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RESUMEN.

Se evalud 1a repercusidn de una restriccion global de calerias
consumidas por la rata madre durante el embarazo y ia lactancia
socbre el crecimlento postnatal vy la composicién corporal de las
crias. Be utilizaron dos grupos de ratas Sprague-Dowley, uno
alimentado "ad 1libitum" grupo de ratas madre control (RC) vy
otro alimentado con 70% del consumo de la dieta normal grupo de
ratas madre con restriccidn (RR) a partir del cctava dla de
Vembarazo se registrd diariamente el consumo de alimeénto vy peso
de los animales. El dia del parto se ajustaron las camadas a 8
crias y se registrd diariamente el peso y la ingesta de la rata
madre asl como el peso y 1a longitud de la cola de las crlas. Los
dlas 7, 14 vy 21 de lactancia se sacrificaron las crias de las
ratas  "ad libitum" {(grupo crlas control = CC) y las crlas de las
ratas con restriccién (crilas con restriccism = CRI. _Be disecaron
el higado y los mhsculos de las extremidades posteriores. Los
tejidos de las crias de una misma madre, fueron preparados en un
solo homogeneizado, en el cual 4e determinaron los pesos hGmedo y
seco y las concentraciones de proteina, DNA y RNA. El grupo de
RC antes del embarazo consumierdn 1B g y aumentd a &0 g durante
el maximc de lactancia, Las ratas madres aumentaron su peso de
‘240 g antes del embarazo a 290 g durante la lactancia en tanto
gue laé restfingidas mantuvieron su peso en 250 g. Al nacimiento
no hubo diferencias en el peso de las crias, a partir del 5° dia

las erfas restringidas (CR) tuvieron un pesa mendr, al 21 dia



dia la diferencia entre ambos grupos fue de 7 g. El crecimiento
en longitud de la cela pregentd diferencia significativa entre
los dos grupos, 21 grupo de restriccidn fue menor & partic del 18
dta de lactancia. €n el higado al 79 dia de lactancia 1la
concentracidn de DNA en 8l grupo CR fue significativamente menor,
sin diferencia en ninguno de los otros  parametros  estudiados
entre ambas grupos. Al 14% 314 eristid diferencia significativa
en el contenido de RNA por argano total. Al 21%dia todos los
pardmetros estudiados fueron similares sunque tendieron a ser
menores en el grupo CR cuando se expresaron por tejido tatal. En
el mdsculo, al séptimo dla de lactancia el peso seco, proteinas,
RNA y DNA de las restringidas fuergn significativamente menores.
Al 14 v 21° dla no existieron diferencias significativas en
ninguna de los parametros estudiados entre ambos grupos. Con
estos datos se concluye que la restriccidn caldrica giohal de 30%
de la madre durante la lactancia afecta negativamente el
crecimientn postnatal en peso y longitud de la cria, asl como
la composicidn tisular de higado y masa amuscular detectada

durante la primera semana.



T INTRODUCCION

ta leche esta diseMada bislbégicamente para satisfacer las
necesidades nuiricimnales de cada especie. La candicibn y el
grado de maduresr metabdlica al nacimiento, la duracisn del
periodo de lactancia, la tasa de crecimiento postnatal temprano vy
la suceptibilidad a enfermedades especlficas varla de una especie
a otra. En la rata al stgual que en otras especies la épnca
postnatal temp}ana especialmente 8l perlodo de lactancia,
conatituye una gtapa critica para su desarrollo Yy crecimiento
posteriores. El estado nutricional de la madre juega un  papel
importante en este proceso va que el efecto de la lactancia
depende mucho de aguel (1),

Algunos estudios recientes han informado acerca de la repercusibn
que tienen csobre la lactancia v @l crecimiento de las crias ia
restriccidn alimentaria materna desde el emﬁaraza y la lactancia.
Las crias de ratas restringidas durante el periodo de lactancia
tienen una velocidad de crecimiento menor a la de las crlas de
ratasralimentadas adecuadamente (2). No se ha explicado el efecto
ﬁue podria tener la restriccibdn de 1a rata madre desde la etapa
temprana del embarazo vy durante ta lactancia saobre el crecimiento

flsico v la composicidn tisular, especificamante del higada vy

del mdsculo de la cria.



A. GENERALIDADES

1. La glandula mamaria en el mamffero.

Han sido caracterizadas 4237 especies de mamlferaos hasta el
momento. La caracteristica esencial gue los distingue es la
presencia de glandulas mamarias en la hembra, cuya secrecidn es.
la fuente de nutrientes para el recién nacido, ademds de 1la
viviparidad y la presencia de pelo, sin embargo la secrecion de
leche tiene uwn significadoc mads extenso que el puramente
nutritive, constituye una fase de la vida de los mamiferos
durante la cual la proteccidn materna es necesaria vy mas
pronunciada vy la interaccidn madre-hljo esta encaminada a ser
significativa para el futuro desarrollo social del reci®&n nacido.
En muchas especies, la secrecidn de leche en &l perfodo inmediato
al postparto contiene anticuerpos, que confiere a la prole
inpunidad a infecciones (3,

El namérc y distribucion de las glandulas varia mucho entre

las egpecies, con un rango de 2 a 25, en el hombre se presentan
dos en el tbrax ventrali en la vacay, 4 en la regibdn inguinalj en
el puerco, 10-14 pares a lo largo de toda la longitud del torax
ventral vy abdomen; en el Coypu las glandulas estan situadas
dorsalmente.

La rata se caracteriza por tener seis pares de glandulas, tres de
ellas son toracicas, una abdeminal .y des inguinales. L.a
estru:tura.mamaria en este animal aparece como una tira de tejido

desde ] cuello hasta el anoj con la dnica excepcion del &rea



constituida por las costillas (4),

La glandula mamaria de todas las especies tiene 1a misma
estructura bhsica que es, a la ve: simple vy relativahente
Homngénea, _es un brgano de origen ectodérmicc. Su primordio es
una cresta que se forma lentamente y se divide en esbozos
independientes que se disponen por paresas metaméricas en el
lugar en el cual se emplazaran los futuros pezones. Los esbozos
asl formados producen arborizaciones en el tejido mesenquimatoso,
cada uwna de eéstas organizada alrededor de un  conducto. las
sucesivas arborizaciocnes formap una pequefa red de canaliculos
par dande discurrird la leche (5.

La leche es sintetizada por célul as epiteliales
especializadas (células secretorias) que captan substancias de
la sanagre, estan agrupadas a la ver en sacos espirales o
alveolos, la 1leche es secretada hacla su luz y después drena a
través de un sistema de ductos arborizados, hacia el axterior del
cuerpo generalmente mediante un drgano especializado 1lamado
pezén. El orden de los alveolos y ductos que son descritos como
racimos, es comparado a un racimo de uvas sobre su vastago. Los
grupns de alveolos que drenan a través de un ducto camdn
cunétltuyen un  lébulo. Las glandulas e@stédn situwadas bajo la

epidermis ( piel ) y sobre la pared externa del cuerpo (5).

2. Fisioltgia de 1a glindula mamaria del mamifero.
La mama adulta esth compuesta de tejido glandular y grasoc, con
tejido fibroso intercalado. En cada mama el tejido glandular esta

‘orqanizadm en 15 a 20 labules, cada une formado a su  vez por



varios locbulillas, Los lobulillos estan canstituidos por unidades
funcionales 1llamadas alveolbs gue estadn sncargados de secretar
lache. Estos grupos de alveolos estan camunicados por pequelos
ductos que  se  unen para formar conductos galactoforos [}
lactiferos, une por cada l&bulo, los cualés se dirigen hacia el
pezbn vy se ensanchan bajo la areola pigmentada para formar un
sena galactoforo que se abre directamente en la superficie del
pezon (3).

