Downloaded from orbit.dtu.dk on: Apr 23, 2024

DTU DTU Library

i

Risikovurdering af rod og kimstaengel fra Lepidium meyenii

Baggesen, Dorte Lau

Publication date:
2020

Document Version
Publisher's PDF, also known as Version of record

Link back to DTU Orbit

Citation (APA):
Baggesen, D. L., (2020). Risikovurdering af rod og kimstaengel fra Lepidium meyenii, No. 20/1002812, 49 p., Oct
23, 2020.

General rights
Copyright and moral rights for the publications made accessible in the public portal are retained by the authors and/or other copyright
owners and it is a condition of accessing publications that users recognise and abide by the legal requirements associated with these rights.

e Users may download and print one copy of any publication from the public portal for the purpose of private study or research.
¢ You may not further distribute the material or use it for any profit-making activity or commercial gain
e You may freely distribute the URL identifying the publication in the public portal

If you believe that this document breaches copyright please contact us providing details, and we will remove access to the work immediately
and investigate your claim.


https://orbit.dtu.dk/en/publications/e691c7cd-52ec-434b-b032-5b4097ebada1

CVR-nr. DK 30 06 09 46

w—
{ cm

Fodevareinstituttet

i

23. oktober 2020
DTU DOCX.: 20/1002812

Risikovurdering af rod og kimsteengel fra Lepidium
meyenii
Baggrund

Kosttilskudsgruppen har bedt DTU Fgdevareinstituttet om en opdateret risikovurdering af rod og
kimstaengel fra Lepidium meyenii Walp. (synonym L. peruvianum Chacon). Planten har ikke noget
dansk navn, men salges under navnet “maca”, der ogsa anvendes pa spansk og engelsk. Forrige
risi-kovurdering er fra 28 januar 2010 (j. nr. 10/00460)

Konklusion
Indholdsstoffer

Der er foretaget en lang reekke kvalitative analyser af indholdsstoffer i roden og kimstaenglen (hypo-
cotylen) af L. meyenii, men der foreligger kun kvantitative data for nogle stoffer. Der foreligger ikke
toksikologiske data, der er anvendelige til at kunne koble specifikke stoffer eller stofgrupper til de
effekter, der er rapporteret i forsggsdyr.

Dyrestudier — generel toksicitet

Effekten af et praeparat fra roden, som blev testet pa rotter bade i et 28- og 90-dages forsgg, viste,
at L. meyenii kan pavirke den normale tilvaekst i hanrotter, sa legemsvaegten er veesentligt lavere i
de doserede grupper sammenlignet med kontrolgruppen. | studiet er der anvendt to dosisgrupper
og der er ogsa effekt ved den laveste dosis. En sddan manglende normal tilvaekst vurderes som en
skadelig effekt.

Dyrestudier — effekter pa reproduktionssystemet

Der er foretaget undersggelser af mulige effekter pa reproduktionsparametre i handyr af forskellige
praeparationer af L. meyenii fra kimsteengel, knolde eller redder samt kommercielle produkter. En
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del af studierne viser, at roden af maca kan pavirke k@nsorganer, accessoriske kgnsorganer, sper-
matogenesen og/eller antallet af saedceller i hanrotter. Effekterne peger pa en androgen virkning
dvs en @&ndring i maskulin retning. DTU Fgdevareinstituttet vurderer aendringerne som skadelige
effekter.

Der er udfgrt en del undersggelser af mulige effekter pa kgnsorganer og kenshormoner hos hunmus
og hunrotter efter dosering med forskellige praeparationer af roden af L. meyenii. Dertil kommer
forspg i hunmus- og rotter, der er ovariektomerede dvs. har faet fjernet aggestokkene og derfor
ikke laengere har en gstruscyklus. | en del af disse undersggelser er der efter dosering med maca set
a@ndringer i niveauer af kgnshormonerne: gstradiol, det follikelstimulerende hormon (FSH), det lu-
teiniserende hormon (LH), progesteron og testosteron samt i nogle tilfaelde ogsa vaegtforggelser af
livmodere hos ovariektomerede mus, som tegn pa a&ndringer i hormonniveauerne. Samlet set peger
dyreforsggene pa, at dosering med roden og praeparater kan pavirke det normale niveau af kgns-
hormoner i hunner. DTU Fgdevareinstituttet vurderer sddanne andringer som skadelige effekter.

Humanstudier

Der er flere humanstudier, hvor formalet har vaeret at undersgge macas effekt pa kenshormoner.
Fire af disse studier i kvinder i eller omkring overgangsalderen er sammenlignelige pga. ens praepa-
ration af maca, mangde og studietype. For gstradiol ses der en ggning i alle tre studier. Resulta-
terne for de fleste af de gvrige malte kgnshormoner (FSH, LH og PG) er ikke ensvisende, dvs. der ses
bade ggning, reduktion og ingen pavirkning efter indtag af maca. DTU Fgdevareinstituttet vurderer
derfor pa baggrund af de rapporterede humanstudier, at det ikke kan udelukkes, at 2 g maca per
dag indtaget som kosttilskud kan pavirke hormonniveauer i peri- og postmenopausale kvinder.

Samlet konklusion

Pa basis af dyreforsgg, der viser, at roden eller kimsteenglen eller praparater heraf af L. meyenii kan
forarsage bade generel toksicitet samt skadelige effekter pa reproduktionssystemet hos bade han-
ner og hunner, vurderer DTU Fgdevareinstituttet, at det ikke er muligt ud fra de beskrevne dyrefor-
spg at fastleegge en dosis, hvorunder indtaget vil vaere uden risiko for skadelige effekter.
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Litteratursggning

En litteratursggning til at identificere relevante artikler til risikovurderingen af L. meyenii blev fore-
taget i de to videnskabelige databaser PubMed og Web of Science. Resultaterne er vist i Tabel 1.
Sggningerne blev udfgrt d. 18/2 2020 uden begransninger.

Tabel 1. Resultatet af litteratursggningen i PubMed (PM) og Web of Science (WoS) efter relevante
artikler til risikovurderingen af maca.

Database | Sgegning # | Sggetermer Antal artikler
WoS 1 (maca OR meyenii OR peruvianum) 1703

WoS 2 (peruvian AND ginseng) 2

WoS 3 #1 OR #2 1703

PM 4 ((maca) OR (peruvianum)) OR (meyenii) 913

PM 5 (peruvian) AND (ginseng) 1

PM 6 #4 OR #5 913

Sggning #3 og #6 blev importeret til EndNoteTM, hvor dubletter blev fjernet. Det endelige antal ar-
tikler (n=2127) blev overfgrt til MS Excel til den fgrste gennemgang for relevans ved screening af
titel og abstrakt. Potentielt relevante artikler blev fordelt pa fem studietyper: indholdsstoffer
(n=131), genotyper/kemotyper (n=21), in vitro studier (n=38), dyreforsgg (n=110) og humanstudier
(n=85). Anden gennemgang for relevans resulterede i 28 relevante artikler for indholdsstoffer, 8 for
genotyper/kemotyper, x for in vitro studier, 29 for dyreforsgg og 14 for humanstudier efter konsul-
tation af hele artiklen. Disse artikler er brugt i risikovurderingen af maca.

Taksonomi, naturlig forekomst og kemotyper

L. meyenii (maca) er en domesticeret plante, der gror i hgjder over 3500 m i Andesbjergene og har
en meget stor tolerance over for frost. L. meyenii er en octaploid plante med 64 kromosomer. Maca
er antageligvis blevet domesticeret for over 2000 ar siden, men det er uklart, hvad der er plantens
vilde ophav (Toledo et al., 1998). Blandt lokalbefolkningen bruges maca bade i madlavning og som
urtemedicin. Peru er det fgrende producentland, men produktionen har spredt sig til andre lande
seerligt Kina (Wang & Zhu, 2019). Planten har en stor kugleformet eller oval rod, der kan blive op til
20 cm i diameter, mens plantens grgnne dele kun nar 10-20 cm op. Til kosttilskud anvendes bade
kimstaenglen ("hypocotylen”) og den primaere palerod, som kimstaenglen er vokset sammen med.
Knolden (kimstaengel + palerod) omtales ofte forvirrende som “hypocotyl” (Wang & Zhu, 2019). |
gennemgangen af de specifikke artikler bruges forfatternes beskrivelse af den anvendte plantedel,
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men det skal understreges, at nar en forfatter omtaler brug af kimstaengel, kan det sagtens reelt
veere bade kimstaengel og palerod, der er anvendt i studiet. Planten har en stor morfologisk varia-
tion, og roden kan havde forskellige farver fra hvid, cremefarvet, gul, orange, red, mgrkergd, violet
til sort. Op til 13 farvevarianter er beskrevet. Forskellige feenotyper af L. meyenii betegnes typisk ef-
ter farve som gul, r@d, violet og sort maca, der er de mere almindelige typer (Carvalho & Ribeiro,
2019; Meissner et al., 2015; Meissner et al., 2016; Wang & Zhu, 2019).

Indholdsstoffer i rod/kimstaengel

Der har veeret relativ stor interesse for at kortlaegge L. meyeniis potentielt bioaktive indholdsstoffer.
| en nylig gennemgang oplister Carvalho & Ribeiro (2019) 101 forskellige stoffer, de fleste identifice-
ret i plantens rod og/eller kimstaengel. Dette afsnit beskriver de forskellige stofgrupper.

Naeringsstoffer

Den friske rod indeholder over 80 % vand, men typisk t@rres roden fgr videre anvendelse (Wang &
Zhu, 2019). Vandindholdet i roden efter traditionel lufttgrring er malt til ca. 10 % af Dini et al. (1994)
og Meissner et al. (2016), mens Esparza et al. (2015) rapporterede, at det gennemsnitlige vandind-
hold i de feerdigtgrrede knolde ligger pa 13 %. Indholdet af naeringsstoffer er pavirket af feenotypen,
jordforhold, klima og dyrkningsmetode, sa der kan vaere en betydelig variation. Stgrstedelen af den
terrede rod udggres af kulhydrater (46 — 74 % af tgrvaegten), hvoraf stgrstedelen er stivelse. Indhol-
det af kostfibre kan svinge mellem 16 til 26 % af tgrvaegten. Proteinindholdet kan variere fra lige un-
der 10 % til lidt over 20 % af t@rvaegten. Fedtindholdet er lavt, typisk 0,6 % — 2,2 % af tgrveegten
(Wang & Zhu, 2019).

Glucosinolater

Glucosinolater er en gruppe af thioglucosider, som planter bruger som forsvarsstoffer. De er ud-
bredte i Korsblomstfamilien (Brassicaceae), som L. meyenii tilhgrer og stofferne findes i flere almin-
deligt anvendte fgdevareplanter sdsom kal, sennep og peberrod. Alt i alt er der identificeret 9 for-
skellige glucosinolater i L. meyenii. Benzylglucosinolat (glucotropaeolin) er den glucosinolat, der ty-
pisk er fundet i de hgjeste koncentrationer, og kan udggre op til 80 % af det samlede glucosinolat-
indhold. Der kan dog vaere betydelige kvalitative savel som kvantitative forskelle i glucosinolatind-
holdet mellem faenotyper eller efter pavirkning fra forskellige dyrkningsforhold (Carvalho & Ribeiro,
2019; Meissner et al., 2019; Yabar et al., 2011). Li et al. (2001) malte det totale indhold af glucosino-
later i en raekke forskellige maca-produkter. | en prgve af frisk rod fandtes et totalt glukosinolatind-
hold pa 25,7 umol/g (indhold pr. g t@rvaegt vil vaere 5-10 gange hgjere), mens indholdet var meget
lavere i en prgve af tgrret rod, hvor der blev fundet 4,5 pmol/g, og en melprgve hvor indeholdt |3
pa 4,1 umol/g (macamel fremstilles ud fra den formalede tgrrede rod). | modsaetning til macamider,
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er indholdet af glucosinolater er hgjest i den friske kimstaengel, mens indholdet falder i Igbet af t@r-
ringen. Zhang et al. (2020) fandt, at det samlede indhold af p-hydroxybenzylglucosinolat, benzylglu-
cosinolat og m-methoxybenzylglucosinolat faldt fra 33,3 mg/g tgrvaegt (ca. 81 umol/g) til 22,2 mg/g
tervaegt (ca. 54 umol/g).

Macaener, macamider samt andre stoffer beslaagtet med fedtsyrer.

Der er udfgrt analyser af fedtsyrersammensatningen i rod/kimstaengel. Ud over de i planter almin-
deligt forekommende fedtsyrer, er der fundet fedtsyren 2-oxononadecanonsyre samt fedtsyreami-
derne: anandamid og oleamid (Qiu et al., 2016; Valentova et al., 2006). Herudover er der fundet tre
macaener (fedtsyre med en oxo-gruppe); 9-oxo-10E,12E-octadecadiensyre, 5-oxo-6E,8E-octadecadi-
ensyre, 9-oxo-10E,12Z-octadecadiensyre (Ganzera et al., 2002; Muhammad et al., 2002; Xia et al.,
2018).

En stofgruppe, som har tiltrukket sig opmaerksomhed, er plantens indhold af macamider (N-alkyl-
amider), der er fremhavet som en stofgruppe, der har bioaktive egenskaber og kan vaere ansvarlig
for de effekter, som L. meyenii tilskrives. Macamider dannes muligvis via reaktion mellem benzyl-
amin og fedtsyrer. Benzylamin kan dannes ud fra benzylisothiocyanat, der et nedbrydningsprodukt
af glucosinolater (Xia et al., 2019), og indholdet af glucosinolater og macamider kan saledes vaere
koblet til hinanden. Macamider er fedtsyreamider N-bundet til en benzylgruppe, eks. N-benzyl-
octanamid. Der kan vaere forskelle i stoffernes kemiske struktur bade i fedtsyredelen og i benzyl-
gruppen. For nuvaerende er der identificeret 23 forskellige macamider (Carvalho & Ribeiro, 2019).
McCollom et al. (2005) fandt, at totalindholdet af 11 analyserede macamider i fire prgver af tgrrede
kimstaengler varierede fra 0,0016 % til 0,0123 % (0,016 — 0,123 mg/g). Bade Pan et al. (2016a) og
Chen et al. (2017) fandt, at dyrkningsstedet havde stgrre betydning for indholdet af macamider end
farvevarieteten. Chen et al. (2017) fandt, at macamidindholdet (ti kvantificerede macamider) i
kimstaengelen i tyve ovntgrrede prgver af maca fra forskellige dyrkningssteder i Tibet varierede
kraftigt fra 0,07 mg/g t@rvaegt til 4,0 mg/g tervaegt (gule, sorte og lilla farvevarieteter). Melnikovova
et al. (2012) fandt, at L. meyenii dyrket i Tjekkiet i lavtliggende omrader (257 m over havniveau) nae-
sten ikke indeholdt macamider, mens totalindholdet af syv macamider i kimstaengler fra tre forskel-
lige peruvianske produkter |a pa 3,1 til 6,2 mg/g t@rvaegt. Pan et al. (2016b) fandt, at indholdet af
syv analyserede macamider i kimstaengler tgrret pa forskellig vis varierede fra 0,58 til 2,52 mg/g af-
haengig af tgrringsmetoden. Ogsa Zhang et al. (2020) og Esparza et al. (2015) fandt, at tg@rringsmeto-
den har stor betydning for indholdet af macamider i kimstaenglerne. Tgrringsforsgg udfgrt af Zhang
et al. (2020) med maca (sort) viste, at naturlig lufttgrring over 6 maneder gav en hgjere koncentra-
tion end den langt hurtigere ovntgrring (efter 2 maneder). Indholdet steg gradvist gennem tg@rrings-
perioden frem til det faerdigtgrrede produkt, hvor totalindholdet 13 pa 3,5 mg/g tervaegt, hvilket var
en 10 ganges forggelse af indholdet sammenlignet med indholdet i de friske kimstaengler. Esparza
et al. (2015) fandt kun et minimalt indhold pa 0,012 mg/g tervaegt i friske frysetgrrede peruvianske
kimstaengler, mens gennemsnitindholdet & pd 0,63 mg/g tgrveegt i de tgrrede kimstaengler (gen-
nemsnit af syv forsgg med analyse af tre macamider).
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Alkaloider

Mange alkaloider har potente bioaktive egenskaber. Alkaloider er kemisk set vidt forskellige natur-
ligt dannede organiske stoffer, der indeholder nitrogen, og dermed er der ikke nogen fzelles retning-
spil for deres bioaktive egenskaber. Der er fundet fire imidazolalkaloider i redderne benavnt lepi-
dilin A-D (Cui et al., 2003; Jin et al., 2016). Herudover er der fundet tre pyrrolalkaloider i roden be-
naevnt macapyrrolin A-C (Zhou et al., 2018), samt stofferne 3-benzyl-1,2-dihydro-N-hydroxypyridin-
4-carbaldehyd og (1R,3S)-1-methyltetrahydro-B-carbolin-3-carboxylsyre (Muhammad et al., 2002;
Piacente et al., 2002).

