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RESUMEN

Se determiné el efecto de Lepidium meyenii (maca) ecotipo roja en la
memoria espacial y en niveles (de concentracion en el tejido cerebral) de
malondialdehido (MDA) de Rattus rattus var. albinus hembras, irradiadas
por las ondas de teléfonos méviles de segunda generacién con llamadas
contestadas durante 30 minutos por 7 dias. Fueron sometidas 36
especimenes de 200 — 250 g de peso, de 3 meses de edad, que fueron
ovariectomizadas 80 dias antes de irradiarlas y de iniciar el tratamiento
con estrégenos y maca por dos meses Se realizo la prueba del Laberinto
Acuatico de Morris (LAM) para determinar la memoria espacial, antes de
la ovariectomia y después de la irradiacion. Cinco de seis grupos
compuestos por 6 especimenes estudiados fueron ovariectomizados, de
éstos ultimos un grupo fue el blanco, dos grupos recibieron estrégenos en
dosis de 200ug/kg p.c. pero a uno se les irradié por teléfonos moviles y
los dos grupos restantes recibieron 2 g/Kg de maca siendo uno de ellos
irradiados. Se cuantific6 los cromdgenos de Malondialdehido (MDA),
mediante espectrofotometria de absorcién a 532 nm de longitud de onda.
Se evidencié que Lepidium meyenii ecotipo roja, a dosis de 2 g/Kg
presenta efecto antioxidante expresado en la disminucién de los niveles
de MDA y mejor respuesta en las pruebas de memoria espacial, ambos

con un valor de significancia del 95%.

Palabras clave: Laberinto Acuatico de Morris, ovariectomizadas, teléfonos
moviles, Lepidium meyenii, memoria espacial, malondialdehido.



SUMMARY

It was determined the effect of Lepidium meyenii (maca) ecotype red in
spatial memory and levels (of concentration in the tissue of the brain)
of malondialdehyde (MDA) of Rattus rattus var. Albinus females, radiated
by the waves of mobile phones with second-generation answered calls for
30 minutes for 7 days. They were subjected 36 specimens of 200 - 250
g in weight, with 3 months of age, who were ovariectomized 80 days prior
to radiate and start the treatment with estrogen and maca for two months
was the test of the Morris water maze (LAM) to determine the spatial
memory, before the ovariectomy and after irradiation. Five of the six
groups composed of 6 specimens studied were ovariectomizados, of the
latter a group was the white, two groups received estrogen 200ug/kg p.c.
but one were irradiated by mobile phones and the two other groups
received 2 g/Kg of maca one of them being irradiated. It was quantified the
chromogens of malondialdehyde (MDA), through absorption
spectrophotometry at 532 nm wavelength. It was evidenced that Lepidium
meyenii ecotype red, at a dose of 2 g/Kg presents antioxidant effect
expressed in the decrease in the levels of MDA and better response in the

tests of spatial memory, both with a significance value of 95 %.

Keywords: Morris Water Maze, ovariectomized, mobile phones,
Lepidium meyenii, spatial memory, malondialdehyde.
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I. INTRODUCCION

Uno de los cambios relevantes que ha experimentado la poblacion es el
incremento del promedio de vida. Asi, en el quinquenio 1950-1955 la
esperanza de vida para la mujer peruana era de 74 afios y del hombre 73
afios de edad, pero, para el quinquenio 2010-2015 la esperanza de vida
de la mujer aumentaria a 83 afios y la del hombre a 80 afios de edad
(INEI 2012).

Al ocurrir la menopausia entre los 40 y 50 afos, se manifiestan algunos
cambios en las concentraciones de las hormonas tales como: los niveles
de hormona foliculo estimulante (FSH) se incrementan de 25 IU/L a
valores superiores de 40 IU/L, los niveles de estradiol (E2) disminuyen a
valores inferiores a 25 pg/ml, lo que representa una disminucion del
estradiol en 35 veces, para los casos de la estrona en 10 veces menos y
de la dihidrotestosterona en 1,5 veces menos, por esta informacion
fisiol6égica y tomando en cuenta lo mencionado en el primer parrafo, se
esperaria que aproximadamente la mitad de la vida de una mujer
Peruana, transcurra en esta etapa de la menopausia por lo que
experimentaria entre otros sintomas, la falta de concentracion y
problemas de memoria, que se manifiestan por estos cambios
hormonales. Por otro lado, se ha determinado que la administracion de
estrogenos aumenta el flujo sanguineo cerebral y cerebelar, incrementa el
metabolismo de la glucosa y mejora la actividad colinérgica, que es clave

en el aprendizaje y la memoria (Bocchino, 2005).



Algunos factores inherentes a aspectos socioecondémicos y otros
relacionados a la cultura de la propia mujer contribuyen a que la mujer
encuentre una solucion a este problema fisioldgico, como por ejemplo:
e El tratamiento de Terapia de reemplazo hormonal (TRH) que suele
estar limitada a clinicas privadas.
e Marginacion de las mujeres mayores por la dependencia
econdmica.
e Porque las mujeres tienen un modo de pensar que no les permite

interferir con la naturaleza. (Seshadri, 2006).

Asi mismo, el 6-8% de los mayores de 65 afios, tanto hombres como
mujeres presentan alteraciones cognoscitivas severas que pueden ser
diagnosticadas como cuadros de demencia. En la depresion de la tercera
edad, en un 30% de los enfermos, se observan alteraciones
cognoscitivas, como pobre concentracion y déficit en la memoria. De tal
manera que, las tasas de demencia en mujeres sugieren diferencias
genéricas de tipo hormonales. La informacién cientifica (Maki, 2012)
indica que la frecuencia de la enfermedad de Alzheimer es mayor entre
las mujeres y algunos autores (Henderson, 2007) relacionan este hecho
con la disminucion en la produccion de estrégenos. En sintesis, los
estrogenos, que actian como neuromoduladores cerebrales, parecen

estar relacionados con el afecto y la memoria (Téllez, 2003).

El déficit de estrogenos, afecta la memoria y por ende el mantenimiento
de los aprendizajes logrados a lo largo de la vida de la mujer. Durante la
menopausia la sintesis de hormonas sexuales femeninas es realizada
solo en las células especializadas de las suprarrenales y en los
adipocitos, es en el cerebro donde el nivel de 17 B-estradiol (E2), tiene
acciones mediadas por los receptores estrogénicos a y B (RE); ambos
receptores se expresan en el hipocampo y la corteza del cerebro de

roedores y humanos (Bruton, 2006; Sanchez, 2012).



Las hormonas esteroideas actian sobre el crecimiento, desarrollo y
diferenciacion de diversos tejidos, ejercen accion reguladora primaria
sobre los 6rganos reproductivos, pero, pueden regular otros procesos en
tejidos como hueso, higado, sistema cardiovascular y cerebro. A nivel
neuronal, las hormonas esteroideas modifican los niveles de
neurotransmisores, de los receptores y la formacion de las espinas de las
dendritas. La hormona se une a su receptor de membrana o citoplasmico
y desencadena una via de sefiales moleculares. El complejo hormona-
receptor de estrégenos (ER) en el nacleo, regula, por unirse a sitios del
promotor, la expresion de genes blanco. Las proteinas que codifican
dichos genes ejercen diversos efectos en las funciones de interrelacion
entre las neuronas y con ello una modificacion de las capacidades
cognitivas. Un proceso bien estudiado es el efecto del estradiol sobre la
consolidacion de la memoria en el hipocampo. Los receptores de E2
permiten la sintesis de proteinas en las neuronas del hipocampo usando
las vias de las quinasas y los promotores ERE (cinasa que regula las
sefales extracelulares) y CRE (elemento ligado a la respuesta del AMPc),
coordinando los diversos receptores de membrana, ER[B citoplasmico o
nuclear y ERa. Las proteinas sintetizadas, permiten la formacion y
activacion de las sinapsis que subyacen a la memoria (Lépez, 2011).
(Noriega, 2008).

Actualmente se han identificado dos receptores de estrégenos conocidos
como ER a y ER B formados por una sola cadena de 565 y 530
aminodacidos, respectivamente. Existe un tercero y nuevo receptor de
estrogenos intracelular transmembranal (7TMR), conocido como GPR30,
que actua de manera independiente de ERa y ERp, pero influye en la
activacion del factor de crecimiento epidermal (EGF), pudiendo asi
participar en la biologia del cancer de mama, ERa y ERB son codificados
por diferentes genes y su expresion varia dependiendo del tipo de tejido,
ERa es expresado predominantemente en 6rganos reproductivos (utero,

mama Yy ovario), asi como en el higado y en el sistema nervioso central,



en tanto que la forma ER[ es expresada mayoritariamente en otros tejidos
como hueso, endotelio, pulmones, tracto urogenital, ovario, sistema

nervioso central y prostata (Noriega, 2008).

Hay abundantes pruebas que demuestran que las hormonas ovéricas,
como E2, afectan rapida y profundamente la morfologia y la fisiologia del
hipocampo en roedores hembras jovenes y adultas. El E2 llega a las
neuronas a través de la circulacién, donde encuentra dos tipos de
receptores estrogénicos (ERa y ERB), y aunque ambos se encuentren en
el hipocampo, inicialmente se sefialé6 que el ERa seria necesario para la
neuroproteccion; sin embargo un reciente estudio demuestra que estarian
involucrados también el ER[B en estos efectos mucho mas que el ERa. El
ERB se expresa en el estrato lucidum CA3, estrato radiado CA1l, en las
regiones del girus dentado y en el nivel subcelular se encuentra en los
axones, dendritas y espinas dendriticas del hipocampo; alli el E2 tiene
dos vias de ingreso, uniéndose a receptores citoplasmaticos o uniéndose
a receptores ligados a membrana, ambos conllevando a la transcripcion
de proteinas, la via de sefalizacién se presenta de esta forma: Al unirse
el E2 a sus receptores de membrana activa la cinasa fosfatidilinositol-3-
fosfato (PI3K), que a su vez activa a la proteincinasa C (PKC)
independiente de calcio, el cual permite el aumento intracelular de calcio,
con la consecuente activacion de PKC dependiente de calcio, que activa
la via MEK/ERK %, translocandose el ERK (cinasa que regula las sefiales
extracelulares) activando al nucleo, la misma que se ha asociado al
estimulo de la expresion génica y la sintesis de proteinas, mejorando asi
la memoria, esto se explica porque después de activarse fosforila al
CREB (elemento ligado a la respuesta del AMPc) que transcribe para
proteinas anti-apoptéticas como el Bcl-2, y si es fosforilada mediante la
proteincinasa A (PKA) transcribe para proteinas involucradas en la
sinapsis. Es por esto que se ha demostrado que el E2 aumenta la
excitabilidad sinaptica del hipocampo, aumenta la liberacion de factores

de crecimiento (neurotrofinas) y la expresion de proteinas sinapticas (por



ejemplo, sinaptofisina, espinofilina y PSD-95), también se ha hallado que
el E2 en ratas hembras jovenes y ratones previene la disminucién de
densidad de la espina dendritica inducida por ooforectomia en la CA1 del

hipocampo (Morote, 2012).