La leche se sintetiza en el citoplasma de las c#lulas alveolares
y es extraida hacfa la luz alveolar. . Alrededor de los alveolas
hay c2lulas micepiteliales que s& contraen y movilizan la leche
de 1lps alveolos hacia 103 conductos. La leche viaja a travis de
gstos Yy we acumula en los senos, donde estd disponible para la
cria al suceionar. La lactancia implica la sintesis de la leche
an los alveolos (lactopayesis), su  almacenamienta 2n  los
conductos y los senos galactoforos y por altimo un complejo
raflejo aunads por la estimulacion sensorial del pexgn y sequido
por la liberaciédn de oxitocina hipofisiaria que permite la
contraceidn de células micepiteliales, responsables de 1la
eyeccién de la leche. A este proceso se le conoce como reflejo de
"bajada de 1& leche” (6,7). La cria introduce el pezdn en 1a
parte posterior de la boca y rodea la areola con los labias,
Cuando se eleva la mandibula inferior, se comprime el tejido
mamario entre la lengua ¥y la mandlbula superior, se ¢ jerce
presidon  del frente de la boca ﬁacia atras y se extrae leche del
pezdn., Se cree que la suceidn es secundaria a los movimientos.
Cuando se baja la mandibula, la presidn sabre el pezdn y 1la

arenla disminuye vy deja que los senas sa 1leﬁen otra vez. La



repeticidn del proceso de succidn causa ondas del estimulo hacia
el hipotdlamo el cual a su ver estimula a la pituitaria posterior

para que se libere mas oxitocina (B},

3. Control hormonal de la lactancia en los mamiferos.

L.as hormonas involucradas en la sintesis y expulsion de la leche
sont la prolactina, hormona de crecimiento, somatomamotropina
coridnica vy oxitocina. La produccidn de prolactina comienza
durante el embarazo tanto por la pituitaria anterior como por 1la
placenta y aumenta su nivel plasmatico progresivamente durante el
embararo. Los estréagenos son esenciales para la produccion de
protactina, pero su alto nivel durgnte el embarazo inhibe 1la
liberacidn de prolactina (9,

La oxitocina se almacena en la pituitaria posterior, Esta hormona
se @ncarga principalmente de la transferencia de la leche de las
cklulas epiteliales de los alveolos hacla los conductos y luego a
los senos donde esta a disposicion de 1la cria (10), Al iniciar
el periodo de amamantamiento, la succidn de la cria estlmula los
raflejeos de descenso en el pecho Yy entonces se puede retirar
facilmente la 1leche que esta en los senos ¥y en los  grandes
cnndu:tos. El estimulo tactil de la succidn desencadena impulsos
nerviosos 'de los receptores en el pecho hacia el hipotalame. £1
hipotalamo estimula a la pituitaria para que libere oxitocina
{11). La oxitecina se transporta por la sangre a diferentes
tejidos, tanto al datero, donde estimula su involucidn, como a la

glandula mamaria donde causa contraccién de las célul as



mioepiteliales que rodean los alveolos y los conductas pequefos,
lo cual permite la expulsidn de la leche a través de los
conductos. Durante el amamantamiento el aumento del aporte
sangulnes al pecho manifestado por un aumento en la presidn y la
temnperatura, proporciona un mejor accesb para la oxitocina

circulante hacia el miogepitelio ({2).

4. Nutricidn durante 21 embarazo y la lactancia del humano.

La importancia de la nutricidn en la reproduccidn es
evidente, basta considerar que el tejido ya sea materno o fetal
estd formado de nutrientes que provienen de 1la dieta materna
pasada o presente (13). Una mujer bien nutrida cuando concibe y
cuya dieta durante el embarazo contiene nutrientes en cantidad,
calidad ¥y proporeisdn suficiente para satisfacer sus
reguerimientos, tendrd menos complicaciones durante el embarazo y
el parto, y su hijo tiene mayﬁres probabilidades de nacer
saludable (el pese del infante al nacer es «ritice para su
supervivencia) que el de una mujer cuyo estado nutricioﬁal es
marginal o francamente deficiente (14,15).

La mujer que 1inicia el embarazo con un buen estado
nutricional. con reservas corporales suficientes, puede tener un
margen de seguridad en el aporte de nutrientes al feto, aan si su
ingesta alimenticia durante el embarazo se limita.

Los efectos de un mal estado nutricional previo al embarazo puede

compensarse  en parte por el mejoramiento de la dieta durante ‘el



embarazo. Por otra parte, una buena nutricibn durante el embarazo

representa el cimiente de wuna lactancia exitosa (16-19) .

S.= Nutricibn en la rata.

Los indicadores del estado nutricional en la rata se han evaluado
a través de diferentes estudios (20}, Un buen estado nutricional
se manifiesta através del peso y longitud corporales, que  sean
los adecuados para l1a edad del animal. Ademis el estado fisico vy
funcional estan iptegrados y existe ausenclia de infeccion u otra
patologia. Los indicadores de desnutricidn en la rata se han
obtenido mediante di ferentes modelos experimentales de
restriccidn de nutrientes. En forma agudat ayunc total thoras! o
restricciones a corto plazo (dlas) o©o en Forma cronicas
restriccidnes a largo plazo {(semanas).

Para producir un estado nutricional deficlente en la rata se
realiza una restriccidn alimentaria la cual puede ser de
di ferentes tipos:

1.~ Restriccitin energética gleobal., En 1a cual no se varia la’
proporcidn de nutrientes sino que Unicamente se disminuye el
aporte de energla, mediante una dismimucidn en la cantidad del
alimento que se ofrece al animal,

2.- Restriccison deficiente en algdn nutriente manteniendo el mismo
aporte energético ({soccaldérica). En este tipo de restricion se
reduce la proporclion de wn nutriente especifico (de interés a
estudiar), Ejemplo dieta sin proteinas, manteniendo el aporte de

calorfas a expensas de otros nutrientes energéticos, ejemplo:



carbohidratos o grasa.

3.~ Rastriccitn deficiente de algin nutriente y ademds reduccidn
en 1 aporte de esnergla (hipocaldrical.

La magnitud e la restriccidn se hace de acuerdo a los
reguerimentos para la rata (2. Dependieﬁda de la severidad de
tal restriccidn se agbserva un deterioro proporcional sobre el
estado nutricional del animal y de la composicitin de sus tejidos.
Conh una restriccion media 29 7 de los requarimientos el grado de

desnutricidn emn la rata es moderade. Como indicadores se obhserva
phrdida de peso y disminucidn en la longitud durante la etapa de

crecimienta. Los mecanismos de adaptacian compensatorios se
manifiestan por dilucidn, por disfuncion y atrofia del argano
tatal., Coarresponde a una desnutricidn marginal o de primer grado
en el bumana, algunas de los signos como la calidad del pelo y la
mayor presencia de infecciones que se hacen manifiestos. Gon una
restriccion del S50 % de los requeqimientos el grado e
desnﬁtricl&n en la rata es severo, teniendo come indicadores
pérdiﬁa dé la homeaostasis y alteracibn grave de la Ffuncidn vy
muerte. Corresponde & una desnutricibn de 2 y 3 grado en el
humano.

La lactancia es un perlmda critico en la vida de la cria vya

que representa la etapa de mayer vulnerabilidad tisular a
cualgquier estlmulo, La desnutricidn a partir del npacimiento hasta
el destete, impone mayor efecto sobre la divisionh celular a
diferencias de etapas tqrdtaﬁ de la vida, en que el efecto de

desputricidn es mas notable sobre el tamato celular.
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&. Justificacién del modelo animal.

Los estudios en animales han contribuido enormemente a la
comprensidn de la fisioclogia y biogquimica de la nutricién. Se ha
aportado mucho al conocimiento actual sobre reproduccidn,
lactancia y crecimiento. Los experimentos en  animales son
esenciales debido a las restricciones éticas para la
experimentacidn en humanos.

