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RESUMEN 

El objetivo del presente trabajo fue evaluar el efecto del consumo de tortilla elaborada con 

maíz pigmentado sobre los procesos cognitivos de ansiedad, aprendizaje y memoria en un 

modelo de estrés mixto (crónico-agudo). Para la elaboración de la tortilla se utilizó maíz azul 

de la raza Mixteco preparado mediante el proceso de nixtamalización. Las antocianinas 

monoméricas totales se cuantificaron tanto en grano crudo como en la tortilla mediante la 

técnica de pH diferencial. En el estudio conductual, se utilizaron 48 ratas macho de la cepa 

Wistar de 22 días de edad distribuidas en tres grupos de 16 animales cada uno; a dos de estos 

grupos se les generó estrés crónico por aislamiento social al finalizar la semana 10. Al final de 

la semana 10 del periodo de aislamiento social, los animales fueron expuesto a un segundo 

periodo de estrés agudo mediante el protocolo de restricción de movimientos. A uno de estos 

grupos, se le proporcionó una cantidad calculada de tortilla de maíz azul equivalente al 

consumo diario de 100 mg de antocianinas (TAe) sin restricción del consumo de alimento 

comercial a libre acceso; al segundo grupo (CTRe) solo se le proporcionó alimento comercial 

a libre demanda. Al grupo restante de ratas se le mantuvo en condiciones estándar de bioterio 

y no se le sometió a estrés, conformando el grupo control intacto (CTR). Para valorar las 

conductas de ansiedad relacionadas al estrés generado, se aplicó la prueba de laberinto elevado 

en cruz. Así mismo para determinar la capacidad de aprendizaje y memoria espacial se aplicó 

la prueba de exploración libre en el laberinto de Barnes. Los resultados mostraron que el 

contenido de antocianina del maíz azul de la raza mixteco fue de 126.94 mE de cianidin-3-

glucosida, así mismo se observó que el proceso de nixtamalización reduce este contenido en 

un 53%. El consumo promedio diario de tortilla de maíz azul fue de 12.9 g, que representó 

8.59 mg de antocianinas. Por otro lado, las ratas alimentadas con tortilla de maíz azul 

mostraron un mayor número de conductas exploratorias y entradas a los brazos abiertos en el 

laberinto elevado en cruz, lo que evidencia un efecto ansiolítico por el consumo de tortillas 

pigmentadas. Respecto a la evaluación de la memoria espacial, las ratas del grupo TAe 

tuvieron un desempeño similar al grupo CTR, mientras que el grupo CTRe registró un mayor 

tiempo de latencia y tiempo para el encuentro de la caja de escape. Los resultados obtenidos 

en este estudio sugieren que el consumo de tortilla azul tuvo un efecto ansiolítico y pudo 

contribuir a la disminución del deterioro cognitivo generado por el estrés mixto (crónico-

agudo) en ratas. 
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ABSTRACT 

The objective of this study was to evaluate the effect of the consumption of tortilla made with 

pigmented maize on the cognitive processes of anxiety, learning and memory in a mixed stress 

model (chronic-acute). For the elaboration of the tortilla was used purple corn (race mixteco), 

prepared using the process of nixtamalization. The total monomeric anthocyanins were 

quantified both in raw grain and in the tortilla by the pH differential method. For the 

behavioral study 48 male Wistar rats (22 days) was use. Animals were randomly assigned on 

three groups (16 animals per group). Two grupos were submitted to social isolation model for 

ten weeks to generate chronic stress, at the end of the last week of isolation to these groups 

were applied the restraint stress model like acute stres. One of these two groups was provided 

with blue tortilla equivalent to a consumption daily of 100mg of anthocianyns (TAe), while 

the other group only was fed with comercial food (CTRe); rats bred in standard condition 

represented the control group (CTR). To evaluate the anxiety behavior related to stress, the 

elevated plus maze test was applied; to determine the learning and memory spatial was 

implemented the Barnes maze. The results showed that the anthocyanins content in Mixteco 

maize was de 126.94mE of cyanidin-3-glucysid. In addition we observed a loss of 53% in 

consequence to nixtamalization prosses. The mean daily consumption of blue tortilla was 

12.9gr which represented a consumption of 8.59mg of antocyanin. On the other hand the rats 

fed with blue tortilla showed a higher number of exploratory behavior and entries in the open 

arms, this support an ansiolitic effect for the consumption of blue tortillas. Regard the 

evaluation of spatial memory, the rats in the gruop TAe had a similar performance to the CTR 

group, while the CTRe group show the higher latency time and time for the encounter with the 

escape box. The results obtained in this study show that the consumption of blue tortillas had 

an anxiolytic effect and the decrease of cognitive deterioration generated by the mixed stress 

in rats. 
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INTRODUCCIÓN 

Numerosos trabajos han caracterizado los efectos adversos del estrés sobre la citoarquitectura 

y funcionalidad del sistema nervioso, siendo el hipocampo una de las regiones más 

susceptibles al deterioro, lo que en consecuencia genera la perdida de procesos cognitivos 

como el aprendizaje y la memoria. Así mismo, puede generar la pérdida del control de 

reacción ante situaciones novedosas de exigencia o nuevos estresores (Kim y Diamond, 2002; 

Conrad, 2008; Groeneweg et al., 2011).  

Por otro lado, existen reportes que relacionan la ingesta de sustancias contenidas en alimentos 

vegetales con la prevención de enfermedades crónico-degenerativas, tal es el caso de los 

flavonoides particularmente las antocianinas, esto debido a su capacidad antioxidante (Wang y 

Jiao, 2000; Ramos-Escudero et al., 2012). Así mismo, se ha propuesto que estos efectos 

pueden prevenir o reducir los síntomas asociados al desarrollo de enfermedades 

neurodegenerativas (Strathearn et al., 2014; Rehman et al., 2017; Shah et al., 2013) así como 

su posible efecto ansiolítico (Gutierres et al., 2014). 

Los granos de maíz pigmentado, además de poseer un alto valor nutricional, contienen una 

gran cantidad de antocianinas (Salinas et al., 2003; Rochin et al., 2010; Wang y Stoner, 2008; 

Lucioli, 2012; Aburto et al., 2013). Por lo que su consumo regular puede prevenir las 

complicaciones asociadas a enfermedades degenerativas como diabetes, cáncer y obesidad 

(Long et al., 2012; Kang et al. 2013; Chaiittianan et al., 2017). Sin embargo, no se cuenta con 

información que permita sustentar un efecto benéfico de las antocianinas a nivel de sistema 

nervioso. Por ello, el presente trabajo fue desarrollado con el objetivo de determinar si el 

consumo de estas sustancias contenidas en la tortilla azul, un subproducto de maíz 

pigmentado, puede disminuir los efectos adversos relacionados con el desarrollo de conductas 

de ansiedad y el deterioro de la capacidad de aprendizaje y memoria en ratas jóvenes 

sometidas a un modelo de estrés mixto (crónico-agudo). 
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ANTECEDENTES 

Antocianinas 

El termino antocianinas (ANTs) se deriva de los vocablos griegos anthos (flor) y kyanos(que 

hace alusión al color azul). Las ANTs representan un grupo de pigmentos naturales solubles 

en agua, ampliamente distribuidos entre las plantas. Son responsables de conferir tonalidades 

rojas, azules y purpuras a estructuras como flores, frutas, granos y raíces; funcionalmente 

participan en la protección contra el daño generado por la radiación, en defensa contra 

patógenos y/o depredadores, en funciones reproductivas como atrayentes de polinizadores 

(Strack y Wray, 1993; Vargas et al., 2000; Teresa et al., 2013) y regulando la síntesis de 

factores de crecimiento como la auxina (Agatia et al., 2012). El almacenamiento de estas 

moléculas dentro de la planta se da en la solución vacuolar de las células epidermales, 

mientras que en algunas especies vegetales como en la col morada (o repollo morado) se 

pueden almacenar en vacuolas celulares denominadas antocianoplastos. Para el caso de 

algunas ANTs contenidas en flores existen cuerpos coloreados intravasculares llamados 

vacuolas de inclusión antociánico (AVIs) (Marklham et al., 2000). La distribución de las 

ANTs pude estar determinada por agentes externos, por ejemplo, en el maíz, la luz altera la 

manera en la que las antocianinas se distribuyen en los compartimientos vacuolares (Small y 

Pecket, 1982; Irani y Grotewold, 2005; Teresa et al., 2013).  

Las ANTs pertenecen a la familia de los flavonoides y, como tal, son compuestos 

polifenólicos que se caracterizan químicamente por ser glucósidos de antocianidina, es decir 

están constituidas por una molécula de antocianidina (generalmente conocida como aglicona o 

chalcona) a la que se le une un azúcar por medio de un enlace β-glucosídico. La estructura 

química básica de estas agliconas es un derivado polimetoxi y polihidroxi del 2-fenil-

benzopirilio o sal flavilio, que consta de dos grupos aromáticos (fig. 1): un anillo benzopirilio 

(anillo A) y un anillo fenólico (B), separados por un anillo heterocíclico (C); las ANTs son los 

flavonoides con mayor grado de oxidación al presentar el anillo C completamente insaturado 

con un hidroxilo (OH) en la posición 3 (Mazza y Miniati 1993; Lucioli, 2012). 
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Figura 1. Estructura química de las antocianinas. Tomado de Pojer (2013). 

En la naturaleza se han reportado 17 tipos de ANTs de las cuales 6 son las más ampliamente 

distribuidas en las plantas comestibles (fig. 2). La cianidina (cy), delfinidina (dp), petunidina 

(pt), feonidina (peo), pelargoniina (pl) y malvidina (mv), son los nombres asignados a las 

ANTs de acuerdo con su procedencia vegetal, de donde se extrajeron por vez primera. Las 

ANTs no solo pueden presentarse de manera glicosilada, sino que también pueden hallarse 

aciladas, por la conjugación de algunos ácidos. De hecho, el número y posición de los grupos 

OH, el nivel de metilación de estos, la naturaleza, número y localización de los fragmentos 

glicosidicos, así como la naturaleza y número de ácidos alifáticos ó aromáticos unidos al 

azúcar, determinan las diferencias individuales entre las ANTs (Mazza y Miniati 1993; Strack 

y Wray, 1993; Pojer et al., 2013).  

Los ácidos que se encuentran con mayor frecuencia conjugados con las ANTs son el 

coumárico, cafeico, ferúlico, p-hidroxi benzonico, malónico, acético, succínico, oxálico y 

málico. Las fracciones glicosiladas que comúnmente se encuentran en las ANTs son la glucosa 

y la ramnosa, seguidos de la galactosa, xilosa y la arabinosa, ocasionalmente, la gentobiosa, la 

rutinosa y la soforosa. Aunque, la combinación de monosacáridos para conformar di o 

trisacáridos también es frecuente. Entre las formas de antocianidinas glicosiladas, la 

disposición de azucares y los sitios de unión más usuales son el 3-OH monóxidos, la más 

frecuentemente encontrada en plantas comestibles (Fernandesa et al., 2013), 3-HO glucósidos, 

3,5-HO diglucósido y 3,7-HO diglucósidos. Sin embargo, la glicosilación en las posiciones 3´-

4´- y 5´-(OH) han sido demostradas (Mazza y Miniati 1993; Heim et al., 2002; Teresa et al., 

2013). La acetilación puede ocurrir en las posiciones 3´y 5´y menos frecuente en las 
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posiciones 5 y 7. Considerando todos estos factores, el número de compuestos antociánicos 

que se han caracterizado en la naturaleza es de aproximadamente 600 (Lucoli, 2012). 

 

Figura 2. Clasificación estructural de las seis antocianinas 

más comunes. Tomado y modificado de Pojer (2013). 

Las ANTs son moléculas altamente reactivas, pero sensibles a la degradación; el oxígeno, 

temperatura, luz, pH y actividad enzimática, son factores que pueden afectar su conformación 

química y consecuentemente la estabilidad y su color. La degradación de las ANTs puede 

ocurrir durante los procesos de extracción, preparación y almacenamiento de los alimentos. En 

fase acuosa el equilibrio y estabilidad de las ANTs depende mayormente del pH de la 

solución, lo que puede dar lugar a la formación de cuatro especies moleculares diferentes: 

catión flavilio, pseudobase carbinol, chalcona y base quinoidal (fig. 3); las cuales están 

relacionadas directamente con la coloración que presentan las ANTs. Por ejemplo, a pH por 

debajo de 2 las antocianinas existen predominantemente como catión flavilio, lo cual les 

confiere coloraciones rojas, mientras que en medios con un pH de 3 a 6, ocurre una 

competición termodinámica y cinética entre la reacción de hidratación del catión flavilio y la 

reacción de transferencia del protón liberado del grupo OH de la aglicona. A partir de la 

reacción de hidratación del catión flavilio, se obtiene una pseudo-base carbinol incolora la cual 

puede experimentar la apertura del anillo de chalcona; mientras que a partir de la reacción de 

transferencia se da lugar a la formación de una base quinoidal. Mientras que a pH entre los 

rangos 6-7 puede ocurrir la desprotonación de la base quinoidal lo que origina coloraciones 
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que van del azul al violeta incluso, se pueden generar colores marrones si se someten a 

condiciones de alcalinidad (Brouillard y Dubois, 1977; Brouillard, 1982; Brouillard y Lang, 

1990; Fossen et al., 1998; Duen et al., 2006; He et al., 2010). 

 

Figura 3. Mecanismo general de transformación en las antocianinas en un medio 

ácido acuoso. Tomado y modificado de Lee, 2005. 

Antocianinas para el mejoramiento de la salud 

Si bien, las antocianinas son de una importancia fundamental para las plantas, estudios 

epidemiológicos señalan que estas moléculas pueden promover el mantenimiento y 

mejoramiento de la salud en los consumidores. Diversas investigaciones han atribuido 

propiedades antiinflamatorias y anticarcinogénicas, así como la capacidad de reducir la 

incidencia y efectos de enfermedades cardíacas, diabetes y desordenes en las funciones 

cognitivas. 