Hydantoiner og thiohydantoiner

Der er identificeret en laengere reekke af hydantoiner og thiohydantoiner i L. meyenii. Det drejer sig
om hydantoinerne: meyeniihydantoin A-C og macahydantoin C-D samt thiohydantoinerne; maca-
hydantoinerne A-B, macathiohydantoinerne B-K (Geng et al., 2018; Tian et al., 2018; Yu et al.,
2017a; Yu et al., 2017b, 2018). Der foreligger ikke kvantitative data for indholdet af disse stoffer i L.
meyenii.

Fytosteroler

Fytosteroler er almindeligt forekommende i planters cellemembraner. | kimstaenglen fra L. meyenii
er der fundet seks fytosteroler: 3,5-stigmastadien, B-sitosterol, 3,5-stigmastadien-7-on, brassicaste-
rol, avenasterol og campesterol (Clément et al., 2010; Esparza et al., 2015; Valentova et al., 2006).

Flavonoider og phenoler

| plantens knolde er der fundet indhold af flavanolerne catechin, epicatechingallat, gallocatechin og
epigallocatechingallat, den O-methylerede flavon, tricin samt to heraf afledte flavonolignaner og
lignanen pinoresinol (Bai et al., 2015; Campos et al., 2013; Sandoval et al., 2002). Sandoval et al.
(2002) fandt dog, at indholdet af catechiner ikke var videre hgjt (2,5 mg catechiner/g tgrstof). Der er
er ogsa fundet indhold af mandelsyre, 3,4-dihydroxybenzosyre og p-kumarsyre i kimstaengelen
(Campos et al., 2013; Sandoval et al., 2002) samt p-kumarsyre og ablesyrebenzoat i roden (Bai et
al., 2015).

@vrige stoffer

Piacente et al. (2002) rapporterede indhold af benzylisothiocyanat og 3-methoxybenzyl isothiocya-
nat i ekstrakt fra roden. Stofferne er potentielle nedbrydningsprodukter af glucosinolater. Sun et al.
(2018) fandt, at indholdet af ateriske olier i tgrrede kimstaengler 13 pa 0,007 — 0,010 % i prgver af

gul, red og sort maca (dyrket i Kina over 4000 m). Indholdsstofferne blev ikke kvantificeret, men pa
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basis af kromatogrammerne kan det se ud til, at benzenacetonitril, benzylisothiocyanat og
3-methoxyphenyl-acetonitril udggr en betydelig del af olien.

in vitro studier

DTU Fgdevareinstituttet har vurderet, at de reagensglasundersggelser (in vitro-undersggelser), der
har undersggt effekter pa kenshormoner og receptorer for disse hormoner, er mest relevante i for-
hold til risikovurderingen af roden fra L. meyenii. En del andre in vitro-studier har undersggt cellers
levedygtighed, men de er ikke af relevans for risikovurderingen og vil derfor ikke blive gennemgaet.

Gao et al. (2019) undersggte stoffer i en metanolekstrakt af tgrrede regdder og rhizomer. | ekstrak-
ten blev ti stoffer identificeret med HPLC-analyse. Testosteronniveauet blev malt i Leydigceller fra
mus (TM3 celler) efter eksponering for hvert af de ti stoffer. Der var et forgget niveau af testosteron
efter eksponering for macamidet benzylhexadecanamid i koncentrationer mellem 62,5 og 250

ug/ml.

| en anden undersggelse blev den pulveriserede rodknold ekstraheret med kloroform, metanol, eta-
nol og hexan og alle fire ekstrakter blev undersggt i DU 145 cellelinjen, en androgenuafhaengig pro-

statacellelinje. Ingen af ekstrakterne viste effekt pa androgenreceptoren i koncentrationer op til 50

ug/ml (Bogani et al., 2006).

Dyreforsgg

DTU-Fgdevareinstituttet har gennemgaet de publicerede dyreforsgg. En gennemgang af alle rele-
vante forsgg er beskrevet i Appendix 1, tabel 1-4. DTU-Fgdevareinstituttet bemaerker, at der gene-
relt i statistikken i en del studier efter variansanalysen er anvendt statistiske tests (f.eks. Least Signi-
ficant Difference Test (Yu et al. (2020), Tukeys test (Valdivia Cuya et al., 2016) eller Scheffes test
(Rubio et al., 2006), der sammenligner alle grupper med hinanden, inklusiv kontrolgruppen. Den an-
vendte statistik i disse undersggelser er derfor ikke den mest korrekte til en sikkerhedsvurdering. |
toksikologiske undersggelser er det relevant at sammenligne de doserede hold med kontrolholdet,
hvortil man typisk anvender Dunnetts test.

Toksikokinetiske undersggelser (ADME)

| litteraturgennemgangen er der fundet to undersggelser af toksikokinetikken (Se Appendix 1, tabel
1).

Yang et al. (2018) isolerede en blanding af bl.a. imidazolalkaloiderne lepidilin A og lepidilin B fra ma-
capulver. Denne blanding blev givet oralt til hanmus i en dosis pa 5000 mg/kg. Forskellige organer
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blev udtaget efter 0, 1, 2, 3, 4, 6, 10 timer. Lepidilin A og lepidilin B blev distribueret mest til leve-
ren, derefter nyrerne, hjertet og til sidst milten. | leveren aftog mangden af metabolitterne af lepi-
dilin A og lepidilin B betydeligt efter fire timer, i nyrerne, hjertet og milten efter 3 timer.

Zhang et al. (2017) undersggte distributionen (fordelingen) af macamidet N-3-methoxybenzyl-pal-
mitamid i rotter. Rotter (kgn ikke specificeret) blev doseret oralt med 80 mg N-3-methoxybenzyl-
palmitamid/kg legemsvaegt og blodprgver blev udtaget efter 0, 0,08, 0,16, 0,25,0,5, 1, 2, 4, 8, 12, 24
og 48 timer. Den hgjeste koncentration af macamidet blev malt i maven, dernzest i lunger > milt >
hjernen, hjerte, nyrerne, lever og reproduktive organer. Den maksimale koncentration af macami-
det i blodplasma (600 ng/ml) blev mélt efter 30 minutter og halveringstiden var 7,4 timer.

Begge studier viser, at metabolitter af indholdsstoffer i maca, alkaloiderne lepidilin A og lepidilin B
samt macamidet N-3-methoxybenzyl-palmitamid distribueres til flere forskellige organer i mus og
rotter.

Generel toksikologi

DTU-Fgdevareinstituttet har gennemgaet litteraturen og fundet en del forsgg, der undersgger for-
skellige toksikologiske effekter. DTU Fgdevareinstituttet har vurderet, at dyreforsggene udfgrt af
Meissner et al. (2006a) undersggte flest parametre og har stgrst relevans for risikovurderingen.
Dette studie vil derfor blive beskrevet naermere, mens andre undersggelser er gennemgaet i Appen-
dix 1 tabel 2. Studiet er udfgrt med et design taettere pa OECD-guidelines for 28- og 90-dages dyre-
forspg end nogle af de andre publicerede forsgg, men har stadigveek en del mangler i forhold til
fuldt at felge OECDs guidelines.

De anvendte rgdder fra L. peruvianum (synonym for L. meyenii) blev hgstet i Junin-omradet i Peru,
beliggende i en hgjde 4200 m og 4500 m over havets overflade. Macargdderne repraesenterer den
typiske fordeling af tre gkotyper (ud af 13 kendte): sorte, gule og lilla/r@de r@gdder observeret i
dette dyrkningsomrade. Rgdderne blev tgrret i tre maneder og dr. Gloria Chacon verificerede, at
rgdderne var fra maca. Efter renggring (vask under tryk) og opskeering blev de tgrrede rgdder tilsat
vand inden de blev udsat for en gelatiniseringsproces under tryk og hgj luftfugtighed, efterfulgt af
tgrring og pulverisering. Pulveret blev kemisk karakteriseret for indhold af protein, kulhydrater, vita-
miner m.m.

Der blev anvendt Sprague-Dawley-rotter - 9 uger gamle hunrotter og 12 uger gamle hanrotter. Der
blev udfgrt et 28-dages og et 90-dages forsg@g. | begge forsgg blev rotterne doseret i 5 dage om
ugen. | 28-dages forsgget var der 5 han- og 5 hunrotter i hver dosisgruppe og i 90-dages forsgget 10
han- og hunrotter i hver dosisgruppe. | begge forsgg blev rotterne oralt doseret (med sonde) med
vand (kontrol) eller pulveret (oplgst i 15 ml vand) i doserne 750 og 7500 mg/kg legemsvaegt.

Der var ingen dgdsfald i 28-dages forsgget. Resultater af 28-dages forsgget viste, at hanrotterne
tabte sig i veegt 8,6% (750 mg/kg) og 14,7% (7500 mg/kg) i forhold til startvaegten, hvorimod kon-
trolgruppen tog 2,9% pa i veegt. Disse vaegtaendringer var statistisk signifikante i forhold til veegtaen-
dringen i kontrolgruppen. Der var ingen forskelle i start- og slut-legemsveaegte for hunnerne i begge
dosisgrupper sammenlignet med kontrolgruppen.
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Der vises ikke forsggsresultater for hanner og hunner hver for sig, men kun “poolede” vaerdier for
de hamatologiske undersggelser (dvs. undersggelserne af blodbilledet) og for de klinisk kemiske
undersggelser. Den eneste undtagelse er pa malinger af forskellige kgnshormoner, som angives for
hanner og hunner for sig. Forfatterne argumenterer for, at data blev “poolet”, fordi der var et sam-
menligneligt m@nster i data fra han- og hunrotter. Der var en forggelse af hvide blodlegemer i den
laveste dosisgruppe (750 mg/kg) og en tilsvarende forggelse i den hgjeste dosisgruppe (7500
mg/kg) sammenlignet med kontrolholdet (begge malinger var lige netop ikke signifikante (p=0,06)).
Der var statistisk signifikant forggelse af antallet af lymfocytter i begge dosisgrupper i forhold til
kontrolgruppen. Den hgjeste dosisgruppe viste en statistisk signifikant forggelse af nedbrudte rgde
blodlegemer og et pget gennemsnitligt cellevolumen af de r@de blodlegemer i forhold til kontrol-
gruppen. Derudover var antallet af rgde blodlegemer samt haamoglobinkoncentrationen reduceret
den hgjeste dosisgruppe i forhold til kontrolgruppen med et signifikansniveau taet pa at vaere stati-
stisk signifikant (p=0,06). Det skal bemaerkes, at der i forhold til OECDs guideline for et 28-dages
forsgg i den kliniske kemi mangler en raekke malinger af f.eks. urinstof, galdesyrer og mindst to pa-
rametre af betydning for vurdering af mulige skader pa leveren f.eks. ALAT (alaninaminotranserase),
ASAT (aspartataminotransferase), gamma-glutamyltranspeptidase eller alkalisk fosfatase. Koncen-
trationen af triglycerider var signifikant lavere i den hgjeste dosisgruppe i forhold til kontrolgruppen
og koncentrationen af kortisol var statistisk signifikant lavere i begge dosisgrupper i forhold til kon-
trolgruppen. @stradiolniveauet i hunner var statistisk signifikant forgget (136 pg/ml) i den hgjeste
dosisgruppe i forhold til kontrolgruppen (34,6 pg/ml). Der blev ikke fundet forskelle i niveauerne af
prolaktin, FSH (Det follikelstimulerende hormon), LH (det luteiniserende hormon) og progesteron
hos hunnerne, PSA (prostataspecifikt antigen) hos hannerne eller TSH (det thyroideastimulerende
hormon) mellem doserede hold og kontrolhold. Ifglge forfatterne er der ikke set vaevsforandringer i
de histopatologiske undersggelser af forskellige vaev fra han- og hunrotter i de doserede dyr sam-
menlignet med kontrolgruppen. DTU Fgdevareinstituttet bemaerker, at der ikke blev foretaget hi-
stologi af levere fra hanrotter i den laveste dosisgruppe samt i hunrotter i den laveste dosisgruppe
af fglgende organer: lever, bugspytkirtel, milt og nyre. Ud fra beskrivelsen er der betandelse i pro-
stata i de doserede grupper, hvilket ikke er beskrevet i kontrolholdet. Der beskrives ogsa nyreforan-
dringer med betaendelse i kontrolholdet hos hunnerne og i den laveste dosisgruppe hos hannerne,
hvor der ikke ses forandringer i kontrolholdet hos hannerne. DTU bemaerker ogsa, at det ikke frem-
gar hvor mange dyr, der har de pageldende forandringer.

Der var ingen dgdsfald i 90-dages forsgget. Der var statistisk signifikante forskelle i de doserede
hanrotters vaegtaendring i forhold til kontrolgruppen. | den laveste dosisgruppe tabte hanrotterne
sig 8,6% i forhold til, at kontroldyrene tog 20% pa i vaegt. | den hgjeste dosisgruppe tog dyrene
14,3% pa i vaegt, hvilket var mindre end kontroldyrene (20%). Hos hunnerne var der en signifikant
lavere vaegtstigning (8%) i den hgjeste dosisgruppe i forhold til kontrolgruppen (25%).