Existen muchas ventajas en el uso de animales de laboratorio para
el e&studio de la nutricidn y la lactancia! se puede controlar la
dieta tanto cualitativa como cuantitativamente, vy crear ciertas
deficiencias especificas para observar los resultados (22). Los
animales se pueden sacrificar para anall;ar diferentes tejidos.
La gestacion de los animales de laboratoric permite estudiarlos
durante todo un ciclo de vida o a través de varias generaciones.
Egtas ventajas dan una mayor precisidén en las variables bajo
control y observaciongs reales de los cambios fisiolégicos vy
bioldgicos que serlan imposibles observar en los humanos. Por
otro lado, 1las di{érencias de especie requieren de mucha cautela
en la posible extrapolacidn entre los hallazgos en animales y el

hombre (23).

7.— La rata lactante comc mondelo experimental.

La lactancia en la rata dura alrededor de 21 dlas y se considera
el perlodo comprendido entre el 10 v el !4 como el de mavor
actividad. La rata presenta una serie de cambios fisioldgicos

como! - hipertrofia de la glandula mamaria, del higado, del rifron,
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del tracto alimentaric vy del corazén, as! como aumento del
trabhajo cardlaco (24,25,

Durante el perlodo de mazima produccidn de leche, la glandula
recibe 107 del gastp cardlaco, nmientras que solo recibe el 0.57%
en ratas no lactantes. El flujo sangulneo a la glanduta durante
la lactancia es de 0.5 al/min/g, lo cual incrementa la
disponibilidad de sustratos vy hormonas a este tejido en la
proporcion necesaria para 1la biosintesis de leche ({(26-29).
Ademas durante  este perliodn, la rata aumenta su ingesta en un
300% a pesar de lo cual no aumenta de peso.

A todos estos cambios fisiocldgicos hay gue sumar los cambios en
el metabolismo de los diferentes tejidos de la rata que amamanta
cuyo fin es asegurar una correcta produceidn de leche, que va ser
responsable de un crecimiento y desarrollo normal de las crias.
La camada al nacer pesa alrededor de 70 g v cuando se destetan
tres semanas despuds pesan 400 g,  esto equivale a gque el pesc

total de la camada es 50X mas que el peso de la madre (242,
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B. ANTECEDENTES CIENTIFICOS.

Para los mamlferos la alimentacidn con leche materna represénta
un medio para alcanzar su desarrollo completo, vya que constituye
una fuente de nutrimentos adecuada en cantidad y calidad para
logrario.

Las demandas nutricionales de la madre durante la lactancia son
mayores que la del embarazo, existe wna relacidn muy importante
entre la alimentacidn materna y el éxito de la lactacia (30).
Para lograr una factancia adecuada, la madre debe disponer de
substratos en cantidades suficientes pera la slntesis de 1los
componantes de la leche, ya sea a partir de la dieta materna o de
sus reservas corporales acumuladas durante el embarazo (30). Si
la dieta no es suficiente, las reservas maternas deben ser
movilizadas para sintetizar la 1leche necesaria para. el
crecimiento de la cria (31-34).,

En la rata, se acumulan lipidos durante el embarazo (35), estos
depbsitos de 1lipidos son movilizados durante la lactancia
{36,37)y aunado a estp, la ingesta diaria de la rata aumenta
importantemente durante estd etapa para responder a la gran
demanda que implica la sintesis de leche (38,37,

La velocidad de crecimiento y desarrollo de la eria de la rata,
puede alterarse =i se modifica la cantidad o calidad de comida

disponible durante la lactancia (40).
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Existen varios métodos utilizados para producis desnutricidn en
ias crias de ratas lactantes, se pueden colocar camadas grandes
con una rata madre, sepdrar a los crlos de la madre durante una
porcién del dia, reducir 21 ndnere de tetas de 1la madre,
alimentar a la madre con una dieta de bajo contenido protéico o
reducir el consumo diario de 1as madre en un 40-50 % (41,42},

tos dos dltimos métodos afectan g1 estado nutricional de la madre
y probablemente disminuyen la cantidad de leche producida sin que |
la composicidn de la misma este alterada (43).

Se ha informadg que la restriccidn alimentaria de las crias de
la rata durante la lactancia altera el desarrollo posterior del
animal (33, L.as ratas con un accesa ilimitado a 1la 1lechs
materna durante las primeras tres semanas de vida, son mas
grandes en la edad adulta que las gque tienen un limitado accesoc a
la lactancia.

La desnutricibn posnatal tiene un gran impacto en el desarrollio
de diferentes tejidos de la rata, se ha informado una disminucién
en el tamalo del higado, pAncreas & intestino (447,

En  ratas con retardo en el crecimiento intrauterino ocasionadae
por una insuficiepcia vascular placentaris se gbservé que el peso
corporal vy el peso de algunos tejidos tales como el higado y el
cerebru  se recuperaron cuando se les sometid a una alimentacién
posnatal adecuada, lo anterior pone de manifiesto la importancia

que tiene la alimentacidn durante la lactancia {(4%).
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11 OBJETIVOS

1. Estudiar el efescto de la restriccidin alimentaria calbrica
glabal en la rata madre durante el embaraze y la lactancia sobre

el crecimiente pestnatal de las crlas amamantadas.

2. Estudiar la camposicidn del higado vy del misculo esqueletico
definida por el contenido de peso seco, proteinas y Acidos
nucldicos, en las crias de ratas restringidas durante el ambarazo

y la lactancia.
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111 HIPOTESIS

1. La restriccibn alimentaria calbrica global durante el embarazo
Yy la lactancia conduce a una Jdispinucibn en el crecimiento

pastanatal de las crias.

2. Las crlas amamantadas por ratas sometidas & restriccidn
alimentaria, presentan una disminucisin en la masa proteica del
higado y del mdsculo esqueletico coma una manifestacidn de una

menor velocidad de crecimienta.
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I1T HIPDTESIS

1. La restriccibtn alimentaria calbrica giubal durante el embarazo
y la lactancia conduce a una disminucidn en el crecimiento

postanatal de las crfas.

2. Las crlas amamantadas por ratas sometidas a restriccidn
alimentaria, presentan una disminucidn en la masa protelca del
higado vy del mdsculo esqueletico como una mani festacion de una

menor velocidad de crecimiento.
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IV MATERIAL Y METQDOS

A. Protocolo de trabajo.

Se wutilizaron 50 ratas hembras, virgenes, adultas de la cepa
Sprague-bowley mantenidas en condiciones de 12 hs luz-gbscuridad
(0700~1900 h) y temperatura de 22°C, alimentadas “ad libitum® con
un  preparado comercial Chow Purina ( tabla No 1 ) desde las 21
dlas de edad. A 1las 13 semanas de edad los animales fueron
desparasitados con metronidazol.

Posteriormente se realizéd el marcaje de los animales para su
identificacidn mediante el sistema de perforaci on auricular (46).
A la semana 13 las ratas hembras con peso corporal entre 220 vy
260y fueron seleccionadas para su cruza con un macho de su
especie. Los machos fueron colocados en las jaulas con & hembras
a las 16100 hs y retirados a la maffana siguiente a las 9100 hs.
El diagndstico de embarazo se realiz¢ mediante frotis vaginal,
el cual consistio en {introducir una puntilla de poliestirenc a
1a vagina para administrar 0.5 ml aproximadamente de solucién
salina, la muestra de ilgquido fue colocada en un porta-objetos
para observar la presentia de espermatozoides mediante la
utilizacién de un microscopio optico. El dia que se observd la
presencia de espermatozoides en la vagina fue considerado como
primer - dia de embarazo., Posterior al diagntstico de embarazo vy
durante toda la etapa de lactancfa se registro diariamente el
consume de alimentos cuyo suministro a cada animal (;oo g) fue

proporcionadeo alrededor de las %:i00 am y retirado al dia
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THBLA I

COMPOSICION PROMEDIQ DE NUTRICUBDS

PARA ROEDORES ¥

100 g/peso hamedo

Nutriente - Nutrientg
Kilocalorias 372.01 Tiamina
Frateina 2541 Rihoflavina
Grasa 2.8 Niacina
Carbohidratos 5.1 Acido pantbténlco
Fibra 6.8 Acida fdlico
Cenizas 2.9 Piridoxina
Calcic 1.1 Biotina
Fosfato Q.68 8~-12 meg
Potasio 1.25 Vitamina A UI
Sadia 0.43% Vitamina B Ul
Hierra 0.0225
Zing Q.004%

mg
0.0113

O.26
0.0&7
0.068
Q. 007%
2.5
125
300

¥ Purina Ca.
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suguiente el residuo no consumido a la misma hora. La diferencia
entre el alimento colocado y el alimento residual fue considerada
camo ol alimento consumido. Al octavo dla de embarazo los
animales fueron asignades a cada uno de 1os dos grupas de
estudio.