En el proceso de la menopausia existe un factor sujeto a estudios
actuales, que disminuye la memoria por la via del estrés oxidativo (Nilsen,
2008), al respecto, se ha demostrado que la memoria y la densidad de las
espinas dendriticas de las neuronas piramidales del hipocampo se ven
alterados (Avila, 1999). El estrés oxidativo es un desequilibrio entre la
produccion y la destruccion de especies reactivas del oxigeno (EROSs), los
cuales son un subproducto inevitable del metabolismo celular a nivel de
fosforilacion oxidativa mitocondrial en el complejo | y Ill. Dentro de las
EROS se encuentran en mayor grado, los radicales superéxido, peroxido
de hidrogeno y el radical hidroxilo altamente reactivo, que degradan
moléculas tales como al ADN, las proteinas y los lipidos a través de la

lipoperoxidacion (Bocchino, 2005).

Las acciones antioxidantes de los estrégenos se ven comprometidos, por
la deficiencia del 17 B-estradiol (E2), que estan por una parte involucrados
en la transcripcion de enzimas antioxidantes a nivel del cerebro como
catalasa, glutation peroxidasa y manganeso superéxido dismutasa; y por
otra a la naturaleza del anillo fendlico “A” como un donador de electrones
y potente captador de radicales libres evitando asi la lipoperoxidacion

inducida por dafo de la membrana (Rao, 2011).

El proceso de la memoria, ante el estrés oxidativo o desbalance redox,
donde existe el incremento en la produccion de radicales libres y la
disminucién de las defensas antioxidantes, también se encuentra afectado
con la exposicion a las radiaciones electromagnéticas emitidas por
campos con frecuencias ultra altas (0,3-3 Ghz) y conllevan el peligro de

efectos biolégicos que pueden convertirse en efectos adversos para la
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salud, investigadores cubanos concluyeron, que existia una influencia de
las radiaciones electromagnéticas sobre un grupo de personas expuestas
al compararlas con otro grupo no expuesto tomado como control,
encontrandose un incremento de la superéxido dismutasa, un incremento
de H202, una disminucion de la capacidad antioxidante total del plasma,
un aumento de malondialdehido y no cambios en la concentracién de

catalasa en los sujetos expuestos (Pérez, 2006).

El nimero de personas expuestas a radiaciones electromagnéticas
emitidas por teléfonos moviles, antenas y otros equipos y por lo tanto a la
formacion de radicales libres, es cada vez mayor, en la actualidad es el
anico medio para dar servicio telefonico a las zonas urbano-marginales y
ciertas zonas rurales en el pais. Los estudios de efectos biologicos y en la
salud, debido a exposicibn a los campos electromagnéticos o la
exposicion externa a radiaciones no ionizantes de las estaciones de
telecomunicaciones, se mide en términos del campo eléctrico (V/m),
campo magnético (A/m o Teslas) y densidad de potencia (W/m2),
medidas que para campos de radiofrecuencia y para regiones de campo
lejano, estan completamente relacionados. La exposicion interna para las
radiofrecuencias se mide en términos de la tasa de absorcion especifica
(SAR) (W/kg). La relacion entre el campo y la tasa de absorcion especifica
no es directa y se calcula mediante modelamiento mateméatico (Cruz,
2009).

Respecto a las fuentes principales de exposicion externa se encuentran
dos formas, la primera es la radiacion de las estaciones fijas que
provocan exposicion de cuerpo entero, con niveles de exposicion
relativamente pequefios, para el caso de las estaciones base, las
radiaciones no ionizantes normalmente estan muy por debajo de los
limites permisibles y generalmente la exposicion es involuntaria. Los
maximos valores de exposicion producidos en ambientes poblacionales

para estaciones bases de telefonia movil son del orden de 5 V/m (1,5% de
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los limites ICNIRP poblacionales). La segunda fuente esta dada, por la
radiacion de estaciones portatiles; los teléfonos moviles, que provocan
una exposicion basicamente localizada en la cabeza, donde al utilizarlos
para distancias menores de 1 cm pueden ser cientos de V/m. De acuerdo
con calculos realizados, los valores maximos del campo entre 2 y 3 cm de
la cabeza fueron de 400 V/m (424,4 W/m2) para un teléfono movil de 2W
a 900 MHz y 200 V/m para 1W a 1800 MHz (106,1 W/m2) siendo la
potencia absorbida por la cabeza aproximadamente del 40% de la

potencia emitida (Zmirou, 2001).

En cuanto a la exposicion interna, se ha encontrado, para voluntarios
humanos expuestos a SAR de 4 W/kg por 15 a 20 minutos, que el
promedio de incremento de temperatura fue de 0,2 a 0,5 °C, lo que es
completamente aceptable para gente sana. Asimismo, en recientes
estudios con modelos de teléfonos moviles, se pudo encontrar que para
potencias promedio temporal de 0,25 W en la banda de 900 MHz, el SAR
era aproximadamente 1,6 W/kg y predecia un maximo incremento de
temperatura del cerebro de 0,1 °C, pero dependera también de la forma
del tejido. En el caso de tejidos en forma de pelicula se ha evaluado
niveles de SAR de hasta 2,28 W/kg y el incremento de la temperatura
llegé a 0,25 °C. Pero, en experimentos realizados para personas que
realizan una llamada de 30 minutos, se encontr6 que la ausencia de
propagacion del calor por conveccion debido a la sola presencia del
teléfono, causa un incremento de temperatura (0,9 °C) que es mayor que
el incremento de temperatura por el SAR (0,1 °C). La poblacién expuesta
esta constituida por un gran porcentaje de la poblacion, incluyendo fetos,
bebes, nifios, jovenes, adultos y ancianos (Cruz, 2009).

De manera especial, para el grupo de estudio, representaria las
radiaciones electromagnéticas durante la menopausia, otro factor que
incrementaria la pérdida de la funcionalidad de la memoria, desde ya con

limitaciones por la deficiencia de estrégenos, al respecto, para esta nueva
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fase de la vida, el abordaje desde el punto de vista farmacoldgico, se
realiza a través de la terapia de reemplazo hormonal (TRH) o estrogeno
terapia, sin embargo, se le atribuyen resultados inconsistentes (Coker,
2010), por lo que ha perdido hegemonia como en el caso del tratamiento
de primera linea para la osteoporosis posmenopausica debido a los
riesgos que esta implica, como aumento del riesgo cardiovascular y de
cancer de mama. No obstante, su indicacion actualmente se restringe a
utilizarla por cortos periodos y en las dosis mas bajas y efectivas posibles.
En contraste, las isoflavonas se han convertido en una alternativa
interesante, y el estudio de sus beneficios ha recibido mucha atencion
(Bolafios, 2009).

Las isoflavonas suele encontrarse en diversas plantas existentes en el
Perd, pais con una gran diversidad biologica, los ultimos trabajos tratan
de identificar plantas que tienen propiedades medicinales y que han sido
utilizadas desde tiempos muy antiguos, siendo una de ellas Lepidium
peruvianum Chacon (también conocida como Lepidium meyenii Walp.)
«Maca», una Brassicacea nativa de los Andes Peruanos, que se cultiva
principalmente en las regiones Suni y Puna de los departamentos de
Junin y Pasco, entre los 3700 y 4500 m., que es utilizada en la
alimentacion del hombre andino. Esta raiz tiene diversos efectos en el
organismo, habiéndose estudiado y encontrado una alta capacidad
antioxidante, se asume que se deba al contenido de fenoles y flavonoides
los cuales pueden ser consideradas como fuente importante de
antioxidantes naturales, que podrian contrarrestar el exceso de radicales
libres que perjudican el estado general de personas, un ejemplo de ello
son los pacientes diabéticos donde esta involucrada la generacion de
especies reactivas derivadas del oxigeno (EROs), que causarian el dafio
oxidativo de las células del organismo. Sandoval et al., (2002) reportaron
el efecto antioxidante de un extracto acuoso de maca, evidenciado por su
capacidad citoprotectora contra la apoptosis inducida (Rodrigo, 2011;
Alzamora, 2007).

13



En estudios con animales, se han evidenciado el desequilibrio oxidativo
en los cambios ocurridos en la menopausia, mostrandose una
disminucién de la superoxido dismutasa extracelular (ecSOD) y la
superoxido dismutasa mitocondrial (MnSOD), y un aumento de
produccion de radicales libres en ratas, asociado a niveles decrecientes
de estrégenos, luego de ser ooforectomizadas, por otro lado Wassmann y
cols. evidenciaron un incremento en la actividad de NADPH oxidasa (el
cual cataliza la transferencia de un electrén desde el NADPH hacia el O2
en la cadena respiratoria) y en la produccion de la superéxido dismutasa

en ratas, luego de ser ooforectomizadas (Escalante, 2009).

Sin embargo, una de las formas de detener el dafio por el exceso de
radicales libres, es utilizando donadores naturales de electrones o con
capacidad de capturar radicales libres, que pueden ingerirse en la
alimentacion como es el caso de Lepidium meyenii walp (maca), que
segun los estudios fitoquimicos contienen variedad de componentes como
alcaloides, aminas secundarias alifaticas, aminas terciarias, compuestos
fendlicos, flavonoides, xantinas, xantofilas, esteroides, saponinas,
glicésidos, tioglucdsidos. Se han identificado positivamente isotiocianatos,
p metoxibencilo, esteroles (sitosterol, campesterol, ergosterol y 7-22
ergostadienol), acidos grasos: linoléico, palmitico y linoléico entre otros
(Marin, 2003). Asimismo, se ha determinado que contiene: entre 8.87 a
11.6% de proteinas, 1.09 a 2.2% de lipidos, 54.6 a 60% carbohidratos, de
18 a 19 tipos de aminoacidos siendo 7 esenciales, varios tipos de
vitaminas y minerales (Fe, Mn, Cu, Zn, Na, Ky Ca) (Castafieda, 2007).

