilizadas en el estudio. Sin embargo, el flujo sanguineo incrementé
aproximadamente un 54% a las 6 h comparado con el punto de referencia en el grupo
de 100 mg, y un 35% por encima de la medicién preliminar del grupo de 300 mg, lo cual
implica la presencia de actividad biolégica que resulto en dilatacion microvascular. Para
efectos de contexto, la ingesta de cacao, conocido por sus efectos microvasculares,
incremento el flujo sanguineo por aproximadamente un 70% a las 2 h en 10 mujeres
saludables 3. La microcirculacion cutanea incide en la termorregulacién, suministro de
nutrientes y oxigeno, y provoca impactos en la salud y aspecto de la piel ®*. Estos datos
son preliminares, pero brindan intuicion es acerca del potencial que el mango tiene en
materia de la funcién vascular, ya que la estimulacion de la sintasa del 6xido nitrico
endotelial y la migracion de células endoteliales ha sido reportada en cultivos celulares
92,95 'y la vaso-relajacion ha sido demostrada con mangiferina y galotaninos en ratas y
conejos, respectivamente, pese a que los compuestos no se extrajeron del mango % 97,
El riesgo de las complicaciones trombéticas incrementa en pacientes con
diabetes y es un contribuyente importante a la incidencia mas alta de enfermedades
cardiovasculares y mortalidad a raiz de la enfermedad cardiaca isquémica. Los
incrementos en la adhesion y acumulacion de plaquetas son procesos caracteristicos
para la promocion de trombosis. El trabajo con el mango aun no se ha concentrado en

plaquetas para determinar posibles acciones antitrombdéticas per se, sin embargo, el
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620 suministro de galotaninos (20 mg/kg) a ratones de tipo silvestre provocé bloqueos en la
621 acumulacion plaquetaria ex vivo inducida por ADP o colageno %. El mismo estudio

622  reportd que el tratamiento plaquetario preliminar con galotaninos (1,2,3,4,6-penta-O-
623  galoil-a-D-glucopiranosa) bloqued la liberacién de p-selectina inducida por trombina,
624  secrecion y acumulacién de ATP, ademas de una atenuacién sustancial de la reduccion
625 en los niveles del AMP ciclico plaquetario inducido por el ADP —o la trombina— sin

626 alterar el incremento inducido por el basal o PGE-1 en los niveles de cCAMP. Las

627 interacciones del mango con el warfarin, asimismo, incrementaron su efecto

628 anticoagulante, lo cual podria deberse al alto contenido de vitamina A y dar lugar a

629 incrementos de warfarin en los niveles sanguineos, o podria deberse a otros

630 compuestos del mango, como los galotaninos, agregando al efecto del warfarin °°.

631 Se ha sugerido que los procesos subyacentes que impulsan los factores de

632  riesgo para enfermedades cardiovasculares son el estrés oxidativo y la inflamacion

633  cronica de bajo grado, las cuales pueden provocar dafios y disfuncion en células y

634 tejidos. El enfoque en estos desequilibrios se considera una parte importante de la

635 reduccion de riesgo de enfermedades y la salud. Estudios animales y de cultivos

636 celulares realizados con el mango, incluyendo extractos de todas sus partes (ejem.,
637 culpa, hoja, cascara, corteza, semilla, y compuestos individuales tales como la

638 mangiferina, acido galico, y galotaninos demuestran mejoras en el equilibrio oxidativo e
639 inflamatorio cuantificadas por medio de una reduccion de especies reactivas de

640 oxigeno, mejoras en las defensas enddgenas y/o una produccion reducida de

641 citoquinas. En forma colectiva, los datos sugieren varios posibles objetivos que indican

642 que el manco puede ejercer una funcion en la reduccion de factores de riesgo para
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enfermedades cardiovasculares. Actualmente, los datos sugieren una exploracion mas
profundizado de los efectos provocados por el consumo de frutas del mango en el

metabolismo de lipidos y lipoproteinas, asi como en la funcién endotelial y plaquetaria.

Areas Emergentes Dentro del Campo de Beneficios para la Salud Derivados del

Consumo de la Fruta de Mango

Cerebro: El enfoque en procesos que coadyuvan el desarrollo de enfermedades puede
rendir beneficios en muchos sistemas. Los factores de riesgo de la enfermedad de
Alzheimer’s, por ejemplo, concuerdan con otras enfermedades cronicas comunes. Con
la excepcidn de casos raros provocados por mutaciones genéticas conocidas, el
Alzheimer’s se desarrollo como resultado de multiples factores y no una sola causa, y
se desarrolla a lo largo de varias décadas. Los avances en la edad representan el
factor de riesgo mas importante, pero la enfermedad de Alzheimer’s no forma parte del
envejecimiento normal. Otros factores de riesgo incluyen el historial familiar, el
genotipo Apo E, discapacidad cognoscitiva leve, y factores de riesgo cardio-
metabdlicos 1. Varios estudios de modelos de cultivo celular y animal sugieren que la
mangiferina %1193 y |os galotaninos %4 195 cuentan con actividad neuroprotectora
potente a raiz de sus efectos antioxidantes (buscando ROS e incrementando las
defensas enddgenas) y antiinflamatorios, asi como la habilidad de recuperar el
potencial de membrana mitocondrial en células neuronales. Asimismo, se han
documentado resultados favorables de comportamiento de conformidad con las