Grupo [: Ratas alimentadas "ad libitum", Se les suministrd “ad
l1ibitum" agua y alipento sbtlido para roedores {(pellets) como Se
ingictd anter{iormente. La composiciin del alimento se muestra en
la tabla ; .

Gruppo II% Ratas con restriccidn alimentaria. Se les suministrd
diariamente el 704 del péso promedio de los pellets consumidas el

dia anterior por el grupo I ¥y se les mantuvo en estas condiciones
de alimentacibdn durante toda la lactancia. €1 aqua se les puso a
disponibilidad todo el tiempo. Los animales fueron pesados
diariamente, No fus tomado en cuenta el desperdicio estimado en
menos del 2% del alimento consumido.

A las ratas de amboskgrupus se les permitid llevar a t&rming el

embarazo. E1 primer dla posparto se ajustaron las camadas a 8
crias por rata, 5 machos y 3 hembras. £l estudio de la cria fue
reélizado en ratas machos solamente. Este dla fue considerado como
el primer difa de lactapcia. la lactancia se desarrclid hasta los

21 dlas postparto, y suspendida por separacién de las crias de

"la .rata madre (49).

B. Metodoloagia.
Estudio en la cria. La valoracién dsl erecimiento postnatal se

llevd a cabo mediante el registro diario del peso corporal y
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la longitud de la cola. Para la composicibtn de los tejidos se
llevaron a cabo sacrificios los dias 7, 14 vy 21 de lactancia, que
corresponden a la grimera semana, a la etapa de maxima produccion
lactea v al final de la lactancia respectivamente, Al dia unc de
lactancia no se realizd el estudid de la compozicidn de las crias
porgueg 1la diseccidn de los brgancs no fue posible. Se registrd
cuidadosamente a las crias que fallecieron espontanemente, las
cuales fueron respuestas para mantener la camada en 8 mniembros.
En caso de que se descompletara el namero de crias en el érupo
bajo restriccidn se enclulan del estudio; a $in de mantener
control sobre la restriccidn alimentaria.
Valoracidn del crecimiento? La longitud de la cola fubk medida
adosandnla a una superficie rilgida, se utilizd un vernier
colocando el brazo fijo en la base de la cola ¥y se deslizt el
mdvil hasta la punta. La precisién del instrumento era d2 0.1 cm.
El peso corporal se midid en una balanza gramataria marca Ohaus
cuya precision es de 0.1ig.
Valoracidn de la composicidn de los tejidos de la crla. En los
dlas sefalados anteriormente, las crlas machos de b6 ratas por
grupo fueron sacrificadas con &éter (47), entre las %:00 y 1las
. 11:00 de la maftana. Se disecaron el hlgado y paqueie muscular de
las extremidades posteriocres., Llos tejidos fueron pesados en una
balanza granataria con una sensibilidad de 0.01g para deterasinar
el peso himedo. Una fraccitn de este fue homogeneizado en  un
homogeneizadar marca Polytron a una velocidad media por 30 seg
{No.. 50 del control) para el higado y a velocidad alta (No. 80
dél control) por &0 segundos aprorimadamente para el

misculo,mientras los tejidos eran masntenidos en hiels. Los
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“tejidos se homogeneizaron en golucién salina tsotbnice en
proporeidn 1210 (p/v). En  alicuctas del homogeneizado =123
cuantifich la concentracidn de proteinas por el métaodo descrito
por Itzhaki y Gill (48). Se extrajercn los Acidos nucléicos por
el procedimiento de Schneider (49). La concentracisn de DNA y RNA
se determind en el extracto mediante la reaccion colorimdtrica de
la degoxiribosa con difenilamina v la ribosa con oracinol segan

los métadas descritas por Burton y Munro respectivamente (350,51).

Justificacidn del modelo expacimental.

En la rata s{ se restringe la ingesta desde el dla gero de
embaraze disminuye el nomero de implantaciones  y aumenta la
reabsorcibn de 1los productos como respuesta a una desnutricién
aguda, motivo por el cual se {nicid la restriccibn después de la
implantacian del huevo, vy durante toda la etapa de la lactancia
para simudlar un cuadrp de desnuiricidén crbdnica que permitiera el
gstudio de las crias en la eptapa postnatal.

Con respecto al modelo de restricién alimentaria es importaﬁté
seflralar dos aspectos?

1. La restriccibn fue de tipo caldrica giobal ya que no se
modifich la composici®n del alimento, sino que Unicamente se
‘disminuy® la cantidad de alimento administrado en I0% del grupo
“ad 1ibf tunm*,

2. A partic del inicio de la lactancia se consideroc 1la
restriccidn alimentaria sobre el binomia madre~crias, =]

importante sefalar que alrededor del 1& dia de edad de 1la cria
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comienza a comer alimento s6lido., Debido a la carencia de cajas
metabdlicas no se llevh control sobre el alimento consumido por
la cria a partir de &sta edad, solamente contreol sobre el
alimento gue se administro al grupo "ad libitum” y al de

restricion.
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FIGURA 1
TECNICAS BIOQUIMICAS I
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FIGURA 2

TECNICAS BIORDUIMICAS II
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C. Técnicas bloqulmicas.

Peso seco.

Método gravimétrico.

Una fraccién del tejido previamente picado y con peso entre .2
a 0.5 g fue colocado en vasos de precipitado, en una estufa
Thelco por 24 hs a 100 C hasta abtener pese constante, ;o gue es

equivaiente a la pérdida total del contenido de agua.

Protelnas.

Matodn Microbiuret

Itzhaki y Gill (48)

La reaccidn de Biuret forma un complejo colerido entre la
ﬁrntelna y @]l sulfato ae cobre en @l medio alcalino (0.21% CuSC
en NaDH) que se cree que sucede a través de la coordinacidn de un
Atomn de cobre por 4 péptidos ligando nitrdgeno acompafiado de la
pérdida der un protdn por cada uno de.las cuaﬁro grupos amida
sustituidos.

Se realizan daos curvas de deosis-respuesta una en presencia de
NaQH anicamente (blanca) y otra en presencia de CuSod en NadH
{azul), con el objeto de corregir cualquier interferencia debida
ala presgncia de materiales que interfieren en la absorcidn, en
él espectro ultravioleta. Para ella se resta la densidad'bptlca
de la solucidn de proteina en presencia de alcall, y den;idad
sptica en presencia de cobre.

La lectura se realiza a 310 nm y la absorcibn es proporcional a



24

la concentracibdbn de protelina (estandar preparado con albdmina de

suero bovino).