La mayoria de investigaciones sobre procesos de memoria y menopausia
se vienen llevando a cabo bajo estudios in-vivo en ratas y ratones
ooforectomizadas, que es un modelo que simula la menopausia por el
déficit de estrégenos. Al respecto, se encuentra que la Terapia de
Reemplazo Hormonal, en algunos casos mejora los defectos en la

cognicion y en otros no se evidencia mejoria ya que dependen de la edad
14



o el tiempo de administracion. El aprendizaje y la memoria espacial se
relacionan con la capacidad de adquirir y retener asociaciones de las
caracteristicas del ambiente, lo que permite al organismo desenvolverse
en el espacio (Ruiz, 2007). La memoria espacial consiste en multiples
mecanismos especializados en codificar, almacenar y recuperar
informacion acerca de rutas, configuraciones y localizaciones espaciales
(Vicens 2003).

El laberinto de agua fue disefiado por R.G. Morris para evaluar la
memoria espacial en ratas (Morris, 1984). El modelo del laberinto de agua
refleja la complejidad de la navegacién espacial, mostrando cémo los
animales se orientan eficientemente en el espacio mediante su capacidad
de establecer y retener asociaciones entre estimulos ambientales. A
pesar de tratarse de una tarea aversivamente motivada que causa cierto
grado de estrés, lo que podria estar influyendo en su ejecucion, este
paradigma resulta muy (til para investigar los mecanismos
neurobioldgicos implicados en el aprendizaje y la memoria espacial. Un
aspecto metodolégico importante es que permite una evaluacion
exhaustiva de la capacidad espacial de los animales, tanto en los ensayos
de entrenamiento como en la prueba final, pudiéndose obtener diferentes

medidas de su conducta espacial (Vicens,2003).

La evaluacién mediante el laberinto de agua, de los deterioros cognitivos
asociados al envejecimiento, constituye actualmente una técnica de
investigacibn  importante. Las ratas envejecidas no muestran
necesariamente pérdida de neuronas en el hipocampo, aunque podrian
existir alteraciones en el funcionamiento hipocampal. La causa principal
del deterioro podria ser el fallo hipocampal en la codificacion de las
diferencias en la informacion contextual que difiere a través de las
experiencias. La heterogeneidad de la capacidad de la memoria espacial
asociada al envejecimiento podria estar relacionada con las diferentes

capacidades de procesamiento del hipocampo joven y viejo. Estudios
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recientes sefialan una estrecha correlacion entre la memoria espacial
evaluada en el laberinto de agua y las representaciones espaciales en el
hipocampo (Vicens, 2003).

Los estudios sobre la determinacion de dafios por accién de los radicales
libres se realizan a través de la medicion de los productos de esta
oxidacion celular, considerandose en particular a la lipoperoxidacion como
un gran fendmeno, a través del cual las EROs alteran la estructura e
integridad funcional de las células por la formacion de los radicales
peroxilo que se pueden reorganizar a través de una reaccion de ciclacion
a endoperoxidos, siendo los productos finales mas importante el
malondialdehido (MDA) y el 4-hidroxi-2-nonenal (HNE), los llamados
marcadores de lipoperoxidacién y aunque son dificiles de medir por su
corta duracion, existen métodos indirectos como la reaccion a la
sustancias del acido tiobarbiturico (TBARS). Por estos productos, la
lipoperoxidacién induce un cambio en la fluidez de la membrana, en el
potencial y en la permeabilidad a los iones como el calcio, que es
sustancial para procesos de memoria; adicionalmente el tejido nervioso es
vulnerable al dafio inducido por radicales libres debido a su alta demanda
de oxigeno, proteinas, lipidos y alto contenido de metales de transicion,
asi como por tener bajos niveles de antioxidantes y su naturaleza post-
mitética que actla agravando mas la susceptibilidad al dafio del ADN
mitocondrial por lo que se ha asociado a multiples enfermedades

neurodegenerativas (Bocchino, 2005).

Justificacion de la investigacion.-

Con el incremento en la esperanza de vida para la mujer, se estima que
pase mas de un tercio de la misma en la etapa de la menopausia, dentro
de cuyos sintomas encontramos la falta de concentracion y pérdida de la
memoria, por otro lado, la existencia en el entorno de radiaciones
electromagnéticas tales como las producidas por el uso de los teléfonos

moviles, se constituyen en factores que contribuyen en la generacion de
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radicales libres, ya de por si establecidos por la deficiencia estrogénica,
cuyo abordaje terapéutico implica serias reacciones adversas, por lo que
se requieren de alternativas naturales como las isoflavonas existentes en
la maca, cuya ingestion se constituiria en un medio para disminuir el
deterioro de la memoria y con ello la pérdida de los aprendizajes logrados
a lo largo de la vida durante la educacion formal e informal. El presente
estudio pretende determinar el efecto de Lepidium meyenii, planta oriunda
del Perq, sobre los parametros de memoria espacial y en la concentracion
de Malondialdehido, que es un producto resultante de la lipoperoxidacion
neuronal, en Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas para simular la

menopausia femenina.

Planteamiento del problema.-

¢ Cuédl es el efecto de Lepidium meyenii (maca), en la memoria espacial y
en el nivel de malondilaldehido neuronal de tejido cerebral en Rattus
rattus var. albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones producidas

por los teléfonos moviles?

Se postula que Lepidium meyenii walp (maca), tiene efecto antioxidante
expresado en la disminucion de niveles de malondialdehido en
membranas neuronales del tejido cerebral y en la mejora de los
parametros de la memoria espacial en Rattus rattus variedad albinus

ovariectomizadas sometidas a radiaciones de teléfonos moéviles.

Por lo que se plantea lo siguiente:

a) Objetivo General:

1. Determinar el efecto de Lepidium meyenii walp (maca) en la
memoria espacial y en el nivel de malondialdehido neuronal
del tejido cerebral en Rattus rattus variedad albinus
ovariectomizadas sometidas a radiaciones de teléfonos

moviles.
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b) Objetivo especificos:

1. Demostrar el efecto antioxidante de Lepidium meyenii ecotipo roja,
a dosis de 2 g/Kg, expresado en mejor respuesta en las pruebas de
memoria espacial en Rattus rattus var albinus ovariectomizadas

sometidas a radiaciones de teléfonos moviles.

2. Demostrar el efecto antioxidante de Lepidium meyenii ecotipo roja,
a dosis de 2 g/Kg, expresado en la disminucién de los niveles de
malondialdehido en tejido cerebral de Rattus rattus var albinus

ovariectomizadas sometidas a radiaciones de teléfonos moéviles.

ll. MATERIAL Y METODO

1. Material:
1.1 Material bioldgico:

o 36 Rattus rattus var. Albinus procedentes del
bioterio del Instituto Nacional de Salud del Pera
(INS).

o Liofilizado de Lepidium meyenii walps. Ecotipo
roja obtenidos del centro de ventas
‘CAYENATUR” de la Universidad Peruana
Cayetano Heredia. Sobres de 3 gramos. LOTE
201011. F.V: 10-2014

1.2 Material Quimico: Para determinacion de

malondialdehido en tejido cerebral. (Anexo 1)

1.3 Material de Vidrio: Los de uso comun de laboratorio
1.4 Farmacos:

o Ketamina 50 mg/ml Fco de 10 ml
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2.

1.5 Equipos de laboratorio:
Centrifuga refrigerada SIGMA
Espectrofotometro JENWAY
Balanza analitica RADWAG
Termostato THERMOSTAT PLUS
Congeladora
Refrigeradora FAEDA
Cocina eléctrica
Cémara fotografica SONY
Cronémetro SAMSUNG
Laberinto Acuatico de Morris. (LAM)

1.6 Otros materiales:

o De bioseguridad, de diseccion y mantenimiento
de células neuronales.

o Equipos moéviles de telefonia: Con potencia
para una tasa de absorcion especifica (SAR)
mayor a 4W/ kg en 30 minutos.

o Calculadora CASIO

Método:
2.1. Tipo de estudio.-
Es un estudio experimental in-vivo siguiendo el disefio clasico o

con prueba — post prueba y grupo control.

2.2. Disefio de investigacion.-

36 Rattus rattus var. albinus, hembras de 3 meses de edad, con un
peso promedio de 200 — 250 g p.c. que fueron obtenidas del
Bioterio del Instituto Nacional de Salud de la ciudad de Lima,
expuestas a ciclo dia/oscuridad por 30 dias y alimentadas con

Purina (NUTRIMAX) con una composiciéon minima de proteinas 9%
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, Grasa 1% y maxima de fibra 17% , humedad 14% y ceniza 20%.

Asimismo; agua ad libitum.

Se realizdé la distribucién de los subgrupos de trabajo : Blanco,

Grupo |, Grupo II, Grupo lll, Grupo IV, Grupo V y Grupo VI.
2.3. Descripcion de procesos.-

a. Simulacion de menopausia (Rubio 2006).

La ovariectomia se realizé a 30 de los 36 animales de
experimentacion. Separandolas en jaulas individualizadas, 80 dias
antes de la evaluacion de los parametros estudiados (Morote
2012).

La extirpacion bilateral de los ovarios de los animales de
experimentacion originan la disminucién en la produccion de
estrogenos enddgenos, con la consecuente induccion del estrés
oxidativo. En el grupo irradiado, se increment6 la formacion de
MDA por accion de la radiacion de los teléfonos méviles.

b. Realizacion de la ovariectomia:

Las 30 ratas de 3 meses de edad, fueron anestesiadas con
Ketamina 100 mg/Kg via intraperitoneal, luego se realiz6 una
incision de 3 cm de largo en la linea media ventral de la piel,
aproximadamente a dos cm de la terminacion de zona urinaria.

Se accedid a la cavidad peritoneal hasta encontrar el ovario,
ubicandose la conexiéon entre la trompa de Falopio y el cuerno
uterino y se procedio a la extirpacion.

Se suturé con catgut individual sobre la piel, y se evalué el estado
post-quirdrgico.

A los 80 dias de la ovariectomia, para una mejor provocacion de
sintomas de la menopausia, se inici6 la administracion de los

estrégenos y la maca a los grupos seleccionados al azar.