mejoras bioquimicas logradas después de la del tratamiento con compuestos
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individuales 104196 Estos datos nos ayudan a comprender los posibles compuestos
activos gue existen en la pulpa de mango. En un modelo in vitro de mitocondria aislada
de cerebro de rata, el extracto de la fruta del mango cohibi6 la toxicidad mitocondrial
inducida por péptidos beta amiloide a medida que se registré una reduccioén en la
formacion de ROS, colapso potencial de membrana mitocondrial, tumescencia
mitocondrial, y liberacién de citocromo ¢ 1%, En un modelo animal que estudiaba el
rendimiento cognoscitivo utilizando prueba de evitacién pasiva y tareas de mas elevado
laberinto, tratamiento de siete dias con extracto de fruta de mango y déficits de
memoria inducidos por reversion de envejecimiento —y escopolamina— en ambos
paradigmas 1% . (Tabla 5). De igual manera, en un modelo de disfuncién cognoscitiva
leve, con tratamiento preliminar de dos semanas y una semana de inyeccion post
bilateral con AF64A, el extracto de frutas del mango (12.5-200 mg/kg) mejoré la
memoria y el estrés oxidativo, asi como el estado de defensa, y con dosis de 50 y 200
mg/kg, increment6 la densidad de neuronas colinérgicas en el hipocampo'®. En forma
colectiva, los datos sustentan las acciones de la fruta del mango en materia de la salud
cerebral con intuiciones respecto de posibles compuestos activos. Es esencial realizar
mas investigacion para discernir los ingredientes activos en la pulpa, incluyendo los
metabolitos activos relacionados con el mecanismo de accion, no obstante, la
necesidad de demostrar resultados de comportamiento en humanos para los que no

existen datos en la actualidad.

Piel: La funcion del ROS en la produccién de estrés oxidativo y dafios durante el
envejecimiento de la piel se ha hecho cada vez mas importante en las Ultimas décadas.

El ROS se genera en procesos fisioldgicos normales e incrementa bajo condiciones
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fisioldgicas exageradas o estresadas, como durante las reacciones de transporte de
electrones catalizados por mitocondrias, y por neutréfilos y macréfagos durante la
inflamacion, respectivamente. Asimismo, el ROS se genera durante exposiciones
ambientales como la irradiacion por luz ultravioleta (UV) (luz solar). La piel es una
interface ambiental para el cuerpo de mucha importancia ya que continuamente se
coloca en riesgo para la acumulacion de ROS, particularmente a raiz de la exposicion
excesiva a los rayos UV que pueden abrumar las defensas enddgenas y dafnar
componentes celulares que dan lugar al desarrollo de piel “photo-aged (envejecida por
fotografia)”, cancer de la piel, y otras condiciones inflamatorias cutaneas . La piel
contiene varios mecanismos para la defensa oxidativa, sin embargo, el fortalecimiento
de la proteccion por medio de la ingesta de alimentos ricos en antioxidantes ha atraido

mucha atencién en afios recientes.

El mango contiene compuestos tanto hidrofilicos como lipofilicos con
propiedades antioxidantes idéneas para la proteccién de membranas ricas en lipidos y
componentes celulares acuosos. Se han publicado pocos estudios sobre el mango y la
salud de la piel, sin embargo, los datos se ven prometedores y ameritan mas
investigacion. En un modelo de envejecimiento de la piel inducido por UVB, el extracto
de mango (100 mg/kg/d) inhibi6 incrementos en el grosor epidérmico y en la hipertrofia
epidérmica, protegié contra dafos de fibra de colageno inducidos por UVB, e
incremento los bultos de colageno ! (Tabla 5). El colageno es un componente
importante de los tejidos de la piel ya que brinda estabilidad e integridad estructural. La
degradacion del colageno se considera uno de los principales contribuyentes a la

formacion de arrugas y al aspecto de la piel. Por lo tanto, la reduccion del dafio de
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colageno y la pérdida y/o sintesis estimulante serian ventajosos para mantener una piel
saludable, que se ve mas joven. Se considera que los efectos protectores del mango se
deben a su capacidad antioxidante y a la reduccién de ROS daiiina 1% 113, y este efecto
parece estar asociado con fracciones de etanol de la fruta de mango 3. De igual
manera, algunos estudios realizados sélo con mangiferina sefialan un estrés oxidativo
reducido, una activacion reducida de conductos de estrés celular (ejem., ERK, MEK,
JNK, AP-1), y una sintesis menor de la matriz de metaloproteinasa MMP 112 114 que

interviene en la degradacién del colageno.