TABLA 11

HETODO MICROBIURET: GBTENCION DE CURVAS ESTANDAR

Protelna + NalOH (curva blanca)

Concentracidn de

protelna (BSA) mg i 0.2 0.4 Q.6 0.8 1.0
H20 ml 2.0 . 1.8 1.6 1.4 1.2 1.0
NaOH I0%Z ml 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0

Protelna + CuSo4 en NaOH (curva azul)

Concentracidn de . -
proteina (BSA) mg ) ——— 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

H20 ml 2.0 1.8 1.4 1.4 1.2 1.0

CusS04 0.21% en NaOH 30%
ml 1.0 1.0 i.0 1.0 1.0 1.0

Representada en la figura 3
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TABLA ITI

Pilucitn de los tejidos con solucibn salina

Etapa Higado Mhsculo

L7 1:200 12200
Li4 11500 12200
L2t 1:500 1:200

Se tomb 1.0 m}l del homogeneizado de higado y mésculo a las
diluciones indicadas arriba vy sé les hizo reacciconar con los
mismas reactives utilirzados en la curva Eétandar en tubgos de
ovidrio de 11 » 150. Posteriormanté se les agregd 1.0 ml de
tetraclorurc de carbono (TTCLl) péra extraer los lipidos
contaminantes. Se centrifugaron a 3000 g ® 10 min. Se tomaron
alicuctas del sobrenadante para ser leldas a 310 nm en un
asprectofotbmetro Carl Ilelss. Las determinaciones se hicieron pbr

triplicado.

Extraccion de Acidos Nucléicos.

Metodo de Schneider (49

Para determinar 10s Acidos nuclbkicos es necesario remover 1los
componentes celulares gue pueden interferir en la reaccidn
quimica. Para ello es necesario que se extraigan los Aacidos

nuclélicos del homeogeneizado del tejide vy se proceda a la
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aplicacidn de procedinientos especificos para la determinacion de

RNA y DNA en el extracto.

Procedimiento para la extraccidn:

1, Precipitacidn de protelnas y acidos nucléicos. Separacibn de
componentes de bajo peso molecular que pueden interferir con la
determinacian final, (como carbohidratos) mediante el
tratamiento de acide frlo.Se tomd una allcuota del homogeneitado
de 0.5 vy 1.0 ml, de hlgado y misculo respectivamente y se
colocaron en tubos de 13 % 100 en hiele, se agregaron 2.5 ml de
HCLD4 0.2N y se agitaron. Se dejaron en repasa bnr L% min vy
.postEFiormente se centrifugaron a JI000 g x 1Y min en una
centrifuga Damond.
2. Se descartd la fraccien &cida soluble y al residuc del tejido
se le agregaron 2.5 ml de etanml al 9%% en frio, con el objeto de
extraer laos !ipidos. Se agitaron los tubos y se repitid la
centrifugacidn en iguales coﬁdiciones. Se descartd el
sohrenadante nuevamente.
3. Se agregaron al residuo 2.5 ml de etanol-dter (3:1) en frlo parec
descértar fosfolipidos. Se agitd y centrifugd nuevamente.
4, Extraccidn en caliente (Hidrélisis) con HCLO4 0.6 N. Una vez
desechadn 8l sobrenadante de etancl-2ter, al residuo obtenidoe se
le agkegaran 1.3 ml de H20 v 1.3 ml de HCLO4 0.6 N, se agitd y se
colocaron en baffo de agua a 70 L durante 20 min.Al Final de -la
incubacidn se centrifugaron Q 3000 g ¥ 20 min. El proceso de

" extraccidn en caliente implica la hidrdlisis del acido
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nucibico, por el A&cido caliente, donde el preducto de la
hidralisis de ambos DNA y 8MA consistird en bases de purina y de
pirimidina libres, asi como nucledsidos.

5. E1 sobrenadante acido con los productos hidrolizados de RNA y
DMA se congeld a =30°C para someterlos a su deteminacidn
posterior. Los acidos nucliéicos contienen tres componentes: ad
bases pirimidicas vy puricas D) ribosas o desoxirihosas y c)
'fésiorn. Consecuentemante los métodos de determinacidn de los
acidos nuclélcos pueden basarse en la absorcidn ultravioleta dé
las bases, en laslreacciones egspecificas para las pentosas o bien
en la estimacidn del fasforo en el extracto. El color especifico
desarrollado en las reacciones para determipar ribosa Yy
desoxirribosa permiten la estimacion del RNA Yy DNA

independientemente.

Deﬁerm!nacibn de DNA.

Metodo de Burton, modificado por Gilers-Myers (SQ)

La reaccibn colofimétrica para la determinacidn e identificacidn
del acido degsoxirribonucléico, estd fundamentada en la
utilizacidn de difenilamina, en p}EQEncia de una mezcla de’ACidog
ac;ti:c y percldrico, mas acetaldehldo.

El color es desarrollado al llevarse a cabo la reaccidn entre la
difenilamina y la pentosa del DNA, que producen ia liberacibn de
fosfato despuds de que la amina es combinmada con la desoxiribosa,

cuando la reaccidn se mantiene a 37°C por 24 hs.
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€1 estandar para la determinacidn de DNA se prepard de la
siguiente manera: se pesaron 0.0l g de DNA de timo de ternera
(Sigma), gque fueron disueltos en 5.0 el de He O caliente, @
incubados a I7°C en HCLO4 2.0 M caliente, ce aford a 100 ml con

e! mismo Acido y se conservd en refrigeracion a a°c.

TABLA IV
Curva estandar de DNA.
Difenilamina 4.0%
CH3COOH m} 1.0 1.0 1.0 i.0 1.0 1.0
Sol. de DNA ml - q.2 0.4 0.4 0.8 1.0
DNA microg/m} 20 90 &0 [=(s ‘ 100 ~--
HCLO4 2.0 N ml 1.0 0.8 Q.6 0.4 0.2 ~==
Acetaldehido
l.4 mg/ml ml 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0,1

Representada en la figura 4

Se tomarcn 0.4 ml de los extractos de los tejidos muestras y se
les adicionaron ©O.6 ml de HCLO4 0.2 N. Posterioraente se les
sometid al mismo tratamiento que la curva estandar. Los tubos se
agitaron, incubaron a 7% durante 24 hs y fueron leidos a 600
nm en un espectrofotdmetro Carl Zeiss. La determinaciones se

realizaron por cuadruplicado.
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Determinacibn de RNA.

Metodo de Munro-Fleck (%1)

€1 mdtodo wutiliza el orcinol (método colorimbtrico) vy la
reaccidn consiste de la conversidn de la pentosa en presencia de
acideo caliente a furfural que hace reaccidn con ! orcinol vy
desarrolla un color que va de amarillo a verde. La proporcibsn
del calor desarrollado guarda relacibn directa con la
concentracidn de orcinol. Las condiciones optimas se abtienen
desputs de calentar a 100°C durante 20 minutos. La reaccién del
orcinol estd sujeta a la interferencia de otros carbohidratos
tales como hexosas, pentosas y heptosas.

Estandar de RNA. Se pesaron 0.01 g de RNA de levadura (Sigma) que
fueron disueltos en 3,0 ml de H20 y se agregd acido HCLD4 0.5 M
caliente a 50°C e incubd entre 12 y 20 hs a 37 € luego se aford a

100 ml y se guardo an rafrigeracsén a 4%,
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TABLA ¥
Curva mstandar de RNA
RNA (friotml — 0.2 .4 Q. b 0.8 1.0
HELBE 0.5 M mi 1.0 0.8 0.5 0.4 0.2 e
Acetato cOprico
o. 5% ml 0.2 0.2 0.2 0.2 0,2 0.2
Oreinecl 1Y% HCL ml 1.5 1,5 1.5 1.5 1.9 1.3

Representada an la figura S

tas tubos fueraon tapados, agitaron y colocaroh en bata de agua
en  ebullicidn por 20 min. Se dejaron enfriar a temperatura.
ambiente y se leyeron a 640 nm en un espectofotimetro Carldeiss.

Las deterainacionas se hicieron por cuadruplicada,
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Analisis Estadistico.

Los resultados se expresan como proaedio k2 desviacibdn
estandar.

e realitaron las siguientes pruebas estadlisticas:

Prueba “t'  student (S2) para el analisis de los datos de
composicion de los tejidos entre los grupos experimentales y los
grupos control.