C. Andlisis de la Memoria Espacial usando el Laberinto

Acuéatico de Morris (LMA) (Morote, 2012). (Anexo N° 3)
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Para medir los pardmetros de la memoria espacial se uso la prueba
del Laberinto Acuético de Morris (LAM) antes de la ovariectomia y
después de la irradiacion. (Ruiz 2007, Sharma 2010).

El Laberinto Acuatico de Morris es un modelo ampliamente usado
en neurofarmacologia y permite estudiar diferentes tipos de
memoria de manera exacta y reproducible, se aplicé el siguiente
esquema :

El laberinto acuatico de Morris constd de una piscina circular de
120 cm de didmetro y 56 cm de altura, que estuvo llena de agua a
una temperatura entre 18 y 27 °C, Se dividié imaginariamente en
cuatro cuadrantes, en donde se sumergio en la zona media del
cuadrante noreste; una plataforma de 19 cm de altura 'y 12 cm de
diametro; este cuadrante es la Unica forma de escape. Todo el
interior de esta piscina estuvo pintada de color negro para disminuir
la visibilidad a la plataforma y se pint6 dos dibujos o claves visuales
(Una cruz entre el cuadrante noroeste y suroeste y un aspa entre el
cuadrante noreste y sureste), que sirvié de referencia respecto a la
plataforma.

Condiciones de experimentacion:

La condicion importante es la no existencia de ruidos ni otras
sefiales que provocaran inatencion o desorientacion de las 30 ratas

sometidas al experimento, ni sefiales extralaberinticas

Procedimiento:

Una semana antes de la ovariectomia y una semana antes de
terminar con la administracion de los tratamientos (maca o
estrégenos) a los diferentes grupos de estudio se evalué la
memoria espacial a través del Laberinto Acuatico de Morris.

La evaluacion se realizo durante 5 dias, los 4 primeros
corresponden a la fase de adquisicion o aprendizaje y el ultimo dia

de la prueba a la fase de retencion de memoria.
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Fase adquisicion o aprendizaje: en esta fase la piscina tuvo las
claves visuales (cruz y aspa) y ademas se encontré presente la
plataforma.

a) Se introdujo a cada rata con el hocico orientado hacia las
paredes de la piscina, cada dia se le depositd en el agua en un
cuadrante diferente exceptuando el cuadrante noreste, para
permitir que el animal aprenda la tarea de encontrar la plataforma
usando las claves visuales y no vias directas; posteriormente se le
dejo nadar libremente durante 120 seg.

b) Después de los 120 seg., si no logro encontrar la plataforma,
se coloco la rata en la plataforma por 15 seg mas, y luego se le
retir6, se le secé con una toalla para que se recupere durante 5
min. Se repiti6 nuevamente el ensayo, (solamente 2 ensayos, cada
uno de 120 seg) hasta que encontré la plataforma, si en una de las
pruebas la rata, lo hizo antes de ese tiempo, 0 si no encontrd la
plataforma en las dos oportunidades; se culminé el ensayo del dia.
C) En cada uno de los tres ensayos se registré el tiempo que el
animal encontrd la plataforma sumergida (tiempo de latencia de
escape), si en alguno de los ensayos, logro alcanzar la plataforma
antes de 120 seg., el tiempo considerado es como cero segundos

en los ensayos restantes.

Fase de retencién de memoria: En esta prueba la piscina tuvo las
claves visuales (cruz y aspa) y no se encontr6 presente la
plataforma.

a) Se dejo nadar a los especimenes durante 60 seg., siendo este el
Unico ensayo, se registro el tiempo que el espécimen permanecio
en el cuadrante noreste donde estuvo la plataforma (tiempo de
permanencia) y el niumero de veces que cruz6 por el lugar donde

estuvo la plataforma (nimero de cruzamientos).

d. Irradiacion de los especimenes:
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Se elabor6 un porta celular apropiado al tamafio de los animales de
experimentacion, que permitiera el contacto corporal, simulando
similares condiciones en personas que portan un celular.

Se irradio por 30 minutos diarios por 7 dias, con equipos moviles
de telefonia de segunda generacién, con potencia para una tasa
de absorcién especifica (SAR) mayor a 4W/ kg en los 30 minutos
(Cruz, V; 2009).

e. Aislamiento de cerebros de Rattus rattus variedad albinus
(Mathis, 2011)

Recoleccién de la muestra bioldgica:

Los animales de experimentacion fueron decapitados, todo este
proceso de manipulacion del material biolégico se realiz6 a
temperaturas bajas para lo cual se us6 hielo, el proceso fue
realizado en los siguientes pasos:

- Se coloco la cabeza en papel toalla doblada y utilizando el
bisturi # 11, se realiz6 una incisién en el medio, cerca del hueso
nasal y corriendo en direccion caudal hasta el hueso occipital, se
cortd por completo a través del musculo cutaneo, y se expuso los
puntos de sutura en la superficie dorsal del craneo.

- Se cortd a través de las placas de craneo con tijeras de
estuche de diseccidon y sosteniendo firmemente la cabeza con las
manos sobre la mesa se ingreso la parte baja de la tijera en el
agujero occipital y se cort a través de la placa occipital, siguiendo
el corte a lo largo de la linea media de la sutura de las placas
parietales hasta la parte frontal.

- Se retird 1 g del cerebro con la ayuda una espatula y de una
cuchara de plastico.

- Se homogenizaron en 5 ml de solucion de Krebs, se extrajo
0.1 ml de la muestra y se procedié a realizar la marcha explicada
en el anexo N°1. (Dilek, 2010).
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- Se utilizé el método del TBARS (Especies Reactivas para el
Acido Tiobarbitrico) para determinar los niveles de
malondialdehido, formado Iluego de la lipoperoxidacion
inducida por la irradiacibn como por la ovariectomia en
membranas neuronales cerebrales de Rattus rattus variedad
albinus (Weiss 2011).

2.3 Variables y operativizacion de variables

Distribucion de los Grupos de trabajo:

Todos los grupos de trabajo fueron alojados en jaulas
individualizadas y alimentados con NUTRIMAX y agua a libre
albedrio.

GRUPO I. Blanco, Conformado por 6 Rattus rattus variedad
albinus, sin ovariectomia.

GRUPO II: Conformado por 6 Rattus rattus variedad albinus,
ovariectomizadas.

GRUPO IlI: Conformado por 6 Rattus rattus variedad albinus,
ovariectomizadas, quienes después de 80 dias recibieron
tratamiento con estrégenos 200 pg/Kg via oral por dos meses.
GRUPO IV: Conformado por 6 Rattus rattus variedad albinus,
ovariectomizadas y después de 80 dias recibieron tratamiento con
estrogenos 200 ug/Kg via oral por dos meses, y que fueron
irradiados por teléfonos méviles por 30 minutos durante 7 dias.
GRUPO V: Conformado por 6 Rattus rattus var albinus
ovariectomizadas que recibieron tratamiento con extracto acuoso
de Lepidium meyenii walp (maca) ecotipo roja, via oral por dos
meses en dosis 2 g/Kg que no fueron irradiados.

GRUPO VI: Conformado por 6 especimenes ovariectomizados que
recibieron tratamiento con extracto acuoso de Lepidium meyenii
walp (maca) ecotipo roja, via oral por dos meses en dosis 2 g/Kg

gue fueron irradiados por 30 minutos diarios durante 7 dias.
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2.4. Instrumentos de recoleccion de datos.-
Se elabor6 un formato en Excel para registrar la informacion

obtenida (Anexo N° 2, anexo N° 6).

2.5. Procedimiento y analisis estadistico de datos

Se uso el paquete estadistico SSPS version 20 para procesar los
datos. Se realizaron analisis estadisticos para determinar si se
encuentran diferencias significativas entre los parametros de
memoria espacial y los niveles de concentraciéon de MDA, los
andlisis de varianza (ANOVA) y para comparar los diferentes
grupos de estudio se empledé las pruebas de comparaciones
multiples, utilizando la diferencia minima significativa de la prueba

de Tukey y Duncan con un valor de significancia del 95% (p < 0.05)
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[ll. RESULTADOS

Los resultados fueron obtenidos luego de utilizar el paquete
estadistico SSPS Version 20, con la finalidad de determinar si
hay diferencia significativa entre los pardmetros de memoria
espacial y niveles de concentracion de Malondialdehido de los
grupos de Rattus rattus var. albinus evaluados.

Con respecto a la memoria espacial, se ha considerado
presentar los cuadros N° 1 y 2 con los datos de tiempo de
latencia y tiempo de permanencia. En ambos, se trabajé con la
prueba de ANOVA para identificar en qué grupos se produce

las diferencias de las variables estudiadas.

En relacibn a la concentracion de malondialdehido, que se
determind en el espectrofotometro con una absorbancia a 532
nm, se presenta en el cuadro N° 3 los resultados como
promedio de cada grupo, en umol de malondialdehido por cada
gramo de tejido cerebral de las 36 ratas estudiadas.

Finalmente, el cuadro N° 4, muestra la comparacion de las
concentraciones de malondialdehido encontradas para evaluar
la significancia entre los 6 grupos estudiados, para lo cual se
utilizé el test de comparaciones mdultiples utilizando las pruebas
de Duncan y Tukey (p <0.05)
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El primer cuadro registra el tiempo de latencia, que es el tiempo que los

animales necesitan para encontrar la plataforma. Es conocida también

como fase de adquisicion o aprendizaje.

CUADRO N° 1. COMPARACION DE TIEMPO DE LATENCIA DE LOS
GRUPOS DE Rattus rattus var. albinus PARA EVALUAR MEMORIA
ESPACIAL EN EL LAM

TOTAL TEST- TIEMPO DE LATENCIA

(Resumen de Anexo N° 3)

Intervalo de
confianza para la
media al 95%

Desviacién Error Limite Limite

N Media tipica tipico inferior | superior | Minimo | Maximo
GRUPO I No ovariect. | 5| 056000| .0750333|.0335559| -.037166| .149166| 0.0000| 0.1800
GRUPO Il Ov 6| .045000| .0308221|.0125831| .012654| .077346| 0.0000| 0.0800
GRUPO Il Ov + Est 6| .035000| 0207364 |.0084656| .013238| .056762| 0.0000| 0.0500
GRUPO IV Ov. + Est
+ 6| .055000| .0356371|.0145488| .017601| .092399| 0.0200| 0.1000
Irrad. Teléf.
GRUPOV Ov +
Maca 6| .028333| .0204124|.0083333| .006912| .049755| 0.0000| 0.0600
GRUPO VIOv + 6| .061667 | .0444597 |.0181506| .015009| .108324| 0.0100| 0.1300
Maca + Irrad. Teléf.
Pret 6| .396800| .0000000 |.0000000| .396800| .396800| 0.3968| 0.3968
Total 35| .097824 | .1304844 |.0203782| .056638]| .139010| 0.0000| 0.3968

ANOVA de un factor
Total test - Permanencia

Suma de Media
cuadrados gl cuadrética F Sig.