Ogsa i dette forspg “poolede” forfatterne resultater for hanner og hunner fra undersggelser af hae-
matologien og for den kliniske biokemi i stedet for at vise resultater for de to kgn hver for sig. Der
var ingen forskelle i blodbilledet for de doserede grupper sammenlignet med kontrolgruppen. Der
mangler i forhold til OECDs guideline for et 90-dages fors@gg en raekke biokemiske malinger (de
samme som i 28-dages forsgget). De biokemiske malinger viste, at koncentrationen af glukose i den
hgjeste dosisgruppe var statistisk signifikant forgget sammenlignet med kontrolgruppen. Indholdet
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af kalium i den hgjeste dosisgruppe var statistisk signifikant mindre end i kontrolgruppen. Der blev
malt pa de samme hormoner som i 28-dages forsgget. Indholdet af kortisol i den laveste dosis-
gruppe var statistisk signifikant lavere end i kontrolgruppen. Derudover var koncentrationen af pro-
gesteron i hunrotterne statistisk signifikant forgget i forhold til kontrolgruppen. Ifglge forfatterne
var der ingen forskelle i de histopatologiske forandringer i forskellige organer i de doserede grupper
sammenlignet med kontrolgruppen. DTU Fgdevareinstituttet bemaerker dog, at der i nyrerne i
begge dosisgrupper i hunnerne ses infiltration af lymfocytter i nyrebarken og gget hulrum (lumen) i
nephrites (der menes formodentlig nyren, men det er ikke en normalt anvendt term), mens der ikke
er beskrevet histopatologiske forandringer i hundyrenes kontrolgruppe. Hos hannerne ses noget
lignende i den laveste dosisgruppe, mens den hgjeste dosisgruppe ikke er undersggt. Her er der dog
ogsa beskrevet forandringer i kontrolholdet, men de er forskellige fra, hvad der ses i de doserede
hanner.

Forfatterne skriver, at 90-dages studiet var udfgrt i henhold til OECD guideline nr. 408. DTU Fgdeva-
reinstituttet bemaerker dog, at der er mange afvigelser i forhold til denne guideline, eksempelvis
skal dyrene vejes en gang om ugen, foderindtaget skal bestemmes ugentligt og organer skal vejes.
Der mangler som allerede navnt flere biokemiske malinger af betydning for at vurdere skader pa
lever og nyrer. Der er foretaget histopatologiske undersggelse af udvalgte organer, men langt feerre
end anbefalet i OECD-guidelines for et 90-dages forsgg. Det er vanskeligt at vurdere betydningen af
vaevsforandringer, da antallet af dyr med forandringer i de enkelte hold ikke er angivet, hvilket ikke
er normal praksis. | studiet er der anvendt to dosisgrupper, mens OECD guideline anbefaler tre do-
sisgrupper. Data for haamatologiske og biokemiske analyser i blod i bade 28-dages og 90-dages stu-
diet er ikke vist for sig. Data for hanner og hunner er kombineret til et datasaet. DTU Fgdevareinsti-
tuttet bemaerker, at det er hgjst usaedvanligt og ikke fglger OECDs guideline. Det er relevant at vise
data for hanner og hunner separat, da der kan vaere kgnsforskelle i falsomheden over for testmate-
rialet.

Forspget viser, at doseringen med rgdderne pavirker den normale tilvaekst, som hos hannerne er
vaesentligt lavere i begge dosisgrupper end i kontrolgruppen. | 90-dages forsgget er der ogsa mindre
tilvaekst hos hunnerne i den hgjest doserede gruppe. Derudover pavirker doseringen hormonerne
bl.a. ses en forggelse af kenshormonerne gstradiol og progesteron i hunrotter. Dertil kommer, at
der ses forandringer i nyrerne i hunnerne i 90-dages forsgget, som ikke ses i kontrolholdet. Det er
dog vanskeligt at vide, hvor stor betydning dette fund skal tilleegges, fordi der ogsa er beskrevet ny-
reforandringer med betaendelsestilstande i kontrolholdets hunrotter i 28-dages forsgget og antallet
af dyr med forandringer ikke er angivet.

Der er en anden undersggelse (Chung et al. 2005) (Appendix 1, tabel 2-4), der viser reduktion i le-
gemsvaegten, mens andre dyreforsgg ikke viser nogle effekter pa legemsveegt.

Pavirkning af skjoldbruskkirtlen

Fordi det er velkendt, at glukosinolater, som findes i L. meyenii, kan have en effekt pa skjoldbrusk-
kirtlens normale funktion (Cooper & Johnson, 1998), har DTU Fgdevareinstituttet ogsa set pa, om
der i dyreforsggene er set en sadan effekt. Der er konstateret forskellige forandringer i niveauet af
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hormonerne fra skjoldbruskkirtlen (thyroidea): TSH (thyroideastimulerende hormon), T3 (trijodthy-
ronin) og T4 (thyroxin) i et forsgg, hvor veeddelgbsheste (hingste) dagligt i 30 dage var blevet fodret
med standardfoder (kontrol) eller standardfoder suppleret med 50 eller 75 g pulveriseret rod fra L.
meyenii (svarende til 104 mg/kg legemsvaegt eller 157 mg/kg legemsvaegt) (Bilal et al., 2016) (se Ap-
pendix 1, tabel 2). Det er ikke muligt at fortolke pa en mulig effekt pa niveauerne af skjoldbruskkir-
telhormonerne malt fgr og efter fodring, da det forventes, at malingerne i de samme hold var ens
for og efter fodring, hvilket de ikke er i forsgget. Det ville have vaere mere relevant for vurderingen
af sikkerheden, hvis der foreld hormonmalinger pa den blodprgve, der blev udtaget fgr forsggets
begyndelse (dag 0) pa samme made, som der i forsgget er malt pa andre parametre f.eks. klinisk
kemi og haematologien pa det tidspunkt. | en undersggelse med dosering i hunrotter sas et fald i
TSH, men ingen pavirkning i T3 eller T4 efter dosering med 500 mg tgrrede rgdder/kg legemsvaegt
dagligt i 28 dage (Meissner et al., 2006b), mens der ikke blev set effekter pa TSH i en undersggelse i
rotter, som fik op til 50% maca-pulver i foderet i 7 uger (Uchiyama et al., 2014). Det vil kraeve andre
og bedre undersggelser af hormonniveauer og evt. andre undersggelser for at afklare, om maca har
en effekt pa skjoldbruskkirtlen.

Pavirkninger af kenshormoner, kgnsorganer og parringsadfeerd

Der er udfgrt en del studier af effekter pa reproduktionsparametre, inklusiv seendringer i kenshor-
moner efter dosering med L. meyenii i bade hanner (Appendix 1, tabel 3) og hunner (Appendix 1,
tabel 4). Derudover er der en del studier af parringsadfeerden hos hanner (Appendix 1, tabel 3). Som
beskrevet i Appendix 1 har disse undersggelser en del begraensninger med hensyn til studiedesign,
beskrivelse af forsggene og statistik. | det fglgende vil der veere en kortere gennemgang af betyd-
ningsfulde fund fra de forskellige forsgg i hanner og hunner.

Hanner

Gonzales et al. (2006a) (yderligere oplysninger ses i Appendix 1 tabel 3), undersggte effekter af van-
dige ekstrakter af kimsteaengler (hypocotyler) i forskellige farver (sort, réd og gul) doseret dagligt
oralt (svarende til 0 og 1660 mg hypocotyler/kg legemsvaegt) til hanrotter i 7 eller 42 dage. Der sas
forskellige typer effekter med de forskellige farvetyper. Den eneste farvetype der pavirkede organ-
vaegte var den rgde maca, der reducerede vaegten af den ventrale prostata efter 42 dages dosering,
mens alle farvetyper pa forskellig vis pavirkede laengden af forskellige stadier i spermatogenesen
efter 7 dage. Sort maca pavirkede ogsa laengden af andre stadier, mens sort og gul maca ogsa pavir-
kede laengden af det sidste stadie af spermatogenesen efter 42 dage. Sort og gul maka pavirkede
seedkoncentrationen i bitestiklerne efter bade 7 og 42 dage.

Dosering med r¢d maca i 7, 14 og 42 dage (2000 mg/kg legemsvaegt) resulterede i en reduktion af
den ventrale prostatavaegt i forhold til relevante kontrolhold, mens der ikke var nedsaettelse af vaeg-
ten af prostata efter dosering med gul og sort maca i 7 dage (disse to farvetyper blev ikke undersggt
ved laengere tids dosering) (Gonzales et al., 2005).
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Samme forskergruppe har i andre forsgg undersggt forskellige praeparationer af roden (nogle gange
i forskellige farver) oralt indgivet til hanrotter. | disse forsgg er der vist effekter (oftest stigninger,
men fald er ogsa beskrevet) pa antallet af saedceller per ml udtaget fra bitestiklen (f.eks. Chung et
al. (2005); Gasco et al. (2007); Gonzales et al. (2003b); Gonzales et al. (2013); Yucra et al. (2008)).
Der er ogsa bl.a. set pavirkninger af forskellige stadier af spermatogenesen (udviklingen og modnin-
gen af saedceller) efter 7 dages dosering eller mere (f.eks. Chung et al. (2005); Gonzales et al.
(2006b); Gonzales et al. (2001); Gonzales et al. (2013)). Ofte er der ikke set vaegtaendringer af kgns-
organer eller accessoriske kgnsorganer ud over de allerede naevnte reduktioner af veegten af den
ventrale prostata (Gonzales et al., 2005), mens Gonzales et al. (2001) malte gget vaegt af testikler og
bitestikler. | de forsgg, hvor der har indgaet malinger af testosteronniveauer er det ofte ikke pavir-
ket, men Chung et al. (2005) fandt fald i niveauerne ved nogle doser og fald i forholdet mellem gst-
radiol og testosteron i de tre hgjeste doser.

De naevnte forsgg og yderligere forsgg naevnt i tabel 3, Appendix 1 peger pa, at hypocotylen eller
roden af maca kan pavirke kgnsorganer, accessoriske kgnsorganer, spermatogenesen og/eller antal-
let af saedceller i hanrotter doseret med forskellige praeparationer og farvetyper af roden fra L. mey-
enii. Effekterne peger hovedsageligt i retning af en androgen virkning.

Andre studier af hanners effekter pa reproduktionsparametre viser ogsa effekter, der peger pa en
androgen effekt. Ohta et al. (2016) malte forggede testosteronniveauer i hanrotter og forgget vaegt
af seminalvesiklerne efter dosering med et kommercielt macapulver (1000 mg/kg legemsvaegt) i
seks uger. Onaolapo et al. (2018) malte bl.a. en forgget legemsvaegt og et forgget testosteronniveau
i blodplasma i mus efter oral dosering med macakapsler, der var kommercielt tilgaengelige, i doser
pa 500 og 1000 mg/kg legemsvaegt i 28 dage.

Studier af parringsadfaerd viser (Appendix 1, tabel 3), at dosering med maca medfgrer forgget par-
ringsadfeerd hos handyr (Cicero et al., 2001; Cicero et al., 2002; Lentz et al., 2007). DTU Fgdevarein-
stituttet vurderer, at en gget parringsadfzerd er en skadelig effekt.

Andre undersggelser i forsggsdyr (Appendix 1, tabel 3) viser ogsa forskellige effekter, mens nogle
undersggelser ikke finder effekter. Der er i undersggelserne anvendt mange forskellige praeparatio-
ner af maca og forskellige doser, sa det er ikke overraskende, at ikke alle undersggelser viser effek-
ter eller samme type effekter. Der er mangler og begraensninger ved de publicerede studier, men
det generelle billede er, at forskellige ekstrakter af maca fra hypocotyler, knolde eller redder mv.
samt kommercielle produkter heraf kan have en androgen effekt. En sadan effekt er ogsa set i et in
vitro studie, hvor der blev fundet et forgget niveau af testosteron efter eksponering for macamidet,
benzylhexadecanamid. DTU Fgdevareinstituttet vurderer en androgen virkning som en skadelig ef-
fekt.

Hunner

De forskellige undersggelser af malinger af kgnshormoner, vaegte af kgnsorganer m.v. efter dose-
ring med roden fra L. meyenii er gennemgaet i Appendix 1, tabel 4. | det fglgende gives en kort gen-
nemgang af de vaesentligste fund.
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Disse undersggelser er udfgrt bade i intakte hundyr (som ikke operativt har faet fjernet seggestok-

kene) og andre, der var ovariektomerede dvs. som har faet fjernet aeggestokkene. Fjernelse af aeg-

gestokkene betyder, at dyrene ikke laengere har en @gstruscyklus og at niveauerne af kgnshormoner
2&ndres i forhold til dyr, der har aeggestokkene i behold.

Flere undersggelser tyder pa, at L. meyenii kan pavirke hormonsystemet hos hundyr. Der er f.eks.
observeret et faldende niveau af FSH i begge doserede hold af ovariektomerede hunrotter doseret i
28 uger med en etanolekstrakt af roden fra L. meyenii (0,096 eller 0,24 g/kg legemsvagt) sammen-
lignet med en ovariektomeret kontrolgruppe. | den laveste dosisgruppe var der ogsa en stigning i
gstrogen (gstradiol). | en undersggelser af Meissner et al. (2006b) var der fald i gstradiolindholdet i
bade intakte og ovariektomerede hunrotter efter 28 dages dosering med en vandig ekstrakt af ro-
den.

Der er en undersggelse, hvor der ikke er vist veegtaendringer af livmoderen i ovariektomerede rotter
doseret med en etanolekstrakt af roden (Zhang et al., 2014). | to undersggelser, hvor ovariektome-
rede hunmus fik vandige ekstrakter af hypocotyler (tre forskellige farvevarieteter) i henholdsvis 21
dage og 42 dage, var der en betydelig forggelse af vaegtene af livmodere sammenlignet med den
ovariektomerede kontrolgruppe (Rubio et al., 2006; Ruiz-Luna et al., 2005). | undersggelsen af
Rubio et al. (2006) var der en fordobling af veegtene af livmodere efter dosering med alle tre farve-
varianter af roden. Sadanne vaegtstigninger i livmodere i ovariektomerede hunner peger p3, at L.
meyenii kan have en gstrogen effekt. | undersggelsen af Ruiz-Luna et al. (2005) blev der ogsa obser-
veret tidligere vaginalabning i hunmus, hvis mgdre var doseret med en vandig ekstrakt af hypocoty-
ler af maca. Dette kan veere tegn pa en gstrogen effekt. Forfatterne tilskriver det en effekt af bedre
ernaring, fordi det kun ses i hunmus fra kuld pa under en bestemt stgrrelse. Om den ene eller an-
den forklaring er den rigtige kan ikke afggres, fordi ungerne ikke er vejet.

Der er derfor i forsgg med hundyr (med aeggestokke eller uden) set effekter efter dosering med for-
skellige praeparationer af rgdder fra L. meyenii, der tyder pa gstrogene effekter og andre forsgg, der
tyder pa anden pavirkning af de normale niveauer af kgnshormoner.

Sammendrag af dyreforsgg

Studiet af Meissner et al. (2006a), der indeholder bade et 28-dages og 90-dages forsgg viser, at do-
seringen med t@rrede gelatinerede rgdder af L. meyenii pavirker den normale tilvaekst i hanrotter,

sa legemsvaegten er vaesentligt lavere i de doserede grupper sammenlignet med kontrolgruppen. |

studiet er der anvendt to dosisgrupper og der er effekt ved den laveste dosis gruppe. DTU Fgdeva-
reinstituttet finder, at der pa det foreliggende datagrundlag fra dette studie ikke kan fastszettes en
graense for indtag af roden, hvorunder indtaget vil vaere uden risiko for skadelige effekter.

Der er foretaget en del undersggelser af effekter pa reproduktionsparametre inklusiv aendringer i
k@nshormoner i handyr af forskellige ekstrakter af L. meyenii fra hypocotyler, knolde eller redder
mv. samt kommercielle produkter. En del af studierne viser forskellige typer af effekter. Eksempel-
vis viser nogle forsgg, at roden af maca kan pavirke kgnsorganer, accessoriske kgnsorganer, sper-
matogenesen og/eller antallet af saedceller i hanrotter. Effekterne peger pa en androgen virkning.
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DTU Fgdevareinstituttet finder, at der ikke pa baggrund af disse studier kan fastszettes en graense
for indtag, hvorunder indtaget vil vaere uden risiko for skadelige effekter.