La homogeneidad de la wvarianza fue probada por prueba de
Bartletl's que corrige para "n" desiguales. Cuando las varianzas
que - se compdararon ho fueron homogeneas los datos fueron
transformades por el procedimiento de Leven’s utilizando el pagquete
computacional Systat (53),

La comparacisn entre el grupo experimental y el control fueron
por medio de analisis de varianza (ANOVA) de dos vias. Para
comparar dentro de un mismo grupo experimental se realizd
analisis‘de varianza de una via.

La diferencia fue considerada como significativa cuando el ANOVA
y la prusba de "t" de Student identificd diferencias en un nivel
de p < 0.01. .

Se realizéd el ajuste polinomial de las curvas de crecimiento por
nedioc de regresidn polinomial, paso a paso eligiendo el mejor
ajuste con objeto de obtener la mejor representacidn grifica de

lag curvas de crecimiento.
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V. RESULTADOS

Valoracidn de la rata madre lactante.

En la tabla VI, figura &, se presenta el peso Enrporal‘promediu
de las ratas madre. Las ratas alimentadas "ad libitum™ presentan
un peso corporal promedio mayor que el de las ratas bajo
restriccién alimentaria (280 + Z0 vs 250 + 13 g) (p<0.001). No
s@ encontraron diferencias significati-vas a través de los 2§ dias
de lactancia en cada uno de los grupos estudiados.

€1 patran de ingesta de dieta no purificada (nutricubos purina
Co.). se muiestra en la tabla VII, #figura 7. Las ratas alimentadas
"ag libitum" aumentan su ingesta a partir del primer dia de
lactancia de 19.8 * 5.9 g hasta 68.46 + 7.27 g 1{p<0.001) al
finalizar la lactancia. En el g?upo de ratas bajo restriccibn
alimentaria se mantuvo la ingesta a un 70% de la ingesta promedice
diaria de las alimentadas "ad libitum". Al expresarse la ingesta
por cada 100 g de peso corporal, se observé que fue de 7.65 =
2.18 g el primer dla de lactancia hasta 24.79 + 2.35 g al final
de lactancia en el grupo "ad libitum" ( Tabla VII ). La ingesta
del grupo bajo restriccidn aumentd a 20.3 + 0,36 g de G§5.57 =

0.399 (Fig. B).
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TABLA VI
PESDO CORPORAL DE LAS RATAS MADRES LACTANTES

PESO (g}
PIAS DE
LACTANCIA
“AD LIBITUN" CON RESTRICCION
numaro promedio D.S. numero promedio D.S.
1 36 277.78 26.6 23 250.7 15,7
2 27 267,33 25.34 18 238.6  21.3
3 32 276,08 24,29 15 260.0  12.1
4 21 27%.95 25.33 11 244.09  10.18
] 28 276.07 23,69 7 230,0 10.7
8 18 275.5 29.10 - 14 230.4 11.7
7 14 276,21 18,44 19 245.89  18.48
8 26 282.8%1 27.6 10 281.7 15.71
9 18 290. 86 18.21 12 253.91  10.34
10 22 279.27 22.44 7 243.86 10,85
S 14 17 291,29 25.61 1z 286,56 6,95
12 22 287.41 18.19 & 248,83  10.17
13 30 278.1 26,44 7 200,71 11,15
14 19 278,37 17.26 13 250.92  15.37
15 23 281.95 29.24 9 240,86  15.8
15 18 281.66 19,39 s 253.0 11.78
17 19 275.00 20,99 8 238.25  15.25
18 19 283.-47 19.59 13 280 12.88
19 19 278. 05 14,99 7 238.0 23,2
20 19 271.89 20,03 & 249.17  &.71
21 13 276,54 19,29 9 233.0 13.1%

ANALISTIS DE VARIANZA (ANOVA} POR DOS VIAS p <0.001
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TABLA VI

. . !
INGESTA DE DIETA RO PURIFICADA* DE LAS RATAS WADRES DURANTE LA LACTANCIA

DIAS DE GRANOZ/24 e SRAMOS/100 g PESO CORPORAL
LACTARCIA A LIBITUM CON  RESTHICCION AD LIBITUN CON  HESTRICCION
PROKEOIO  D.8. PRONEDIO  B.4, PROMEDIC  D.§. PROMEDIO  D.S,
i 19.8 5.9 13.9 41 7.65 2.18 5,57 0.39
2 26.2 6.2 18.3 a.4 9,79 2.27 7.74 0.7%
3 32.1% 5.7 22.5 a3 12,42 2.1 9.4 0.49
4 36.1 6.9 25,2 4.8 12,85 1.8% 10.43 0.64
5 a1.2 10.3 28.9 7.2 15.50 1.35 12,59 0.62
6 ai.4 5.5 29.0 3,9 15,19 1.87 12,62 0.66
7 a7.1 7.7 33,0 4.4 18.25 2,35 13.5 1.04
8 45,5 7.7 31.8 5,4 16,44 2.1 13.21 0.91
9 46.2 8.2 32.3 5.8 15.68 2.69 12,74 0.55
10 49.8 9.3 34,9 6.5 18.47 2.91 14.34 6.73
n 50.6 8.6 35.6 6.0 . 19,00 3.05 14.45 0,40
12 49,82 4.4 34.9 41 17,52 2,12 14,05 0.62
13 56,0 4,66 39.2 5.3 20,44 2,77 16,32 0.88
14 6.2 7.5 43.8 5.3 T 27 a.23 17.40 1,18
15 62,9 8.0 aq.0 9.6 21.68 2,69 18.36 1.34.
16 63.1 7.1 44,2 5.0 23,18 2.99 17.51 0.93
17 62.3 5.3 3.4 3.7 23,14 2.08 “184.29 1,26
18 G0.4 8.2 4.3 5.7 22,16 2,76 17,72 Q.98
19 63.8 8.6 40,6 6,0 22,16 2,40 19.21 1.89
20 - 61.6 11.4 43,1 8.0 20,32 2.39 17,45 0,40
21 68.6 7,07 a8.02 5.1 24,79 2,35 20.30 0,36

*Hutricubos Purina Co.
ANOVA DE UNA VIA p 0,001
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Valoracitn del crecimiento de la crila.

En la tabla VIII, figura % se presentan las variaciones del peso
corporal de las crias amamantadas tanto por'ratas alimentadas "ad
libitum" como ratas bajo I0% de restriccidn. El peso corporal de
las crias "ad libitum" aumentd de 7.0 * 0.6 g a las 24 hs hasta
37.9 + 6.0 g (p<0.001) a los 21 dias de edad, en que fueron
destetadas (Fig. 10). El grupo de crias bajo restriccibdn tuvo un
peso corporal de 6.1 +°'C.5 g a las 24 hs de nacimiento alcanzando
30.3 + 4.5 g (p<0.00C1) el dla 21 de edad. El peso corporal de
‘éste grupo fue siempre menor gue el de las crias "ad libitum" a
s largo de 1los 21 dlas de lactancia, Siendo la diferencia

significativa (p <0.001 ) (Tabla VIII, Fig. 11).
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PESD DE LAS RATAS LACTANTES

a5

TABLA VIII

. PESO q

DIAS DE - -

LACTANCIA "AD LIBITUM" RESYTRICCION

- numero promedio D. &. numerec promedia D.S.
i 191 7.0 Q.4 208 4.1 0.5
2 109 7.4 0.9 24 7.2 0.4
3 76 2.5 1.6 24 8.7 0.3
4 &1 g.8 0.7 32 10.¢ Q.8
S 54 - 11.77 1.0 &3 2.9 1.1
& az i7.0 1.3 37 11.2 1.3
7> 64 _15-3 1.6 126 12.4 1.8
8 73 15.9 1.4 35 13. 4 1.4
? 47 17.8 1.8 80 14.0 2.1
10 &7 18.9 1.9 37 i5.9 2.3
11 53 23.0 3.5 39 18. 4 2.4
.12 15 24.5 0.9 78 17.4 2.4
13 &8 28.3 3.0 29 19.0 2.4
14 44 24.3 2.77 106 21.3 2.9
15 84 26.3 2.8 15 22.5 2.6
14 70 31.9 S.4 =11 23.8 3.1
17 117 30.8 T.2 31 25.3 2.4
1B 103 3I2.0 4.3 a3 27.4 3.1
19 38 35.8 3.0 71 26,18 3.7
20 90 34.4 4.5 &3 31.0 J.6
21 56 37.9 5.0 118 30.3 5.3