Inter-grupos 633 6 0.106| 75.178 0.000
Intra-grupos .048 34 0.001
Total 681 40

*. La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.
Fuente: Base de datos SPSS V.20. Efecto de Lepidium meyenii (maca)

en la memoria espacial y en el nivel de malondialdehido neuronal en

Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones de

teléfonos moviles.
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El siguiente cuadro, permite apreciar el tiempo empleado en cada

cuadrante, asi como el tiempo en que el animal encuentra la plataforma.

CUADRO N° 2. COMPARACION DEL TIEMPO DE PERMANENCIA DE
RATTUS RATTUS VAR. ALBINUS EN EL LAM.

TOTAL TEST- TIEMPO DE PERMANENCIA O RETENCION DE MEMORIA
(Resumen de Anexo N° 3)

Grupos N | Media | Desv. Error | Limite | Limite Mini | Maxi
tipica tipico | inferio | superior | mo mo
r
GRUPO | No 5| 5.0000 | 1.00000 | .44721 | 3.7583 6.2417 | 4.00 6.00
ovariect.
GRUPO Il Ov 6 | 5.5000 | 1.04881 | .42817 | 4.3993 6.6007 | 4.00 7.00
SSUPOHI Ov + 6 | 5.0000 63246 | .25820 | 4.3363 5.6637 | 4.00 6.00
GRUPO IV Ov. 6 | 5.0000 63246 | .25820 | 4.3363 5.6637 | 4.00 6.00
+ Est +
Irrad. Teléf.
GRUPO V Ov 6 | 5.8333 98319 | .40139 | 4.8015 6.8651 | 5.00 7.00
+ Maca
GRUPO VI Ov 6 | 5.3333 51640 | .21082 | 4.7914 5.8753 | 5.00 6.00
+ Maca + Irrad.
Teléf.
Pret 6 | 2.1190 70438 | .28756 | 1.3799 2.8582 | 1.00 2.83
Total 35| 4.8223 | 1.38731 | .21666 | 4.3844 5.2602 | 1.00 7.00
Total test - Cruces
Suma de Media
cuadrados gl cuadratica F Sig.
Inter-grupos 54.838 6 9.140 14.031 .000
Intra-grupos 22.147 34 651
Total 76.985 40

Fuente: Base de datos SPSS V.20. Efecto de Lepidium meyenii (maca)

en la memoria espacial y en el nivel de malondialdehido neuronal en

Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones de

teléfonos moviles.
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A continuacién se muestran los resultados de las concentraciones de
Malondialdehido detectados en los tubos conteniendo tejidos cerebrales
de los animales estudiados, luego del procedimiento descrito en el anexo

N° 1. Se dio lectura de las absorbancias a 532 nm.

CUADRO N° 3. CONCENTRACIONES DE MALONDIALDEHIDO EN
TUBOS CONTENIENDO TEJIDO CEREBRAL DE Rattus rattus VAR.

ALBINUS.
GRUPOS DOSIS N MDA (umolMDA/g tej.
cerebral)
I
No ovariectomizados 5 0.023313
Il
Blanco ovariectom. 6 0.185833
No irradiado, no maca, no
estrégenos
1
Ov. + Estrégenos no irradiados 6 0.243085
v
Ov. + Estrégenos + irradiados 6 0.348056
\%
Ov. + Maca no irradiados 2 g/Kg 6 0.145722
VI
Ov. + Maca + irradiados 2 g/Kg 6 0.228722

Fuente: Base de datos SPSS V.20. Efecto de Lepidium meyenii (maca)
en la memoria espacial y en el nivel de malondialdehido neuronal en
Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones de

teléfonos moviles.
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El siguiente cuadro, muestra las medias, desviacion y error tipico respecto
a las concentraciones de malondialdehido reportados en las lecturas del
cuadro N° 3, permite conocer si los valores son significativamente

diferentes y si se atribuye a la dosis de maca utilizada.

CUADRO N° 4. COMPARACION DE LAS CONCENTRACIONES DE
MALONDIALDEHIDO DE LOS GRUPOS DE Rattus rattus VAR.

ALBINUS.
Intervalo de
confianza para la
media al 95%
Desviacién Error Limite Limite
N Media tipica tipico inferior | superior | Minimo | Maximo
GRUPO | No ovariect. | 5| .243085| .1167984 |.0522338| .008061| .388110| .1263| .4329
GRUPO Il Ov 6| .023313| .0277933|.0113466| -.005854| .052480| .0042| .0656
GRUPO Il Ov + Est 6| .185833| .1014190|.0414041| .079401| .292266| .0980| .3643
SRUPO IVOv. +Est | | 208722| .1176950 |.0480488| .105209| .352236| .0813| .3657
Irrad. Teléf.
ﬁ:é’apovo" + 6| .348056 | .1251995|.0511125| .216667 | .479444| .1607| .5213
GRUPO VI Ov + 6| .145722| .0661091|.0269889| .076345| .215100| .0633| .2337
Maca + Irrad. Teléf.
Total 35| 194437 | 1361453 |.0230127| .147670| .241205| .0042| 5213

ANOVA de un factor

Total test - Permanencia

Suma de Media
cuadrados gl cuadrética F Sig.
Inter-grupos 351 5 .070 7.285 .000
Intra-grupos .279 29 .010
Total .630 34

Fuente: Base de datos SPSS V.20. Efecto de Lepidium meyenii (maca)
en la memoria espacial y en el nivel de malondialdehido neuronal en
Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones de

teléfonos moviles.
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IV. DISCUSION

La prueba realizada para demostrar que Lepidium meyenii (maca) ecotipo
roja a dosis de 2 g/Kg mejora los parametros de la memoria espacial en
Rattus rattus var. albinus, ovariectomizadas sometidas a radiaciones de
teléfonos moviles, evaluados con el método del Laberinto Acuético de
Morris (LAM), se pueden observar en el cuadro N° 1 donde se observan
los tiempos de latencia o aprendizaje adquirido en los primeros 4 dias.
Segun el método estadistico de andlisis de la varianza con un nivel de
significancia de p < 0.05 para los grupos estudiados, se evidencia que los

tiempos de llegada a la plataforma son diferentes.

Al analizar los animales no irradiados por los teléfonos mdéviles, se
encontro que el grupo al que se le administré Lepidium meyenii (maca) en
dosis de 2g/Kg de peso corporal sin irradiar, responde mejor a las

pruebas de memoria que el grupo tratado con estrégenos sin irradiar.

Con respecto a los grupos irradiados, los que fueron tratados con
estrogenos responden mas favorablemente que el tratado con maca, sin
embargo ante la prueba de comparacién de grupos, esto no es atribuido a

la variable, sino al azar, con una significancia del 95%.

Se demostraria en este parametro, el efecto de proteccion de la maca,
ante el estrés oxidativo generado en las condiciones del estudio (Vicens,
2003). Esta propiedad fué estudiada con el mismo método en otras
plantas, dentro de ellas en Physalis peruviana (aguaymanto) donde la
capacidad de captacion de los radicales ejercido por el extracto crudo en
dosis de 3y 4.5 g ES/Kg , no mejor6 el tiempo de latencia (Enriquez,

2014), como el que si se encuentra, en la presente investigacion.

La maca provee efectos beneficiosos también en otros sistemas, como el

encontrado en un estudio con los extractos hidroalcohdlicos de dos
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ecotipos (rojo y negro) de Lepidium meyenii (maca), al aumentar
significativamente las células acidofilas cornificadas en el epitelio vaginal
en Rattus norvegicus var. albinus ooforectomizadas expuestas a gran
altura, evidenciandose un mayor efecto estrogénico con el ecotipo rojo. El
ecotipo negro, en este mismo estudio, aumentd significativamente el peso

uterino en los animales estudiados (Burgos, 2012).

La tarea de aprender a encontrar la plataforma sumergida debajo del
agua, tiene como objetivo medir la alteracién de la funcién del |6bulo
temporal medial, tipica en la ancianidad. Los resultados evidencian
diferencias significativas entre ratas ancianas y jévenes en el aprendizaje
espacial de la plataforma oculta para escapar del agua, mientras que no
las hay cuando la misma esta visible (Gallagher & Colombo, 1995; Gill &
Gallagher, 1998; Markowska & Savonenko, 2002). Esto demostraria que
los sujetos no presentan alteraciones motoras 0 perceptuales para
encontrar la plataforma, sino un deterioro en el aprendizaje espacial per-
se. Esta alteracién en las ratas muy adultas (Markowska, 1999), se
produce en la memoria referencial (o de largo término), evaluada por la
dificultad para evocar la posicion de la plataforma, que es constante a lo
largo de todas las sesiones y en la memoria de trabajo, cuando se
requiere que el animal aprenda una nueva ubicacion de la plataforma
cada dia (Bentosela, 2005).

Estudios sugieren que el hipocampo participaria en la consolidacién de la
informacion contextual. Se observa que solo en las ratas muy adultas este
deterioro se produce, también con intervalos mayores de tiempo entre el
aprendizaje y la lesién, sugiriendo la existencia de un efecto aditivo del

envejecimiento y la lesion sobre el hipocampo (Bentosela, 2005).