Der er udfgrt en del undersggelser af mulige effekter pa kgnsorganer og kenshormoner hos hunmus
og hunrotter efter dosering med forskellige praeparationer af roden af L. meyenii. Dertil kommer
forsgg i hunmus og -rotter, der har faet fjernet seggestokkene og derfor ikke laengere har en gstrus-
cyklus. I en del af disse undersggelser er der efter dosering med maca set @&ndringer i niveauer af
kenshormonerne: gstradiol, FSH, LH, progesteron og testosteron samt i nogle tilfeelde ogsa vaegtfor-
ggelser af livmodere hos ovariektomerede mus, som tegn pa aendringer i hormonniveauerne. Disse
2&ndringer ses ikke i kontrolholdene, som ikke har indtaget roden. Samlet set peger dyreforsggene
pa, at dosering med roden og preeparater kan pavirke det normale niveau af kenshormoner i hun-
ner. DTU Fgdevareinstituttet vurderer sddanne a&ndringer som skadelige effekter. Det er ikke muligt
ud fra de beskrevne dyreforsgg at fastlaegge en dosis, hvor disse effekter ikke ses.

Humanstudier
Humanstudier er beskrevet i appendix 1, tabel 5.
Hormonniveauer

Seks studier har underspgt effekten af indgivelse af L. meyenii (maca) pa hormonniveauer. Fem stu-
dier har undersggt effekten af maca pa peri- og postmenopausale kvinder (dvs. kvinder i eller om-
kring overgangsalderen) (Brooks et al., 2008; Meissner et al., 2005; Meissner et al., 2006¢; Meissner
et al., 2006d; Meissner et al., 2006e) og et studie har undersggt effekten pa maend (Gonzales et al.,
2003a). Gonzales et al. (2003a) fandt ingen effekter af maca pa niveauerne af progesteron, testoste-
ron, gstradiol, FSH, LH og prolactin i maend givet op til 3 g maca per dagi 12 uger. Resultaterne fra
de fem studier, der undersggte effekten af maca pa kvinder i eller omkring overgangsalderen
(Brooks et al., 2008; Meissner et al., 2005; Meissner et al., 2006c; Meissner et al., 2006d; Meissner
et al., 2006e), giver ikke resultater, der peger i samme retning, selv om flere af studierne er udfgrt
under sammenlignelige forhold og med samme slags macatilskud. Dette gaelder for malinger af LH,
FSH, PG (progesteron), thyroidhormonerne, cortisol og ACTH (corticotropin). DTU Fgdevareinstitut-
tet bemaerker, at resultaterne fra Meissner et al. (2006d) er en gentagelse af resultater fra Meissner
et al. (2006c). Disse resultater fra Meissner et al. (2006d) indgar derfor ikke i denne vurdering. | tre
af studierne var indholdet af gstradiol i serum hgjere i kvinder, der havde faet maca (2 g per dag) i
1-2 maneder sammenlignet med placebo (Meissner et al., 2005; Meissner et al., 2006c; Meissner et
al., 2006e), mens det var uaendret, formentlig pga. for fa deltagere i undersggelsen, i et studie efter
indgivelse af 3,5 g maca per dag i 6 uger (Brooks et al., 2008). Pa grund af de fa deltagere (n = 7-18)
og betydelige forskelle i niveauet af gstradiol mellem grupperne i starten af interventionerne er der
stor usikkerhed forbundet med disse resultater.

Der er rapporteret et tilfeelde af uregelmaessig blgdning uden for normal menstruation efter indtag
af en ukendt dosis af maca (Srikugan et al., 2011).
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DTU Fgdevareinstituttet vurderer, at det pa baggrund af ovennaevnte studier ikke kan udelukkes, at
2 g maca per dag indtaget som kosttilskud kan pavirke hormonniveauer i peri- og postmenopausale
kvinder.

Leverskader

Maca-induceret leverskade er rapporteret som bivirkning i en 30-arig mand efter indtag af 300 ml
Maca medicinal liquor med 50% (V/V) alkohol (Xiao et al., 2017). Den reelle dosis af maca i produk-
tet er ukendt. Forhgjede niveauer af aspartataminotransferase blev observeret i den 30-arige mand
samt i en undersggelse udfgrt af Valentova et al. (2008) efter en dosis pa 0,6 g maca per dagi 90
dage givet til patienter med metabolisk syndrom. | et review af U.S. National Library of Medicine
(NIH, 2019) konkluderes, at det er usandsynligt, at maca er arsag til klinisk leverskade i doser pa 0,5-
3 g per dag.

Bivirkninger

En raekke studier rapporterer om bivirkninger som mave-tarmproblemer og hovedpine i forbindelse
med intervention med maca (op til 3 g per dag) (Corazza et al., 2014; Dording et al., 2008; NIH,
2019).

Diverse

To studier har set reduktion i legemsvaegt efter indtag af 2 g maca per dag (Meissner et al. 2006b,
2006c) mens et studie ikke sa en effekt efter 3,5 g maca per dag (Brooks et al., 2008).
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Appendix 1.

| tabellerne er det ikke generelt angivet hvilken statistik, der er anvendt i undersggelserne medmindre, der er anvendt statistik, som DTU Fgde-
vareinstituttet ikke mener, er den mest optimale.

Tabel 1: Toksikokinetik (ADME (Absorption, Distribution (fordeling), Metabolisme og Elimination))
Anvendte forkortelser: lv. legemsvaegt.

(macamid i maca)
fra Sinopharm
Chemical Reagent
Co. Ltd., Kina.

mid blev frem-
stillet til dyre-
forsgget ved ke-
misk syntese.

med 80 mg/kg, n=6.
Analyser foretaget i
op til 48 timer efter
dosering.

malt efter 0,5 timer og halve-
ringstiden var 7,4 timer. Den
hgjeste koncentration blev
malt i maven, dernaest, lunger
> milt > hjernen, hjerte, ny-
rerne, lever og reproduktive
organer.

Plantedel Ekstraktion | Kemisk identifikation Dyr, doser og Endpoint Resultat Bemezerkninger Refer-
dosering ence
L. meyenii pulver. | 95% etanol og Fedtoplgselige og van- Hanmus (stamme: ADME Lepidilin A og lepidilin B blev Yangetal.
derefter frak- doplgselige alkaloider blev Kunming, n=5 per distribueret mest til leveren, (2018)
tioneret. isoleret fra pulveret (lepidilin | tidsgruppe). Oralt derefter nyrerne, hjertet og til
A (1,3-dibenzyl-2,4,5-trime- | med 5000 mg/kg Iv. sidst milten. | leveren aftog
thylimidazolchlorid) og lepi- | Hjerte, lever, milt og mangden af metabolitterne af
dilin B (1,3-dibenzyl-4,5-di- nyrer blev udtaget lepidilin A og lepidilin B bety-
methylimidazolchlorid). efter0, 1, 2,3,4,6, 10 deligt efter fire timer, i ny-
timer. rerne, hjertet og milten efter 3
timer.
N-3-methoxyben- | N-3-methoxy- UP LC MS/MS metode. Rotter (stamme: Spra- | Distribution. Maksimale koncentration i Kgn ikke specificeret. | Zhang et
zyl-palmitamid benzyl-palmita- gue-Dawley) oralt blodplasma (600 ng/ml) blev al. (2017)

Danmarks Tekniske Universitet
Fadevareinstituttet

Kemitorvet bygn. 202 TIf.

2800 Kgs. Lyngby

3588 70 00
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Tabel 2: Akutte, subakutte og subkroniske dyrestudier (generel toksicitet)
Anvendte forkortelser: GGT gamma-glutamyltranspeptidase, Iv. legemsvagt, TSH thyroideastimulerende hormon (thyroidea er skjoldbruskkirt-
len), T3 trijodthyronin og T4 thyroxin.

somheden

neretsa der var

sonde (150, 300 og

Plantedel Ekstraktion | Kemisk identifikation Dyr, doser og Endpoint Resultat Bemaerkninger Refer-
dosering ence
T@rret L. mey- 95% etanol. Ekstrakten indeholdt 756,62 | Akut toksicitet: Han- | Akut toksicitet, Akut toksicitet: Ingen effekter, | Statistik: Least Sig- Yu et al.
enii, pulver fra mg macamider/100 g, ana- og hunmus (stamme: | subkronisk LDsp >2000 mg/kg Iv. nificant Difference (2020)
hypocotyler fra lyseret med HPLC analyse. Ti Kunming, n=10) toksicitet. Test efter varian-
firmaet Bai- oralt med sonde to Subkronisk toksicitet: Ingen sanalysen. Denne
SuiFang Co. Ltd, gange i Igbet af fire effekter observeret (legems- test sammenligner
Yunnan, Kina. timer, 2000 mg/kg Iv. vaegt, relative organvaegte, fo- | alle dosisgrupper
Musene observeret i derindtag, vandindtag, h&ma- | med hinanden,
14 dage. tologi, klinisk kemi i blod- inklusiv kontrolgrup-
Subkronisk: Han- og pregve). pen.
hunmus, (stamme: Ti
Kunming n=10) oralt
to gange i Igbet af
fire timer (200, 500
og 1000 mg/kg Iv.)
dagligt i 45 dage.
Gule maca- To ekstrakter: Begge ekstrakter blev analy- | Hanmus (stamme: Legemsvaegt. Ingen effekt. To af forfatterne var | Zheng et
knolde fra Anhui | 95% etanol. (rd | seret med en kromatogra- Kunming, n=10) oralt ansat i Anhui Suns- al. (2018)
Sunshine Phar- ekstrakt). fisk metode og i begge eks- i 28 dage. hine Pharmaceutical
maceutical Co., 25% etanol trakter blev der kvantifice- Ra ekstrakt: 30 og Co., Ltd (Bozhou,
Ltd (Bozhou, (oprenset eks- ret 8 forskellige macamider. | 120 mg/kg, svarende Kina), der leverede
Kina). trakt), denne til 0,14 0og 0,57 mg/kg macaknoldene.
ekstrakt blev macamider.
fraktioneret. Oprensede ekstrakt:
8 og 32 mg/kg, sva-
rende til 0,14 og 0,55
mg/kg macamider.
L. meyenii, Vand. Polysak- Polysakkarider malt med Hanmus (stamme: Legemsvaegt. Ingen effekt pa legemsvaegt. Lietal.
knolde fra virk- karider fraktio- | RSM metoden. Kunming) oralt med (2018)
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Yantai, Shan- hgjt indhold i 600 mg/kg Iv.) i 30
dong, Kina. Plan- | ekstrakten. dage, n=5-6.
ten er dyrket i
Kina.
L. meyenii, rod Petroleums- Hanmus (stamme: Legemsvaegt. Ingen effekter pa legemsvaegt Yang et al.
fra Lijiang ®ter. Udbyttet Balb/c) doseret oralt af de forskellige macamider. (2016)
BaiSuiFang Bio- af ekstraktio- med ekstrakt sva-
technology De- nen var 1.96%. rende til 12 og 40
velopment Co. mg/kg af N-benzylli-
Ltd. Yunnan, noleamid, 12 og 40
Kina. mg/kg af N-ben-
zyloleamid eller 12
og 40 mg/kg af N-
benzylpalmitamid i
14 dage, n=10.
Ikke specificeret. Indholdet af macamider | Hanmus (ICR- Legemsvaegt. Der blev ikke fundet forskelle i | Der er ikke foretaget | Guo et al.
Macapulver (L. pulveret blev malt med stamme, 14 maneder legemsvaegtene mellem det egentlig statistik pa (2016)
meyenii) impor- HPLC og sammenlignet med | gamle). Daglig dose- doserede hold og kontrolhol- legemsvaegtene. In-
teret fra Peru. standardmacaprodukter fra | ring med mavesonde det. tet tyder dog pa en
Forfatterne har Peru. Der blev fundet lig- i 5 uger. Kontrol: effekt ud fra figur 2,
faet pulveret nende indhold af macami- (n=7) fik samme volu- der viser legems-
som gave fra der i det anvendte pulver men fyisologisk salt- vaegtene i forhold til
Nanjing Bio-Ar- sammenlignet med andre vand som det dose- tiden i uger.
ray Technology macaprodukter. rede hold. Doseret
Company, Kina. hold (n=7): macapul-
ver (500 mg/kg Iv.) i
suspension i fysiolo-
gisk saltvand.
Pulveriseret, Atten vaeddelgbshe- Der blev foreta- | M75 (dag 45): gamma-gluta- Der ses forskelle i Bilal et al.
gkologisk dyrket ste, (hingste, gen- get klinisk kemi myltranspeptidase (GGT): 1, skjoldbruskkirtlens (2016)

rod fra maca (L.
meyenii) impor-
teret af

Dogaform Gida
Sanayii, Tyrkiet.

nemsnitsalder 6,5 ar,
gennemsnitsvaegt
478-480 kg, n=6).
Forsgget varede i 45
dage Kontrolholdet:
almindeligt foder,

pa blodprgver
udtaget dag O,
30 og 45 og heae-
matologiske un-
dersggelser pa
blodprgver ud-
taget dag 0 og

Mg: 1 M50 og M75: (dag 30,
60 min. efter fodring): insulin
N2

M50 og M75: (dag 30, fgr fod-
ring): TSH ¢ .

(thyroideas) hormo-
ner i de forskellige
hold. f.eks. reduk-
tion i TSH fgr fodring
i begge doserede
hold. Forfatterne har
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M50-holdet: almin-
deligt foder + 50 g
macapulver, M75-
holdet: almindeligt
foder + 75 g maca-
pulver. Hestene blev
fodret to gange dag-
ligt. 50 g maca til en
hest (478 kg) ~ 104
mg/kg Iv. 75 g maca ~
157 mg/kg Iv.

45. Pa blodprg-
ver fra dag 30
undersggtes fgl-
gende hormo-
ner:

ghrelin, adipo-
nectin, leptin,
insulin, thyroi-
deastimule-
rende hormon
(TSH), trijodthy-
ronin (T3) og
thyroxin (T4).
Hormonni-
veauer blev un-
dersggt 60 mi-
nutter fgr fod-
ring og 15, 30,
60, 120 og 240
minutter efter
fodring.

M75: (dag 30, alle tidspunkter
efter fodring): T3 1 og T4 (30
min. efter fodring): .
Legemsvaegte, det gennem-
snitlige daglige foderindtag og
blodbilledet var ikke pavirket
af fodringen med maca.

ikke publiceret ni-
veauer af TSH, T3 og
T4 eller andre hor-
moner fra en prgve
inden forsggets be-
gyndelse. | modsaet-
ning til klinisk kemi
og blodbilledet, hvor
det er muligt at sam-
menligne med en 0-
prgve. Der er ikke
data for glukosinola-
tindholdet i det an-
vendte macapulver.
Forfatterne henviser
til tidligere forsgg
udfert af dem, hvor
foderet (energiind-
tag, protein, zink og
kobber) har pavirket
skjoldbruskkirtlens
hormoner. Ifglge for-
fatterne ses der hgje
niveauer af GGT ved
sygdomme i nyrer,
lever og bugspytkirt-
len, men de henviser
til, at niveauerne for
GGT og Mg ligger i
normalomradet for
heste.