ANDVA DE UNA Y DDS VIAS p <0.001
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l.a longitud de las colas de las crias es la medida gque  permite
evaluar el creciaiento longitudinal de 1a rata. En 21 grupo de
crias restringidas  este parimetro  fue menor gue en las  “ad
libitum®, 1la diferencia fue signtfirativa kp 0. Q001 (Fig. 12 v
13,

Las longitudes el primer dla de tactancia fueron de 1.85 ¢ 0.18
ve 1,46 =+ 0.13 em, en las grlas "ad libkitum” vy en las
restringidas respectivamnenta. Al finallizar la lactancia
alcanzaron una longitud de 9.37 + 0.54 y 8.21 + 0O.&1 cm

respecktivamente (Tabta IX).
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TABLA IX

LONGITUD DE LA CODLA DE LAS RATAS LACTANTES

LONGITUD «(cm)

DIAS DE -
LACTANCIA  “AD LIBITUM™ CON RESTRICCION
numero promedio p.s5." fumero promedia D.S. T
1 196 1.85 0.18 220 1.66 0.13
2 100 2.0t 0.21 za 1.94 0.11
3 59 2,43 0.24 23 2,19 0.12
4 80 2.48  o.14 32 2.43 0.09
5 &2 2.8 0.17 b4 2.63 0,20
IS 74 3.04 0.32 37 2.86 0.2
7 56 .58 0.2t 123 2.27 0.33
-] &3 3.72 019 42 3.58 0.34
9 39 4.4 0.22 ' 81 3.87 0.3
10 - 59 4,49 0.35 37 4.23 0.38
1 46 4.97 O.4 39 4,65 0.48
12 14 5.28 0.14 78 5.0 0.1
13 58 . 5.4 0.28 2% 5.28 0.51
14 40 5.05 0.49 ) - 95 5,43 0.49
1 75 6.29 0.3% 15 6,43 0.23
14 76 7.21 6. 47 ' 58 b.14 0.68
17 117 7.20 0.82 30 7.06 0.45
18 95 7.77 0.47 55 7,40 0.42
19 38 8.3t 0.28 70 7.25 0.78
20 100 a.18 0.74 54 8.03 0.5%
21 5g q.37 0.53 37 8,21 0.61

ANOVA DE UNA Y DOS VIAS p <0.00%
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Valoraci®n de la composicidn de los tejidos en la cria.

El contenido de grotelnas, DMA y RMA fueron informados en
Qramos en peso total del trgano para el higade o peso total del
tejido para el mlisculo, vy ademis corregién por 100 g de peso
corporal. Se considerd como tejido total a la cantidad de masa
muscul ar obtenida de las dos extiremidades posteriores de la cria,
despugs de una cuidadosa diseccién. El contenido de materia seca
(pesoc secol), proteinas, RNA y DNA ge expresan tanto como en mg
por gramo de tejido, como mg por drgano tatal o por tejido taotal.
En el caso de hlgado se calculd el nuamero de celulas, asi como
las concentraciones de peso seco, protelnas y RNA por cilula de

acuerdo a las siguientes formulas (54-5&)313

ng de DNA por &rganc total x 1000

No. de células
{millones) 6.2

pesa del arganc total g x 1000

u

Peso celular
(ng) No. de cklulas (millones)
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ng de peso seco por brgano total w1000

Peso seco por célula
(pg} No. de cklulas (millones)

mg de proteina por brgano tatal x»1000

Proteina por- célula =
Co {pq) No.’ de células (millones)

- mg de RNA por Organo total % 1000
-~ RNA por célula = -
{pg)’ ’ No. -de cklulas ( millones)
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Hi gada.

El peso himedo de ambos grupos aumentd progresivamente con 1la
edad, con diferencias significativas segin el siguiente esquema 7
d > 14 d > 21 d, Sin embargo las diferencias entre los grupos "ad
libitum* (CC) vy restringidas (CR) no fueron significativas en
ninguna de las edades (Tabla X, Fig. 1S y 14).

El peso seco referido comp mg/g de tejido presentd el mismo
patrdn descrito para el peso hamedo (Tabla X1}, al referirse como
mg/drgano  total dnicamente fue mayor en el grupo "ad libitum" a
los 21 dlas de edad (p<0.001) (Tabla X, Fig. 17). Cuando se
caleuld la concentracidn de peso seco por célula, se etcontrd que
fue mayor en el grupo de restriccitn a los 7 v 21 dias de eadad en
comparacin con el grupo "ad libitum" pero danicamente fue

significativo a log 7 dlas ¢ p <0.01) (Tabla XI1I, Fig. IB){
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TAGLA

X

PESO HUNEDO Y SECO DEL HIGADO, AESOLUTO Y POR CADA 1009 DE PESO CORPORAL

PESO  HUNEDO PESD  SECD
GRUPO _—
ARSOLUTO {a) a/100y PESO CORPORAL AMISOLUTO
mg/TEJID0 TOTAL
DIAS DEC (n) cc {n) R cc Ch e CR
EDAD :
7 (6} 0.5 (8) B.47 3,36 3.48 114.2 98,46
0.08 0.09 6,34, 0.68 14,92 16.18
14 (6} 0.87 (5) 0.72 3,29 3.12 197.71 164.18
6.17 0. 11 @,35 038 37.99 24,3
21 (6) 1.66 {(5) 1.3 q.1 4.06 416,32* 314,33
0. 31 0.13 0.34 0.3 61.46 " 27.78

CC = Crfas Control
Y Student

* ﬁ(ﬂ.ﬂl

58

CR = Crfas con Restriccidn

Resultados expresados
como Promedio
+ Desviacifn Estandar
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El contenido de protelnas expresado tanto en mg/g de tejido, como
en mg por brgano total aumentd prograsivamente con la edad, en
ambos grupos de tal manera que se triplict en los primeros 21
diads de edad. Las diferencias no fueron siginificativas entre los
grupos "ad libitum” vy restringidas en ninguna de las edades
estudiadas (Tahlas X1 y X1I, Fig. 19 y 20).
El contenido de DNA por ofgano total aumentd progresivamente cn5
la edad en ambbs grupos, mientras gque al referirse por g de
tejido el contenido disminuyd progresivamente (tablas XI y XID.
Esta aparente contradiccidn guarda relacioh en su primer término
con el aumentd en el nlimerp de células por el crecimientg del
érgano. En el segundo término la disminucian de DNA se explica
por un aumento en el tamaho de las c2lulas gque redunda en un
menor namero de unidades celulares por gramo.
La concentracibn de DNA por &rgano total fue menor en el
arupo restringido que en el *ad libitum", perc la diferencia fue
gignificativa Qdnicamente a los 7 dias de edad (1.45 &t 0.17  vs
0,81 + 0.33) (p<0.GO1) (Tabla XI, Fig. 21). Este mismo patrén se
~ observa cuands se informa el DNA en mg por gramo de tejido (Tabla
XI1), E1 calculo del numero de células por &rgano (Tabla XIID)
mostrd que la celularidad del hlgado 2n el grupo de restriccibn
menor & los 7 y 21 dlas (p<0.00f y p<0.01 respectivamente)
{tabla XIII}).
A los 14 dias el grupo restringido comparado con el "ad 1libitum”

no mostrrd diferencia significativa. (Tabla‘XIrla.
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El peso por c@lula aumentd con la edad . En las restringidas

el peso de cada célula tendid a ser mayor aunque la diferencia
fue sole significativa a los 7 dlas (p<0.0L). Esta hiperplasia
puede compensar el menor ntmero de células de tal manera que no
exigstan diferencias en el peso total del Aorgano entre ambos
grupos (Tabla XIII, Fig. 22).