La capacidad antioxidante de las ANTs es dependiente de su estructura química, el número de 

grupos hidroxilos en la fracción de la chalcona del anillo B, de los patrones de metilación e 

hidroxilación, de acetilación y glicosilación (Yang et al., 2011). Al respecto, la glicosilación 
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de las ANTs puede disminuir la capacidad antioxidante en comparación con la aglicona 

(Wang y Stoner, 2008). Existen dos posibles mecanismos por los cuales las antocianinas 

ejercen un efecto antioxidante. El primero efecto directo se da a través de la capacidad que 

tienen estas moléculas para donar electrones de hidrógeno (Wang y Jiao, 2000). El segundo 

involucra vías indirectas, dependientes del mejoramiento de numerosos mecanismos 

endógenos, restaurando o incrementando la actividad antioxidante de la enzima superoxido 

dismutasa y glutatión peroxidasa (Toufektsian et al., 2008; Ramos-Escudero et al., 2012), así 

como la activación de genes que codificación de estas enzimas (Shih et al., 2005; Shin et al., 

2007). 

Una vez ingeridas las ANTs pueden ser absorbidas directamente en el tracto gastro-intestinal 

(McGhie y Walton, 2007) o pueden ser metabolizadas y transformadas a antocianidinas y 

ácidos fénolicos por la flora intestinal (Felgines et al., 2005; Jaganath et al., 2006). En este 

sentido se ha reportado un bajo porcentaje en la absorción de antocianinas en el orden de 

0.004% a 0.1% de la ingesta total. Por otra parte, presentan una rápida absorción y excreción 

alcanzando su nivel máximo en plasma en un tiempo promedio de 1.5 h, mientras que en la 

orina se pueden encontrar en un tiempo de 2.5 h. Las antocianinas pueden persistir en el 

organismo pudiéndose encontrar en la orina hasta 24 h después de la ingesta. En la circulación 

y orina se han aislado de forma intacta antocianinas metiladas, glucoronisadas y/o 

sulfoconjugadas (Mazza et al., 2002; Manach et al 2005). 

Tras su ingesta se ha detectado la acumulación de ANTs en el tracto gastro-intestinal, hígado, 

riñones, ojos y cerebro (Talavéra et al., 2005; Kalt et al 2008): Al respecto, Milbury y Kalt 

(2010) han demostrado la capacidad de las ANTs para atravesar la barrera hematoencéfalica 

posiblemente por la modulación de señales de transducción y/o la expresión de genes; aunque 

también se ha sugerido la afinidad por transportadores célulares en el cerebro (Dreiseitel et al., 

2009). Se han identificado ANTs de regiones específicas para el control de funciones 

cognitivas como el hipocampo, corteza frontal y amígdala (Andres-Lacueva et al., 2005). 

Frutas con una alto contenido en flavonoides principalmente ANTs han demostrado disminuir 

el deterioro cognitivo y psicomotor en modelos de envejecimiento (Andres-Lacueva et al., 

2005; Shukitt-Hale et al., 2006; Shukitt-Hale et al., 2009; Rehman et al., 2017). En modelos de 

isquemia cerebral, las ANTs poseen un papel tanto preventivo como de tratamiento, al reducir 
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la zona de infarto y la pérdida de las capacidades cognitivas (Mina et al., 2011; Di Giacomo et 

al., 2012). Resultados similares se han obtenido en modelos crónico neurodegenerativos; con 

extractos ricos en ANTs y pro-antocianinas. 

En modelos de la enfermedad de Parkinson las ANTs exhibieron capacidades 

neuroprotectoras, incluso mayores a otros tipos de polifenoles (Gao et al., 2012; Strathearn et 

al., 2014); una dieta rica en ANTs puede evitar la amnesia inducida por escopolamina en 

modelos de Alzheimer (Gutierres et al., 2014). Más allá de la capacidad antioxidante, se ha 

propuesto que las ANTs son capaces de regular la neurotransmisión colinérgica y la 

restauración de la Na+/K+- ATPasa y Ca2+-ATPasa (Gutierres et al., 2014), por otro lado se ha 

propuesto la inhibición de señales apoptóticas como ASK1-JNK/p38, estimulando la 

hemeoxigenasa, el reclutamiento intracelular de ácido siálico a través de la expresión del gen 

Neu1 sialidasa (Kim et al., 2012), la inactivación de las proteínas pro-apoptóticas Bax, 

caspasa-3 y PARP-1; y mediante la activación de proteínas antiapoptóticas como Bcl-2, a 

través de la activación de receptores GABAB1 (Shah et al., 2013). 

Maíces pigmentados como parte de la alimentación 

El maíz representa uno de los cereales más importantes en el mundo y junto al arroz y el trigo 

son la base de la alimentación para la mayoría de los países en desarrollo (Escalante-Aburto et 

al., 2013). México es el centro de origen, domesticación y diversificación del maíz, existen 59 

razas de acuerdo con la clasificación basada en características morfológicas e isoenzimáticas, 

también se ha reportado una variedad importante de sub-razas y variedades locales, las cuales 

se pueden clasificar de acuerdo a sus características morfológicas, bioquímicas, citogenéticas 

y moleculares (Sánchez et al., 2000). Desde el punto de vista alimentario, político, económico 

y social el maíz representa el producto agronómico más importante en México siendo el 

cultivo de mayor superficie sembrada. Así mismo, resulta ser un insumo importante para la 

ganadería y la obtención de subproductos industriales cubriendo poco más de la mitad de la 

superficie total sembrada, con aproximadamente 7’426,412.19 millones de hectáreas y una 

producción de 23’273, 256.24 toneladas de grano de maíz (SIAP, 2014). 
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Por su parte, el consumo per cápita de maíz en México es 10 veces mayor que el de Estados 

Unidos de América (Serna-Saldívar y Amaya-Guerra, 2008) según cálculos del consejo 

nacional de evaluación de la política de desarrollo social, el consumo diario de tortilla per 

cápita es de 155.4 g en la zonas urbanas y 217.9 g en las zonas rurales los cual representa el 

17% y 22% respectivamente, del aporte calórico convirtiéndolo en el insumo con mayor 

aporte a la nutrición de la población mexicana (CONEVAL 2014). 

En este sentido, el maíz forma parte básica de la dieta de los mexicanos, esto en parte por la 

gran versatilidad de alimentos que es posible elaborar, sin embargo, el consumo del maíz se da 

principalmente a través de productos nixtamalizados y en forma de tortilla. Para la producción 

de tortilla usualmente se prefieren los maíces de color blanco o amarillo, no obstante, existen 

regiones del país donde se utilizan los maíces pigmentados, por otro lado la demanda de este 

tipo de maíces para elaborar tortilla, se ha venido incrementando, entre otras razones por la 

palatabilidad encontrada, ya que las cualidades de sabor, textura y consistencia son superiores 

desde el punto de vista organoléptico (Victores, 2001). En cuanto la composición química 

existe algunas diferencias entre las tortillas elaboradas con maíz azul y las elaboradas con 

maíz blanco (cuadro 1). Entre estas diferencias es de resaltar un mayor contenido proteico en 

la tortilla elaborada con maíz azul, esta característica más allá de las propiedades 

nutricionales, también aporta beneficios a las cualidades organolépticas, debido a las 

interacciones proteína-almidón las cuales puede reducir la retrogradación del almidón 

(Hernández, 2008). Relacionándose con la textura suave en las tortillas azules y aún más 

evitando la perdida de esta cualidad con el envejecimiento del producto (Hernández, 2008). 

Estos valores coinciden con los reportados por Salinas et al. (2013) para 10 razas de maíces 

pigmentados del estado de Oaxaca, México; en donde se registraron valores de entre 10.1 a 

10.9% de proteína en base seca. (Mazhar y Chandrashekar, 1995). 

Por otro lado, los maíces de coloración azul con endoespermo harinoso poseen mayor valor 

nutricional con respecto a los granos de coloración amarilla, por el contenido de lisina, el cual 

es un aminoácido esencial para los humanos, y ha sido registrado en granos pigmentados en 

cantidades de 2.3 mg/g, en contraste el valor para este aminoácido en granos amarillos es de 

1.4 mg/g. Así mismo el proceso de nixtamalización en el maíz para la elaboración de las 
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tortillas, tiene un efecto benéfico sobre la disponibilidad de lisina, triptófano y algunas 

vitaminas como la niacina (Miguel et al., 2004). 

Cuadro 1. Composición química de la tortilla blanca (maíz comercial blanco) 

y la tortilla azul (raza chalqueño cónico). Tomado de Hernández 2008. 

 

Antocianinas como parte de los maíces pigmentados 

Otro aspecto importante es la coloración en las variedades pigmentadas, siendo los colores 

más comunes el rojo, azul y negro. Pigmentación conferida por las ANTs que en los granos se 

almacenan principalmente en la capa de la aleurona (Betrán, 2001), aunque también es posible 

encontrarlas en el pericarpio o en ambas estructuras (Salinas et al., 1999; Salinas et al. 2003). 

Aunque, la mayoría de las variedades de maíces pigmentados son capaces de acumular ANTs 

en diferentes tejidos, esto es regulado por los factores transcripcionales red1/booster1 y 

colorless1/purple plant1. De hecho, la mayoría de los maíces nativos, líneas puras e híbridos 

poseen algún tejido pigmentado, por ejemplo, en las raíces de la plántula o las anteras (Sharma 

et al., 2011; Petroni et al., 2014). En los maíces pigmentados el contenido de ANTs puede 

evaluarse como bajo, medio y alto, encontrando valores que oscilan entre los 5.9 a 3045 mg 

equivalentes de cianidina-3-glucosida/100g de muestra. En comparación con los valores 

reportados en maíces blancos o amarillos (0.9 a 1.2 mg equivalentes de cianidina-3-

glucosida/100 g) (Aburto et al., 2013).  

Previo a la elaboración de tortillas, el maíz es sometido a un proceso de nixtamalización, el 

cual consiste en la cocción del grano en agua adicionada con un álcali, generalmente hidróxido 



 

12 
 

de calcio (cal) y sometido a temperatura ligeramente menor a la ebullición, durante 30-45 

minutos, el grado de cocción y la temperatura en este proceso dependerá de la dureza del 

grano. Este proceso produce cambios que mejoran la calidad de las cualidades del maíz, las 

temperaturas relativamente altas durante la cocción y el valor del pH (≈12) facilita la 

transformación de componentes en el grano como proteínas, lípidos, la degradación del 

pericarpio y la parcial gelatinización del almidón (Montealvo et al., 2008). Tras la cocción el 

producto final (nixtamal) es lavado repetidamente con agua corriente para eliminar el exceso 

de Ca(OH)2 contenido en la solución de cocción (najayote) y el pericarpio del grano (Reguera 

et al., 2000). Posteriormente, el nixtamal es molido para formar una masa, de la cual se forman 

porciones que son sometidas a presión con una presa manual (tortilladora), para 

posteriormente cocerlas en una plancha caliente (comal).  

Se ha reportado que el proceso de nixtamalización reduce el contenido de ANTs, en parte por 

las temperaturas utilizadas para este proceso y en mayor medida por el hecho que las ANTs 

poseen mayor estabilidad en medios ácidos. Sin embargo, las ANTs de tipos acilado son más 

estables y conservan su color característico a pH alcalino (Fossen et al., 1998). La localización 

de los pigmentos en el grano determinan su uso potencial, por ejemplo, cuando se presenta una 

cantidad elevada de antocianinas en el pericarpio y en la región de la aleurona, los maíces 

resultan ser potenciales fuentes de pigmentos (maíz color rojo intenso); cuando los pigmento 

se localizan únicamente en la aleurona son adecuados para elaborar productos nixtamalizados 

(maíz de color morado, azul o negro), estos reportan una pérdida de entre un 19.2% y el 50.2% 

mientras que, los granos con pigmento en el pericarpio no son adecuados para la 

nixtamalización ya que, con las condiciones de pH alcalino y temperatura elevada durante el 

proceso, las ANTs son degradadas entre un 73 y 100% (Salinas 2003; de la Parra et al., 2007; 

Aburto et al., 2013).  

Al parecer los maíces de color morado producen un mayor rendimiento de ANTs al momento 

de su extracción y tras el proceso de nixtamalización. Se han identificado tres tipos principales 

de ANTs no aciladas en los maíces pigmentados: Cy-3-glucósido, pl-3-glucósido y peo-3-

glucósido (Yang et al., 2009); aunque también se ha identificado cy-3-(6’’malonilglucósido), 

pl-3-(6’’-malonilglucósido), peo-3-(6’’-malonilglucósido), cy-3-(6’’-etilmalonilglucósido), pl-

3-(6’’-etilmalonilglucósido) y peo-3-(6’’-etilmalonilglucósido) (De pascual et al., 2002). Aoki 
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et al. (2002) reportaron a la cy-3-O-β-D-glucósido como la principal antocianina en extractos 

etanólicos obtenidos de maíz morado peruano, también confirmaron la presencia de otras 

cinco ANTs más: Pl-3-O-β-D-glucósido, peo-3-O-β-D-glucósido, cy-3-O-β-D-(6-malonil-

glucósido), pl-3-O-β-D-(6-malonil-glucósido) y peo-3-O-β-D-(6-malonilglucósido). Con lo 

que concluyeron que los derivados de cianidina constituyen aproximadamente el 70% de las 

ANTs del grano. 

Maíz y salud 

La tortilla no solo representa una importante fuente calórica, ya que actualmente ha surgido 

evidencia que sugiere que este alimento puede disminuir los niveles de triglicéridos y lípidos 

de baja densidad, así como una disminución del efecto hepatotóxico generado por soluciones 

con alta concentración en sucrosa (Nabae et al., 2008; Muñoz et al., 2013; Chaiittianan et al 

2017). Así mismo, el consumo de maíz disminuye el tamaño y número de tumores intestinales 

en ratones, estabilizando el pH digestivo (Clarke et al., 2008). También, se ha encontrado que 

el consumo de maíces pigmentados puede evitar las complicaciones fisiológicas en personas 

con diabetes. Kang et al. (2013) reportaron que extractos de maíces pigmentados pueden 

regular la angiogénesis anormal, disminuyendo la incidencia de nefropatía diabética y con ello 

las complicaciones en el funcionamiento renal. Por otro lado, los extractos de maíces 

pigmentados también pueden ejercer protección sobre las células β pancriaticas, incrementar la 

secreción de insulina y activación de proteínas cinasa en el hígado de ratones (Huang et al., 

2015). Las ANTs del maíz también pueden ejercer efectos cardio-protectores y actuar como 

reguladores de la presión arterial (Shindo et al., 2006; Toufektsian et al., 2008). Existen 

evidencias que relacionan el consumo de maíces pigmentados con la inducción de apoptosis 

tanto en tumores mamarios como prostáticos. (Fukamachi et al., 2008; Long et al., 2012). 