Salud intestinal: La colitis ulcerativa es una forma de enfermedad de intestino
inflamatorio caracterizada por la sobre produccién de ROS relativa a las defensas
enddgenas y citoquinas que dan lugar a la inflamacion crénica y dafios en la mucosa
del intestino grueso 1%°. El desarrollo de colitis ulcerativa es influido por un nimero de
factores que incluyen la predisposicidén genética, desregulaciéon inmunoldgica,
composicion del microbioma, y varios factores ambientales, incluyendo la dieta 116117,
Como se ha descrito previamente en partes de este informe, una diversidad de
modelos de cultivo celular y animal para enfermedades, incluyendo modelos para colitis
y gastritis, han demostrado que la mangiferina, neomangiferina, y los galotaninos,
ademas de los extractos ricos en estos compuestos de productos no comestibles
derivados del mango, reducen el ROS, en parte, mediante la induccién de la expresion
de Nrf2 y de HO-1 ademas de la subregulacion de NF-kB a través de la supresion de
los conductos de respuesta al estrés que de otra manera dan lugar a una respuesta
inflamatoria robusta caracterizada por un incremento marcado en las citoquinas

inflamatorias, quimioquinas e iINOS, y COX-2 entre otras''81?5, Extendiendo esta
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investigacion con la finalidad de desarrollar un mejor entendimiento de la funcién de las
acciones de la fruta del mango con respecto a enfermedades intestinales con base
inflamatoria, se prepararon bebidas con fruta de mango (variedad Keitt) utilizando pulpa
homogenizada y administrada a ratas tratadas con sulfato sédico de dextrano (DSS por
sus siglas en inglés) para inducir colitis cronica. Se prepararon extractos de la misma
fruta y se estudiaron mecanismos moleculares en células de colon no cancerosas
estimuladas por lipopolisacaridos (LPS por sus siglas en inglés) 7> 76 (Tabla 5). En dos
estudios, cada uno examinando el mango en células y animales, reportaron que las
bebidas de mango o bebidas de extracto de fruta atenuaron sustancialemente la
expresion de genes y proteinas de citoquinas proinflamatorias, y redujeron la expresién
de proteinas de sefializacion de corriente arriba incluyendo el PI3K, AKT, y mTOR, en
tanto que, el miR-126 se regul6 con el tratamiento de mango. Los indices de
proliferacion registraron bajas comparado el control, sin embargo, no se registraron
bajas en los marcadores de ulceracion. Los estudios de acoplamiento molecular In
silico sugirieron que los extractos de mango y el acido gélico se acoplaron
favorablemente en la bolsa de union IGF-1R ATP, resultados que fueron corroborados
por estudios celulares que registraron una reduccién del 29% en la expresion de IGF-
1R mRNA (10 mg/L GAE de extracto de mango) y una del 39% con 4 mg/L de &cido
gélico. El IGF-1R esta involucrado en los conductos de mTOR y MAPK que influyen los
puntos finales de la inflamacion y proliferacion.

El modelo de colitis inducida por DSS (sulfato sodico de dextrano)sulfato sodico
de dextrano en roedores es un modelo estandar que simula los cambios en la

permeabilidad de células epiteliales y en la inflamacién aguda que ocurre en el colon de
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humanos que padecen de colitis. Asimismo, permite la induccién de diferentes niveles
de severidad, lo cual lo hace un modelo preclinico de mucha utilidad para ensayar el
potencial terapéutico de agentes en la prevencion o tratamiento para la colitis ulcerativa
humana. Aunque mucho del trabajo incipiente se concentro en la eficacia de
compuestos individuales (ejem., &cido galico, mangiferina), los resultados de este
trabajo reciente demuestran que existe actividad biolégicamente relevante en bebidas
elaboradas con fruta de mango. Los resultados son prometedores y justifican la
realizacion de mas estudios, particularmente en lo que se refiere al entendimiento de la
relacion entre los efectos que el mango provoca en la inflamacion intestinal y las
mejoras registradas en el indice de proliferacion, pero no en los marcadores de
ulceracion. Es posible que la dosis y duracion del tratamiento puedan estar incidiendo
en los resultados, o que la funcién del mango sea mas de caracter preventivo con
mayor aptitud para la gestion del proceso de la enfermedad que para la sanacion de
heridas. La continuacion de la investigacion en esta area sin lugar a dudas nos llevara

a descubrir estos detalles.

Resumen y Conclusiones

El mango contribuye un nimero de nutrientes esenciales valiosos y
componentes bioactivos exclusivos a la dieta. Sin embargo, no se ha realizado un
estudio detallado de los parametros de biodisponibilidad, metabolismo, y
farmacocinética de los polifenoles del mango, y futuros estudios podrian cerrar algunas
de las brechas que existen en esta area, lo cual serviria como guia para el disefio de

un estudio clinico e informacion de apoyo asociada con los beneficios que el mango
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ofrece para la salud. La epidemiologia indica que el consumo de mango esta asociado
con una mejor ingesta de nutrientes y calidad de dieta %6, Estudios animales in vitro e
in vivo indican que el mango y sus diversos extractos y componentes individuales
cuentan con propiedades antiinflamatorias y antioxidativas, que sirven como objetivos
importantes para controlar la disfuncion y los dafios causados por estos desequilibrios
gue dan lugar al desarrollo de enfermedades. Las inquietudes relacionadas con el
mango como fruta tropical y su contribucion a la obesidad y diabetes son anticuadas.
La investigacién actual sugiere lo contrario, ya que estudios humanos estan reportando
beneficios en el control glicémico, posiblemente a raiz de mejoras en la accion de
insulina y/o la sintesis de glicogeno que destacan la importancia de la dosis (cantidad
de mango consumido), y la funcién de la fructosa. Esfuerzos més recientes con ratones
han revelado beneficios en el microbioma, lo cual futuros estudios humanos podrian
develar como factor critico relacionado con beneficios antiinflamatorios y metabélicos
derivados del consumo de mango, localmente en el intestino y sisteméaticamente.
Estudios realizados con respecto al flujo sanguineo han dado indicios de beneficio
potenciales para la salud vascular y la salud de la piel, ya que las mejoras en el flujo
cutaneo llevan nutrientes protectores a la piel para luchar contra el ROS excesivo. De
igual manera, el consumo de mango para la salud sistémica e intestinal puede,
asimismo, ser importante para la salud cerebral y amerita mas investigacion para
revelar los beneficios. La Figura 2 describe la funcion que el mango ejerce en la salud
humana. Una examinacion de la ciencia nos brinda intuiciones para futuras direcciones

y justifica la realizacion de investigacion de seguimiento en humanos.
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Reconocimientos