Efter variansanaly-
sen blev forskelle
mellem alle hold be-
stemt ved "Tukey
Multiple Range test”.

19




DTU

o
oo
o
Denne test sammen-
ligner alle dosisgrup-
per med hinanden,
inklusiv kontrolgrup-
pen.
Regdder (blan- Gelatiniserings Akut toksicitets for- Akut toksicitet: Akut toksicitetsstudie 1 og 2: Meissner
ding af gule, proces med spg 1: Rotter kliniske observa- | Der var ingen forsggsdyr, der etal
sorte og rgde vand. (stamme: Wistar) og tioner. dgde. Forfatterne konklude- (2006b)

meyenii fra Ju-
nin-omradet i
Peru).

farvetyper af L.

mus (stamme. Swiss),
hanner og hunner),
n=5: 2000 mg/kg Iv.,
oralt (med maves-
onde), observeret i
14 dage. Akut toksici-
tetsforsgg 2: Hanrot-
ter doseret oralt med
500, 1000, 2000 og
5000 mg/kg Iv. og
hanmus med 1000,
5000, 1000 og 15000
mg/kg Iv. oralt, ob-
serveret i 72 timer
for klinisk toksicitet.

rede, at LD50 for mus er > 15
g/kg Iv. og > 5 g/kg Iv for rot-
ter.
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Tabel 3: Effekter pa kenshormoner, kgnsorganer og parringsadfard i handyr

Anvendte forkortelser: i.m. intramuskulzert, LH luteiniserende hormon og Iv. legemsveaegt.

og rgd) af L.
meyenii fra Car-
huamayo, Junin,
Peru.

(med mavesonde), 0
(vand, kontrol-
gruppe) eller 1660
mg/kg Iv.i7 eller 42
dage.

ler, ventrale
prostata, nyrer,
milt, lunger og
hjerte), seedcel-
leantal i bitesti-
kel, stadier i
spermatogene-
sen (udviklingen
og modningen
af saedceller).
Saedkvalitet: an-
tal seedcelleri
bitestiklen, dag-
lig seedcellepro-

ges dosering sammenlignet
med kontrolholdet. Alle tre
farver maca pavirkede leeng-
den af stadier i spermatogene-
sen efter 7 dages dosering -
den sorte maca pavirkede
flest stadier. Efter 42 dage pa-
virkede sort og gul maca et
stadie i spermatogenesen,
mens rgd maca ikke havde ef-
fekt. Daglig seedcelleproduk-
tion i testiklen 1 efter 7 dages
dosering med sort og gul maca
og I 42 dages dosering med
sort maca. Antal saedceller i

test.

Denne test sammen-
ligner alle dosisgrup-
per med hinanden,
inklusiv kontrolgrup-
pen.

Plantedel Ekstraktion | Kemisk identifikation Dyr, doser og Endpoint Resultat Bemaerkninger Refer-
dosering ence

L. meyenii, rgd- 95% etanol. Udbyttet fra ekstraktionen Han og hunmus Legemsvaegt. Ingen effekter pa hannernes Zhang et
der, blev ind- var 1,05%. Med HPLC blev (stamme: BALB/c). Parringsadfzaerd, | parringsadfzerd, de relative or- al. (2019)
samlet i Yunnan, der screenet for ti typer af Hanmusene (n=10) vaegte af han- ganvaegt af reproduktionsor-
Kina. macamider og macaener. blev oral doseret nerne reproduk- | ganerne eller pa testosteron-

Fire stoffer blev detekteret med ekstrakt 200 tionsorganer niveauet.

(4,51 mg/g). De fire stoffer: mg/kg Iv. dagligti 14 | (testikler, semi-

(92,122,15Z)-"octadecatrie- | dage. Efter doser- nalvesikler

noic acid”, (92,12Z,15Z)-N- ingen blev hannerne (seedblzerer),

benzyloctadecatrienamid, parret med hun- praeputialkirtler

(9Z,12Z)-octadecadienamid nerne. og bitestikler)

og (9Z,12Z)-N-benzyloctade- og testosteron-

cadienamid. niveau.
T@rrede hypoco- | Vandig ekstrakt Hanrotter (stamme: Legemsvaegt, or- | Ingen effekt pa legemsvaegte Efter variansanaly- Gonzales
tyler fra tre gko- Holzman, 4 maneder | ganveegte (te- (7 og 42 dage). Red maca: | sen blev forskelle be- | et g,
typer (sort, gul gamle, n=6), oralt stikler, bitestik- | prostataveegten efter 42 da- stemt med Scheffes | o6,
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duktion i testik-
len og saedcel-
lernes bevaegel-
sesevne.

bitestiklerne 1 efter 7 og 42
dages dosering med sort og
gul maca sammenlignet med
kontrolgruppen. Efter 42 da-
ges dosering med sort maca
var sadcellernes bevaegelses-
evne M. Ingen effekt af andre
farvetyper efter 42 dages do-
sering, og ingen effekt uanset
farvetype efter 7 dages dose-
ring.

Macaxs™ fra
Towa Corpora-
tion K. K., Tokyo,
Japan. Pulver
produceret ved
ekstraktion af
tgrrede maca
rgdder.

Vand/etanol.

Studie 1: Hanrotter
(8 uger gamle) dose-
ret med maca via fo-
der (2%) dagligt i 27
uger (n=8), svarende
til ca. 1300-1700
mg/kg Iv. Et kontrol-
hold (n=8) fik almin-
deligt rottefoder i
samme periode. Alle
rotter var Wistar.
Studie 2: Hanrotter
(18 uger gamle) do-
seret med maca via
foder (2%) dagligt i
30 uger (n=13), sva-
rende til ca. 825-
1200 mg/kg Iv. Et
kontrolhold (n=12) fik
almindeligt foder i
samme periode.

Legemsvaegt, fo-
derindtag, testi-
kelvaegt, testo-
steronniveauer i
serum (malt
hver 6. uge).

Studie 1: En rotte dgde i ma-
cagruppen. Forsgget viste, at
de yngre rotter (otte uger
gamle), der fik maca i foderet,
tog mindre pa i veegt i de sid-
ste 7 uger af doseringen (27
uger) end kontrolgruppen. |
tre af disse uger havde dyrene
et lavere foderindtag.

Efter 6 ugers dosering var te-
stosteronniveauet 1 i ma-
caholdet sammenlignet med
kontrolgruppen. En sadan for-
skel sas ikke pa andre tids-
punkter.

Studie 2: Her dgde to dyri
kontrolholdet og to dyr i ma-
caholdet. | fuldt kgnsmodne
rotter (18 uger gamle ved for-
sggets begyndelse var der for-
skel pa legemsvaegten mellem
macagruppen og kontrolgrup-
pen i ugerne efter forsggets
begyndelse: 2, 5, 18, 26, 29 og
30. Maca havde ingen effekt
pa testikelvaegte ogingen

Forfatterne skriver,
at der blev fundet
meget har i maven
pa alle de dgde dyr.
Det er usaedvanligt,
at doseringen ikke er
angivet i kg legems-
vaegt per dag (DTU
har selv foretaget en
beregning). Det er
ikke normal praksis
og giver ikke et retvi-
sende billede, nar
dyr, der dgr i forsg-
get, udelukkes fra
analyserne af legem-
svaegte og foderind-
tag. Alle overlevende
dyr var inkluderet i
malinger af testoste-
ron og testikelvaegte.

Yoshida et
al. (2018)
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yderligere effekt pa testoste-
ronniveau i serum i de to for-
S@g.

500 mg kapsler, Kapslerne Hanmus (9 uger Legemsvaegt, te- | Macadoseringen (begge do- Musestammen er Onaolapo
macarod fra Ma- | oplgstivand. gamle): 500 og 1000 stikelvaegt, te- ser): Forgget legemsvaegt og ikke angivet. etal
son Natural®, mg/kg Iv. per dag, stosteron ni- /M testosteronniveau i blod- Statistik: Der bruges (2018)
Florida, USA. oralti 28 dage veau. Histologi plasma, hgjere antal saeedcel- Tukey’s honest signi-
(n=10). af testiklerne og | ler/ml og forgget procentdel ficant difference
morfometrisk af seedceller, der bevaeger sig. | (HSD) test efter vari-
maling i testik- Ingen effekt pa testikelvaegte ansanalysen. Denne
lerne. eller pa vaevet ved histologisk | test sammenligner
undersggelse, men ved morfo- | alle dosisgrupper
metrisk maling fandt man bre- | med hinanden,
dere saedkanaler (tubuli semi- | inklusiv kontrolgrup-
niferi). pen.
Macaxs™ fra Pulver fremstil- Hanrotter (stamme: Legemsvaegt, fo- | Ingen effekt pa legemsvaegte. Det er usadvanligt, Ohta et al.
Towa let ved at eks- Wistar, 6 uger derindtag, | de to sidste uger var foder- at doseringen ikke er | (2016)
Corporation K. trahere maca- gamle). Dosering i fo- | veegte af testik- indtaget hgjere i macagrup- angivet i kg legems-
K., Tokyo, Japan. | lgg ("bulb”) deret (iblandet 2 ler, ventrale pen. | macagruppen var der vaegt per dag (DTU
(blanding af vaegt %) i seks uger, prostata og se- forgget relativ vaegt (dvs. or- har selv foretaget en
rgd, gul og svarende til ca. 1400 minalvesikler, ganvagt/legemsvaegt), af se- beregning pa bag-
sort) med en mg/kg Iv. per dag, testosteron- og minalvesikler, men ingen ef- grund af, at rotterne
vand-etanol n=8. LH-niveau i blo- | fekt pa relativ testikel- og pro- | vejer 230 g).
blanding. det. stata-vaegt. 1 testosteron- En af forfatterne er
niveau i serum. Ingen effekt ansat i virksomhe-
pa LH. den, som leverede
macapulveret.
Hypocotyler af Vand. Et gram Hanrotter (Holtzman, | Legemsveaegt og | Alle tre macatyper forggede Nyrerne er ikke ud- Gasco et
sort, gul og rgd af de tgrrede 3 maneder gamle). organvaegte af: seedkoncentrationen i ssedle- taget. Det er et af al. (2007)

maca fra Peru.

hypocotyler af
rgd, gul og sort
maca gav et
udbytte pa
henholdsvis
0,40, 0,36 og

1000 mg/kg Iv. oralt
(med mavesonde)
dagligt i 84 dage,
n=8. Kontrolrotter
blev doseret pa
samme made men
med destilleret vand,
n=8.

reproduktions-
organer (testik-
ler, bitestikler,
seminalvesikler
og ventrale pro-
stata), samt le-
ver og milte.

deren og gul og sort maca
ogsa seedkoncentrationen i bi-
testiklerne. Doseringen med
maca havde ingen effekt pa le-
gemsvaegte eller veegte af de
udtagne organer. Ingen effekt
pa niveauet af DNA i testik-

udskillelsesorganer
(ligesom leveren),
som man ville veje
og foretage histolo-
giske undersggelser
af for at finde mulige
skadelige effekter.
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0,56 g frysetgr-
ret vandig eks-
trakt.

Forskellige ma-
linger af saedcel-
leantal, repro-
duktive para-
metre og DNA-
kvantificering i
testikler. Histol-
ogiske un-
dersggelser af
testikler, bitesti-

lerne eller af apoptose/ne-
krose af DNAet. Ingen effekt
pa morfologien af testikler el-
ler leveren ved undersggelsen
i mikroskopet. Milten blev ud-
taget, men det omtales ikke,
om der er set forandringer i
den.

Efter variansanaly-
sen blev forskelle be-
stemt med Scheffes
test.

Denne test sammen-
ligner alle dosisgrup-
per med hinanden,
inklusiv kontrolgrup-
pen.

rgde, gule og
sorte varieteter,
Peru.

1. forsgg: Kontrol (ve-
hikel n=35) eller gul,
rgd eller sort L. mey-
enii (n=12). Doseret
oralt (med maves-
onde) i 7 dage. Dose-
rede hold fik ekstrakt

gstradiol) i se-
rum. Vaegte af:
testikler, bite-
stikler, ventrale
prostata, semi-
nalvesikler, ny-
rer, lever, milt,
hjerte og lunger.

tet. Gul og sorte: Ingen effekt.
Der var ikke andre forskelle
grupperne imellem.

2. forsgg:

Dosering i bade i 14 og 42
dage med rgd maca (n=6, 14
dage, n=7, 42 dage) | i vaegte

olie, der bruges til in-
jektion. | forsgg 1
indgar ikke alle dyr i
hormonmalingerne
(n=10 for kontrol-
gruppen n=6 for de
gvrige doserede
grupper). Antallet af
dyr fremgar ikke i