Estrés en los animales 

El estrés es una respuesta fisiológica la cual, promueve la supervivencia, ayudando al 

organismo a responder ante una gran variedad de desafíos, los cuales pudiesen representar o 

no una amenaza para el individuo. Existen varios mediadores biológicos para esta respuesta, 

incluyendo neurotransmisores (por ejemplo, noradrenalina y serotonina), péptidos (por 
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ejemplo, hormona liberadora de corticotropina –CRH- u otros miembros de la familia CRH y 

vasopresina), hormonas esteroideas (por ejemplo, glucocorticoides, cortisol en humanos, 

corticoesterona en roedores) y citocinas; los cuales permiten mantener la homeóstasis en el 

organismo pese a los cambios externos. La liberación de los moderadores de la respuesta al 

estrés bajo condiciones controladas o por factores de un estilo de vida saludable como la dieta, 

el sueño y la actividad física permiten promover la adaptación, lo que resulta generalmente 

benéfico para el individuo (McEwen, 2004; Radleya et al., 2015). De hecho se ha relacionado 

al estrés agudo (situaciones de exigencia que no sobrepasan algunas horas) con un 

mejoramiento tanto de la respuesta inmune (Dhabhar, 2014) y de las funciones cognitivas, por 

ejemplo la liberación de CRH en el núcleo central de la amígdala durante estrés agudo, puede 

mejorar la consolidación de la memoria (Roozendaal et al., 2002; Merali et al., 2004), 

mientras que la liberación de CRH de las interneuronas hipocampales mejora la potenciación a 

largo plazo (Blank et al., 2002) y mejora la memoria (Wang et al., 1998). Sin embargo la 

exposición crónica al estrés (situaciones que pueden durar desde días hasta semanas) se ha 

asociado con alteraciones en el estado de salud y patologías, una probable causa para esto es la 

“carga alostática”, que hace referencia al efecto acumulativo o el “costo” generado por la 

exposición repetida al estrés, perjudicando a múltiples sistemas fisiológico, condición 

conocida como “diestres” (McEwen y Stellar, 1993; Logan y Barksdale, 2008). La percepción 

de una situación estresante y la respuesta diferencial de los sistemas reguladores del estrés, 

están influenciados por experiencias tempranas, factores hereditarios y la ocurrencia previa de 

la experiencia estresante, así como el desarrollo y aprendizaje de conductas durante las 

primeras etapas en la vida del individuo (Logan y Barksdale, 2008). 

La respuesta al estrés conlleva una serie de eventos tanto fisiológicos como conductuales, 

regulados por el sistema nervioso central, periférico y endócrino. La activación del eje 

simpático-adrenal-medular (SAM) y el eje hipotalámico-pituitario-adrenal (HPA) son 

cruciales en la regulación de la respuesta neuroendocrina al estrés. La activación del eje HPA 

culmina con la secreción de glucocorticoides los cuales actúan en múltiples niveles, al ser 

reconocidos por sus receptores en una gran cantidad de órganos. En el cerebro de mamíferos 

estos actúan primeramente a través de receptores a glucocorticoides y mineralocorticoides 

(Joëls y Baram, 2009). La respuesta al estrés inicia con la secreción de la hormona CRH del 

núcleo paraventricular en el hipotálamo (PVN); la CRH a su vez promueve la secreción en la 
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pituitaria de la hormona adrenocorticotripona (ACTH), esta es liberada a la circulación 

general, estimulando la secreción de glucocorticoides en la corteza adrenal. Neuronas 

liberadoras de CRH, neuronas liberadoras de arginina vasopresina (AVP) del hipotalamo y 

neuronas del locus coeruleus, principalmente, son los centros de coordinación de la respuesta 

al estrés. La CRH es el mayor regulador en la respuesta  de estrés, pero la AVP, la cual es co-

expresada en una taza del 50% con respecto a la CRH, potencializa la liberación tanto de la 

CRH como de la ACTH (Brett et al., 1983; Aguilera, 1998; Tsigos y Chrorusos, 2002; Tuvnes 

et al., 2003; Gulati et al., 2015). 

Ante un estímulo estresante agudo se produce la liberación de glucocorticoides lo que permite 

re-direccionar el metabolismo. Por otro lado incrementa la generación de energía vía glucólisis 

y la actividad del sistema simpático, lo que a su vez aumenta la vasoconstricción, lipólisis y 

proteólisis, los cuales están mediados por acción de catecolaminas; así mismo se ha 

descritoque incrementa la expresión de ARNm del factor neurotrófico neuronal (BDNF). Lo 

que se relaciona con una mejora en las capacidades cognitivas (Herman et al., 2003; McEwen 

2004). Hay una interacción mutua entre los principales centros reguladores del estrés y tres 

grandes áreas de control en el cerebro: La interacción de los sistemas reguladores del estrés 

con estás zonas de control permite los fenómenos anticipatorios (sistema 

mesocortical/mesolimbico), iniciación, propagación y finalización de la actividad en los 

sistemas reguladores del estrés (amígdala/complejo hipocampal) y ajuste de la sensación al 

dolor (núcleo arcuato) (Tisigosa y Chrorusos, 2002). lo que resulta esencial en la plasticidad y 

el normal funcionamiento neuronal.  

La formación hipocampal tiene la capacidad de inhibir el eje HPA bajo condiciones basales y 

de estrés agudo. El de daños en esta región incrementa significativamente la expresión de 

ARNm de CRH en el NPV de ratas, mientras que en monos se genera una hipersecreción de 

glucocorticiodes (Herman et al., 1989; Sapolsky et al., 1991). Sin embargo se especula que 

este proceso involucra la activación de múltiples vías ya que otros reportes han encontrado una 

escasa actividad de la formación hipocampal en la regulación de la secreción de 

glucocorticoides (Tuvnes et al., 2003). Otras estructuras del sistema límbico están relacionadas 

con la inhibición de la actividad en la región PVN; daños en la corteza prefrontal o en el 

septum lateral incrementan los niveles de ACTH y corticoesterona en ratas, mientras que la 
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inoculación de corticosterona en estas zonas reduce significativamente los niveles de 

corticoesteroides y ACTH en plasma (Diorio et al., 1993). Por otro lado, no solo el proceso de 

retroalimentación negativa influye en la regulación de la respuesta al estrés; ya que se ha 

observado un efecto inhibitorio indirecto de los glucocorticoides, induciendo la secreción de 

norepinefrina y disminuyendo la síntesis y liberación de catecolaminas en la PVN (Pacak et 

al., 1995). Al respecto se ha considerado que el circuito inhibitorio límbico actúa de manera 

específica según el tipo de estrés al cual se ha sometido el organismo, lo que resultaría en una 

especificidad de las vías límbicas inhibitorias (Herman y Cullinan, 1997). 

Efecto del estrés crónico sobre el sistema nervioso central 

Los efectos del estrés crónico observados en el sistema nervioso se han asociado con 

numerosos desordenes tanto conductuales como fisiológicos. Entre estos, se ha sugerido una 

relación entre el estrés crónico y la incidencia de depresión fisiopatológica, al encontrarse 

niveles elevados de glucocorticoides y citocinas proinflamatorias como TNF- e IL-6 en 

pacientes con depresión, así como en roedores sometidos a estrés crónico (Miller et al., 2009; 

Sahina et al., 2015). Por otro lado, también se ha sugerido una estrecha relación entre la 

exposición a condiciones de estrés crónico y el padecimiento de trastornos como esquizofrenia 

(Walker et al., 2008), enfermedad de Cushings (Whitworth et al., 2000) y la aceleración del 

deterioro cognitivo observado en la enfermedad de Alzheimer (Tran et al., 2010; Alkadhi y 

Tran, 2015). Se considera también, que la hipersecreción de glucocorticoides es uno de los 

mayores factores en la degeneración de los procesos cognitivos durante el envejecimiento 

(Landfield et al., 1978; Landfield y Eldridge, 1991). En modelos con roedores, el estrés 

crónico origina déficit de las habilidades cognitivas de aprendizaje y memoria en diferentes 

pruebas como el laberinto acuático de Morris (Vasconcellos et al, 2003), el laberinto radial 

(Srikumar el al., 2007) y en el laberinto abierto de Barnes (McLay et al., 1998). 

El hipocampo forma parte del sistema límbico y ha recibido una gran atención en las 

neurociencias por el papel que tiene en las funciones de aprendizaje y memoria, así como las 

implicaciones con los sistemas de respuesta emocional. Como resultado de diferentes 

investigaciones se ha considerado que el estrés crónico altera la conformación y estructura 

hipocampal, los resultados obtenidos en estos estudios han demostrado que el estrés crónico y 
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niveles elevados de glucocorticoides durante periodos de tiempos prolongados generan una 

marcada disminución en la neurogénesis y plasticidad neuronal en las regiones del cuerno de 

amonis 1 (CA1) y el giro dentado (GD) del hipocampo (Joe et al.,  2005, Pham et al., 2003), 

también se ha observado alteraciones en la densidad de espinas dendríticas y la retracción 

dendrítica, mayormente en la región del cuerno de amonis 3 (CA3) y en menor medida en la 

neuronas piramidales de CA1 (Sunanda, 1995; Sandi et al., 2003). Estos cambios resultan ser 

más duraderos (varios días) tras situaciones estresantes, en comparación con los cambios 

observados tras la aplicación de glucocorticoides de manera exógena, los cuales regresan a sus 

niveles basales de forma rápida (algunas horas) (Conrad, 2008).  

Se han reportado atrofias estructurales en pacientes con desordenes relacionados a depresión o 

síndrome de estrés post-traumático (McEwen et al., 1997) lo cual se ha evidenciado a través 

de estudios en modelos experimentales, y se ha reportado la muerte de neuronas piramidales 

en el hipocampo tras someter a los animales a estrés por inmovilización o por la aplicación 

directa y prolongada de CRH exógena (Mizoguchi et al., 1992; Arbel et al., 1994). En modelos 

de neurosis experimental en ratas, inducido por estrés crónico, se ha demostrado la 

disminución en el número de células de la región CA1, estimando una pérdida del 7.2% con 

respecto al grupo control. Esto resulta de interés si se toma en cuenta el porcentaje de perdida 

neuronal reportado en modelos de enfermedad de Alzheimer, el cual oscila entre el 4-9%, 

observando también la activación de células microgliales. (Tishkina et al., 2009; 2013; Yang 

et al., 2003).  

Modelo de aislamiento social 

La crianza en aislamiento es uno de los modelos más utilizados para generar estrés crónico y 

estudiar el efecto de situaciones estresantes en etapas tempranas del desarrollo (Whitaker-

Azmitia et al., 2000). El modelo consiste en mantener en alojamiento individual a ratas o 

ratones tras el destete (entre los 21 a 28 días de edad) en el caso de ratas. La única 

manipulación a la que son sometidos éstos animales se limita solo al recambio de cama y 

limpieza de la caja de alojamiento. Las ratas en aislamiento pueden tener contacto visual, 

auditivo y olfatorio con otros animales mantenidos bajo las mismas condiciones de 

alojamiento, pero se evita la interacción social y/o física con sus pares (Fone y Porkess, 2008). 

http://www.sciencedirect.com.wdg.biblio.udg.mx:2048/science/article/pii/0006899394909725?np=y
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La privación de contacto social en ratas y ratones como experiencia temprana, puede provocar 

la disfunción del desarrollo en el sistema nervioso, y a largo plazo en alteraciones del 

comportamiento durante la etapa adulta (Einon y Morgan, 1977). La crianza por aislamiento a 

partir del día 22 postnatal y durante cuatro semanas disminuye el proceso de neurogénesis en 

el giro dentado del hipocampo y reduce la potenciación a largo plazo (Lu et al 2003). También 

se han encontrado modificaciones en las terminales serotoninérgicas de las inervaciones 

hipocampales (Whitaker-Azmitia et al., 2000). Por otro lado se han podido observar 

modificaciones en los sistemas dopaminérgicos en diversas regiones encefálicas, al 

incrementarse los niveles basales de dopamina en la amígdala y disminuir en la corteza 

infralímbica, así como la reducción en los niveles de serotonina en el núcleo acumbens 

(Heidbreder et al., 2000). Muchimapura et al. (2002) encontraron en la formación hipocampal 

dorsal una reducción en la función del sistema serotoninérgico, así como un aumento en la 

expresión de genes c-fos (los cuales pertenecen a la familia de genes conocida como genes de 

expresión inmediata en respuesta a estímulos aversivos), durante un evento de estrés en ratas 

criadas en aislamiento, también se ha documentado la disminución de las conexiones 

sinápticas en la capa molecular del giro dentado (Varty et al., 1999; Smith et al., 1997). 

En las ratas, algunas estructuras como el hipocampo no se encuentran completamente 

desarrolladas, sino hasta los días 35-40 post natal (Lanier y Issacson, 1977); cerca de un 85% 

de la células granulares del giro dentado son generadas durante la proliferación neuronal entre 

los días 20 a 30 post natal (Altman y Das, 1995) e incluso durante la edad adulta (Kaplan y 

Bell, 1984). Similarmente los niveles de neurotransmisores como noradrenalina, dopamina y 

serotonina se estabilizan entre los días 30 a 50 post natal (Coyle y Henry, 1973). El retraso con 

el cual estos factores se desarrollan hace del cerebro vulnerable al efecto de manipulación 

ambiental o a situaciones de estrés, durante periodos tempranos de desarrollo. Lo anterior 

podría indicar que las modificaciones en la formación hipocampal seguida a la crianza por 

aislamiento, pudieran ser cambios compensatorios dependientes de las conexiones 

glutamatérgicas hipocampales, lo que podría generar una reorganización funcional en las 

conexiones del sistema límbico en los neonatos (Muchimapura et al., 2002). 