El manuscrito final ha sido leido y aprobado por todos los autores.
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Tabla 1: Contenido Nutricional de la Fruta de Mango

Valor/100g Mango, fruta fresca
comestible
Agua (g) 83.46
Energia (kcal) 60
Proteina (g) 0.82
Total de lipidos (grasa) (g) 0.38
Carbohidrato, por diferencia (g) 14.98
Fibra, total dietética(g) 1.6
Azucares, total (g) 13.66
Minerales
Calcio, Ca (mg) 11
Hierro, Fe (mg) 0.16
Magnesio, Mg (mg) 10
Fosforo, P (mg) 14
Potasio, K (mg) 168
Sodio, Na (mg) 1
Zinc, Zn (mg) 0.09
Vitaminas
Vitamina C, total &cido ascorbico (mg) 36.4
Tiamina (mg) 0.028
Riboflavina (mg) 0.038
Niacina (mg) 0.669
Acido pantoténico (mg) 0.119
Folato, DFE (ug) 43
Vitamina A, RAE (ug) 54
Vitamina A, 1U 1082
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Vitamina E (alfa-tocoferol) (mg) 0.90

Vitamina K (filoquinona) (ug) 4.2
Lipidos

Acidos grasos, total saturados (g) 0.092
Acidos grasos, total monoinsaturados (g) 0.14
Acidos grasos, total poliinsaturados (g) 0.071
Acidos grasos, total trans (g) 0
Colesterol (g) 0
Carotenoides

Beta-caroteno (ug) 640
Alpha-caroteno (ug) 9
Beta criptoxantina (ug) 10
Licopeno (Mg) 3
Luteina y zeaxantina (ug) 23
Polifenoles

Cianidina (mg) 0.10
Catequina (mg) 1.7
Kaempferol (mg) 0.1
Miricetina (mg) 0.1
Dimeros de proantocianidina (mg) 1.8
Trimeros de proantocianidina (mg) 1.4
Proantocianidina 4-6mers (mg) 7.2

Fuente: National Nutrient Database for Standard Reference Service Release 28
Agricultural Research Services, United States Department of Agriculture, slightly
revised May 2016. RAE-retinol activity equivalent; DFE-dietary folate equivalent
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Tabla 2: Bioaccesibilidad y Biodisponibilidad del Mango

DETALLES DEL ESTUDIO

RESULTADOS

Ref  Primer
# Autor
Fecha

Modelo de
Accesibilidad

y
Disponibilidad

Métodos, generalmente

Tratamiento

Quimica Analitica

52 Epriliati |
2009

53 Epriliati |
2009

54 Ornelas-
Paz Jde
2010

Masticacion
humana in vivo

Digestién y
absorcion in
vitro

Células in vitro

Caco-2

Animal in vivo

Ratas con
deficiencia de
Vitamina A

Los efectos del procesamiento y medidas de
digestion in vitro en la liberacion de carotenoides,
azucares, y acidos organicos de productos de
mango fueron estudiados en forma exhaustiva.
Se realizaron experimentos de masticacion In
vivo utilizando a 24 voluntarios adultos y
saludables antes de efectuar el simulacro de
masticacion.

Se utilizaron monocapas de células Caco-2 como
modelos de absorcién intestinal en humanos para
investigar conductos de nutrioma de soluciones
de digestion para fruta. El conducto de azucares,
acidos organicos, principales fitoquimicos
(desapariciones de carotenoides apicales y
fendlicos).

Ratas con deficiencia de vitamina A fueron
alimentadas con dieta deficiente de vitamina Ay
carotenoides, ademas de 1 de 5 alimentos de
prueba durante 2 semanas (cubitos de fruta de,
rebanadas de zanahoria, B caroteno sintético
aceite de soya. Las ratas fueron sacrificadas para
medir el nivel de retinol en el higado.
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Mango Fresco
Jugo de Mango
Mango Disecado

Mango Fresco
Jugo de Mango
Mango Disecado

Pulpa de Mango
Zanahoria
B caroteno

2 semanas

Frutas disecadas y frescas emitieron
los niveles mas bajos de componentes
del nutrioma, comparado con los jugos.

La pectina puede ejercer una funcion

en la determinacion de la tasa de
emision y absorcion del nutrioma

Se sospecha que los constituyentes
fitoquimicos, incluyendo los
carotenoides, NO se absorben del
intestino largo en base a este modelo

1 La acumulacion de retinol se
encontré en ratas alimentadas con 3
caroteno + aceite.

Las ratas alimentadas con zanahorias
acumularon un 37% menos retinol que
las alimentadas con mango sin aceite.