En 1978, O’Keefe y Nadel propusieron que el hipocampo podria ser la
estructura cerebral a través de la cual se forma el mapa cognitivo que
permite al animal navegar en el espacio. Los animales realizarian una

representacion de las relaciones espaciales mediante las estimaciones de
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la distancia y las relaciones entre estimulos. Investigaciones posteriores
indicaron que esta estructura podria ser importante en la formacion del
«engrama» 0 estructura de interconexion neuronal estable, observando
que la potenciacion a largo plazo (PLP) ocurre mas rapidamente en el
hipocampo. Aunque la PLP del hipocampo se ha asociado a diversos
tipos de aprendizaje, se ha relacionado mas claramente con el
aprendizaje espacial (D’Hooge y De Dyen, 2001). Los circuitos del
hipocampo son marcadamente plasticos, y esta capacidad esta mediada
en gran parte por procesos de potenciacion y depresion a largo plazo. Los
mecanismos de plasticidad singptica en el hipocampo son un paso hacia
la formacion de la memoria a largo plazo y su alteracion podria subyacer
a los déficits de memoria observados en sujetos de edad avanzada
(Shapiro, 2001). El descubrimiento de O’Keefe y Dostrovsky (1971) sobre
la existencia de las células de lugar o espacio en el hipocampo, las cuales
se activan cuando el animal se encuentra en una localizacion concreta
dentro de un ambiente, evidencia la importancia de esta estructura en el
aprendizaje espacial. El hipocampo contendria un mapa cognitivo
formado por células de lugar o espaciales con el que el animal podria
moverse en su entorno. Estas células han sido descritas en ratas y
ratones y parecen codificar una representacion polimodal del lugar (Cho,
Giese, Tanila, Silva y Eichenbaum, 1998), lo que apoyaria la hipétesis de
que el hipocampo estd implicado en la formacion del mapa cognitivo
(Cain, 1998). El envejecimiento podria modificar el patrén de activacion de
las células de lugar, aunque los datos no son totalmente concluyentes
(Tanila, Shapiro, Gallagher y Eichenbaum, 1997).(Vicens, 2003)

Dentro de las sustancias que participan en la regulacion de la funcion
neuronal, que disminuye con el envejecimiento, se encuentran los
estrogenos, quienes participan en la generacién de nuevas neuronas en
el hipocampo del cerebro adulto En la menopausia, estudios refieren que
la TRH, disminuye los efectos depresivos sugiriendo la existencia de

mecanismos complejos en el que posiblemente participan tres
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componentes: los receptores a estrogenos, las monoaminas y la

neurogénesis (Vega-Rivera, 2012).

Estos conceptos se corroboran con los resultados del estudio en la fase
de latencia donde se observd que las ratas con tratamiento estrogénico,
alcanzan en un menor tiempo la plataforma en la fase de latencia que
aguellas ovariectomizadas irradiadas e inclusive con las no

ovariectomizadas.

Asimismo, para determinar si Lepidium meyenii (maca) ecotipo roja
administradas en Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas ejerce un
efecto de mejora de los parametros de la memoria espacial, en el cuadro
N° 2 se muestra los resultados de la fase de permanencia o retencion de
memoria, que es la prueba posterior a la fase de adquisicion o de latencia,
es considerada como un «ensayo de prueba» sin plataforma durante 60 o
100 seg. Esta es una prueba de preferencia espacial en la que si el
animal ha aprendido nadara mas tiempo en el cuadrante meta, es decir,
donde previamente estaba situada la plataforma. Durante la prueba final
se pueden valorar distintos parametros: exactitud del angulo de la cabeza,
porcentaje del camino recorrido en el cuadrante de entrenamiento o
namero de cruces sobre el lugar donde se localizaba anteriormente la
plataforma (Vicens, 2003), esto ultimo se evaluo en el presente estudio.

Se encontré que el promedio de tiempo medido en segundos, del grupo
conformado por los animales de experimentacion tratados con maca tanto
irradiados como no irradiados, fue mayor en el cuadrante meta y
presentaron el mayor niumero de cruces por esta zona, con un nivel de
significancia de p < 0.05 con respecto a los especimenes que fueron

tratados con estrégenos tanto irradiados como no irradiados.

Las pruebas de comparacién de grupos demuestran que estos resultados
son altamente significativos. Resultados que son atribuidos a la utilizacion

de Lepidium meyenii (maca) a la dosis de 2g/Kg p.c. la que estaria
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ejerciendo un efecto protector en estos animales que fueron

ovariectomizados para la simulacion de la menopausia 0 envejecimiento.

Recientemente, se ha mostrado que los estrogenos modulan los procesos
oxidativos y antioxidativos, logrando una disminucion en la produccion de
radicales libres, un aumento en la expresion de enzimas antioxidativas vy,
a la vez, participando como una molécula antioxidante en si. Es muy
llamativo que luego de la menopausia, cuando bajan los niveles de
estrogenos en la mujer, la incidencia de muchas enfermedades asociadas
a posibles causas oxidativas, aumenta notablemente. Es de suponer que
al disminuir los niveles estrogénicos en la mujer, el equilibro oxidativo se
inclinaria hacia el estrés oxidativo, exponiendo a la mujer a una mayor
cantidad de noxas propiciadoras de enfermedades (Escalante-Gomez,
2009).

Una de las enfermedades que afecta la memoria, es el Alzheimer (EA), la
incidencia y la prevalencia de ésta, aumentaran sustancialmente en el
futuro. Los efectos de un tratamiento, aunque sean modestos, pueden
tener un impacto significativo sobre la calidad de vida de estos pacientes,

sus cuidadores, sus familias y la sociedad en general (Casanova, 2004).

Por otro lado el Deterioro de la Memoria Asociado con la Edad (DEMAE)
es un trastorno relativamente benigno que puede ser bastante comun por
el hecho de estar vinculado con el envejecimiento normal y el evidente
incremento de la expectativa de vida en el ambito mundial y nacional, con
una mayor poblacién de personas de la tercera edad y el consecuente
aumento de enfermedades cronicas, propias de este segmento
poblacional. En particular, las demencias y los trastornos cognitivos se

han convertido en un problema importante de salud (Casanova, 2004).

Se destaca la mayor frecuencia del DEMAE en el sexo femenino, si se
relaciona con el déficit de estrégenos segun los mecanismos
antioxidantes de éstos, una de las formas de contencion seria el
tratamiento con la TRH, sin embargo cuando esta contraindicada, son

recomendados los fitoestrogenos, compuestos quimicos naturales
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derivados de ciertas plantas. Tienen actividad estrogénica y en algunos
casos, actividad antiestrogénica o antiandrogénica en animales y
humanos. Los dos grupos mas importantes encontrados en la
alimentacion humana son las isoflavonas y las lignonas. Las primeras se
encuentran en la soja, frutas citricas, piel de la uva y el vino; las segundas
en los granos enteros, linazas y ciertos frutos y verduras. Las isoflavonas
también tienen propiedades antioxidantes y se han estudiado por su
efecto aterogénico en los lipidos de la sangre, es conocida la maca por
contar con estas caracteristicas, en el estudio se comprueba el efecto
benéfico en la fase de retencion de memoria con la prueba del Laberinto
de Morris (Capote, 2011).

Los datos encontrados en el presente trabajo, se corroboran con una
investigacion realizada con el extracto acuoso de Lepidium meyenii walp
“‘maca”, ecotipo amarilla en dosis de 0.25, 0.5, 0.75 g/Kg , donde se
encontré que mejordé la memoria de trabajo en Rattus rattus var. albinus
ovariectomizadas luego de evaluar los diferentes parametros establecidos
en el Test de Olton (Cieza, 2012).

La prueba realizada para demostrar el efecto antioxidante de Lepidium
meyenii (maca) ecotipo roja, a dosis de 2 g/Kg, expresado en la
disminucién de los niveles de malondialdehido en tejido cerebral de
Rattus rattus var albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones de
teléfonos maviles, cuyos resultados se puede observar en cuadro N° 3,
muestra que los especimenes ovariectomizados demostraron tener los
mas altos niveles de malondialdehido, que el grupo no ovariectomizado,
datos que concuerdan con estudios similares realizados por Morote en el
afio 2012.

En el modelo in vivo simulando menopausia, se encuentra que el grupo al
gue se le administrd estrogenos y fueron sometidos a las irradiaciones por
teléfonos moviles por 30 minutos durante 7 dias, tienen los mas altos
niveles de malondialdehido (MDA) con respecto a los que fueron

irradiados pero tratados con maca. Estos resultados son mayores que los
36



encontrados en un estudio previo con la misma planta, donde se
determind concentraciones de MDA pero en ratas no sometidas a

radiaciones por teléfonos moviles (Morote,2012).

Con respecto a los grupos estrogenizados irradiados, se encontré que
presentan mayores niveles de malondialdehido que los estrogenizados no

irradiados.

Similar situacién ocurre entre los grupos irradiados tratados con maca que
tienen mayores niveles con respecto a los tratados con maca pero no

irradiados.

Ante la prueba de comparaciones multiples, como se muestra en el
Cuadro N° 4; se encuentra que los resultados son altamente
significativos. Por lo que se relacionaria la irradiacion por teléfonos
moviles con la produccién de mas radicales libres. Existen estudios
realizados en animales (cobayos) que recibieron la irradiacion también
proveniente de teléfonos méviles, como en el presente estudio, donde se
observé cambios fisiologicos tales como la desmielinizacion neuronal,
esto debido a que las ondas de teléfonos celulares de segunda
generacion pueden llegar hasta un valor de 900 MHz, que es el rango de
radiaciones microondas, el cual provoca un stress y formacion de
especies reactivas de oxigeno sobre el galactocerebrésido que es el lipido
principal de la vaina de mielina del conejillo de indias, ocasionando asi un
dafio por parte de los radicales libres, ya que afectan a los acidos grasos
insaturados provocando la peroxidacion lipidica la cual representa una

forma de dafio histico (Meral et al. 2007).

En el presente estudio, se evalud las concentraciones de malondialdehido
(MDA) en neuronas cerebrales, como metabolito secundario en el estrés
oxidativo, debido a que estudios refieren que los radicales libres son
responsables de los efectos citotoxicos y de muerte neuronal. En esta
investigacién se han generado estos niveles por la ovariectomia y por la

radiacion de teléfonos moviles, demostrando que Lepidium meyenii
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disminuye los niveles de malondialdehido de manera significativa
(p<0.005).

Este metabolito también se encontré disminuido al administrar extracto
acuoso de Physallys peruviana en dosis de 1.5 y 3.0 g/Kg en la
lipoperoxidacion en mucosa gastrica de Rattus rattus var. albinus
atribuyéndose este efecto positivo, a algunos de sus componentes
comunes con la maca; las ubiquinonas (Cueva, 2014).

Los componentes fitoquimicos de Lepidium meyenii a los que se les
atribuiria el efecto protector de formacion de radicales libres, tal como se
observé en los dos grupos tratados con maca, se deberian a la presencia
de flavonoides, fenoles, esteroides, antraquinonas, saponinas, taninos y
especialmente alcaloides tales como el (1R,3S)-1-metiltetrahidro-B-
carbolino-3-acido carboxilico el mismo, que actuaria como antioxidante
(Piacente S et al. 2002).