La modificación en la conducta de roedores criados en aislamiento, también refleja la 

disfunción en el desarrollo y consolidación de circuitos neuronales. En este sentido el llamado 
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síndrome de aislamiento ha sido bien caracterizado por una hiperactividad motora 

condicionada (Einon y Morgan, 1977; Gentsch et al., 1983; Domeney y Feldon, 1998, Varty et 

al., 1999) y la respuesta exacerbada ante ambientes novedosos o estimulos estresantes 

(Heidbreder et al., 2000; Muchimapura et al., 2003). Durante la prueba de laberinto elevado en 

cruz aplicada en ratones criados en aislamiento se ha observado una mayor preferencia por los 

brazos abiertos (Gentsch et al., 1982; Hilakivi et al., 1989), sin embargo el aislamiento social 

puede afectar en mayor forma a las ratas en comparación a los efectos reportados en ratones, 

ya que estos resultan ser más territoriales (Syme, 1978). En ratas aisladas se ha reportado una 

mayor preferencia por los ambientes novedosos, en comparación con el grupo control (Einon y 

Morgan, 1977); aunque otros trabajos solo han reportado este comportamiento bajo 

condiciones de luz roja (Hall et al., 1997). Entre otras de las conductas observadas en animales 

aislados; está una mayor agresividad al ser transferidos a un ambiente social (Wongwitdecha y 

Marsden, 1996), sin embargo la edad a la cual son aislados los animales juega un papel 

importante ya que la re-socialización en animales aislados después del día 36 postnatal facilita 

la interacción social, más no así en animales aislados más tempranamente (Wright et al., 1991; 

Lapiz et al., 2003,). La disminución de las facultades cognitivas como el aprendizaje y la 

memoria también ha sido demostrada en ratas bajo restricción social (Lu et al 2003). 

La crianza bajo restricción social disminuye la regulación del eje HPA, sin embargo los 

resultados entre estudios no son concluyentes al respecto, ya que se ha reportado 

sobreactivación (Gamallo et al., 1986), cambios nulos (Holson et al., 1991) o incluso 

disminución (Mar-Sánchez et al., 1998) en la vía reguladora del estrés. Al respecto Serra et al. 

(2005) encontraron que la concentración en los niveles basales de ACTH en plasma disminuyó 

en animales socialmente restringidos; sin embargo en el grupo aislado la inyección 

intraventricular de CRF incrementa la concentración plasmática de esta hormona, en 

comparación al grupo control. Lo que sugiere una sensibilización en la glándula pituitaria a 

CFR. Por otro lado el incremento de las sub-unidades 4 y  de los receptores GABAA, en el 

estrato oriens y radiatum de CA1 y CA3, así como en la capa molecular del giro dentado e 

hilius en el hipocampo de ratas aisladas, se ha a asociado con la sensibilidad del eje HPA; 

también se ha registradoel incremento en los niveles de esteroides neuroactivos como 

alopregnolanona y 3a,5a-tetrahidrodeoxycorticosterona (Serra et al., 2007). Weisset al., (2004) 

reportaron el incremento en conductas de ansiedad en machos evaluados con la prueba de 
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laberinto elevado en cruz más no así en hembras; así mismo se observó en los macho la 

hiperactividad en HPA detectando niveles elevados de la hormona ACTH y corticoesterona, 

resultados no encontrados en hembras(Peters, et al., 1991). 

Por lo anteriores posible considerar que el modelo de aislamiento social puede ser un 

estresante para los animales de hábitos gregarios, y la reactividad anormal ante estímulos 

ambientales generados por la crianza en estas condiciones puede ser producto del efecto del 

estrés prolongado y crónico. 

Modelo de restricción 

La restricción de los movimientos ha sido ampliamente utilizada como un modelo generador 

de estrés en los animales, esto debido principalmente a la sencillez de manejo, a la falta de 

estímulos dolorosos y poca exigencia física para los animales. La limitación de los 

movimientos en cualquier animal, puede ser un verdadero factor de estrés psicológico 

desencadenando miedo y ansiedad (Conrad et al., 1999; Gameiro et al., 2006). En 

comparación con otras metodologías para la inducción de estrés como la administración de 

drogas, intervenciones quirúrgicas, temperaturas extremas o estimulaciones acústicas, la 

restricción permite evaluar eficientemente cambios en los niveles de hormonas 

adrenocorticotróficas, inhibición en la respuesta del eje HPA y expresión de citocinas 

(Buynitsky y Mostofsky, 2009). Se ha relacionado los cambios tanto psicológicos como 

fisiológicos durante la restricción debido al diestres provocado por la aversión natural que 

provoca la inmovilización, esto más allá de la posible activación de mecanismos de dolor o un 

irreversible incomodidad (Grandin y Deesing, 2002). El estrés crónico por restricción afecta la 

morfología y funciones neuronales lo que puede desarrollar un déficit en las capacidades de 

aprendizaje y memoria relacionadas con la función hipocampal, entre estas afectaciones se ha 

reportado la retracción de las dendritas en neuronas piramidales, de la región CA3 del 

hipocampo tras 21 días de restricción (Watanabe et al., 1992; Kuroda y McEwen, 1998; 

Conrad et al., 1999), más no así durante 7 o 13 días (Luine et al., 1996). Entre los mecanismos 

descritos en el proceso de degeneración neuronal debido a la restricción de los movimientos, 

se encuentran una marcada disminución en la expresión de ARNm para la proteína asociada al 

crecimiento (GAP-43) (Kuroda y McEwen, 1998). En ratas macho se ha podido detectar una 
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disminución en la expresión de receptores a glucocorticoides tanto en la región CA1 como en 

el giro dentado del hipocampo tras la aplicación de estrés por restricción durante 21 días; 

(Kitraki et al., 2004), así como del control en la secreción de glucocorticoides por 

retroalimentación negativa (Mizoguchi et al., 2003). Por otro lado también se ha encontrado 

una menor expresión de BNDF en CA3, y la disminución en la memoria espacial, más no así 

en la memoria de trabajo (Ortiz et al., 2014). No obstante, al parecer existen mecanismo que 

permiten normalizar las funciones neuronales tras la exposición a este tipo de estrés; así la 

aplicación de restricción durante 21 días puede generar la retracción dendrítica en neuronas 

hipocampales, sin embargo este cambio se ve revertido 21 días tras la aplicación del estímulo 

(Hoffman et al., 2011), otra observación al respecto es la disminución de BDNF ARNm en 

ratas sometidas a estrés por restricción crónico y la recuperación de los niveles basales 24 

horas tras el evento estresante (Murakami et al., 2005). 

Los métodos más comúnmente implementados para la restricción e inmovilización incluyen: 

A) introducir al sujeto de prueba en un cono rígido de plexiglás. B) La restricción de las 

extremidades sujetándolas a una tabla mediante almohadillas o bien a una malla de alambre. 

C) La colocación de un panel de plexiglás en una de las esquenas de la jaula de alojamiento, 

limitando el espacio en la jaula. D) Colocando a los animales en una caja de restricción. E) 

Envolviendo al animal en una gaza o toalla permitiendo solo que la cabeza quede libre 

(Buynitsky y Mostofsky, 2009). 

De manera aguda, la restricción de los movimientos puede inducir la expresión de la enzima 

ciclooxigensa-2 en corteza e hipocampo, la cual se relaciona con procesos inflamatorios 

patológicos, lo que podría aumentar el daño oxidativo en el encéfalo (Madrigal et al., 2003; 

Kumari et al., 2007), la restricción aguda también puede incrementar los niveles del péptido β-

amiloide en el fluido intersticial cerebral, lo que se ha relacionado con un incremento en el 

riesgo de padecer la enfermedad de Alzheimer (Kang et al., 2007), los valores de ACTH 

encontrados en plasma en modelos agudos de restricción, han resultado ser mayores con 

respecto a protocolos de estrés sub-crónico y crónico bajo el mismo modelo; lo que también se 

expreso en un incremento en las conductas de ansiedad (Gameiro et al., 2006). La expresión 

de BDNF tras la aplicación de restricción por un periodo de 6 horas, resulta en una marcada 

reducción en la expresión de ARNm con respecto al grupo de ratas sometidas durante 21 días 
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a este mismo modelo (Murakami et al., 2005). Estas evidencias sugieren que la 

implementación de restricción en forma aguda, puede modificar los sistemas neuroendocrinos 

relacionados con el funcionamiento de sistema HPA, si bien este sistema es activado como un 

mecanismo compensatorio, bajo situaciones que pudiesen comprometer la homeóstasis en el 

organismo; una constante activación del mismo puede llevar a un colapso en dichos sistemas 

(McEwen, 2008). Por lo que el estrés agudo por restricción resultaría en un modelo excelente 

para evaluar la respuesta del sistema HPA en organismos sometidos a un estrés crónico previo. 

Laberinto elevado en cruz 

El laberinto elevado en cruz (LEC), es quizá, el modelo para evaluar conductas de ansiedad 

más empleado en la actualidad. La prueba cosiste en colocar a la rata ó ratón en un aparato que 

se eleva por sobre el nivel del suelo; este se compone de dos brazos cerrados perpendiculares a 

dos brazos abiertos. El LEC se fundamenta en la evaluación de conductas de ansiedad, ante 

una situación de conflicto generada por estados emocionales opuestos (situación de 

aproximación-evitación). Por ejemplo, en ambientes novedosos se puede observar el reflejo 

incondicionado exploratorio; mientras que ante lugares abiertos, luminosos y/o elevados se 

generan conductas de evitación; condiciones representadas por los brazos abiertos. 

Inicialmente Montgomery (1955) utilizo una plataforma con forma de “Y” con uno de sus 

brazos cerrado mientras que los otros dos se mantenían abiertos; observando que las ratas 

consistentemente permanecían y exploraban en mayor medida el brazo cerrado, la conclusión 

en este trabajo estableció que tanto el brazo cerrado como los brazos abiertos pueden evocar el 

mismo impulso exploratorio, la evitación mostrada a los brazos abiertos es debido el miedo 

natural por los espacios abiertos. La prueba como tal es considerada como una evaluación 

etológica, al considerar respuestas incondicionadas (Cole y Rodgers, 1994). 

El confinamiento en los brazos abiertos puede ocasionar signos fisiológicos asociados al estrés 

(aumento en la defecación e incremento en la concertación de glucocorticoides en plasma), 

mientras que la administración de drogas ansiolíticas como las benzodiacepinas incrementa la 

exploración de estos (Pellow y File, 1986). Sin embargo también se han propuesto otros 

parámetros como la evaluación de riesgo (postura de estiramiento), conductas de rearing (los 

roedores asumen una postura vertical, al pararse en sus patas traseras), grooming 
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(acicalamiento) y dipping (los roedores miran hacia abajo al estar en los brazos abiertos; 

realizando un movimiento de cabeza estereotipado) categorizando los tipos de 

comportamientos mostrados durante la prueba en: Ansiedad, locomoción, evaluación de 

riesgo, toma de decisiones, actividad vertical y exploración (Rodgers et al., 1997; Rogers y 

Dalvi, 1997; Setem et al., 1999). 

La utilización de variables como el número de entradas en los brazos abiertos, en brazos 

cerrados, el tiempo invertido en cada uno de estos y conductas etológicas como 

vocalizaciones, micciones, estados de “freezing” y defecación, son tomados como indicadores 

de ansiedad en los animales de prueba. Es posible categorizar las variables que afectan los 

valores de base en los factores a analizar en tres componentes: A) Variación del organismo, en 

este se incluyen la especie, raza, edad y género; en general se ha observado que en ratas, las 

hembras tienden a mantener mayor tiempo en los brazos abiertos que los machos (Rodgers y 

Cole, 1994; Huynh et al., 2011; Crawford et al., 2013). B) Variables de procedimiento en las 

que el tipo de alojamiento, niveles de luz, horario de prueba y tiempo de duración así como 

evaluaciones previas, manipulación, inducción de estrés previo o experiencias anteriores en el 

laberinto pueden influir de manera radical en los niveles basales de ansiedad en el LEC; por 

ejemplo el número de entradas y el tiempo de exploración en los brazos abiertos puede 

incrementar significativamente cuando la prueba es realizada de las 8 a las 12 horas con 

respecto a los valores registrados entre 14 y las 17 horas (Griebel et al., 1993); también se ha 

observado que el número de entradas en los brazos abiertos disminuye con la inducción de 

estrés de manera crónica, este mismo resultado se observa con la evaluación en el LEC 

durante la fase obscura del ciclo circadiano (Huynh et al., 2011). C) El tipo de parámetros a 

evaluar en sí mismo; mientras que el porcentaje de entradas y el tiempo de permanencia en los 

brazos abiertos constituyen el mayor índice de ansiedad; el número total de ingresos en los 

brazos puede ser un indicativo directo de la actividad motora (Rodgers et al., 1997; 

Escarabajala et al., 2003); sin embargo se ha debatido sobre la validación de este parámetro 

(Harro, 1993; Cruz et al., 1994); aunque también se ha utilizado la distancia total recorrida y el 

porcentaje de la distancia en los brazos abiertos como indicador de la actividad locomotora 

(Schmitt et al., 2000; Raynauda et al., 2015). Todos estos parámetros evaluados en el LEC 

muestran una marcada relación con la actividad de los receptores GABAA  (Schmitt et al., 

2000). 

http://www.sciencedirect.com.wdg.biblio.udg.mx:2048/science/article/pii/S0091305798001932?np=y
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0166432811002300
http://www.sciencedirect.com.wdg.biblio.udg.mx:2048/science/article/pii/S0166432813001137?np=y
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0166432811002300
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La utilización del LEC presenta múltiples ventajas ya que resulta económico rápido y fácil de 

diseñar, así mismo goza de validez en tres aspectos: Valides de constructor, lo que hace 

referencia a la posibilidad de utilizar una variable dependiente observable, como el tiempo de 

permanencia en los brazos abiertos, para medir un constructo como la ansiedad. Esto ha sido 

demostrado por la reducción del tiempo permanencia en los brazos abiertos al administrar 

drogas ansiogénicas, mientras que las drogas ansiolíticas incrementan el tiempo que 

permanecen los animales en los brazos abiertos (Pellow et al., 1985). Validez predictiva, que 

se describe como el grado en el cual la variable dependiente predice un comportamiento 

relacionándose proporcionalmente a la medida del primero. Por ejemplo, los niveles 

plasmáticos de glucocorticoides se incrementan con la exposición a los brazos abiertos y esto 

se relaciona de forma positiva con el incremento en la conducta de evaluación de riesgo 

(posturas de estiramiento) (File et al., 1994; Rodgers et al., 1999). También presenta una 

validez aparente la cual es la habilidad de la prueba para evaluar lo que en supuesto deberá 

evaluar; esto es la medición de la ansiedad y el miedo hacia los espacios abiertos en los 

roedores (Pellow et al., 1985; Walf y Frye, 2007). 