55 Low DY
2015

56 Low DY
2016

57 Blancas-
Benitez
FJ
2015

58 Liu X
2016

Masticacién
Humana in vivo
digestion
gastrointestinal
simulada

Masticacion
Humana in vivo

digestion y

fermentacién
colbénica in vitro

Ensayo in vitro

Ensayo in vitro

Tracto
Gastrointestinal

Investigar el efecto de la masticacion en la
bioaccesibilidad de carotenoides en tejidos de la
fruta de mango. Después de la masticacion
humana In vivo de la pulpa de mango (masticador
burdo y fino), los bolos masticados recolectados
estaban fraccionados por tamizado hiumedo
después de la digestion gastrointestinal.

Estudiar la biotransformacién microbiana de los
polifenoles durante la fermentacién coldnica in
vitro (48 h) de mango y platano masticado.

El estudio realiz6 pruebas de la bioaccesibilidad
de los polifenoles asociados con la fibra dietética
(DF) y de la emision cinética de los polifenoles en
pasta y cascara del mango (Ataulfo).

Investigar formas de incrementar la
bioaccesibilidad de fendlicos y carotenoides en
mango. Se prepararon nanoemulsiones
excipientes de aceite en agua utilizando
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Cubitos de Mango

Cubitos de Mango

Pasta de Pulpa de
Mango
Céscara de Mango

Puré de Mango

Tamafio pequefio de particulas 1 %
liberacién de carotenoides después de
la digestion

Tamafio grande de particulas
1 contenido de total de carotenoides

Bioaccessible = Xantofilas > f3-
caroteno sin importar el tamafio de las
particulas

La masticacion redujo la liberacion de
B-caroteno (34%) y xantofilas (por
18%).

Ruptura del anillo del metabolismo
microbiano, dihidroxilacion y
descarboxilacion

Formacion de catabolitos
Acido 4-hidroxifenilacético (4-8 h)
Derivado de catequina y acido 3-(4-
hidroxifenil)propionico (hasta 48 h)

Asociacion de polifenoles con la fibra
DF Soluble > DF Insoluble

~40% bioaccessible

Gallic acid & hydroxybenzoic acid
released (paste, max ~180 min)

Bioactivos Lipofilicos (ejem., carotenos)
LCT>MCT>Buffer

>



59 Ornelas-
Paz Jde
2010

60 Gouado |
2007

61 Barnes
RC
2016

(GIT) simulado

Ensayo in vitro

Células Caco 2

Humano
in vivo

Saludable

Humano
in vivo

Saludable

triglicéridos de cadena mediana (MCT) y
triglicéridos de cadena larga (LCT), mezclados
con puré de mango y conducidos a través de un
tracto gastrointestinal simulado (GIT).

Estudiar el empacto de la etapa de maduracion
del mango y la grasa dietética en la
micelarizacion durante la digestion de -caroteno
(BC) y la ingesta de células Caco 2 cells. Pulpa
de mango (Ataulfo) con maduracion variada
(ligeramente madura, SR, moderadamente
madura, MR, plenamente madura, FR) con o sin
alimento para pollito (CBF)

Dos grupos (n=7 cada uno) de adultos jévenes de
peso saludable (mediados-20s y, BMI ~ 21.5
kg/m?) fueron alimentados con mango o papaya
fresco, disecado, o en jugo, ademas de pan y
yogurt de desayuno. La sangre se obtuvo a las 0,
4, 8 h. Se midieron los carotenoides de plasma
(luteina, alfa-caroteno, beta-caroteno, licopeno,
criptoxantina) y la biodisponibilidad.

Ensayo humano piloto de una rama, voluntarios
saludables (edad = 21-38 y, n = 11) consumieron
400 g/dia de pulpa de mango (variedad Keitt)
durante 10 dias. Se analiz6 la orina (12 h) y el
plasma para detectar la presencia de metabolitos
de galotaninos (GT), acido galico, mangiferina.

Pulpa de Mango
Maduracién variada
(SR, MR, FR)

+
CBF

Mango Fresco (568

9)
Jugo de Mango (565

9)
Mango Disecado

(100 g)
Agudo 8 h
Pulpa de Mango

400 g/ dia
10 dias

Fenolicos

1 micelarizaciondel B caroteno con
etapa de maduracién y cuando la fruta
se mezclé con CBF.

La ingesta de B caroteno fue del 17%
por células Caco 2.

1
carotenoides en el plasma

Jugo, Fresco > Disecado para
biodisponibilidad

7 metabolitos de GA fuerom
identificados (orina)
1 2 metabolitos despues de
alimentacion durante 10 d

metabolitos no fueron detectados en el
plasma

Arrows: f(increase)
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Tabla 3: Investigacion animal In vivo sobre los efectos anti obesidad y anti diabetes derivados del consumo de la pulpa