kler og lever.
T@rrede hypoco- | Vandig Kgnsmodne hanrot- Hormonmaling Maca pavirkede den daglige Efter variansanaly- Gonzales
tyler fra L. mey- | ekstrakt. ter (stamme: Holz- af testosteron i saedproduktion, som var hg- sen blev forskelle be- | et al.
enii (sort varie- man, 4 maneder serum. Malinger | jere dag 7 i forhold til kontrol- | stemt med Scheffes (2006b)
tet) fra Peru. gamle, n=6) oralt af daglig sedcel- | holdet. Seedcelleantallet var test. Denne test
(med mavesonde), leproduktion, hgjere pa nogle dage op til sammenligner alle
2000 mg/kg Iv. per saedcelleantal dag 7 i bitestiklerne og seedle- | dosisgrupper med
dagil, 3,5 70g12 per ml i bitesti- deren, men ingen forskel pa hinanden, inklusiv
dage. Kontroldyr fik kel og sedleder. | dag 12.|de macadoserede dyr | kontrolgruppen.
vand oralt (med Hgjre testikel og | var forholdet mellem lumen
mavesonde), n=6. bitestikel udta- og vaev i seedkanalen reduce-
get til histolo- ret dag 7, men ikke dag 12.
gisk og morfo-
metrisk under-
sggelse.
T@rrede hypoco- | Vandig To forsgg. Begge ud- 1. forsgg: Kgns- 1. forspg: Det fremgar ikke, Gonzales
tyler af L. mey- ekstrakt. f@rt i voksne hanrot- hormoner (te- Vagten af den ventrale pro- hvad der bruges som | etal.
enii. Der indgar ter (Holtzman). stosteron og stata |, med den rgde varie- vehikel eller hvilken (2005)
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svarende til 2 g togr- Forsgg 2: Som i af ventrale prostata sammen- materiale og me-
rede hypocotyler per | forsgg 1 (dog lignet med vehikelkontrol (n= tode-afsnittet for
kg Iv. per dag. uden maling af 13, 14 dage og n=12, 42 dage). | hold 2, men dyrean-
2. forsgg: k@nshormoner) Testosterongruppen: 1 vaegt | tallet angives ud for
Her indgik 8 hold. samt histologi af ventrale prostata og forskellige resulta-
Fire hold blev doseret | og kvantitering vaegt af seminalvesikler. Rgd ter.
i 14 dage, andre fire af veevsdele pa maca (n=6, 14 dage, n=5, 42 | forsgg 2.
doseret pa samme den ventrale dage) begge \ i ventral pro- Efter variansanaly-
made i 42 dage. Af de | prostata. statavaegt i testosterongrup- sen blev forskelle be-
fire hold blev to do- pen (sammenlignet med te- stemt med Scheffes
seret med 0,1 ml olie stosteronkontrol). test. Denne test
intramuskulaert (i.m.) Efter 42 dages dosering: kvan- | sammenligner alle
og to fik injiceret te- titativ analyse af histologiske dosisgrupper med
stosteron (0,1 ml te- snit af ventrale prostata: |, i hinanden, inklusiv
stosteronenanthat) hgjden af epithelet og 1 lu- kontrolgruppen.
(25 mgi.m.) pa forsg- men-areal i rotter, der havde
gets dag 1 og 7. Det faet red maca i forhold til kon-
ene hold (kontrol- trolgruppen (vehikel).
hold) fik vehikel oralt, Der var ikke andre forskelle
det andet fik rgd grupperne imellem.
maca (2 g/kg Iv.). De
testosteronbehand-
lede dyr fik enten ve-
hikel oralt eller fik
rod maca (2 g/kg Iv).
Hypocotyler af L. | Vandig eks- Kgnsmodne hanrot- Legemsvaegte, Reduceret tilvaekst i den hgje- | Darligt rapporteret Chung et
meyenii (gul trakt. Et gram ter (tre maneder organvaegte af: ste dosisgruppe. Ingen effekt studie f.eks. fremgar | al. (2005)
type), Peru. tgrrede hypo- gamle, stamme: testikler, bite- pa organvaegte bortset fra se- | det ikke, hvor mange
cotyler gav et Holtzman), doseret stikler, (seminal- | minalvesikler { (100 og 1000 | dyr, der er i dosis-
udbytte pa oralt (med sonde) i 7 | vesikler), lever, mg/kg Iv.). Der var en dosis-af- | grupperne. Af en ta-
0,46 g frysetgr- dage med 10, 100, nyrer, milt og haengig stigning i lengden af bel fremgar der, at
ret maca. 1000 og 5000 mg/kg lunger. Malinger | sadcellernes stadier VII-VIII i testosteronniveauet
ekstrakt/kg Iv. per af testosteron testiklerne (saedkanalerne). er faldet i to dosis-
dag. Doserne svarer og gstradiol i se- | Saedcelleantal/ml 1 i de tre grupper, men forfat-
til 2, 220, 2200 og rum. Undersg- hgjeste doseringer. Testoste- | terne naevner kun en
11000 mg af tgrrede gelse af saedkva- | ron { ihold, der fik 100 og i teksten.
litet: antallet af
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hypocotyler/kg Iv. sadceller/ml i 1000 mg/kg Iv. Forholdet te-
per dag. sedprgver fra stosteron/gstradiol: {, i hold,
bitestiklen, saed- | der fik de tre hgjeste doser
cellernes bevae- | (100, 1000 og 5000 mg/kg Iv.
gelsesevne og dag).
histologisk un-
dersggelse af te-
stiklerne.
Hypocotyler af L. | Vand/etanol. Raekstrakten blev fraktione- | Hanrotter (stamme: Legemsvaegte, Ingen effekt pa legemsvaegte Efter variansanaly- Yucra et
meyenii (sort va- | Udbytte: 100 ret med etylacetat, n-buta- Holtzman, 3 maneder | tilvaekst, organ- og organvagte. Ethylacetat- sen blev Scheffes al. (2008)
rietet). gram tgrrede nol, petroleumsaeter eller gamle), 1000 mg/kg vaegte af repro- fraktionen: 1 daglig saedcelle- | test anvendt. Denne
hypocotyler = kloroform med fglgende ud- | Iv. per dag oralt (med | duktionsorganer | produktion. Etylacetat-, petro- | test sammenligner
7,6 g raeks- bytte: petroleumsaeter (23,7 | mavesonde) i 7 dage. | (angives som re- | leumsaeter- og kloroform-frak- | alle dosisgrupper
trakt. Ekstrak- mg), kloroform (176,8 mg), Kontrolhold fik destil- | lative vaegt (or- tionerne: 1 antallet af sad- med hinanden, inklu-
ten fremstillet etylacetat (207,7 mg), n-bu- | leret vand eller de- ganvagt/legem- | celler i bitestiklerne. Petrole- siv kontrolgruppen.
af Agroindu- tanol (2,46 g) og den reste- stilleret vand tilsat svaegt)): testikel, | ums-zeter-, etylacetat- og
strial Chancha- | rende vandige oplgsning 1% dimethylsulfoxid, bitestikel, semi- | vand- fraktionerne: { antallet
mayo,Lima, (25,93 g). Disse fem frak- n=6. nalvesikler og af seedceller i szedlederne.
Peru. tioner blev testet sammen ventrale pro-
med raekstrakten. stata Testikel-
funktionspara-
metre som dag-
lig seedcellepro-
duktion, sadcel-
leantal i bitesti-
kel og szedle-
dere.
Rod af L. meyenii | Vandig Mus (stamme: Seedkvalitet: An- | Ingen effekter af doseringen Der var i studiet an- Valdivia
(gul farvetype), ekstrakt. Balb/c, 5-6 uger tal seedceller per | med maca pa de malte para- dre grupper af mus, Cuya et al.
Peru. gamle, n=5), oralt ml i saed udtaget | metre. hvis fertilitet var (2016)

med 666 mg/kg Iv.
per dag i 35 dage og
en ubehandlet kon-
trolgruppe.

fra bitestiklen,
saedcellernes
bevaegelsesevne
og DNA frag-
mentation i
sedceller.

nedsat ved kemisk
og fysisk pavirkning.
Dette far betydning,
nar forfatterne som
statistisk analyse ef-
ter variansanalysen
har brugt Tukeys
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test. Denne test
sammenligner alle
dosisgrupper med
hinanden, inklusiv
kontrolgruppen.

gamle, vaegt: 295 g,

spermatogenese

Torrede hypoco- | Vand/etanol Indholdet af polyfenoler og Hanrotter (stamme: Legemsvaegte, I macaholdet: 1 daglig pro- Darligt rapporteret Gonzales
tyler fra L. mey- 60:40 (v/v). flavonoider blev malt. Holtzman, 3 maneder | organvaegte af duktion af saed, 1 antal saed- studie. Doseringen etal.
enii (sort farve- 100 gram tgr- gamle, n=6). Ca. 200 reproduktions- celler/ml og lengden af stadi- | erikke angivet i (2013)
type) fra Peru. rede hypocoty- mg/kg Iv. dagligt organer: testik- | erne VII, VIII, IX-XI og XII i mg/kg Iv. DTU har
ler svarer til 22 oralt (med maves- ler, bitestikler, spermatogenesen var forgget. | derfor udregnet med
g terekstrakt. onde) i 7 dage Kon- saedblaerer og en antagelse om, at
trolholdet fik destille- | ventrale pro- rotterne vejer 250 g.
ret vand med maves- | stata. Seedkvali- Statistik: efter vari-
onde. tet: antal saed- ansanalysen er der
celler/ml, daglig brugt Scheffes test.
saedproduktion, Denne test sammen-
vurdering af ligner alle dosis
leengden af for- grupper med hinan-
skellige stadier i den, inklusiv kontrol-
spermatogene- gruppen (der er flere
sen. hold i undersggelsen
end omtalt i tabel-
len).
Maca (Natura- Vandig Kgnsmodne hanrot- Parringsadfeerd Den vandige ekstrakt af maca Der er ikke naermere | Lentz et
max S.A.C., 100% | ekstrakt. ter (Stamme: Spra- blev undersggt pavirkede i mindre grad kgns- | oplysninger om plan- | al. (2007)
natural). gue-Dawley, vaegt: efter 1, 7 og 21 modne hanrotters parringsef- | tedel eller hvor plan-
250-350 g, n=11sek- | dage, hvor han- | fektivitet/adfaerd efter 1 og 7 ten er blevet dyrket.
suelt erfarne). Kon- rotterne blev sat | dages dosering. Efter 21 dages
trol (destilleret vand), | sammen med dosering var der ingen
25 eller 100 mg/kg hunrotter. effekter.
Iv./dag oralt (med
mavesonde) i 30
dage.
L. meyenii, rod, Ekstraktion Kgnsmodne hanrot- Saedkvalitet: an- | Ved begge macadoser sas ef- Darligt rapporteret. Gonzales
fra Peru. forst med he- ter (stamme: Holz- tal celler i bite- fekter pa laengden af forskel- Doseringen er ikke etal
xan og derefter man, 3 maneder stiklen, stadier i lige stadier i spermatogene- angivet i mg/kg Iv. (2003b)
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med 100% eta-
nol.

n=6). Kontrol: ca. 2
ml dag (5% etanol)
oralt. @vrige hold: ca.
160 eller 320 mg/kg
Iv. per dag oralti 7,

og teststeron i
serum (kun ef-
ter 21 dage).

sen. Koncentrationen af saed-
celler i bitestiklerne var: 1 ef-
ter 7 dage med begge doser,
14 dage og 21 dage begge: T
med den lave og |, med den

Den er derfor udreg-
net af DTU med en
antagelse om, at rot-
terne vejer 300 g.

var ovariektomerede
(dvs. ovarierne (aeg-
gestokkene) var fjer-
net) og de komii
brunst ved subkutan
injektion af gstradiol-
benzoat og progeste-
ron. Hannerne: Dag-

om, at rotterne vejer
250 g.

14 og 21 dage. hgje dosis. Ingen effekt pa tes-
tosteronniveauer.
Rod fra L. mey- Vandig Kgnsmodne hanrot- Vaegte af testik- | Veegte af testikler og bitestik- Darligt rapporteret Gonzales
enii fra Peru. ekstrakt. ter (stamme: Holz- ler, bitestikler ler: 1 i macaholdet. Dosering | og darligt designet: etal
man, 3 maneder og seminalvesik- | med maca resulterede i enre- | derer er stor (12%) (2001)
gamle, n=10). Ca. 485 | ler, effekter pa duktion i leengderne af stadi- forskel pa dyrenes
mg/kg Iv. per dag spermatogene- erne Il =VI og en stigning af gennemsnitsvaegt i
oralti 14 dage. sen. lengderne af stadierne IX-XI kontrolgruppen (246
Kontrolholdet fik ve- og Xll i spermatogensen. g) sammenlignet
hikel i samme peri- med den doserede
ode. gruppe (275 g). Do-
seringen er ikke an-
givet i mg/kg Iv. Den
er derfor udregnet af
DTU med en anta-
gelse om, at rotterne
vejer 275 g.
L. meyenii, rod 500 g pulveri- Rotter (stamme: Forskellige par- Alle tre ekstrakter af maca pa- | Darligt rapporteret Cicero et
doneret af Natu- | seret rod blev Sprague-Dawley, 60 ringsadfaerd- virkede forskellige parametre i | forsgg. Doseringen al. (2002)
ralfa Quimica ekstraheret dage gamle). Hanner | sparametre. parringsadfaerden. Hex- er ikke angivet i
Suiza Lima, Peru. | med hexan, (seksuelt uerfarne) anekstrakten pavirkede flest mg/kg Iv. Den er der-
kloroform eller og hunner (seksuelt parametre. for udregnet af DTU
metanol. erfarne). Hunnerne med en antagelse
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ligt oralt (maves-
onde): 0, (kontrol),
ca. 208 mg/kg Iv. af
hexanekstrakten,
3480 mg/kg Iv. af me-
tanolekstrakten og
96 mg/kg Iv. per dag
af kloroformekstrak-
ten i fem dage. De-
refter blev hannerne
sat sammen med
hunner i brunst.

Pulveriseret rod
fra L. meyenii,
standardiseret til
0,6% macamider
0g macaener,
doneret af Santi-
veri, Barcelona,
Spanien.

Rotter (stamme:
Sprague-Dawley, 3
maneder gamle, (le-
gemsvaegt hanner:
240-260 g), n=20).
Bade hannerne og
hunnerne var seksu-
elt erfarne. Hunnerne
var ovarieektome-
rede og de kom i
brunst efter subkutan
injektion med gstra-
diolbenzoat og pro-
gesteron. Hannerne:
oralt: O ((kontrol),
saltvand med maves-
onde), eller pulveri-
seret rod: 15 eller 75
mg/kg Iv. per dag i 15
dage. Efter 1 og 15
dages dosering blev
hannerne sat sam-
men med hunner.

Legemsvaegte,
forskellige par-
ringsadfeerd-
sparametre.

Ingen effekt pa legemsvaegte.
Pavirkning af forskellige para-
metre i hanrotternes parrings-
adfaerden efter bade 1 og 15
dages dosering med begge do-
ser. Der var for flere af de
malte parametre tendens til
en dosis-afhaengig effekt efter
15 dages dosering.

Cicero et
al. (2001)
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Tabel 4: Effekter pa kenshormoner og kgnsorganer i hundyr
Anvendte forkortelser: ACTH corticotropin eller adrenocorticotropt hormon, FSH follikelstimulerende hormon, HDL high density lipoprotein, LDL

low density lipoprotein, LH luteiniserende hormon, TSH thyroideastimulerende hormon, T3 trijodthyronin og T4 thyroxin.

enii) kgbt af virk-
somheden
Yamano del Peru
SAC.

af HPLC-UV-MS analyse. Der
blev identificeret 12 maca-
mider og den kemiske profil
svarede til hvad andre artik-
ler har set i knolde fra L.
meyenii.

dage. Rotterne blev
randomiseret og for-
delt i fire hold. For-
spgsperiode: 7 uger.
En kontrolgruppe
(n=20) fik normalt
rottefoder. Tre dose-
rede hold fik foder
iblandet forskellige
procent macapulver:
5% (n=10), 25%
(n=10) eller 50%
(n=20).

Da rotterne var 38
dage (forsggsdag 16)
og havde samme fo-
derindtag i alle grup-
per, beregnede for-
fatterne et dagligt
indtag af pulveriseret
rod pa 0 (kontrol),
3,0 (5%-holdet), 15
(25%-holdet) og 30
g/kg Iv. (50%-holdet).

fulgt ved under-
spgelse af vagi-
nalskrab. Afliv-
ning i progstrus
efter 7 ugers do-
sering. Malinger
af kgnshormo-
ner pa blodprg-
ver udtaget ved
aflivning, hvor
der ogsa blev
udtaget ikke
narmere speci-
ficerede orga-
ner.

ste dosisgruppe. FSH (det folli-
kelstimulerende hormon) 1 i
den hgjeste dosisgruppe.
ACTH (corticotropin eller adre-
nocorticotropt hormon): 1 i
den hgjeste dosisgruppe. In-
gen forskelle i indholdet af
vaeksthormonet somatotro-
pin, TSH (thyroideastimule-
rende hormon) og prolaktin.
Ikke forskelle i foderindtaget,
tilvaeksten, de absolutte
vaegte af ovarier (egge-
stokke), livmodere, hypotha-
lamus og hypofysen mellem
kontrolgruppen og de maca-
doserede dyr.