Laberinto abierto de Barnes 

El laberinto de Barnes (LAB) es una prueba que permite evaluarla adquisición, retención, 

evocación de la percepción y cognición espacial, así como la acción dirigida para la 

navegación espacial alocéntrica; consiste en una plataforma circular con agujeros dispuesto en 

la periferia (Barnes, 1979; Wincewicz y Braszko, 2015), en su mayoría los orificios conducen 

a una caída libre al piso, en tanto que solo, bajo uno de ellos se halla un caja oscura de 

pequeñas dimensiones denominada “caja de escape”, en la cual el animal puede esconderse 

(Carter y Shieh, 2010); generalmente se colocan marcadores visuales en la habitación de 

prueba. En esta prueba los roedores son motivados a localizar la caja de escape debido a la 

aversión natural por los espacios abiertos y luminosos (condiciones de la plataforma), con la 

repetición los animales aprenden a utilizar los marcadores espaciales para determinar la 

ubicación espacial de la caja de escape, la cual se mantiene en la misma posición. Para 

determinar la capacidad cognitiva, se evalúa el tiempo total de prueba (tiempo de latencia), 

que corresponde a tiempo que le toma a la rata en encontrar la caja de escape e ingresar en 

esta, el número de errores ó exploraciones realizadas en orificios que no contienen la caja de 

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/B9780128005118000022
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/B9780128005118000022
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escape y la distancia total recorrida (Barnes, 1979; Popovíc et al., 2010; O’Leary y Brown, 

2013); por otra parte se ha propuesto la categorización de las estrategias de búsqueda, en 

función de la forma en la que el animales exploran los orificios (Locklear y Kritzer, 2014). 

Trabajos han demostrado que el análisis de las habilidades cognitivas mediante el LAB ha 

resultado óptimo en la evaluación de los efectos del envejecimiento (Barnes, 1979; Barrett, et 

al., 2009), de las hormonas sexuales (Raber et al., 2004; Popovíc et al., 2010; Locklear y 

Kritzer, 2014), en la comprobación de los efectos de anestésicos (Zhang et al., 2014; Tan et 

al., 2014) y del estrés crónico (Mclay et al., 1998; Wielgat et al., 2011; Trofimiuk y Braszko, 

2015), resultando particularmente sensible en la detección de deficiencias cognitivas 

generadas por la exposición a radiación (Raber et al., 2004). Además se ha demostrado una 

correlación entre el daño en la región hipocampal y la ejecución de la prueba, lo que soporta la 

naturaleza espacial del LAB (Fox et al., 1998; Paylor et al., 2001; Raber et al., 2004), tanto en 

memoria a corto como a largo plazo (Pompl et al.,1999). 

En su mayoría las pruebas para evaluar la memoria espacial utilizan reforzadores negativos, 

por ejemplo en el laberinto multi-radial, los animales son deprivados de alimentoy/o agua por 

un periodo prolongado de tiempo, en el caso del laberinto acuático de Morris (LAM), la 

prueba representa en sí mismo un potente estresor, y demanda una exigencia física, debido a la 

exposición al agua, en cambio la utilización de laberintos terrestres, como el LAB en ratas, los 

niveles de corticoesterona en plasma sanguíneo han sido menores, con respecto a los valores 

encontrados en ratas sometidos al LAM (Harrison et al., 2009). Esto hace de la prueba de LAB 

un excelente alternativa para la evaluación de la memoria espacial y de referencia, ya que 

provoca un menor estrés a los animales, exige una menor demanda física y requiere de un 

menor número de ensayos, durante menos días, para la obtención de un entrenamiento 

satisfactorio (Fox et al., 1998; Maegele et al., 2005; Harrison et al., 2009). 

Por otro lado una de las posibles desventajas encontradas en el LAB es la libertad con la cual 

los animales pueden resolver la prueba (Locklear y Kritzer, 2014), en este sentido la falta de 

un estímulo de mayor aversión y exigencia, como en lo es el caso del LAM o el laberinto 

radial, puede dar lugar al desarrollo de múltiples estrategias para el afrontamiento de las 

condiciones dispuestas en el LAB. Sin embargo tanto en el LAM, el laberinto radial o el LAB 

puede existir la influencia de un gran números de factores no cognitivos como la actividad 
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exploratoria o conductas de frezzen o inmovilidad por ansiedad (Reiserer et al. 2006), por lo 

que es importante considerar estos factores no cognitivos durante la interpretación de los 

resultados obtenidos en pruebas de memoria espacial. Sin embrago se ha podido comprobar 

que en el LAB la ejecución esta mayormente asociada a las habilidades espaciales (Harrison et 

al., 2006); otra evidencia que siguieren la naturaleza espacial de la prueba se obtiene al 

remover los marcadores visuales utilizados, lo conduce a un peor desempeño en la prueba 

(Barnes et al., 1979; Pompl et al.1999). Por último, es posible que ocurra una habituación a las 

condiciones dispuestas del LAB, por lo que se ha sugerido la adquisición de los respectivos 

parámetros, solo hasta el primer encuentro con la caja de escape; ya que como lo mencionan 

Harrison et al., (2006) los valores adquiridos hasta que el roedor entra en la caja de escape, no 

es la mejor fuente de información sobre el aprendizaje. Estas aseveraciones vienen de las 

observaciones de Reiserer et al. (2006), donde los ratones se dirigían desde el inicio de la 

prueba, de manera directa al orificio donde se encontraba la caja de escape, sin ingresar a esta, 

para posteriormente seguir explorando el aparato.  
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA  

Recientemente en las sociedades urbanas, los problemas de salud mental asociados con el 

estrés crónico se han incrementado considerablemente, al punto de convertirse en un problema 

de salud pública. El estrés crónico está relacionado con la disminución de procesos cognitivos 

como el aprendizaje y la memoria, así como la disfunción de respuesta ante situaciones 

novedosas o nuevos estresores (Kim y Diamond, 2002; Conrad, 2008; Groeneweg et al., 

2011). 

Entre las estrategias para combatir esta problemática esta la utilización de fármacos, sin 

embargo muchas de estos presentan efectos secundarios nocivos para el consumidor. Por ello 

se han probado alternativas que eviten el impacto negativo de los medicamentos; tal es el caso 

de sustancias provenientes de fuentes naturales entre las que se encuentran las antocianinas. 

Las evidencias actuales han corroborado el efecto benéfico de estas moléculas en 

neuropatologías, al prevenir o disminuir los efectos fisiológicos de enfermedades crónico-

degenerativas (Strathearn et al., 2014; Rehman et al., 2015). Sin embargo el efecto de estas 

moléculas en modelos de estrés crónico sobre las funciones de aprendizaje y memoria o como 

posibles agentes ansiolíticos no ha sido corroborado. La presencia de antocianinas contenidas 

en los granos de maíces pigmentados y en los subproductos elaborados con estos, los hace en 

una fuente potencial de antocianinas. Por lo que es necesario evaluar el efecto que tiene el 

consumo de tortillas elaboradas con maíces pigmentados a nivel de sistema nervioso, mediante 

la valoración de conductas de ansiedad y las funciones cognitivas de memoria y aprendizaje. 

.  



 

28 
 

JUSTIFICACIÓN 

Actualmente existen investigaciones que muestran la presencia de antocianinas en los granos 

de maíces pigmentados. Al ser el maíz uno de los principales insumos dentro de la dieta en 

México, representa una fuente importante de ANTs en la alimentación de la población. Por 

otro lado los beneficios asociados al consumo de estos antioxidantes pudiera contribuir en la 

prevención y disminución de problemas de salud pública relacionados al estrés crónico, 

particularmente la perdida de las capacidades cognitivas como el aprendizaje y memoria, así 

como la capacidad de afrontamiento ante nuevas situaciones de estrés. Es por ello por lo que 

en este trabajo se caracterizo el efecto del consumo de tortilla elaborada con maíz azul en un 

modelo de estrés mixto (crónico-agudo), con la finalidad de determinar un posible efecto 

ansiolítico y la reducción en la perdida de capacidades cognitivas como la memoria y el 

aprendizaje. 
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HIPÓTESIS 

La exposición crónica a una situación estresante sensibilizara la reacción ante un estresor 

agudo novedoso, en conjunto ambos estresores disminuirán la capacidad de aprendizaje y 

memoria espacial en ratas jóvenes e incrementara las conductas de ansiedad. Por lo tanto el 

consumo de tortillas pigmentadas (con alto contenido de ANTs) disminuirá los efectos de 

estos estresores evidenciado en las conductas de ansiedad, aprendizaje y memoria espacial de 

los animales. 
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OBJETIVO GENERAL 

Evaluar el efecto del consumo de tortilla elaborada con maíz pigmentado sobre procesos 

cognitivos como ansiedad, aprendizaje y memoria espacial en un modelo de estrés mixto 

(crónico-agudo). 

OBJETIVOS PARTICULARES 

• Determinar la cantidad de antocianinas contenidas en los granos de maíz, en el 

nixtamal y en la tortilla. 

• Valorar el efecto del consumo de  una dieta con alto contenido de tortillas azul sobre 

conductas de ansiedad en ratas jóvenes sometidas a estrés crónico y agudo  

• Evaluar el efecto de una dieta con alto contenido de tortillas azul sobre el aprendizaje y 

memoria espacial de ratas jóvenes sometidas a estrés crónicoy agudo. 
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MATERIALES Y MÉTODOS 

Este estudio se llevó a cabo en los laboratorios de Neuromorfología (Departamento de 

Medicina Veterinaria) y laboratorio de Biotecnología (Departamento de Botánica y Zoología) 

del Centro Universitario de Ciencias Biológicas y Agropecuarias. 

El maíz azul (raza mixteco, variedad CIIDIR 125) se obtuvo de Chalcatongo, región Mixteca 

del estado de Oaxaca (proporcionado por el Dr. José Luis Chávez Servia, con sede en el 

Centro Interdisciplinario de Integración para el Desarrollo Integral Regional. Unidad Oaxaca). 

Para el estudio se utilizaron un total de 48 ratas macho de la cepa Wistar de 22 días de edad 

(100-150gr); distribuidos aleatoriamente en tres grupos de 16 animales cada uno: Grupo 

control sin estrés (CTR); ratas a las cuales no se les aplicó tratamiento alguno ni se expusieron 

a ningún tipo de estresor. Grupo control más estrés (CTRe); animales a los que no se le 

proporcionó ningún tratamiento, pero fueron sometidos a estrés crónico por aislamiento social 

durante diez semanas más un periodo de siete horas a estrés por restricción al concluir la 

decima semana de aislamiento. Grupo tortilla azul (TAe); ratas sometidas a estrés, a las cuales 

se les proporcionó tortilla elaborada de maíz pigmentado y alimento comercial durante nueve 

semanas consecutivos. Las ratas se mantuvieron en condiciones estándar de bioterio a 

temperatura controlada de 22°C ± 1°C, con ciclos luz obscuridad de 12 horas; permitiéndoles 

el acceso ad libitum de agua y alimento comercial para roedores (pellets Purina Rodent 

Chow®) durante todo el periodo experimental. Los pesos corporales fueron registrados 

semanalmente. 

Nixtamalización y elaboración de tortilla. 

Se estandarizó el proceso de nixtamalización según el protocolo propuesto por Rochin, et al. 

(2015). Se pesaron 1000gr de granos de maíz pigmentado y posteriormente fueron cocidos 

durante 31 minutos en una solución alcalina (5.4gr de Ca(OH)2/L de agua) con una relación  

1:3 (w/v) a una temperatura controlada de 85°C ± 5°C, seguido de un periodo de 12 horas de 

reposo. Enseguida el líquido de cocción (najayote) fue drenado y el maíz (nixtamal) lavado 

con agua corriente. El nixtamal se mantuvo durante 30 minutos a temperatura ambiente y se 

molió en un molino manual hasta formar una masa cohesiva con la que se formaron porciones 
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de 20gr a las cuales se les dio una forma esférica de manera manual, y con ayuda de una 

tortilladora manual se formaron discos de 8cm de diámetro y 2mm de espesor. Estos se 

cocinaron en una plancha eléctrica a 90°C durante 2 minutos por cada lado (tortillas). Una vez 

preparadas se deshidrataron a una temperatura de 50°C durante 16 horas.  

Extracción y cuantificación de antocianinas 

Preparación de la muestra y extracción 

La extracción de antocianinas se realizó de acuerdo las recomendaciones propuestas por Yang 

et al. (2009) con algunas modificaciones. La cuantificación se efectuó en el grano crudo y la 

tortilla. El proceso de extracción se realizó de la siguiente manera: A un gramo de muestra se 

le adicionaron 30 ml de etanol ácido pH 1.0 ± 0.5 (etanol 95% - HCl 1.5N; 85:15); la mezcla 

se homogenizó por sonicación (ultrasonicador Branson 2510 -42KHZ ± 6%-) durante 15 

minutos. Una vez concluido este proceso, la mezcla fue incubada durante 80 minutos a una 

temperatura de 70°C; al terminar la muestra se mantuvo en reposo 40 minutos a temperatura 

ambiente, evitando la incidencia de luz sobre la misma. Inmediatamente después la mezcla fue 

filtrada, recuperando el sobrenadante y el precipitado El proceso de filtración se realizó en 

condiciones de vacío, utilizando papel filtro Whatman #1 (90nm). El precipitado colectado se 

sometió a una segunda extracción según las condiciones anteriormente descritas. 

Cuantificación de antocianinas monoméricas totales 

La determinación de antocianinas se realizó siguiendo el método diferencial de pH (Lee, 

2005). Una vez obtenida los dos sobrenadantes (solución madre) de las extracciones previas, 

se prepararon dos diluciones des de cada una de ellas. La primera se realizó utilizando una 

solución amortiguadora de cloruro de potasio pH 1±0.5, la segunda fue preparada mediante 

una solución amortiguadora de acetato de sodio pH 4.5± 0.5. El factor de dilución para la 

primera extracción de la muestra fue 1:20, mientras que para la segunda extracción 1:10. 