52

de mango.
DETALLES DEL ESTUDIO RESULTADOS
Ref  Primer Area de Métodos, generalmente Duracién de Factores de Biomarcadores Otros
# Autor Enfermedad Tratamientos riesgo / Oxidativos e datos de
Fecha y Modelo Biomarcadores Inflamatorios interés
eyt
l! (_)! T l«! (_)! T
64 Gomes Obesidad El efecto del jugo de mango Uba con y sin Jugo de HF+MJ vs HF HF+MJ vs HF HF+MJ vs HF
Natal DI extracto de céscara (PE) en los indices Mango(MJ) ! 1 !
2016 metabdlicos y los tejidos adiposos, y la BW, FM PPAR-y, LPL hipertrofia
Obesidad modulacién de la inflamacién en ratas Dietas: (visceral) adiposa
inducida por  Wistar con obesidad inducida por dieta de Control l !
dieta con alto contenido de grasa. Dieta de control HF Glucosa, TG, TC, FAS, TNF-a
alto (AIN-93M). HF+MJ TC/HDL, ALT,
contenido de HF+MJ+PE AST “
grasas (HF) Interleucina 10
Ratas 8 semanas HF+MJ =
MJ = 35 mL/d beneficio
para HF+MJ+PE
65 Lucas EA Obesidad Los efectos de la pulpa de mango (Tommy Pulpa de Mango HF+M vs HF Los resultados
2011 Atkins) liofilizada comparado con el farmaco (M) > del mango no
Obesidad hipolipidémico, fenofibrato, y el farmaco BW difieren de la
inducida por  hipoglicémico, rosiglitazona, en la reduccion Dietas: ! Rosiglitazona
dieta con de la adiposidad y alteraciones en el Control Masa grasa
alto metabolismo de la glucosa y el pefrfil lipido HF+0% M 1



contenido de
grasas

Ratones

66 OjoB Obesidad

2016

Ratones
Obesidad
inducida por
dieta con
alto
contenido de
grasas

67 Perpetuo Diabetes
GF

2003

Inducido por
aloxano
diabético

Ratas

en los ratones alimentados con dieta con
alto contenido de grasa (HF, 60% de
energia de grasa). Dieta de control (AIN-
93M).

Los efectos de la pulpa de mango liofilizada
en una dieta con alto contenido de grasa
(HF, 60% de energia de grasa) en el peso
corporal (BW), composicion corporal,
lipidos, glucosa, poblacion microbiana fecal
(16S rDNA secuenciacion), produccién de
acido graso de cadena corta, y marcadores
inflamatorios de intestino (abundancia del
mMRNA) en la lamina propria del ileon y
colon de ratones C57BL/6. Dieta de control
(AIN-93M).

Los efectos de la ingesta de la harina
obtenida de la pulpa de mango (Tommy

Atkins) en ratas normales y diabéticas (DM).

No hubo efecto en las ratas normales. Los
resultados que aparecen sélo se refieren a
las ratas diabéticas.

HF+1% M
HF+10% M
HF+Fenofibrato
(500 mg/kg dieta)
HF+Rosiglitazona
(50 mg/kg dieta)

8 semanas

Pulpa de Mango
(M)

Dietas:
Control
HF + 0% M
HF + 1% M
HF + 10% M

12 semanas

Harina de Pulpa de
Mango (MPF)

Dietas:
Control (0% MPF)
5% MPF
10% MPF
15% MPF

30 dias (todas las
dietas)

y
90 dias (0%, 5%)

Masa magra
!
Resistencia a la
Insulina
1
Tolerancia a la
Glucosa
(1% Mango)

!
Lipidos

HF+10% M vs HF

1
BW, FM, Insulina,
no-HDL-c

<>
Glucosa, TG, TC,
HDL, PAI-1

Estudio de 30
dias:
5,10,15% MPF
!

Glucosa

Estudio de 90
dias:
5% MPF
!

glucosa

1
glicbgeno de
higado
1

HF+10% M vs HF

Interleucina 10
(colon)

HF+10% EI
mango previno
HF-inducida |

en
Bifidobacteria,
Akkermansia

HF+10% M vs
HF

acidos fecal
acético y
butirico
Estudio de 30
dias:
g

FI, BW

Estudio de 90
dias:

1
Fl, BW en 5%*

*

probablemente
araiz de un
mejor control
de la diabetes
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Insulina

Flechas: |(reduccion); < (sin efecto); 1(incremento)

ALT: AST: BW: peso corporal; FAS: sintasa de &cido graso; Fl: ingesta de alimento; FM: masa grasa; HDL: lipoproteina de alta
densidad; LPL: Lipasa lipoproteica; no-HDL-c: non high density lipoproteinae de colesterol no de alta densidad; PAI 1: inhibidor
accionador de plasminégeno 1; PPAR-y: receptor gamma activado por proliferador de peroxisoma; TC: total colesterol; TG:

triglicéridos

Tabla 4. Efectos Bioldgicos Derivados del Consumo de la Fruta del Mango: Investigacion Humana In vivo

DETALLES DEL ESTUDIO

RESULTADOS
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Ref  Primer Autor Area de Métodos, generalmente Duracién de Factores de Otros
# Fecha enfermedad y Tratamiento riesgo / datos de interés
Modelo Biomarcadores
bl
Ll
68 Contractor Z Diabetes Disefio cruzado aleatorizado y controlado de tres Fruta de Mango —
1999 ramas. Los efectos del Mango y Sapota en las (M) glucosa (AUC)
T2DM respuestas glicémicas comparado con el platano en
personas con diabetes tipo 2 (T2DM, n=10). Control Dietas: M vs Control
de platano Control (banana)*
Resultados: Glucosa Mango*
Sapota*
*equi-25 g
Carbohidrato
Agudo 3 h



69 Edo AE Diabetes
2011
T2DM
70 Elizondo- Diabetes
Montemayor L
2015 Saludable
71 Evans SF Obesidad
2014
Obese

Disefio cruzado aleatorizado y controlado derramas
multiples. Diversas frutas, incluyendo el mango, fueron
estudiadas en personas con diabetes mellitus tipo 2
(T2DM, n=10). Glucosa como control.