Rotterne kgbes 14
dage gamle. Rotter
gar normalt mindst
til dag 21 sammen
med moderen, fgr
de fravaennes. Den
pulveriserede knold
udggr op til 50% af
foderet uden at der
tages hgjde for, om
foderet indeholder
samme makro- og
mikronaeringsstoffer
som kontrolfoderet.
Den absolutte vaegt
af fire organer angi-
ves. Forsgget er dar-
ligt beskrevet, da
man ikke ved, om
der er udtaget flere
organer, end de vi-
ste. Der vises kun
data fra hgjeste do-
sisgruppe og kontrol-
holdet, men dosis-
respons-forhold er af

Plantedel Ekstraktion | Kemisk identifikation Dyr, doser og Endpoint Resultat Bemaerkninger Refer-
dosering ence
T@rrede og pul- Pulveret blev undersggt ke- Hunrotter (Sprague- Legemsvaegt, fo- | LH (det luteiniserende hor- Ved forsggets begyn- | Uchiyama
veriserede rod- misk med ekstraktion med Dawley) indgik i for- derforbrug, mon) : dosis-afhaengigt delse er rotterne etal
knolde af L. mey- petroleumsaeter efterfulgt spget fra de var 21 @struscyklus bade i den hgjeste og midter- ikke kgnsmodne. (2014)
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toksikologisk inte-
resse. Der er ikke ud-
f@rt patologiske un-
dersggelser, hverken
makro- eller mikro-
skopisk af de ud-
tagne organer.

et al. 2014 men
med udtagning
af andre prgver.
(Se naermere
beskrivelse af

binyrer mellem de forskellige
grupper (data bliver ikke vist i
artiklen). Serums indhold af
calcium og uorganisk fosfor
var sammenlignelige grup-
perne imellem.

samme forsgg som
Zhang et al. (2014),
men det fremgar af,
at legemsvaegte og
vaegte af livmodere

Den pulverise- 95% etanol. Udbyttet af ekstrakten var 50 hunrotter (Spra- Legemsvaegt og Legemsvaegt upavirket i maca- | Det er uklart beskre- | Zhang et
rede rod/rod- 19,2% (veegt). Ekstrakten gue-Dawley, 90 dage | veegt af livmo- doserede dyr. Livmodervaegte | vet, hvordan den al. (2014)
knold af L. mey- blev yderligere fortyndet gamle blevinddelti5 | dere. Blodprg- ens i ovariektomerede kontrol | kgbte rod, allerede
enii (standardi- med destilleret vand til de hold, n=10). Fire af ver udtaget ef- og begge maca-grupper. 12 kan veere standardi-
seret til 0,6% endelige koncentrationer. holdene blev ova- ter 12 og 28 uger: Testosteron {, i laveste seret til et maca-
macamider og riektomerede (fik ugers dosering maca-gruppe sammenlignet mid/macaenind-
macaener) kgbt fiernet ovarierne til maling af gst- | med ovariektomeret kontrol hold).
fra Lima, Peru, (eeggestokkene)), radiol, FSH og Efter 28 uger: Begge maca-
gennem Chinese mens det 5. hold for- | testosteron. grupper: FSH |, laveste maca-
Maya Bioengi- blev intakt (opereret gruppe: gstradiol 1.
neer Co, Hubei, uden fjernelse af aeg-
Kina. gestokkene). Alle
hold dagligt oralt do-
seret (mavesonde) i
28 uger. To kontrol-
hold (intakt og ova-
riektomeret) fik de-
stilleret vand. To ova-
riektomerede hold fik
ekstrakt af L. meyenii
(0,096 eller 0,24 g
per kg Iv.).
Det samme for- Der blev ikke fundet forskelle i | Forfatterne skriver Zhang et
spg som Zhang organvagtene af lever, milt og | ikke, at det er al. (2006)
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dette forspg er ens i de to artik-
ovenfor). ler. Bortset fra en
forskel (fejl) i et en-
kelt hold, Det viser
manglende omhu, at
der er skrivefejl i en
vaegt.
Hypocotyler fra Standardiseret | Polyfenolindholdet blev 36 hunrotter, 3 ma- Vaegt af Ingen @&ndring af vaegte af liv- | Ekstrakten er darligt | Gonzales
L. meyenii —vari- | ekstrakt malt med en tidligere be- neder gamle. Der ind- | livmodere. modere i de tre hold, der fik karakteriseret. Rot- etal
eteter i 3 farver (vand/alkohol) | skrevet metode (ikke be- gik et intakt kontrol- maca sammenlignet med rele- | terne doseres for- (2010)
(sort, gul eller udvundet fra skrevet i artiklen). Polyfen- hold (opereret uden vant kontrol. modentlig med ma-
rgd), dyrket pa de tgrrede hy- olindholdet varierede i eks- at aeggestokkene vesonde, men det
samme mark i pocotyler. trakterne. Der var 5,81, 1,76 | blev fjernet) og 5 fremgar ikke af for-
Peru. Ekstrakten blev | og 6,5 g polyfenol (pyrogal- ovariektomerede sggsbeskrivelsen.
spraytgrret. l0l/100 g) spraytgrret eks- hold. Forsggsperio- Efter variansanalyse
trakt fra henholdsvis den den: 4 uger (n=6). anvendes Scheffes
rgde, sorte og gule varietet. | Hold: Et intakt og et test.
ovariektomeret hold Denne test sammen-
fik dagligt destilleret ligner alle dosisgrup-
vand oralt. Tre ova- per med hinanden,
riektomerede hold fik inklusiv kontrolgrup-
dagligt oralt ekstrak- pen.
ter af de tre farver
rod svarede til 4,3 mg
polyfenol/kg Iv.
Sorte hypocoty- Vand. Et gram Hunmus (stamme: Legemsvaegt. Der blev set en stigning i le- Efter variansanaly- Rubio et
ler af L. meyenii, | tgrrede hypo- Kunming), tre mane- gemsvaegten (tilvaekst) i alle sen blev forskelle be- | al. (2011)

dyrket i Peru.

cotyler gav et
udbytte pa
0,46 g frysetgr-
rede hypocoty-
ler.

der gamle, ovariekto-
merede). 500 og
2000 mg/kg Iv. Oralt
(med mavesonde) i
35 dage, n=10. Der
indgik tre kontrol-
hold: et ubehandlet
hold, et ovariektome-
ret hold og et intakt
hold (opereret, men

hold efter 35 dages dosering.
Der var st@rst vaegtstigning
(24,7% og 22,3% i henholdsvis
det lavest og hgjest doserede
ovariektomerede hold, der fik
maca). Vaegtstigningen var
14,7% i det intakte opererede
kontrolhold og 16,7% i det
ovariektomerede kontrolhold.
Forskellen mellem kontrolhold

stemt med Scheffes
test.

Denne test sammen-
ligner alle dosisgrup-
per med hinanden,
inklusiv kontrolgrup-
pen.
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fik ikke fjernet segge- og de doserede hold var stati-
stokkene). stisk signifikant forskellige.
Hypocotyler af L. | En vandig eks- 6 maneder gamle Legemsvaegt og Doseringen med de vandige Forsgget er darligt Rubio et
meyenii. | forsg- | trakt blev ovariektomerede livmodervaegt. ekstrakter af bade gul, rgd og beskrevet f.eks. er al. (2006)
get indgik rgd, fremstillet af hunmus (Swiss), sort L. meyenii resulterede i ekstrakten darligt
gul og sorte vari- | 500 g pulveri- n=20, fordelt pa et en I vaegt af livmoderen, ute- | karakteriseret. Det
eteter, som ikke serede hypoco- kontrolhold, der fik rus (hhv. 69,6 mg, 60,8 mg og er uklart, hvordan
beskrives yderli- | tyler, som blev vehikel og tre dose- 72,7 mg) sammenlignet med forfatterne omreg-
gere. kogt i 1500 ml rede hold, der blev kontrolgruppen (35,51 mg). ner fra doseringen
vand. Vaesken doseret med 1 g/kg Ikke individuelle forskelle mel- | med ekstrakt til 1
blev afkglet og Iv. per dag) af forskel- lem vaegten af uterus i de tre g/kg Iv. maca per
filtreret. Filtra- lige farvede variete- grupper, der fik L. meyenii. dag. Efter varians-
tet blev fryse- ter (gul, sort og rgd). Legemsvaegtene var ikke pa- analysen blev for-
tgrret. Den fry- Doseringsperiode: 21 virket af doseringen. skelle bestemt med
setgrrede van- dage. Musene var Scheffes test.
dige ekstrakt blevet ovariektome- Denne test sammen-
blev fortyndet. rede, da de var 3 ma- ligner alle dosis
neder gamle. grupper med hinan-
den, inklusiv kontrol-
gruppen.
Redder (blan- Gelatiniserings Kg@nsmodne hunrot- | blodprgver un- | Ingen effekt pa legemsvaegte. Antallet af dyr i de Meissner
ding af gule, proces med ter (stamme: Wistar) | dersggtes: Hee- | de intakte rotter: | gstradiol | forskellige hold er etal.
sorte og rgde vand. blev ovariektome- matologiske og og TSH-niveauer og " proge- ikke angivet i materi- | (2006b)
farvetyper af L. rede og fordelt i et biokemiske pa- steron-niveau sammenlignet ale- og metodeaf-

meyenii) fra Ju-
nin-omradet i
Peru.

kontrolhold, der fik
destilleret vand oralt
(med mavesonde)
n=12 og et doseret
hold, der totalt fik
500 mg/kg Iv. doseret
oralt (med maves-
onde fordelt pa to
daglige doseringer) i
28 dage, n=14. To an-
dre hold af intakte
dyr (blev opereret,
men fik ikke fjernet

rametre (jern,
triglycerider, to-
talkolesterol,
LDL og HDL.
Hormoner: gst-
radiol, progeste-
ron, cortisol,
ACTH og skjold-
bruskkirtel (thy-
roidea)-hormo-
nerne (TSH, T3,
T4).

med den intakte kontrol-
gruppe. | ovariektomerede
rotter var der |, gstradiol-
progesteron-, | cortisol- og |,
ACTH-niveauerne i de maca-
doserede rotter sammenlignet
med den ovariektomerede
kontrol. | de intakte dyr var
der { granulocyttal og | jern
i de macadoserede dyr sam-
menlignet med kontrolgrup-
pen, mens der i de ovariekto-

snittet. Der er ved
forskellige tests op-
lyst antal dyr, der
indgar. Det er uklart,
hvor mange dyr der
er i hvert hold, da
det varierer, hvor
mange prgver, der er
analyseret i de for-
skellige tests.
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2ggestokkene), n=18 merede dyr var {, rgde blod-
blev doseret pa legemer, |, haemoglobin,
samme made, som J haematokrit og T MCH,
de to ovariektome- (veegten af haemoglobin i de
rede rgde blodlegemer) og T
hold. MCHC (koncentrationen af
hamoglobin i de rgde blodle-
gemer) sammenlignet med
den ovariektomerede kontrol-
gruppe.
Hypocotyler fra Vandigeks- Alle mus: stamme Studie 1: Legem- | Ingen effekt pa legemsvaegt i Det er normalt i den Ruiz-Luna
tgrret L. meyenii | trakt, frysetgr- Balb/c. | alle tre stu- svaegte, livmo- studie 1 og 2. Dosering med type forsgg at veje etal
(gul) fra firmaet ret. Et gram dier indgik kontrol- dere undersggt maca resulterede i en forgget ungerne, men det (2005)
Santa Natura frysetgrret eks- grupper, der fik de- for implantati- kuldstgrrelse (studie 2). I kuld | sker ikke i forsgget.

Company, Peru.

trakt~2,19g
tgrrede hypo-
cotyler.

stilleret vand oralt
med mavesonde. Stu-
die 1: kensmodne,
uparrede hunmus,
oral dosering (med
mavesonde) med
1000 mg/kg Iv. dag-
ligt i 22—-28 dage (15
dage fgr parring og
fgrste syv dage af
draegtighedsperio-
den). Pa doserings-
dag 15 (n=11-12) blev
hver hunmus parret
med en hanmus.
Hunnerne blev aflivet
pa dreaegtighedens
dag7

Studie 2: Hunmus
samme dosis og do-
sering f@r parring
som i studie 1, men
musene blev doseret

onssteder og
embryonerne
blev talt og ve-
jet.

Studie 2: Le-
gemsvaegte,
draegtigheds-
lengde, kuld-
stgrrelse ved
fedsel, kensfor-
deling, antal le-
vende unger ef-
ter fgdsel, dag 4
og 21 efter fgd-
sel, vaginalab-
ning hos hunun-
ger. Studie 3:
Legemsvaegte,
livmodervaegt i
ovariektomered
e mus.

pa mindre end 7 unger var der
tidligere vaginalabning, denne
effekt sas ikke ved kuldstgr-
relse over 7 unger. Forfat-
terne skriver, at ifglge den sta-
tistiske analyse, var der effekt
af kuldstgrrelsen og af dose-
ringen. Maca-doseringen re-
sulterede i hgjere livmoder-
vaegt i ovariektomerede mus
sammenlignet med kontrol-
gruppen.

Forfatterne skriver
selv, at tidligere vagi-
nal dbning kan vaere
et muligt tegn pa en
gstrogen effekt. | de-
res forsgg mener de,
at tidligere vaginal-
abning skyldes hg-
jere indtag af energi.
Ungernes vaegt kan
have betydning for
tidspunktet for vagi-
naldbning, men un-
gerne er ikke vejet.
Der ggres ikke rede
for, hvorfor man
veelger en skillelinje
pa en kuldstgrrelse
pa syv unger.
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periode).

n=7.

i hele draegtigheds-
perioden og 21 dage
efter fgdsel (amnings

Studie 3: Hunmus
(ovariektomerede)
fik, oralt 500 mg/kg
Iv. per dag (med ma-
vesonde) i 42 dage,

Tabel 5: Humanstudier

Anvendte forkortelser: AChE acethylcholinesterase, ACTH adrenocorticotropic hormon, ALP alkalisk phosphatase, ALAT alaninaminotransferase,
ASAT aspartataminotransferase, BMI Body Mass Index, CHOL cholesterol, CT cortisol, E2 17B-gstradiol, FSH follikelstimulerende hormon, HDL
high density lipoprotein, IVF in vitro fertilisering, LDL low density lipoprotein, LH luteiniserende hormon, M en maned med dagligt indtag af2 g
Maca, MTCA (1R,3S)-1-methyl-1,2,3,4-tetrahydro-6-carboline-3-carboxylsyre, P en maned med dagligt indtag af placebo, PG progesteron, SHBG
seksualhormonbindende globulin, SSRI: selektiv serotonin reuptake inhibitor, TRGL triglycerider, TSH thyrotropin, ULN Upper Limit of Normal
(den @vre graense for normalniveau).