Ambas diluciones una vez preparadas fueron centrifugadas a 9500rpm durante 18 minutos a 

una temperatura de 4 °C. Las absorbancias de ambas soluciones se midieron a 520 y 700nm en 



 

33 
 

un espectrofotómetro Jenway. La concentración de antocianinas monoméricas totales fue 

calculada con la siguiente ecuación:  

𝑇𝐴𝐶 (
𝑚𝑔

100𝑔
) =

𝐴𝑏

𝑒𝐿
× 𝑀𝑊 × 𝐷

𝑉

𝐺
× 100                         [1] 

Donde: 

TAC= antocianinas monoméricas totales (miliequivalentes de cy-3-glu/100gr de muestra). 

Ab= pH1 (absorbancia 520nm – absorbancia 700nm) – pH4.5 (absorbancia 520–absorbancia 

700). 

e= absortividad molar de cy-3-glu (26,900). 

MW= Peso molecular de cy-3-glu (449.2 g/mol). 

L= 1 (longitud de trayectoria en cm). 

D= factor de dilución. 

V= volumen final de la solución. 

G= peso de la muestra. 

100= factor de conversión. 

Modelo experimental y manipulación 

La ración de tortilla en el grupo TAe, se calculó en base a un consumo diario de 100mg de 

antocianinas/kg de peso. Esta se proporcionó por un periodo de 9 semanas, que cubrió desde la 

segunda semana de aislamiento, hasta un día previo a la aplicación de la prueba de LAC. La 

manera en la que se proporcionó la tortilla se describe a continuación: En un horario de 9am a 

cada rata del grupo TAe se le proporcionó la porción calculada de tortilla, esto sin retirar el 

alimento comercial. Pasadas 24h se colecto el sobrante. El consumo de tortilla se calculó por 

diferencia, la ración calculada de tortilla ofrecida (gr) menos la ración recolectada 24h después 

(gr). 
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Aislamiento social 

Todo el proceso experimental se llevó a cabo según las especificaciones técnicas para la 

producción, cuidado y uso de animales de laboratorio (Norma Oficial Mexicana NOM-062-

ZOO-1999). Los animales seleccionados de manera aleatoria en los grupos CTRe y TAe 

fueron separados de la madre el día 22 post-nacimiento y mantenidos en aislamiento (1 

rata/caja), mientras que las ratas seleccionadas aleatoriamente en el grupo CTR se 

mantuvieron en grupos (3-4 ratas/caja). Todos los animales permanecieron en cajas de acrílico 

de base sólida con cama de aserrín. Las ratas alojadas de manera aislada solo fueron 

manipuladas una vez por semana, con el propósito de limpieza y recambio de la caja de 

alojamiento, mientras que los animales mantenidos en grupo CTR se manipularon dos veces 

por semana para este mismo propósito. Tanto las ratas en los grupos TAe y CTRe 

permanecieron en la misma habitación junto al grupo CTR; lo que les permitió tener contacto 

auditivo y olfativo, más no así visual y físico. El aislamiento comprendió un periodo de 10 

semanas. 

Estrés por restricción 

La exposición repetida al mismo estresor puede resultar en la reducción de algunas respuestas 

fisiológicas para ese estimulo particular (Campmany et al., 1996). Por ejemplo la ingesta de 

alimento, así como la ganancia de peso pueden retornar gradualmente a la normalidad 

(Armario et al., 1988) y tanto los sistemas medulo-adrenal y HPA pueden reducir parcialmente 

su activación ante el mismo estimulo de estrés (Kawahara et al., 1993; Armario et al., 1988; 

Armario et al., 1984). Es por ello que en este trabajo se sometió a los animales, incluidos en 

los grupos MAe y CTRe, a un estrés agudo e intenso. Para lo cual los animales fueron 

inmovilizados en una cámara cilíndrica acrílica (6cm de diámetro x 25cm de largo). La 

inmovilización se llevó acabo al finalizar la semana diez de aislamientopor un periodo de 7 

horas (10:00h-17:00h). Una vez finalizado este periodo de tiempo, las ratas fueron devueltas a 

su caja de alojamiento (manteniendo la individualidad). Veinticuatro horas después de haber 

iniciado la restricción, iniciaron las diferentes pruebas conductuales. 
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Evaluación de conductas de ansiedad, capacidad de memoria y aprendizaje 

Laberinto elevado en cruz 

Veinticuatro horas después de haber sido sometidas al estrés por restricción, todas las ratas 

fueron evaluadas mediante una prueba única en el LEC. El aparato fabricado en metal 

recubierto con pintura blanca, consiste en dos brazos abiertos (100cm X 15cm), 

perpendiculares a dos brazos cerrados (100cm X 15cm X 50cm), elevados 100cm del suelo. 

Las ratas se evaluaron de manera individual como se describe a continuación: la rata era 

posicionada al centro del LEC, a partir de este punto se le permitió la exploración sin 

restricciones de todo el aparato durante 5 minutos, al finalizar las ratas se regresaron a su caja 

de alojamiento. Entre cada prueba, el LEC se limpió cuidadosamente con etanol al 70%, para 

remover todas las posibles señales químicas. Todas las pruebas se realizarón entre las 9 y las 

16h en una habitación distinta y contigua a la del alojamiento. Todas las pruebas fueron video-

grabadas para su posterior análisis. Para poder determinar el grado de ansiedad en los 

individuos se registraron y compararon los siguientes parámetros: número de entradas 

(entrada= la rata coloca sus cuatro patas dentro de cualquier sector del LEC), número de 

entradas en los brazos abiertos y cerrados, tiempo de permanencia en brazos abiertos, cerrados 

y el centro de LEC, tiempo de inmovilidad. Así mismo, se cuantificaron medidas etológicas 

como: número de conductas de dipping (movimiento estereotipado de cabeza dentro del brazo 

abierto, en el cual el animal explora el piso por debajo del laberinto), número de conductas de 

rearing (exploración vertical, en la cual el animal se levanta sobre sus patas traseras para 

olfatear la periferia) y posturas de estiramiento (medida de exploración y evaluación de 

riesgo). 

Laberinto abierto de Barnes 

Setenta y dos horas después de haber realizado la prueba en el LEC, los animales fueron 

sometidos al LAB, para evaluar las capacidades de aprendizaje y memoria espacial. Nuestro 

LAB es una plataforma metálica circular de color negro con 120cm de diámetro, en su 

periferia se distribuyen 20 orificios de 5cm de diámetro y espaciados entre sí por 8.5cm; la 

plataforma se eleva del suelo 91cm. Debajo de una de los orificios se colocó la “caja de 
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escape” elaborada con material acrílico negro (11cm x 11cm x 40cm). Durante el primer día 

de pruebas las ratas fueron habituadas, para ello previo a el primer ensayo se colocaron de 

manera individual en el centro del laberinto durante 10 segundos, dentro de un cilindro 

plástico denominado tubo de inicio (15cm de diámetros por 30cm de alto); una vez 

transcurrido este periodo de tiempo se condujo a la rata cuidadosamente hacia la caja de 

escape, donde era mantenida por 1 minuto. Ya concluido se transportaban nuevamente a su 

caja de alojamiento. Una vez habituados todos los individuos, se realizó el primer ensayo. En 

el centro de laberinto se posicionó a la rata dentro del cilindro de inicio con el fin de 

aleatorizar la posición inicial, una vez transcurridos 10 segundos este fue retirado. Durante 3 

minutos se le permitió la libre exploraron de la plataforma, si al concluir este lapso de tiempo 

no encontraba la caja de escape, se les guiaba cuidadosamente hasta ella, una vez que la rata 

localizaba la caja de escape o se les guiaba a ella, se mantenían dentro durante 1 minuto. Las 

ratas eran regresadas a su caja de alojamiento al concluir la prueba. El paradigma del LAB 

consistió en dos pruebas por día durante 4 días; el periodo entre pruebas para cada rata fue de 

45 minutos. Con la finalidad de evaluar la capacidad para retener la información espacial a 

largo plazo, se realizó una prueba 72 horas después del día 4 de pruebas. Entre cada prueba el 

laberinto, la caja de inicio y la caja de escape fueron limpiados cuidadosamente con etanol al 

70%, para evitar la posible influencia de señales aromáticas. Todas las pruebas se video-

grabaron con una cámara digital para su posterior análisis. Para analizar los diferentes 

parámetros se utilizóel software Kinovea. Setup.0.8.15. En cada prueba se evaluaron: número 

de errores (se consideracomo error cuando la rata introdujo su nariz dentro de un orificio que 

no contenía a la caja de escape); tiempo de latencia, distancia total recorrida, tiempo de 

latencia para la primera exploración y tiempo de latencia al primer encuentro con la caja de 

escape.  

Diseño experimental y Análisis estadístico 

El diseño experimental fue un modelo completamente aleatorio. Para determinar diferencias 

entre los grupos en el LEC, se realizó un análisis de varianza (ANOVA) de una sola vía. Para 

el análisis de los valores obtenidos en el LAB se utilizó el ANOVA de un vía con medidas 

repetidas. La comparación de los pesos corporales se realizó utilizando un ANOVA de dos 
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vías. De encontrar diferencias significativas, se utilizó la prueba de Scheffe como análisis post 

hoc. 
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RESULTADOS 

Contenido de antocianinas. 

 El contenido de antocianinas en el grano y la tortilla son reportados en el cuadro 2, el análisis 

de la concentración ANTs tanto en grano crudo como la tortilla deshidratada, nos permitió 

calcular una pérdida del 53.4% debido al proceso de nixtamalización.  

 

Por otra parte la ingesta promedio diaria de antocianinas durante el periodo experimental fue 

de 8.54mg (cuadro 3) 

Cuadro 3. Relación entre consumo promedio diario de tortilla y antocianinas durante 

el periodo de prueba 

Tortilla consumida 12.97 ± 0.44g* 

Consumo de antocianinas calculado  8.59 mg 

*Se reporta el consumo promedio de tortilla deshidratada ± E.E durante 10 semanas 

 

Análisis del peso corporal 

El análisis corporal (ANOVA de dos vías) mostró diferencia entre grupos (F[2]=42.089, 

p<0.001) y entre las semanas de prueba (F[8]=98.202, p<0.001), sin embargo, no se reportó 

interacción entre ambas variables (F[16]=0.936, p>0.05).  

Cuadro 2. Concentración de antocianinas en grano y tortilla de maíz azul de la raza mixteco 

(CIDIIR 125), registrado mediante el método de pH diferencial 

Muestra Grano Tortilla base húmeda Tortilla base 

seca 

Concentración de 

antocianinas mg/100gr de 

muestra* 

126.94 ± 0.92 35.23 ± 1.76 67.80 ± 0.92 

Las concentraciones se presentan como el promedio ± E.E (n=5) 

*Se reporta como miliequivalentes de cy-3-glu 
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El grupo TAe registró el menor peso durante las semanas 3, 5 y 6 (p<0.001) con respecto a los 

grupo CTR y CTRe. Es de resaltar que para la semana 9 la diferencia entre pesos solo se 

registró entre los grupo CTRe y TAe (p<0.05). No se registraron diferencias entre los grupos 

CTRe y CTR durante las semanas de tratamiento (fig. 4a). 

 

 

Figura 4. Se muestran el registro depeso corporaldurante las semanas de tratamiento (a) y la 

comparación entre la ganancia de peso promedio en los grupos experimentales (b). Los datos se 

reportan como la media ± E.E. *=p < 0.05. 
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El registro de peso corporal expresado como ganancia de peso neto durante el experimento 

mostró diferencias entre los grupos (F[2]=3.514, p<0.05). El grupo CTRe registró mayor 

ganancia de peso corporal, sin embargo al compararlo con el grupo CTR no se registraron 

diferencias significativas, más no así al compararla con el grupo TAe (p<0.05) (fig. 4b). 

Laberinto elevado en cruz 

El análisis del número total de entradas a los brazos abiertos mostró diferencias entre grupos 

(F[2]=5.486, p<0.05). Mediante la prueba de Scheffé se observó que el grupo TAe realizó un 

mayor número de ingresos a los brazos abiertos con respecto al grupo CTR (p<0.05) y CTRe 

(p<0.05) (fig. 5a); mientras que el grupo CTRe mostró menor número de entradas a los brazos 

abiertos, aunque este resultado no fue significativo respecto al grupo CTR (p>0.05). De lo 

anterior fue posible detectar diferencia significativaen el tiempo de permanencia en los brazos 

abiertos (F[2]=4.222, p<0.05); donde el grupo TAe mantuvo mayor tiempo permanencia con 

respecto al grupo CTR, aunque no se registro diferencias significativas (p>0.05); por otro lado 

el grupo CTRe registro una disminución del tiempo en brazos abiertos al compararlo con el 

CTR, más no se encontraron diferencias significativas (p>0.05). Al comparar los grupos TAe 

y CTRe sí fue posible detectar significancia (p<0.05) (fig. 6a). Con respecto al número de 

entradas en los brazos cerrados, no se detectaron diferencias entre los grupos (F[2]=1.683, 

p>0.05) (fig. 5b). Sin embargo, al evaluar el tiempo en estos brazos, fue posible observar 

diferencias significativas entre grupos (F[2]=4.153, p<0.05), el menor tiempo de permanencia 

registrado fue en el grupo TAe, solo con diferencia significativa respecto al grupo CTRe 

(p>0.05) (fig. 6b). Como consecuencia de lo anterior, el conteo de entradas totales resulto en 

una diferencia entre grupos (F[2]=5.504, p<0.05), donde el grupo TAe realizó un mayor 

número de entradas con respecto al grupo CTR. El grupo CTRe presento una disminución en 

este paramento al compararlo al grupo CTR, pero sin registrar diferencia (p>0.05); al 

comparar los grupos TAe y CTRe fue posible detectar diferencia significativa (p<0.05) (fig. 

5c). 

Al analizar el tiempo que las ratas invierten en la exploración del centro del laberinto, se 

encontraron diferencias significativas entre grupos (F[2]=5.164, p<0.05). La comparación 
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entre grupos mostró un mayor tiempo de permanencia del grupo TAe (p<0.05) con respecto 

agrupo CTR y CTRe (fig. 6c). 

El análisis de medidas etológicas permitió evaluar la actividad exploratoria durante la prueba 

en el LAC. Se observaron diferencias significativas en las conductas de exploración vertical 

(conductas de rearing) (F[2]=3.393, p<0.05), parámetro en el cual el grupo TAe presentó una 

mayor actividad, únicamente respecto al grupo CTR (p<0.05), el grupo CTRe presentó la 

misma tendencia, aunque no fue significativa su diferencia (p>0.05) (fig. 7). 