Resultados: Las respuestas de la glucosa de plasma
(PGR) fueron evaluadas en base al valor pico de la
concentracién de glucosa de plasma (PPPG),
incremento maximo en la glucosa de plasma
postprandial (MIPG), 2h PG, area incremental debajo
de la curva de glucosa (IAUGC).

Disefio cruzado aleatorizado controlado de tres
ramas. Adultos mexicanos saludables (n=38, 19
hombres, 19 mujeres) participaron en un ensayo
clinico cruzado y aleatorizado para examinar las
respuestas glicémicas frente al puré de mango
(Tommy Atkins) fresco procesado a base de presién
hidrostéatica (HP) comparado con el no procesado
(UnP)

Resultados: indice glicémico (Gl) y respuestas
glicémicas postprandiales.

Ensayo humano de una rama. 20 adultos obesos (11
hombres, 9 mujeres) de edades 20-50 afios
consumieron pulpa de mango liofilizada (10 g/d)
durante 12 semanas.

Resultados: antropométrica, parametros bioquimicos,
Y la composicién corporal fueron evaluados a nivel
base al cabo de 12 semanas de suplementacién con
mango.
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Fruta de Mango
(M)

Dietas:
Control (glucosa)*
Mango*
Otras frutas*

*equi-50 g
Carbohidrato
agudo 2 h
Puré de Mango
(MP)

Dietas:
Control (glucosa)
unP-MP
HP-MP

agudo 2 h

Mango Pulp (M)
Dietas:
mango liofilizado
10 g/d

12 semanas

M vs Control
!
Glucosa (PGR)

M vs otras frutas

1
MIPG, IAUGC
MP vs Control 1
1 Viscosidad pura
AUC Glucosa, Gl con
HP
HP-MP vs UnP-MP
!
Glucosa (AUC), Gl
M vs baseline 1
> Circunferencia
BW de cintura
— (males)
Composicion
corporal
!
glucosa



72 Fatema K Diabetes

2003
T2DM
73 Guevarra MT Diabetes
2000
T2DM

Disefio aleatorizado cruzado y controlado de tres
ramas. Clasificaciéon del mango y la papaya (tipo
Bangladesh) en base al indice glicémico (Gl) Y el
indice insulinémico (Il) en personas con diabetes tipo 2
(T2DM, n=13) més de 3 h. Control de pan blanco
(WB).

Resultados: Insulina, glucosa, suero de péptidos C

Disefio cruzado aleatorizado controlado de ramas
multiples. Clasificacion de frutas, incluyendo el mango
en base a la respuesta glicémica en personas que
padecen de diabetes tipo 2 (T2DM, n=10). Control de
pan integral.

Resultados: Glucosa e indice Glicémico (Gl)
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Fruta de Mango
(M)

Dietas:
Control (WB)*
250 g Mango*
602 g Papaya*

*equi-25 g
Carbohidrato

Agudo 3 h

Fruta de Mango
(M)

Dietas:
Control (WB)*
Mango*
Otras frutas
tropicales*

*equi-25 g
Carbohidrato

Agudo 3 h

M vs Control 72

1
glucosa
<>

insulina, péptido -
C

M vs Control
!
glucosa (AUC)

Gl ~59



74 Roongpisuthipong Diabetes
C
1991 T2DM
92 Gerstgrasser A Enfermedades
2016 cardiovasculares
CvD
Saludable

Disefio cruzado aleatorizado de ramas multiples. El
mango se compar6 con otras cuatro frutas tropicales
(platano, B; pifia, P; durian, D; rambutan, R) en base a
la respuesta glicémica en personas con diabetes tipo
2 (T2DM, mujeres, n=10). Sin grupo de control.
Resultados: glucosa e insulina

Disefio cruzado aleatorizado a doble ciego de dos
ramas. Sin grupo de control. Adultos saludables
(n=10) consumieron Careless™ (polvo puro de fruta
de mango inmaduro, variedad Kili-Mooku).
Resultados: la microcirculacién y funcion endotelial
fueron evaluadas por el sistema Oxygen-to-see y
EndoPAT™, respectivamente

Fruta de Mango
(M)

Dietas:
Mango*
Otras frutas
tropicales*

*equi-25 g
Carbohidrato

Agudo 3 h

Polvo de fruta del
mango
Careless™

100, 300 mg
sin grupo de
control

Agudo 6 h

Mvs P,D,R
!
glucosa (AUC)

Mvs B

<«

glucosa (AUC)

Mvs D
1
insulina (AUC)

Mvs B, P, R
>

Insulina (AUC)

1
flujo sanguineo

cutaneo
S

punto de referencia

(w/100 mg dosis)

>
hiperemia

In vitro
T

eNOS

dosis-
dependiente
(Careless™
probado a 0-
3000 pg/mL)

Flechas: |(reduccidn); < (sin efecto); 1(incremento)

AUC: area debajo de la curva; BW: peso corporal; eNOS: sintasa de 6xido nitrico endotelial
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Tabla 5: Areas Emergentes en el Campo de Beneficios que el Mango Ofrece para la Salud: Investigacion animal In vivo
de la salud del cerebro, piel e intestino.