mand mellem

mellemrum. Maca 2
(n=15) 3 g per dag for-
delt pa tre doser med

steron, testo-
steron og E2,
FSH, LH og

Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemeerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
Dehydreret Gelatini- 12-ugers dob- Tabletter (“Gelatinized | Effekten af Ingen effekt af maca Gonzales et al. (2003a)
rod (Lepi- serings belt-blindet pla- | Maca”, Maca Gelatini- | maca pa ni- pa de malte hormoner
dium mey- proces cebokontrolle- zada La Molina, Lima). | veauer af efter 12 ugersdose-
enii). med ret, randomise- | Macal(n=15)1,5¢g kgnshormo- ring.
vand. ret, parallelstu- | per dag fordelt pa tre nerne 17-alfa-
die i 56 raske doser med 8 times hydroxyproge-
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
21 og 56 ar for- | 8 timers mellemrum. prolactin i se-
delt pa seks Maca 3 (n=15)1,5¢g rum.
grupper. per dag med en dosis
om morgenen. De re-
sterende 11 forsggs-
personer blev fordelt i
tre placebogrupper,
der fik placebo med
samme doseringsmel-
lemrum som interven-
tionsgrupperne.
Maca (Lep- T@rret Metoden | Dobbelt-blin- 2 g maca per dag (som | Lindring af Forsgg |: Otte kvinder Plantedelen beskrives | Meissner et al. (2005)
dium peruvi- | kimstaen- | brugt til det, placebo- gelatineret pulver for- | symptomeri faldt fra sa kun 12 ud bade som rod og som
anum gel (hy- kemisk kontrolleret, delt med 2 kapsler om | forbindelse af 20 kvinder fzerdig- hypocotyl. Der er me-
Chacon syno- | pocotyl) indetifi- klinisk pilotstu- morgen og 2 kapsler med over- gjorde interventionen. | get stor forskel pa
nymnavn for | rehydre- | kationer | die med kauka- | om aftenen). Forsgg|: | gangsalder, Tilsyneladende ikke as- | leengden af doserin-
L. meyenii) ret for ikke be- siske post- en maned med pla- vurderet ud fra | socieret med effek- gen med placebo og
rod. ekspone- | skrevet. menopausale cebo efterfulgt af 2 hormonni- terne af maca. LH sig- doseringen med maca
ring til Indhold: kvinder doseret | maneder med maca. veauer (LH, nifikant gget efter 3 i Forsgg Il.
kortvarig | Glucosi- i 3 maneder Forsgg Il: en maned FSH, E2 og PG) | maneder.
forhgjet nolater (Forsgg 1, n= med placebo efter- og spgrge- Forsgg Il: statisktisk
tryki som 20) eller 9 ma- fulgt af 8 maneder skema. signifikant lavere FSH
fugtige Synigrine | neder (Forsgg med maca. og hgjere E2, LH og PG
omgivel- | 200 Il, n=8). (P<0.05) efter 9 mane-
ser efter- | mg/100 der.
fulgt af g, Cam-
tgrring pestral
og pulve- | 7,8 % af
risering. den ufor-
sebede
fraktion,
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
Sigma-
sterol 4,1
% af den
uforsae-
bede
fraktion,
B-si-
tosterol
24,2 % af
den ufor-
sebede
fraktion.
L. meyenii, Som be- Som be- Dobbelt-blin- 2 g maca per dag (som | Zndringeri Forsgg I: 14 kvinder Serumlipider kun malt | Meissner et al. (2006c)
(maca) rod skrevet skrevet det, randomise- | gelatineret pulver for- | kgnshormoner | faldt fra, s kun 88 i Forsgg I. Ingen infor-
(sort 16%, under under ret, placebo- delt med 2 kapsler om | (FSH, E2, PG, kvinder faerdiggjorde mation om eventuelle
gul 48%, Meissner | Meissner | kontrolleret morgen og 2 kapsler LH) og serumli- | undersggelsen (P-MM | bivirkninger.
lilla/r@d 9% etal. etal. multicenter stu- | om aftenen). Forsgg |: | pider (CHOL, (n=55) og MM-P
0g 27% an- (2005). (2005). die med 168 to forskellige kombi- TRGL, HDL, (n=33). Lavere FSH
dre farver). kaukasiske nationer af en maned LDL) samt (P<0,05) og hgjere E2
postmenopau- med maca (M) og en symptomer pad | (P<0,001) efter maca
sale kvinder do- | maned med placebo ubehag i for- sammenlignet med
seret i 3 mane- (P): P-MM (n=62) og bindelse med placebo i P-MM grup-
der (Forsgg |, MM-P (n=40). overgangsal- pen. Hpjere HDL
n=102) eller 4 Forspg Il: seks forskel- | der. (P<0,05) efter maca
maneder (For- lige kombinationer sammenlignet med
sgg I, n=66). (n=11) af en maned placebo i MM-P grup-
med maca (M) og en pen.
maned med placebo Forsgg Il: Kun 40 kvin-
(P): P-MM-P, PP-MM, der feerdiggjorde inter-
MM-PP, MM-P-M, ventionen tilfredsstil-
PPP-M og MMM-P. lende. Derfor kun data
fra P-MM-P, PP-MM,
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion

MM-PP og MM-P-M til

den statistiske analyse.

Lavere FSH (P<0,01) i

P-MM-P gruppen og

hgjere E2 (P=<0,05) og

lavere LH (P=<0,05) ef-

ter maca sammenlig-

net med placebo i PP-

MM gruppen. Reduk-

tion af symptomer for-

bundet med over-

gangsalder efter maca

sammenlignet med

placebogruppen.
Maca (Lep- Som be- Som be- Dobbelt-blin- 2 g Maca per dag (som | Malinger af E2, | To kvinder faldt fra sa Der ser ud til at veere Meissner et al. (2006e)
dium peruvi- | skrevet skrevet det, randomise- | gelatineret pulver for- | FSH, LH, PG, kun 18 kvinder feerdig- | sket en fejl med Figur
anum under under ret, overkryds- delt med 2 kapsler om | CT, ACTH, TSH, | gjorde interventionen. | 1iartiklen. Overskrif-
Chacon syno- | Meissner | Meissner | nings, pilotstu- morgen og 2 kapsler T3, T4 iblodet, | Der blev malt et hg- ten er “Menopausal
nymnavn for | etal. etal. die med 20 om aftenen). Interven- | blodtryk, le- jere niveau af FSH ef- Index by Kupperman”,
L. meyenii) (2005). (2005). peri-menopau- | tion A: to maneder gemsvaegt og ter to maneder med men ifglge teksten
rod. (sort sale kvinder med placebo efter- maling af se- maca sammenlignet skulle det vaere resul-
16%, gul (41-50 ar) dose- | fulgt af to maneder rums indhold med placebo (P<0,01). | taterne af hormon-
48%, lilla/rgd ret i fire mane- med maca (PP-MM). af Ca, K og Fe Andre effekter efter malingerne. Resulta-

9%).

der.

Intervention B: mod-
sat A (MM-PP).

og lipidprofiler
samt lindring
af symptomer
forbundet med
overgangsal-
der.

maca inkluderede re-
duktion af legems-
vaegt, lavere systolisk
og diastolisk blodtryk
ggning af niveauer af
E2, PG, HDL og jern i
serum(P<0,05). Reduk-
tion af symptomer for-

terne for hormonma-
lingerne er derfor ba-
seret pa teksten
alene.
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
bundet med over-
gangsalder efter maca
sammenlignet med
placebogruppen.
L. meyenii Som be- Som be- Dobbelt-blin- 2 g maca per dag (som | Legemsvaegt Reduktion af BMI, LH, Overkrydsningsforsg- | Meissner et al. (2006d)
(maca), rod skrevet skrevet det, randomise- | gelatineret pulver for- | og hgjde, FSH, | T3, cortisol og ACTH get (PP-MM og MM-
(sort 16%, under under ret overkryds- delt med 2 kapsler om | E2, PG, LH, CT, | efter maca sammenlig- | PP) er identisk med
gul 48%, Meissner | Meissner | nings studie morgen og 2 kapsler ACTH, TSH, T3, | net med placebo forspget beskrevet i
lilla/rgd 9%). | etal. etal. med 34 kauka- om aftenen). To grup- | T4, TRGL, (P<0,05). Pget E2, LDL, | Meissner et al.
2005. 2005. siske post-me- per med 11 kvinder i CHOL, HDL, jern og calcium efter (2006¢)
nopausale kvin- | overkrydsningsdesig- LDL og knogle- | dosering med maca
der doseret i net: PP-MM og MM- teethed (densi- | sammenlignet med
fire maneder. PP. Derudover to tet). Sympto- placebogruppen
grupper med hver 6 mer forbundet | (P<0,05). Reduktion af
kvinder, der fik maca med over- symptomer forbundet
eller placebo i fire ma- | gangsalder. med overgangsalder
neder (henholdsvis efter maca sammenlig-
MMMM og PPPP). net med placebogrup-
pen.
Tgrret Randomiseret, Tgrret macapulver. Effekten af Ingen signifikante ef- Bivirkninger ikke Brooks et al. (2008)
macapulver dobbelt-blin- Hver kvinde modtog i maca pa hor- fekter pa hormonpro- naevnt.
(Maca det, placebo- vilkarlig reekkefglge monprofil (ind- | fil. Statistisk signifikant
Power, Incan kontrolleret, 3,5 g tgrret maca pul- hold i blodse- reduktion i symptomer
Food, Mur- overkrydsnings- | ver per dagi 6 ugerog | rumaf E2, FSH, | forbundet med klimak-
willumbah, forsgg med 14 placebo i 6 uger. LH og SHBG) teriet. Studiets power
NSW, Austra- postmenopau- og symptomer | er for lille til at vise
lia Ikke speci- sale kvinder i forbundet med | statistiske signifikante
ficeret. alderen 53,5 + overgangsal- 2&ndringer under 30%
10,8 ar. der. stigning i E2.
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
L. meyenii Dobbelt-blin- 1,5 g maca per dag og | Seksuel dys- Mulig gavnlig effekt pa | Der var ingen place- Dording et al. (2008)
(maca) rod. det, randomise- 3 g per dag. Kgbt fra funktion un- SSRI induceret seksuel | bogruppe, alle patien-
ret, parallelt, , . dersggt via dysfunktion. ter fik maca. Elleve ud
. . A Healthy Alternative ]
pilot studie ) spgrgeske- af 16 patienter rap-
med 20 depri- (ahealthya.com) in maer. porterede mindst en

merede patien-
ter (17 kvinder,
3 maend) i alde-
ren 36 £ 13 ar
med leegemid-
delinduceret
(specifiktikt
SSRI-induceret)
seksuel dys-
funktion.

Long Island’.

bivirkning undervejs i
studiet. Det fremgar
ikke fra hvilken dosis-
gruppe bivirkningerne
blev rapporteret. Bi-
virkningerne inklude-
rede: mave-tarm pro-
blemer (n =5), hoved-
pine (n = 2), irritabili-
tet (n = 2), angstan-
fald (n =

1), gget trang til vand-
ladning (n = 1), slgret
syn (n = 1), spvnfor-
styrrelse (n = 1), pget
svedproduktion (n =
1), sget drgmmeakti-
vitet (n = 1), tykkere
udflad ved menstrua-
tion (n = 1), og for-
veerring af fibromyalgi
(n =1). Alle bivirknin-
ger var forbigaende
og ledte ikke til fra-
fald af patienter fra
studiet.
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
Maca Ekstrak- Bestemt Randomiseret, De 101 patienter blev BMI, blodtryk, | Statistisk signifikant To patienter faldt fra Valentova et al. (2008)
kimstaengel tion med | med GC- | placebo-kon- fordelt pa fem grup- plasmalipider trend for ggning af di- undervejs i gruppe 3.
(hypocotyl). metanol MS: B- trolleret 90-da- | per hvoraf gruppe 3 (kolesterol og astolisk blodtryk sam- Tilsyneladende ikke
og kloro- | Sitoste- ges studie i 101 | bestdende af 11 kvin- triglycerider), menlignet med pla- associeret med effek-
form rol (9,32 patienter med der og 8 maend (46,6 + | lipoproteinlipi- | cebo (P =0,027). terne af maca.
(1:2). mg/g), 3- | metabolisk syn- | 8,7 ar) fik 0,6 g maca der, glukose, Statistisk signifikant
hydroxy- | drom (58 kvin- per dag. De reste- Mg, C-reaktivt | @gning i ASAT niveauer
5-er- der og 43 rende fire grupper fik protein, urin- sammenlignet med
gosten mand). silymarin, silymarin + syre, urea, kre- | placebo (P =0,045).
(0,75 yacon, silymarin + atinin, ALT og
mg/g) og maca eller placebo (19 | AST.
3, 5-stig- kvinder og 15 maend
masta- (50,9 £ 12,8 ar)).
dien
(0,32
mg/g).

L. meyenii
(maca)

Bivirkningsind-
beretning om
kvinde i tredi-
verne henvist til
undersggelse
grundet forhg-
jede testoste-
ronniveauer og
forleenget inter-
menstruelle
blgdninger
(blgdning fra
livmoderen, der
ikke er releate-
ret til menstru-
ation).

En teske macapulver
oplgst i meaelk per dag.
Over hvor lang tid op-
lyses ikke.

Intermenstruel
blgdning og te-
stosteronni-
veau.

Forlenget intermen-
struel blgdning skyldes
formentlig maca.
Symptomerne star-
tede fa uger efter kvin-
den startede med ma-
capulveret og var afta-
gende en maned efter
kvinden stoppede med
macapulveret.
Forfatterne konklude-
rer at det kraftigt for-
hgjede testosteronni-
veau skyldes assay-in-
terferens pga. testo-
steronlignende maca

Srikugan et al. (2011)
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
indholdsstoffer og ikke
endogent forhgjet te-
stosteron.
L. meyenii _ _ _ _ Maniske episo- | _ Konferenceabstrakt, Quandt & Puga (2016)
(maca) der i individ ef- kan derfor ikke bru-
ter indtag af ges i risikovurderin-
Maca. gen.
Lepidium _ _ Bivirkningsind- 300 ml Maca medici- Leverskade. Maca induceret lever- *R = (ALAT/ULN**) / Xiao et al. (2017)
meyenii bereting om 30- | nal liquor med 50% skade baseret pa en (ALP/ULN). En R-
(maca). arig mand ind- (V/V) alkohol. R* veerdi pa 40, forhg- | veerdi > 5 betyder at
lagt med udspi- jede ALAT, ASAT og to- | skaden er hepatocel-
let mave, appe- tal bilirubin niveauer. lulzer (Weiler et al.
titlgshed, sure Forfatterne konklude- 2015).
opgylpning og rer at leverskaden ikke | **ULN (den gvre
opstgd efter var relateret til akut al- | graense for normalni-
indtag af 300 koholinduceret lever- veau)
ml Maca medi- skade.
cinal liquor med
50% (V/V) alko-
hol 10 dage tid-
ligere. Disse
symptomer
blev efterfulgt
af gulsot va-
rende 1 uge.
Lepidium _ _ Review. _ Review af re- Kort beskrivelse af ma- Beharry & Heinrich (2018)
meyenii produktions- cas toksicitet. Der hen-
(maca). problemer. r vises til at der ikke er
rapporteret bivirknin-
ger i de kliniske forsgg.
Nzevner de to case-
studier af Srikugan et
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Plantedel | Eks- Kemisk | Studiebe- Doser og dosering | Endpoint(s) | Resultat Bemaerkninger Reference
trak- identi- | skrivelse
tion fika-
tion
al. 2011 og Quandt &
Puga (2016). Konklu-
derer at arevis indtag
af Maca blandt men-
nesker bosat i Andes-
bjergene vidner om at
maca er sikkert at
spise.

Maca rod. _ _ Prospektivt ko- Maca kun taget i sam- | Effekter af Lavere antal befrug- Korrelation mellem Kieu et al. (2019)
horte studie menhang med andre kosttilskud pa tede g hos brugere Maca-indtag og effek-
med 25 IVF pa- kosttilskud af i alt fem | oocyter, em- af de pagaeldende ter pa IVF patienter
tienter hvoraf patienter. Dosis ikke bryo og antal kosttilskud (P = 0,046) ikke pavist.

13 tog kosttil- rapporteret. succesfulde
skud. graviditeter ef-
ter IVF.

Lepidium _ _ Review. Doser fra 500 til 3000 Review af Likelihood score E = NIH (2019)

meyenii mg per dag. eventuel lever- | usandsynlig arsag til

(maca). toksicitet af klinisk (clinically appa-

maca. rent) leverskade.
Nazevner at bivirkninger
er sjeeldne og milde og
hovedsagligt inklude-
rer gastrointestinale
symptomer og hoved-
pine.
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