Por su parte la exploración en los brazos abiertos, mediante la inclinación estereotipada de la 

cabeza en dirección al piso por debajo del laberinto (conductas de dipping) también evidenció 

diferencias significativas (F[2]=15.671, p<0.001). Este tipo de exploración fue 

significativamente mayor en el grupo TAe en comparación a los grupos CTR y CTRe (p<0.05) 

(fig. 8). Estos grupos presentaron una escasa exploración en los brazos abiertos. Así mismo el 

análisis de las conductas de estiramiento también evidenciaron diferencia entre grupos 

(F[2]=4.010, p<0.05), el grupo CTRe mostro diferencias significativas respecto a los grupo 

CTR y TAe (fig. 9). Por último, al evaluar el tiempo de inmovilidad, asociado a conductas de 

freezing fue posible observar diferencias entre grupos (F[2]=5.680, p<0.05), sobre esto las 

ratas del grupo TAe permanecieron por un menor tiempo inmóviles durante los ensayos en el 

LAC, esto al compararlo con el grupo CTR (p<0.05) (fig. 10). 
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Figura 5. (a) Actividad exploratoria en el laberinto elevado en cruz. Entradas a los brazos 

abiertos, en la cual el grupo TA registro un incremento. (b) Registro del número de ingresos los 

brazos cerrados, no se registra diferencia significativa. (c) Al centro del laberinto. Los datos se 

reportan como la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. 
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Figura 6. (a) Tiempo de permanencia en las diferentes secciones que comprende el laberinto 

elevado en cruz. Brazos abiertos, donde el grupo TAe mostro un incremento. (b) Brazos cerrados 

en donde el grupo TAe mostro el menor promedio. (c) Centro del laberinto. Los datos se 

reportan como la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. 
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Figura 7. Efecto de las diferentes condiciones experimentales sobre la conducta exploratoria 

vertical durante la prueba de laberinto elevado en cruz, es posible observar un incremento en el 

grupo TAe. Los datos se reportan como la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. 

 

Figura 8. Muestra la conducta de exploración en los brazos abiertos, dentro de los grupos 

experimentales durante la prueba de laberinto elevado encruz. Los datos se reportan como la 

media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. 
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Figura 9. Muestra la conducta de estiramientos realizados durante la prueba de LAC, se da un 

incremento en de estas conductas en el grupo estrés sin tratamiento. Los datos se reportan como 

la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05 

 

Figura 10. Muestra el tiempo promedio durante el cual las ratas en los diferentes grupos 

experimentales permanecieron inmóviles, se observa una marcada disminución en el grupo estrés 

con tortilla. Los datos se reportan como la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. 
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Laberinto abierto de Barnes 

La utilización de la prueba ANOVA de medidas repetidas no detectó diferencias en el número 

de errores totales entre grupos (F[2]=3.049,p=0.05) (fig. 11a). Sin embargo al analizar los 

datos del tercer ensayo, el grupo TAe mostró menor número de errores con respecto al grupo 

CTRe (p<0.05) y similar al grupo CTR. Esta conducta igualmente se observó durante el 

ensayo 4 donde no se observó diferencia al comparar los grupos CTR y TAe, sin embargo el 

grupo CTRe cometió un mayor número de errores en comparación al grupo CTR (p<0.05). Al 

comparar los ensayos 8 y 9 (con una diferencia de 72 horas entre ambos) fue posible evaluar la 

capacidad de retención observando solo una tendencia en el grupo CTR (p>0.05) (fig. 11b). 

En lo que respecta a la distancia recorrida por los animales, resultó significativo entre grupos 

(F[2]=8.892, p<0.001). Este análisis mostró que las ratas del grupo TAe recorrieron menor 

distancia, en comparación al grupo CTRe (p<0.05) (fig. 12a). En el ensayo 3 el grupo TAe 

mostro la menor distancia recorrida, aunque solo fue posible encontrar diferencias 

significativas al compararlo con el grupo CTRe (p<0.05). A partir del ensayo 5 los grupos 

TAe y CTRe recorrieron menos distancia respecto al grupo CTR; se detectó diferencia entre 

los grupo CTR y TAe (ensayo 5 y 6) y entre los grupos TAe y CTRe (ensayo 8). En el ensayo 

9 o de retención no se observaron diferencias significativas (fig. 12b). 
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Figura 11. (a) Muestra el promedio acumulado de errores cometidos durante la evaluación de 

memoria en el laberinto abierto de Barnes. (b) Se describen el número de errores cometidos 

durante los diferentes ensayos realizados para la evaluación de la memoria. Los datos se 

reportan como la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. *= p < 0.05. 
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Figura 12. (a) Muestra la distancia total recorrida promedio registrada durante la evaluación 

conductual, en el cual se observa la disminución en el grupo TAe respecto al control. (b) Se 

describe la distancia recorrida durante los diferentes ensayos. Los datos se reportan como la 

media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. *= p < 0.05 
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Figura 13. (a) Se muestra el tiempo promedio necesario para la finalización de la prueba de 

Barnes, en los grupos TAe y CTRe se observa un mayor tiempo de latencia respecto al grupo 

CTR. (b) Se describe el tiempo total de prueba promedio durante los ensayos realizados y la 

disminución de los promedios en los tres grupos a realizar los ensayos. Los datos se reportan 

como la media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. *= p < 0.05 

El análisis del tiempo de latencia mostro la existencia de diferencia significativa (F[2]=8.892, 

p<0.001). La comparación pos hoc mostro que los grupos CTRe y TAe tuvieron mas alto 

promedio que el grupo CTR (fig. 13a). No fue posible encontrar diferencia entre este grupo y 

el alimentado con tortilla. Durante los ensayos 3 y 5 el grupoCTRe necesito un mayor tiempo 

para ingresar a la caja de escape en comparación al grupo control (p<0.05). Durante el ensayo 
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4 fue posible observar diferencias entre los grupos TAe y CTRe respecto al control (p<0.05) 

(fig. 13b). 

Por otro lado, durante la prueba de retención tanto los grupos TAe y CTRe registraron un 

mayor tiempo de latencia respecto al CTR, sin embargo, solo se registró diferencias en el 

grupo CTRe (p<0.05) (fig. 13b).  

 

Figura 14. (a) Muestra el tiempo promedio requerido para localizar la caja de escape, en el cual 

solo fue posible observar incremento en el grupo CTRe. (b) Describe los promedios de tiempo del 

tiempo requerido para localizar la caja de escape durante los diferentes ensayos, es posible notar 

una disminución entre las diferentes pruebas. Los datos se reportan como la media ± E.E. Letras 

diferentes indican p < 0.05. *= p < 0.05 
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Figura 15. (a) Muestra el tiempo promedio global para la realización de la primera exploración, 

tanto los grupos TAe y CTRe registraron un incremento de este parámetro respecto al grupo 

CTR. (b) Describe el tiempo de latencia durante los diferentes ensayos realizados, se observa un 

menor tiempo para la primera exploración en el grupo CTR. Los datos se reportan como la 

media ± E.E. Letras diferentes indican p < 0.05. *= p < 0.05. 

Otro parámetro que resulto de interés evaluar fue el tiempo de latencia para el primer 

encuentro con la caja de escape, en el cual se encontraron diferencias significativas 

(F[2]=9.585, p<0.001). Esta variable mostro que el grupo CTRe invirtió más tiempo para 

poder localizar la caja de escape. Cabe mencionar que para este parámetro el grupo TAe no 

mostro diferencia significativa al compararlo con nuestro control, mientras que el grupo CTRe 
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registró un mayor tiempo en la localización de la caja de escape, en comparación al control 

(p<0.05) (fig. 14a).  

Durante el desarrollo de las pruebas solo se detectaron diferencias en las pruebas de 

adquisición más no así durante la retención; particularmente durante los primeros ensayos. 

Mientras que durante la adquisición, el grupo CTRe resulto ser el que más tiempo registro para 

encontrar la caja de escape, esto solo en comparación al grupo CTR; durante el segundo 

ensayo resulto ser el grupo TAe, aunque de igual manera solo con respecto al control (p<0.05). 

Es sin embargo en el ensayo 4 donde los grupos CTRe y TAe mostraron un incremento del 

tiempo para la localización de la caja escape respecto al grupo CTR (p<0.05). Apartir del 

ensayo cinco el grupo TAe mostro una disminución en este parámetro, aunque solo al 

compararlo con el grupo CTRe (p<0.05) (fig. 14b). 

La evaluación del tiempo de latencia para la primera exploración, arrojo diferencias entre los 

grupos de trabajo (F[2]=13.482, p<0.001), y con las pruebas pos hoc se comprobó el 

incremento del tiempo que tomaban las ratas para realizar la primera exploración en los grupos 

CTRe y TAe, esto con respecto al grupo CTR; particularmente el grupo CTRe presento el 

mayor incremento (p<0.05), aun así no se encontró diferencia significativa al compáralo 

contra el grupo TAe (p>0.05) (fig. 15a). Respecto a lo anterior se registró diferencia en el 

segundo ensayos, donde el grupo TAe aumento la latencia para realizar la primera exploración 

pero unicamente con respecto al grupo CTR (p<0.05); durante el tercer ensayolos grupos TAe 

y CTRe mostraron diferencia significativa por sobre el grupo CTR (p<0.05). A partir del 

ensayo cinco esta tendencia fue rediciendo hasta encontrar tiempos de latencia para la primera 

exploración similares en los tres grupos (fig. 15b). 
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DISCUSIÓN 

Contenido de antocianinas 

Las concentraciones de ANTs en el grano de maíz utilizado en este trabajo, registradas 

mediante el proceso de pH diferencial coinciden con lo ya reportados en otros trabajos (Aburto 

et al., 2013). Por otro lado la perdida de ANTs calculada en la variedad utilizada, por efecto 

del proceso de nixtamalización concuerda con los porcentajes de perdida para granos cuyo 

reservorio de ANT´s se encuentra en la capa de la aleurona (Salinas 2003; de la Parra et al., 

2007; Aburto et al., 2013); en este sentido la raza de maíz pigmentado con la cual fueron 

elaboradas las tortillas para este estudio, contiene una concentración media de ANTs, sin 

embargo debido a que la perdida de estas moléculas por efecto de la nixtamalización es 

moderada ya que se cuentan con reportes que señalan una pérdida de hasta el 100% (Salinas 

2003). Por consiguiente el míz azul utilizado en para este trabajo (la raza mixtco variedad 

CIDIR125) resulta ser una excelente opción para la integración de estos flavonoides a la dieta. 

No obstante es necesario mencionar la existencia de maíces con mayor contenido antociánico, 

por lo que es necesario probar el efecto fisiológico de estos maíces; por esto surge la necesidad 

de probar diferentes variedades de maíces pigmentados como una potencial fuente de 

flavonides para el mejoramiento a la salud. 

Pesos corporales 

Se detectó un incremento progresivo del peso corporal en los animales a través de las semanas 

de estudio. Sin embargo a partir de la tercera semana fue posible observar una disminución en 

la ganancia de peso en los animales del grupo TAe, a comparación con los grupos CTR y 

CTRe, tendencia que se mantuvo hasta la semana nueve. Durante este periodo los animales 

sometidos a estrés sin tratamiento, registraron el promedio de peso más alto. Relacionado con 

esto, los resultados señalan un efecto asociado al consumo de tortilla azul sobre el peso 

corporal, lo que se confirma al tomar en cuenta la diferencia entre los grupos CTRe y TAe. 

Por otro lado el peso de los animales en el grupo CTR mostro un comportamiento similar a al 

grupo CTRe lo que probablemente se deba al tipo de alimento proporcionado, ya que en 
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ambos grupos se aplicó una formula comercial. Esta inferencia surge de las observaciones que 

evidencian un efecto diferencial en la respuesta metabólica asociado con el nivel de estrés 

(crónico) aplicado en modelos animales, principalmente sobre las conductas de ingesta 

(Levine y Morley, 1981; Morley et al., 1983). Así, estímulos altamente estresantes o 

traumáticos, pueden desencadenar conductas de hipofagia, mientras que un estrés moderado 

como el generado durante el aislamiento social, genera hiperfagia (Torres et al., 2007; Robbins 

y Fray, 1980), lo que produjo una mayor ganancia de peso corporal en el grupo CTRe, al 

incrementar el consumo de alimento; sin embargo debido a las características nutricionales del 

alimento proporcionado, esta ganancia de peso no resulto ser significativo con respecto a las 

ratas control. Lo anterior queda evidenciado en trabajos donde animales sometidos a un estrés 

moderado y alimentados con una dieta hipercalórica reportan una ganancia de peso 

significativa respecto al control (Torres et al 2007;), en este sentido el incremento en las 

conductas de ingesta más una dieta hipercalórica producen un sobrepeso en los animales, sin 

embargo por las cualidades nutricionales de la formula comercial proporcionada en este 

trabajo esta ganancia no fue tan marcada en los animales bajo estrés crónico. 

Como se mencionó anteriormente, el estrés crónico está estrechamente relacionado con la 

ganancia de peso, debido a la modificación en las conductas de ingesta alimenticia (Yau et al 

2013), en este sentido algunos estudios han demostrado que la exposición prolongada a 

situaciones de estrés pueden interferir en los mecanismo de regulación implicados tanto en la 

activación como inhibición del eje HPA; así la activación crónica del eje HPA puede alterar el 

metabolismo de glucosa, generar resistencia a insulina y alterar la liberación de múltiples 

hormonas relacionadas con el apetito (Bose et al., 2013). Por otro parte estructuras encefálicas 

implicadas en las conductas de recompensa (amigadla, hipocampo y corteza prefrontal) 

pueden verse afectadas de forma negativa por el estrés crónico, lo que se traduce en conductas 

de ingesta-dependientes y compulsivas (Sinha y Jastreboff, 2008), por lo que al tomar en 

cuenta lo anterior, el estrés crónico generaría la ganancia de peso anormalen los animales del 

grupo CTRe.  