Estas propiedades favorables, estarian incrementadas en la variedad
ecotipo roja, que presenta mas contenido de glucosilatos que otros
ecotipos (negra y amarilla), especialmente los bencilglucosinolatos, este
metabolito secundario es el mas importante contenido en la maca, y se ha
encontrado tanto en los hipocotilos, semillas y hojas de la maca; sin
embargo es dificil determinar que metabolito secundario de la maca
actuaria especificamente a nivel neuronal, debido a que se han
descubierto ademas alcaloides imidazdlicos como lepidina A y B,
bencilamidas (macamidas) por lo que podria actuar por otros mecanismos
independientes al estrogeno. (Gonzales y col.2005; Ruiz-Luna AC y col
2005).

38



V. PROPUESTA

Considerando la esperanza de vida de la mujer que le permitira vivir casi
la mitad de su vida en la etapa menopausica constantemente sometida al
estrés oxidativo generado por factores tales como las radiaciones
emitidas por teléfonos moviles, Lepidium meyenii ecotipo roja, se
constituye en una alternativa fitoterapéutica para disminuir los sintomas

propios de esta condicion.
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VI. CONCLUSIONES

Se determin6é que Lepidium meyenii (maca) ecotipo roja, a dosis de 2
g/Kg p.c. presenta mejor respuesta en las pruebas de memoria espacial
evaluadas por el Método del Laberinto Acuatico de Morris (LAM) en
Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas sometidas a radiaciones por

teléfonos moviles (p <0.05)..

Se comprobo que Lepidium meyenii (maca) ecotipo roja a dosis de 2 g/Kg

p.c. tiene un efecto antioxidante expresado en la disminucién de los

40



niveles de malondialdehido en tejido cerebral de Rattus rattus var. albinus

ovariectomizadas sometidas a radiaciones de teléfonos moviles (p <0.05).
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ANEXO N° 1'(Dilek, 2010). Marcha para determinacion de malondialdehido

en membranas neuronales de Rattus rattus var. albinus

MARCHA DETERMINACION MALONDIALDEHIDO (MDA)

TUBOS 1 2 3 4

KREBS 1.6 1.9 ml 1.7ml 15
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ml ml

MUESTRA 0.1 0.1ml | ......... 0.1

ml ml

Fe (0.05mM) 0.1 | .eiininnnns 0.1ml | 0.1

ml ml

Ascorbato (0.4mM) 0.2 | .ieiiennns 0.2ml | 0.2

ml ml

INCUBAR A 37 GRADOS CENTIGRADOS POR 30 MINUTOS
ACIDO TRICLOROACETICO (TCA) | 1 ml 1 ml 1 ml 1 ml
20%

BANO MARIA 100 GRADOS CENTIGRADOS POR 30 MINUTOS

DECANTAR (EXTRAER EL SOBRENADANTE CON GOTERO

ESPECIAL Y TRABAJAR CON ESTE)

CENTRIFUGAR A 1,700 GRADOS CENTIGRADOS POR 20 MINUTOS

ACIDO TIOBARBITURICO (TBA) AL | 1 ml 1ml
1%

1 ml

1ml

BANO MARIA 100 GRADOS CENTIGRADOS POR 30 MINUTOS

CENTRIFUGAR A 1,700 GRADOS CENTIGRADOS POR 20 MINUTOS

LEER A 532 nm de longitud de onda

ANEXO N° 2 : Efecto de Lepidium meyenii (maca) en el tiempo de

latencia y tiempo de permanencia o numero de cruces de Rattus

rattus var. Albinus ovariectomizadas

Resultados de memoria espacial en especimenes tratados con

estr6genos
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Test de Morris

Tiempo de latencia

N° de Cruces

Especimen Pre test | Post test | Pre test | Post test
GRUPO | Ov. + Estrog 1 0.28 0.04 0.00 5.00
v +Irrd. 2 0.27 0.10 1.00 7.00
3 0.47 0.04 3.00 6.00
4 0.38 0.02 3.00 5.00
5 0.47 0.10 5.00 7.00
6 0.35 0.03 3.00 5.00
Test de Morris
Tiempo de latencia N° de Cruces
Especimen Pre test | Post test | Pretest | Post test
GRUPO | Ov. + Estrog 1 0.09 0.05 0.00 6.00
1l 2 0.33 0.02 1.00 5.00
3 0.44 0.05 2.00 5.00
4 0.34 0.05 1.00 5.00
5 0.52 0.00 2.00 4.00
6 0.53 0.04 0.00 5.00

Resultados de memoria espacial en especimenes tratados con

Lepidium meyenii

Test de Morris

Tiempo de latencia

N° de Cruces
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Especimen Pre test | Post test | Pretest | Post test
GRUPO | Ov. + Maca + 0.38 0.08 0.00 6.00
VI Irrd. 0.43 0.02 2.00 5.00
0.38 0.01 3.00 5.00
0.38 0.05 2.00 5.00
0.26 0.13 1.00 6.00
0.51 0.08 2.00 5.00
Test de Morris
Tiempo de latencia N° de Cruces
Especimen Pre test | Posttest | Pre test | Post test
GRUPO | Ov.+ Maca 0.32 0.03 1.00 5.00
\% 0.47 0.06 2.00 6.00
0.43 0.04 2.00 5.00
0.46 0.02 2.00 5.00
0.45 0.00 1.00 4.00
0.34 0.02 4.00 5.00

Resultados de memoria espacial en especimenes ovariectomizados y

no ovariectomizados

Test de Morris

Tiempo de latencia

N° de Cruces

Especimen

Pre test

Post test

Pre test

Post test

GRUPO

Ov. + Biot.

0.37

0.04

1.00

5.00
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0.50 0.00 6.00 4.00
0.29 0.08 1.00 6.00
0.28 0.08 0.00 7.00
0.35 0.04 4.00 5.00
0.37 0.03 5.00 6.00

Test de Morris

Tiempo de latencia

N° de Cruces

Especimen Pre test | Post test | Pretest | Post test

GRUPO No Ov. + 0.49 0.00 3.00 4.00
I Biot. 0.51 0.00 1.00 4.00
0.38 0.18 2.00 6.00
0.48 0.07 5.00 6.00
0.44 0.03 2.00 5.00

* 0.47 — 3.00 —

* 0.47 — 3.00 —

*  Fallecieron

ANEXO N° 3: Prueba de Tukey del Efecto de Lepidium meyenii (maca) en el

tiempo de latencia de Rattus rattus var. Albinus ovariectomizadas.
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Variable depei Total test - Permanencia

Comparaciones multiples

95%
Diferencia de Limite
() GRUPOS medias (I-J) | Error tipico Sig. Limite inferior|  superior
HSD de El E2 .0200000 0216335 966 -.047742 087742
Tukey E3 -0066667|  .0216335 1.000 -074408 061075
E4 0266667 0216335 876 -.041075 .094408
c .0100000 0216335 999 -.057742 077742
B -.0010000 0226894 1.000 -.072048 070048
Pret -.3418000° 0216335 .000 -.409542 -.274058
E2 El -.0200000 0216335 .966 -.087742 047742
E3 -.0266667 0216335 876 -.094408 041075
E4 0066667 0216335 1.000 -.061075 074408
c -.0100000 0216335 999 -077742 057742
B -.0210000 0226894 966 -.092048 .050048
Pret -3618000° 0216335 .000 -429542 -.294058
E3 El 0066667 0216335 1.000 -.061075 074408
E2 0266667 0216335 876 -.041075 094408
E4 .0333333 0216335 719 -.034408 101075
c 0166667 0216335 986 -.051075 084408
B 0056667 0226894 1.000 -.065381 076715
Pret -3351333" 0216335 .000 -.402875 -.267392
E4 E1l -.0266667 0216335 876 -.094408 041075
E2 -.0066667 0216335 1.000 -.074408 061075
E3 -.0333333 0216335 719 -101075 034408
c -.0166667 0216335 986 -.084408 051075
B -.0276667 0226894 882 -.098715 043381
Pret -3684667 0216335 .000 -436208 -.300725
c El -.0100000 0216335 999 -077742 057742
E2 .0100000 0216335 999 -.057742 077742
E3 -.0166667 0216335 986 -.084408 051075
E4 0166667 0216335 986 -.051075 084408
B -.0110000 0226894 999 -.082048 060048
Pret -.3518000° .0216335 .000 -419542 -.284058
B El .0010000 0226894 1.000 -.070048 072048
E2 .0210000 0226894 966 -.050048 092048
E3 -.0056667 0226894 1.000 -076715 065381
E4 0276667 0226894 882 -.043381 098715
c .0110000 0226894 999 -.060048 082048
Pret -.3408000° 0226894 .000 -411848 -.269752
Pret E1l 3418000 0216335 .000 274058 409542
E2 3618000 0216335 .000 294058 429542
E3 3351333" 0216335 .000 267392 402875
E4 3684667 0216335 .000 300725 436208
c .3518000° 0216335 .000 284058 419542
B .3408000° 0226894 .000 269752 411848

*. La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.