DETALLES DEL ESTUDIO RESULTADOS
Ref  Primer Area de Métodos, generalmente Duracién de Factores de Biomarcadores
# Autor enfermedad y Tratamientos riesgo / oxidativos y de
Fecha Modelo Biomarcadores inflamacion
Ly
Loyt

58



75

76

Kim H
2016

Kim H
2016

Intestinal

Colitis inducida
por DSS
Ratas

Intestinal

Colitis inducida
por DSS
Ratas

Se probaron bebidas de Mango (Keitt) y
Granada (POM) en un modelo de
colitissobre inflamacion intestinal Y
citocinas inflamatorias en mucosas y
suero.

Resultados: ulceracién intestinal, citocinas
pro- y anti- inflamatorias

Bebida de mango (Keitt) se sometié a
prueba en modelo de colitis evaluando la
inflamacion intestinal y las citocinas pro
inflamatorias en la mucosa.

Resultados: ulceracioén intestinal, citocinas
inflamatorias, NF-kB, iNOS, COX-2 y IGF-
1R-AKT/mTOR
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Bebida de Pulpa de
Mango (MB)

Dietas:
Control
MB
Granada (POM)

10 semanas

Bebida de Pulpa de
Mango (MB)

Dietas:
Control (0 g MB)
MB ~90 mg GAE/kg/d

6-8 semanas

R d

ulceracién

R d

metaplasia
escamosa

proliferacion de
células colénicas

o d
ulceracién

!

mucosal
mRNA TNF-a, IL-1B, IL-
6

!
suero: IL-1B, IL-6

T
IL-10
|
PIBK/AKT/ mTOR

!
miR-126, Let-7a <
miR-21, miR-145, and
miR-155

!

mucosal
MmRNA TNF-a, IL-1pB,
iINOS, COX-2
1
niveles proteicos de:
TNF-q, IL-1B, IL-6,
iINOS

|
PI3K/AKT/ mTOR

|
miR-126, Let-7a <

miR-21, miR-145, miR-
155



108 Kumar S Memoria
2009 cerebral
Ratones
109 Wattanathorn Memoria
J cerebral
2014
Ratas
MCI

Los ratones fueron alimentados durante
siete dias con extracto de etanol de
mango maduro de tienda local.

Se examinaron los rendimientos
cognoscitivos utilizando las tareas de
evitacion pasiva y mas elevado laberinto.

Efectos del extracto de frutas de mango en
la discapacidad de la memoria, disfuncién
colinérgica, y dafios por estrés oxidativo
damage en un modelo animal de
discapacidad cognoscitiva leve.
Resultados: memoria espacial, densidad
de neuronas colinérgicas, nivel de MDA, Y
las actividades de enzimas SOD, CAT, y
GSH-Px en el hipocampo.
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Extracto de Fruta
Mango (MFE)

Dietas:
Control (0 mg/kg MFE)
250 MFE mg/kg
500 MFE mg/kg
250 VitC mg/kg

7 dias

Extracto de Fruta de
Mango (MFE)

Dietas:
Control
12.5 MFE mg/kg
50 MFE mg/kg
200 VitC mg/kg

2 semanas pre-y
1 semana post-
induccién por MCI

!

Déficits de
memoria
inducidos por
envejecimiento y
escopolamina en
ambas tareas.
Semejante a la
Vitamina C

1

memoria

1
densidad de

neurona
colinérgica
(dosis de 50, 200
mg)

Todas las dosis
1
Estrés oxidativo en el
hipocampo

!
MDA

T
SOD

GSH-Px



111

Song JH Piel Evaluacion de extracto de agua del Extracto de Mango l

2013 mango disecado contra el envejecimiento (ME) Longitud y
Envejecimiento inducido de la piel -UVB en ratones profundidad de
de la Piel lampifios. Resultados: formacion de Dietas: arruga
Inducido por — arrugas, grosor epidérmico,dafios a fibras Control
UVB de colageno. La condicién de control no UVB (0 mg/kg ME) 1
Ratones incluye UVB ni ME. UVB (100 mg/kg ME) Dafios a fibras de
colageno
12 semanas
1

Grosor de la piel

Flechas: |(reduccion); < (sin efecto); 1(incremento)

CAT: catalasa; COX-2: ciclooxigenasa-2; DSS: sulfato sédico de dextrano; GAE: equivalente a acido galico; GSH-Px; peroxidasa
glutationica; iINOS: sintasa de 6xido nitrico inducible; IL-18: interleucina-1 beta; IL-6: interleucina-6; IL-10: interleucina-10; MCI:
discapacidad congnoscitiva leve; MDA: malondialdehido; mTOR: mammalian target of rapamycin; NF-kB: factor nuclear kappa-B;
Ox: oxidativo; SOD: superdxido dismutasa; TNF-a: factor alfa de necrosis tumoral; UVB: ultravioleta B; Vit C: vitamina C
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Leyendas de Figuras
Figura 1: Principales fitoquimicos en la pulpa de mango.

Figura 2: Potenciales beneficios para la salud como resultado del consumo de mango.
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Acidos Fenoélicos
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Beta caroteno
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Xantones/Xantonoides
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Figura 1
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Metabolic Health
(Glucose and lipids control;
insulin action)

Vascular and
heart Health

(Enhanced blood flow)
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Anti-Oxidant

Intestinal Health
(Mucosal integrity)

Skin Health

(Wrinkle control)

Figura 2
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