Se ha establecido que la producción de radicales libres es uno de los principales mecanismos 

de daño a nivel de sistema nerviosos durante el estrés crónico (Aguilera, 2011), la reducción 

de estos radicales tras la administración de extractos de ANTs ha sido comprobado en modelos 
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tanto in vivo como in vitro (Wang y Jiao, 2000; Ramos-Escudero et al., 2012); por lo que es 

posible que el efecto observado en los pesos corporalesde los animales tratados con tortilla 

azul este directamente relacionado con el contenido de flavonoides, especialmente las 

antocianinas. Esto puede explicarse debido a que existe una disminución en la pérdida del 

control sobre los mecanismos neuro-endocrinos asociados al metabolismo y el daño en las 

estructuras nerviosas que controlan las conductas de recompensa y ansiedad. Por otro lado, 

existe evidencia que demuestra un efecto preventivo en la ganancia de peso por el consumo de 

maíces pigmentados debido a un incremento en la metabolización de lípidos, lo que evitaría la 

acumulación de grasa corporal (Muñoz et al., 2013, Chaiittianan et al 2017), esto explicaría 

en parte que el grupo TAe haya registrado una menor ganancia de peso con respecto al grupo 

CTR.  

Lo anterior contradice de manera directa los argumentos respecto al consumo de tortilla en 

México, teniendo este producto como un factor detónate de la obesidad. Respecto a la cantidad 

con la cual fueron administrados las ratas en el grupo TAe la ingesta de tortilla represento de 

entre un 43.13% a un 86.46% de ingesta total diaria. Lo anterior,  tomando en cuenta que el 

consumo de alimento en las cepas utilizadas en laboratorio, oscila entre 15 a 30gr diarios 

(http://www.researchdiets.com/resource-center-page/typical-food-intake). Para la población en 

México la tortilla representa un alto porcentaje del aporte calórico, por lo que de acuerdo a las 

cantidades proporcionadas en este trabajo, resulta erróneo adjudicar un incremento 

desproporcionado del peso corporaldebido al consumo de tortilla. 

El aporte de ANTs que representa el consumo de tortillas pigmentadas resulta importante ya 

que; se ha calculado un consumo de tortilla anual per cápita de 56.7kg para la zona urbana y 

79.5kg para el medio rural (CONEVAL 2014), teniendo en cuenta la cantidad de ANTs 

calculado en el maíz utilizado para este trabajo, el aporte diario de ANTs sería de 147.67mg 

para los habitantes de las zonas rurales y 105.32mg para los de ciudad. Por lo que, con el 

consumo de este tipo de productos, mejoraría de manera considerable la calidad de la dieta en 

el país.  

http://www.researchdiets.com/resource-center-page/typical-food-intake
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Laberinto elevado en cruz 

El LEC tiene como paradigma la confrontación de conductas opuestas al presentar una 

situación de evitación-exploración por novedad (Montgomery, 1955), por lo que la adaptación 

a las condiciones de la prueba, esto es, la capacidad de afrontar correctamente una situación 

novedosa incrementaría la exploración de todo el laberinto. De forma conjunta los diferentes 

parámetros evaluados durante la ejecución del LEC indican una disminución de las conductas 

de ansiedad en el grupo TAe. Mientras que los grupos CTR y CTRe exhibieron un desempeño 

similar al presentar mayor tiempo de inmovilidad, tiempo en los brazos cerrados y conductas 

de estiramiento, así como una menor actividad exploratoria. Se ha demostrado que la 

administración de ansiolíticos como benzodiacepinas incrementa el número de entradas a los 

brazos abiertos (Pellow y File, 1986; Escarabajal et al., 2003), mientras que el estrés crónico 

puede reducirlas (Spasojevic et al., 2016; Martin et al. 2017). Sin embargo, también es 

importante tomar en cuenta que la interpretación, únicamente del número de entradas resulta 

inadecuado, debido a que, en ocasiones el ingreso a los brazos abiertos resulta de una situación 

esporádica. Así pues, el tiempo de permanencia y las exploraciones realizadas en los brazos 

abiertos (conductas de dipping), permiten identificar una verdadera actividad exploratoria. Al 

respecto nuestros resultados muestran en el grupo TAe no solo un incremento en las entradas a 

los brazos abiertos, sino que además un mayor número en las conductas exploratorias. El 

tiempo de permanencia fue menor en el grupo CTRe, en el caso del grupo CTR los resultados 

reflejan periodos de inmovilidad prolongados una vez que las ratas ingresaban al brazo 

abierto, lo que se comprueba con la escasa cuantificación de las conductas de dipping. 

Referente a las entradas totales el grupo TAe registró el mayor número; esto, más la 

disminución del tiempo de inmovilidad, señalan un incremento en la actividad motora. El 

tiempo de inmovilidad puede estar asociado a conductas de freezing, estas son desencadenadas 

como un reflejo de pánico. En este sentido es probable que la disminución en los periodos de 

inmovilidad observados en el grupo CTRe se deban a la habituación de los sistemas neuro-

endocrinos reguladores del estrés como consecuencia del manejo previo, ya que se ha 

demostrado la habituación de estos sistemas por la repetición crónica de estímulos estresantes 

(Campmany et al., 1996); esto también explicaría que el grupo CTR presentara un mayor 

tiempo de inmovilidad. Aun así, aunque los grupos CTRe y TAe mostraron menor tiempo de 
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inmovilidad que el grupo CTR, el número de entradas totales fue menor en el grupo CTRe 

respecto al control pese a no encontrar diferencias significativas; lo anterior permitió 

evidenciar en el grupo CTR una mayor actividad locomotriz (al cruzar de un brazo a otro) pero 

poca actividad exploratoria (una vez que entro al brazo la rata permanecía inmóvil). Lo 

anterior se confirma al analizar tanto el tiempo en los brazos cerrados como la exploración 

vertical (conductas de rearing), si bien no se registraron diferencias entre los grupo CTRe y 

CTR, el grupo TAe disminuyó significativamente el tiempo de inmovilidad teniendo 

diferencias significativa solo con el grupo CTRe, no obstante pese a presentar menor tiempo 

en los brazos cerrados el grupo TAe presento un mayor número de conductas de “rearing” 

pero únicamente respecto al grupo CTR. Por otra parte en este trabajo se pudo observar como 

una respuesta estereotipada de ansiedad en los animales la conducta de estiramiento, si bien 

este parámetro en la gran mayoría de estudios pasa desapercibido, nosotros pudimos 

comprobar una relación entre el incremento de este comportamiento y el nivel de ansiedad, al 

observar en el grupo CTRe un marcado aumento y una disminución en el grupo TAe. Otra 

observación importante se obtuvo al evaluar el tiempo al centro del laberinto, al respecto las 

ratas en grupo TAe incrementaron el tiempo de permeancia dentro de este sector, de hecho es 

posible que la ocurrencia de un mayor tiempo de actividad en esta parte del LEC esté 

relacionada con la toma de decisiones. 

Con todo lo anterior fue posible evidenciar un efecto ansiolítico debido al consumo de tortilla 

azul. Lo anterior coincide con lo reportado por Gutierres et al., (2014) quienes indirectamente 

observaron este efecto. Es por ello que nosotros proponemos que los resultados obtenidos 

durante la prueba de laberinto elevado en cruz están relacionados con las ANTs contenidas en 

la tortilla y su capacidad de prevenir el deterioro de las estructuras asociadas con la regulación 

del eje HPA. Sobre esto se ha demostrado que el estrés crónico puede afectar de manera 

importante tanto la morfología como el funcionamiento de estructuras como el hipocampo, 

que está directamente relacionada con la inhibición y control de eje HPA. Por otro lado, el 

consumo de antocianinas no solo ha evitado la perdida en la integridad celular de esta región, 

sino que también puede activar funciones tróficas (Shah et al., 2013). Lo que no solo evitaría 

el daño causado por el estrés crónico, además facilitara la recuperación del tejido nervioso al 

ocurrir una perdida debido al estrés crónico.  
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Laberinto abierto de Barnes 

Los resultados obtenidos comprueban un mejor desempeño en los grupos CTR y TAe durante 

la ejecución de esta prueba respecto al grupo CTRe, esto corrobora una mejor capacidad de 

aprendizaje y memoria espacial. El grupo TAe mostro una tendencias a disminuir el número 

total de errores aunque no se registró diferencia significativa, no obstante el análisis individual 

de los ensayos arrojó diferencia para los días 3 y 4, donde el grupo CTRe realizó un mayor 

número de errores. Al respecto esta tendencia fue observada durante el ensayo de retención. 

Actualmente en los protocolos se utilizan el numero de errores y el tiempo de latencia para 

determinar el estado cognitivo en los animales (O’Leary y Brown, 2013; Gomez-Smith et al., 

2016; Ahmed et al., 2016). Con respecto a esto el grupo CTR terminó las pruebas en un menor 

tiempo por sobre los otros grupos; caso contrario el grupo CTRe tardó más en concluir las 

pruebas, particularmente durante los ensayos 3 y 5, esto hace mención de una escasa 

capacidad de retención, ya que ambas pruebas corresponden a los primeros ensayos en los días 

2 y 3, por lo que existe un periodo de 24 horas entre la última prueba, periodo de tiempo que 

influyó de manera importante en su desempeño. Sin embargo decidimos analizar el tiempo que 

le tomó a la rata encontrar la caja de escape, sin que necesariamente entrarán en ella; así pues 

este parámetro nos permitió advertir de forma interesante una nula diferencia entre el grupo 

TAe y el grupo control, las ratas en el grupo CTRe fueron las que más tiempo registraron. Al 

respecto ya se había mencionado que debido a la naturaleza de los estímulos durante la prueba 

es posible la ocurrencia de habituación en los animales, lo cual generó que una vez la rata 

encontró la caja de escape esta no ingresaba, esto influiría de manera significativa en los 

resultados (Harrison et al., 2006; Reiserer et al. 2006). Derivado de lo anterior es posible 

afirmar que la diferencia en el tiempo de latencia, entre los grupos CTR y TAe se debe a que 

las ratas en el grupo TAe encontraban la caja de escape en los primeros segundo de prueba 

pero no ingresaban. Por otro lado, la distancia total recorrida resultó menor en el grupo TAe, 

esta variable se ha propuesto para valorar la actividad motora de los animales durante la 

prueba (Popovíc et al., 2010; O’Leary y Brown, 2013), no obstante es posible relacionar la 

distancia recorrida con el tipo de estrategia utilizada por la rata para encontrar la caja de 

escape, ya que una menor distancia no necesariamente implicaría poca actividad motora, sino 

que estaría reflejando que el animal se traslado directamente a la caja de escape. Respecto al 
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grupo CTR se observó que pese a tener los menores promedios de tiempo tanto para el 

encuentro con la caja de escape como para la finalización de la prueba, la distancia recorrida 

fue mayor, lo que indica que las ratas en su mayoría realizaron una búsqueda azarosa, 

recorriendo una mayor superficie del laberinto. Por otro lado, al analizar el grupo TAe se 

observaron pruebas más directas, lo que indica que en la mayoría de los ensayos las ratas del 

grupo TAe se desplazaban directamente a la caja de inicio aunque no necesariamente estas 

entrarán en ella. Con lo anterior también es posible evidenciar un peor desempeño en las ratas 

del grupo CTRe al presentar no solo un mayor tiempo para encontrar la caja de escape sino 

que además demuestra una búsqueda azarosa al incrementar la distancia recorrida.  

La ejecución del LAB está directamente relacionada con la función cognitiva de estructuras 

como el hipocampo, de hecho lesiones en esta región del cerebro generan la incapacidad de 

recordar la ubicación de la caja, lo que tiene como resultados tiempos de latencia más 

prolongados y un mayor número de errores (Raber et al., 2004; Locklear y Kritzer, 2014; 

Betancourt et al., 2016). Al respecto el estrés crónico puede inducir la perdida en la capacidad 

de ejecutar esta prueba (Wielgat et al., 2011; Trofimiuk y Braszko, 2015), se han propuesto 

varios mecanismo de daño, que pudiesen afectar al hipocampo a consecuencia de una 

liberación crónica de corticoesteroides, como la perdida de funciones enzimáticas debido a la 

liberación crónica de corticoesterona (Wielgat et al., 2011), así mismo un posible proceso de 

citotoxicidad relacionada con la activación de receptores glutamatérgico principalmente 

GABAA1 (Afroz et al., 2017). Esto último resulta de interés ya que también se ha comprobado 

que estos mismos receptores pudieran funcionar en la recepción de las ANTs para la 

activación de algunas funciones tróficas en hipocampo (Carvalho et al., 2015; Yang et al., 

2015, Rehman et al., 2017). Con lo anterior es posible concluir que la capacidad de 

prevenirlos efectos adversos del estrés es debido al consumo de maíces pigmentados y 

principalmente a las ANTs contenidas en estos, sin embargo es necesario la realización de más 

trabajo al respecto que permitan confirmar este efecto. Es importante mencionar que un factor 

a tomar en cuenta es la edad a la cual el estrés crónico se comenzó a implementar, ya que 

existe evidencias que señalan que el desarrollo neurológico es llevado a cabo hasta el día 37 

pos natal donde se siguen generando procesos de remodelación neuronal (Altman y Das, 1965; 

Lanier y Issacson, 1977; Folha, et al., 2017), por lo que estímulos aversivo externos pueden 

tener como consecuencia un inadecuado desarrollo de los circuitos neuronales, por ello es 
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posible advertir que el consumo de moléculas con actividad biológica, como las ANTs, puede 

ayudar en el correcto desarrollo neurológico durante el crecimiento, evitando la pérdida 

funcional del sistema nervioso. 
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CONCLUSIONES 

• El contenido de antocianinas en el maíz azul fue de 126.092mg/100g de muestra, 

mientras que en la tortilla deshidrata fue de 67.80mg/100g de muestra. 

• El estudio mostró que las variables de estrés se relacionan con el aumento significativo 

de la ganancia de peso corporal en los animales. No obstante el grupo de ratas 

sometidas a estrés y alimentadas con tortilla presentaron una ganancia de peso similar a 

los animales del grupo control. 

• El modelo de estrés utilizado en el presente estudio fue capaz de inducir aumento en 

las conductas de ansiedad en las ratas. Sin embargo el consumo de tortilla de maíz se 

relaciono con la disminución de estas conductas. 

• El consumo de tortillas elaboradas de maíces pigmentados evito la perdida de las 

capacidades cognitivas de memoria y el aprendizaje asociadas al modelo de estrés por 

aislamiento y restricción. 
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