ANEXO N° 4 : Prueba de Tukey del Efecto de Lepidium meyenii (maca) en el

tiempo de permanencia o de cruz de Rattus rattus var.

ovariectomizadas.
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Variable depei Total test - Cruces

Comparaciones miultiples

95%
Diferencia de Limite

(I) GRUPOS medias (I-J) | Error tipico Sig. Limite inferior| ~ superior
HSD de El E2 .83333 46597 564 -.6258 2.2925
Tukey Grupo V E3 50000 46597 932 -9591 1.9501
E4 83333 46597 564 -6258 2.2925
C 33333 46597 991 -1.1258 1.7925
B 83333 48872 617 -6970 2.3637
Pret 3.71429 46597 .000 2.2552 5.1734
E2 El -.83333 46597 564 -2.2925 .6258
Grupo i E3 -33333 46597 991 -1.7925 1.1258
E4 0.00000 46597 1.000 -1.4591 1.4591
C -50000 46597 932 -1.9591 9591
B 0.00000 48872 1.000 -1.5303 1.5303
Pret 2.88095" 46597 .000 1.4218 43401
E3 E1l -50000 46597 932 -1.9591 9591
Grupo Vi E2 33333 46597 991 -1.1258 1.7925
E4 33333 46597 991 -1.1258 1.7925
C -.16667 46597 1.000 -1.6258 1.2925
B 33333 48872 993 -1.1970 1.8637
Pret 3.21429" 46597 .000 1.7552 46734
E4 E1l -.83333 46597 564 -2.2925 6258
GrupoIN g 0.00000 46597 1.000 -1.4501 1.4591
E3 -33333 46597 991 -1.7925 1.1258
C -50000 46597 932 -1.9591 9591
B 0.00000 48872 1.000 -1.5303 1.5303
Pret 2.88095" 46597 .000 1.4218 43401
c El -33333 46597 991 -1.7925 1.1258
Grupo E2 50000 46597 932 -.9501 1.9591
E3 16667 46597 1.000 -1.2925 1.6258
E4 50000 46597 932 -9591 1.9591
B 50000 48872 945 -1.0303 2.0303
Pret 3.38095 46597 .000 1.9218 4.8401
B E1l -.83333 48872 617 -2.3637 6970
E2 0.00000 48872 1.000 -1.5303 1.5303
E3 -.33333 48872 993 -1.8637 1.1970
E4 0.00000 48872 1.000 -1.5303 1.5303
C -50000 48872 945 -2.0303 1.0303
Pret 2.88095" 48872 .000 1.3506 4.4113
Pret El -3.71429" 46597 .000 -5.1734 -2.2552
E2 -2.88095 46597 .000 -4.3401 -1.4218
E3 -3.21429" 46597 .000 -4.6734 -1.7552
E4 -2.88095 46597 .000 -4.3401 -1.4218
c -3.38095 46597 .000 -4.8401 -1.9218
B -2.88095 48872 .000 -4.4113 -1.3506

* La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.
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ANEXO N° 5 : Prueba de Tukey del Efecto de Lepidium meyenii (maca) en la

produccién de malondialdehido en membranas neuronales de Rattus rattus

var. Albinus ovariectomizadas.

Variable depelMalondialdehido

Comparaciones multiples

95%
Diferencia de Limite
() GRUPOS medias (I-J) | Error tipico Sig. Limite inferior|  superior
HSD de E1 E2 1622222 0566646 075|  -010519] 334963
Tukey GrupoV g3 2023333" 0566646 014| 029503 375074
E4 1193333 0566646 312|  -053407| 292074
3247427°| 0566646 000| 152002 497483
B 1049701 0594303 502|  -076202| 286142
E2 E1 -1622222| 0566646 075|  -334963| 010519
Grupolll g3 0401111 0566646 979|  -132630| 212852
E4 -0428889| 0566646 73|  -215630| 129852
1625205 0566646 074|  -010220] 335261
B -0572521| 0594303 026|  -238424| 123920
E3 El -2023333"| 0566646 014|  -375074|  -029593
GupoV g2 -0401111| 0566646 979 -212852 132630
E4 -0830000| 0566646 688|  -255741 089741
1224094 0566646 286|  -050331| 295150
B -0973632| 0594303 581|  -278535| 083809
E4 E1 -1193333| 0566646 312|  -292074| 053407
GupoV g2 0428889| 0566646 973|  -120852| 215630
E3 0830000 0566646 688|  -089741| 255741
2054094°| 0566646 013 032669 378150
B -0143632| 0594303 1000|  -195535|  .166809
c El -3247427°| 0566646 000  -497483|  -152002
Grupoll g2 1625205 0566646 074|  -335261 010220
E3 -1224094| 0566646 286|  -295150| 050331
E4 -2054094°| 0566646 013|  -378150|  -.032669
B -2197726°| 0594303 011|  -400945  -038601
B E1 -1049701| 0594303 502|  -286142| 076202
Grupol E2 0572521 0594303 926 -123920 238424
E3 0973632 0594303 581|  -083809| 278535
E4 0143632 0594303 1000|  -166809|  .195535
c 2197726"| 0594303 011| 038601 400945

* La diferencia de medias es significativa al nivel 0.05.
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ANEXO N° 6 : Consolidado de informacion del Efecto de Lepidium meyenii
(maca) en la memoria espacial y en la produccién de malondialdehido en

membranas neuronales de Rattus rattus var. albinus ovariectomizadas

EFECTO DE MACA EN MEMORIA ESPACIAL Y CONCENTRACIGN DE MDA NEURONAL EN RATAS SOMETIDAS A RADIACIONES POR TELEFONOS MOVILES
(PESO, LABERINTO ACUATICO MORRIS INICIAL OVARIECTOMIZADAS DESPUES DE SER IRRADIADAS)

DIAS
TIEMPODE  |Ntmero
SUMA | PERMANENCIA |cruce
DE ENEL por
QUINT|TIEMPO| CUADRANTE lugar  [SEXTO [SEPTIM
PRIMER CRUCE SEGUNDO CRUCE TERCER CRUCE 0 | SDE [DONDEESTABA | dela 0
TIEMPO PERMANENCIA | TIEMPO PERMANENCIA |  TIEMPO PERMANENCIA CUARTO CRUCE CRUCE | CRUCE [A platafor | CRUCE |CRUCE
Rata [Peso (g.) |SISANEST. T |n|nm 1T Tl ARE Mmin|nB|n PERMANENCIA | CRUCES
1 28 | 045 | 676 | 007 4,07 10,0407 48 | 0.048 178 | 0.0178 367 | 0.038 0.038 5
2 A2 | 0484 207 | 0.0207 14 10014 31| 0031 326 | 0.0326 3.36 | 0.095 0.0% 7 28 3B
3| 22450 | 0449 | 636 | 0.0636 8,67 0.0867 21 [ 002 4341 00434 126 | 0037 0.037 6 2
4 | 18830 | 0.3766( 494 | 0.0494 6.76 |0.0676 643 | 0.0643 1387 | 0.1387 197 1 0023 0023 5
5 | 21660 |0.4332| 3.03 | 0.0303 1.28 {0.0128 29| 0092 310031t 343 | 0.098 0.0% 7 523 1
6 20 | 05 | 279 | 00279 216 10,0216 4141 00414 2 | 002 321 | 0033 0.033 5
7 206 | 0412 693 | 0.06%3 165 {0.0165 1074 0.1074 255 | 0.0255 376 | 0.051 0.051 6 117
8 U6 | 0492 | 7.06 | 0.0706 3.54 10,0354 1081 0.1081 779 | 0.0779 197 1 0023 0023 5
9 6 | 0412 | 424 | 00424 6.62 0.0662 443 | 0.0443 6.06 | 0.0606 4.77 | 0.050 0.050 5
10 | 26 [0472] 304 | 0034 7.8 100728 1001 0.2001 218 | 0,018 4.9 | 0.0 0.052 5
1] 85 [ 043) 624 | 00624 6.84 10,0634 1256 0.125% 5.17 | 0.0517 0003 0.003 4
1 | 2650 | 0473 | 317 | 0.0317 0.71 10,0071 464 | 0.04p4 9.84 | 00984 376 | 0.039 0.039 5
B | 26 [0452] 34 | 0.034 7.0 100721 53| 00523 203 | 0,043 6.27 | 0.080 0.080 b 155
W | 03 [0446) 7.89 | 0.0789 481 10,0481 468 | 0.0468 4,06 | 0.0406 1741 0,02 0.020 5
15 | 28 |[045% 12520125 0.71 10,0071 358 | 0038 1142 | 0.1142 06 | 0009 0.009 5
16 | 215 [ 0423 425 | 00425 8.06 0.0806 8.95 | 0.0895 8.52 | 0.0852 4,66 | 0.050 0.050 5
17 | a1 [o042] 1 | 001 7.39 10,0739 328 | 0038 546 | 0.0546 1137 ] 0130 0.130 6 145
18 | 23650 | 0473 | 6.34 | 0.0634 161 {0.0161 514 00514 4.55 | 00455 7.87 | 0.080 0.080 5
19 | 23150 | 0463 | 103 | 0.0103 7.85 10,0785 162 | 0.0162 1L | 01172 324 | 0.035 0.035 5
0 | B4 | 0468 | 42 | 0.042 2.54 10,025 06 | 0.006 5.66 | 0.0566 2.55 | 0.056 0.05% 6 289
A | 21 | 0442 562 | 00562 4,01 10,0401 436 | 0.0436 286 | 0.0286 3441 0,036 0,03 5
2 | 2 |04 | 411 ] 0041 373 10,0373 578 | 0.0578 114 | 0.0114 143 | 0,016 0.016 5
23 | 2050 | 0443 | 331 ] 00331 9.12 10,0912 577 00577 413100413 0.002 0.002 4
A | 22 | 0444 | 707 | 00707 3.55 0,035 6.03 | 0.0603 362 | 0.0362 213 | 003 0.023 5
%5 A3 | 0436 | 508 | 0.0508 411 100411 1324 0134 5.08 | 0.0508 338 | 0.037 0.037 5
% | 27 | 0474 375 | 00375 1251 (01251 644 | 0.0644 5 | 005 0003 0.003 4
7 | 17 | 0434 | 203 | 0.0203 4.28 10,0428 79 [ 0079 9.73 | 00973 4.13 | 0.084 0,084 6 4
2550 | 0.451 | 2.85 | 0.0285 239 10,0239 3% | 0.03% 386 | 0.0386 134 | 0.084 0.084 7 306 389
9 | 20 | 0442 38300383 4.16 10,0416 33| 0033 361 | 0.0361 429 | 0.04 0.04 5
30 | 28 |043 | 2250025 0.76 10,0076 583 | 0.0583 378 | 0.0378 263 | 0.028 0.028 6
31 | 22750 | 0455 | 2.97 | 0.0297 138 {0.0138 434 00434 558 | 0.0558 0001 0.001 4
3 | 21080 |0.4216( 7.3 | 0.0723 5,04 10,0504 285 | 0.0285 1458 | 0.1458 0.003 0.003 4
33 | 19950 | 0.399 | 2.83 | 0.0283 254 10,0254 149 | 0.0149 311 | 0.0311 429 | 0.182 0.18 6 | 1384
34 | 20650 | 0413 | 638 | 0.0638 6.66 0.0666 271 00271 208 | 0.0208 4.3 | 0.066 0.066 6 215
35 17 | 0434 813 | 0.0813 4.86 10,043 6.05 | 0.0605 8.34 | 0.0834 287 | 0.03L 0,031 5
B | 73 |05 0 0 0 0 0.00 0.000
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