La concentracitn de RNA por d¢rgano total fue menor en el grupo de
restriccidn a los 14 dias (5.25 + 0.89 vs 3.18 *+ 0.43mg)
(p<0.001) vy a los 21 dlas de edad (9.08 + 1,41 vs 6.71 *+ 0.76mg)
(p<0.005) (Tabla XI, Fig. 23). Mientras que analizado por célula,
el contenido de RNA fue mayor (p<0,01) en el grupo de
restriccidn a 1os 7 dias de edad (9.88 f 1.26 vs 18.32 + 6;86)
sin diferencia a'las otras edades (Tabla XxIII, Fig.24). El
contenida de RNA por gramo de tejido fue similar entre los dos

grupos y a las ires edades estudiadas (Tabla XII).
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TABLA X1

HIGADO. CONTENIDO DE PROTEINAS, RHA 'Y DHA POR ORGANO

CONTENTDD EN E£L GRGAHO (mg)

GRUPO
PROTE IHA RHA OHA

DIAS DE (n} cc {(n) CR ctC cR ce CR
EDAD ‘

7 (6) 95.88 {2} 79.61 2.3 Z.14 0. 81*

20.5 13.15 0,34 0,46 0.2

14 {6) 148.53 {5) 136,98 5,25 3,18+ 1,78 1.45

46, 86 37.67 0.89 0,41 0.41 0.31

21 {B)  312.06 (s) 269.76 9,08 6. 71%% 2.92 1.87

#5.01 33,48 1.41 0. 76 0.65 0. 45

€C = Crfas Control CR = Crfas .con Restriccidn
* p<o.001

** pe 0006

67

Resultadoys expresados
comg Promedio
t Desviacidn Estandar

"1 Srudent



TABLA XTI

HIGADO. CONTENIDO DE PESO SECO, PROTEINA, RNA Y DNA POR GRAMO DE TEFIDO

CONTENTDO _EN miz POR_GRAMO DE THEJIPO

DA

4
anuro TFe0 SRCH VRGTEINA TiNA
DIAS DE :
H > [+ CR
EDAD (n) cc (n) cn cc ch [+ n cc
7 (6) 214,53 (8) 211.72 182.05  170.8% 4,35 4.54 2,75 1,73 *
17.3 4.1 48.0 21,32 0.51 0.55 0.37  0.6%
14 (6)  2z7.00 (%Y ‘2e8.18 174,11 187.42 6,12  4.46 2.05 2,01
16.24 15,23 60.7 23,23 1.1 ©.72 0,33 0.37
21 (B) 252.09 (%) 241.63 185.61 206.B ° 5.51 5.15% 1.0 1,44
13.62 4.18 25,73 11,99 0.47 0.16 0,50 0.32
G0 = Cring Control Cl = Crfas con Restriccléon Resultadon Expresadoe como Promedio

" Student

% p<0, 007

z Deaviacién Estandar
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TABLA XITI

HIGADO. CONTENIDO DE PESC SECO, PROTEINA ¥ RNA POR CELULA

N2 CELULAS PESO row CELULA CONTENINO EN LA CELULA {pg)
106 ng PEBO_SECO PROTETNA RNA
DIAS DE . y \ .
C i cC Cf ce CR [+ cr
EDAD (n} cc {n) ch G ci i 1
. . L A , Ry
7 (6) 234.67 {8} 130.69 2.29 4.1 480.57 yht, 43 4310,2 707.3 9.88 18,42
27.78 53.3 .29 1.61 69.82 309.15 32,78 280,76 1.20 L.86
14 (6) 287.66 (5) 233.23 3.09 3.17 667.73 650,30 548,71 5H44,4) 18,25 13,56
67.57 50.8% 0.49 0.6 193.31 182,44 261,76  1G6.5H6 6.39 1.67
21 {8) 499,19 (5) a75.aa ** 3.64 4,48 910.7  1051.2% 6HO.11 923,01 19,85 . 23.0
105.71 19.29 0.78 0.95 1G69.02 263.19 189.42 187,29 3.58 4.74
CC = Crias Control CH = Crias con Restricciodn Resultados Expresados como Promedio r Desviscidn Estandar
"'t Student * pgo, 001 4 e, 01
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Masculo

El peso htimedo del tejido total en gramos referido a 100% de peso
corperal  aumentd progresivamente con la edad en ambos grupos,
7 duplicandose entre el dla 7 y 21 de edad, el incremento mas
rapido ocurrid despuks del dia 14 (Tabla XIV). El peso Ffue
similar entre el grupo "ad libitum" y el de restriccion a las
tres edadaes eﬁtud%adas tfig., 25 vy 26).
El peso seto expresado en mg/tejido total presentd diferencias
siénificativas entre el grupo "ad libitum" y de restriccidn a
los 7 dias de edad (p<0.001) (Tabla XIV, Fig. 27). Al analizarse
el contenido de peso seco en mg/g de tejido no se observd
diferencia significativa excepto al séptimo dla en el cuai el
pess seco fue menor en las restringidas (p<0.01) (tabla XVI,Fig
28).
€l contenido muscular protéico aumentd progresivamente con 1la
edad, con un aumento de casi & veces entre el 7o y 2io dia en
las "ad 1libitum" y casl 8 veces en las restringidas (Tabla XV,
Fig. 22}, Aln cuando las resfringidas tendieron a. tener una
concentracidn menor que las “"ad 1libitum" ia diferencia fue
significativa (b<0.00x) s8lo al seéptimo dia. Un patrén similar se
abservd cuando el contenido fue expresado por gramo de tejido
(Tabla XVI, Fig. 30).
.a concentracién de DNA por tejido total fue menor en el grupo de
restriccidn - a los 7 dlas de edad (P<0.01) (Tabla XV¥). No bhubo
diferencias en las otras edades, ni cuando se analizd por gramo

de tejido { Tabla xVI).

»
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€1 DNA por tejido total presentd tendencia a aumentar con la
edad, mientras que el DNA por gramo de tejido presentd un patron
contrario o sea una tendencia a ser menor (Figuras 31 y 32).

La cancentracisn de RNAR del masculo presentd el mi smo
comportamiento descrito para el DNA. Fue menor en el grupo de
restriccidn a los 7 dias de edad (0.61 + 0.1 mg/tejido  tatal)
(pLO.001), vy similar en ambos grupos, a las otras edades (Tabla
XV1., Ne existieron diferenclias entre los grupos al repartarse por
gramo de tejido (Tabla XVI). Se observ® que la concentracidn de
RNA por tejido total fue mayor a los 21 dlas en comparacidn ton
las wedades previas, mientras gue por gramo de tejido resultd lo
opussta (Figuras I3 y 34).

En consideracidn de gque la {fibra muscular es una cklula
multinuclieada (57) ID% paraeetros estudiados no fuerpon analizadaos

en su contenido por cdluyla.
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TABLA X1V ' .

T PESO WUMEDO ¥ SECO DEL MUSCULO, ABSOLUTO ¥ POR CADA 100g DE PESD CORPORAL

PLSC  HUMEBC PESO  SECO
GRUPO I
ABSOLUTO (g) g/100g PLSO CORIORAL ABSOLUTD
mg/TEJIDO TOTAL
DIAS DE  (n) CC {(n) <¢r ¢ cR ccC R
EDAD
7 (6) 0.4 {6y 0.3 2.5 2.27 66.74" 54.939
U. 0% 0.05 0.37 0,28 15,14 .~ 15,9
14 {6} ©.59 (5) 0.65 2.3 2.81 110,29 123,78
0.16 0.12 0,69 0,127 32,05 10,62
21 {8) 1.77 (5) 1.47 4.49 4,5 395,11 306,09
0.32 0,32 0.5 0,55 79.63  65.35
CC= Crias Control CR= Lrias con Restriccidn
Resultados expresados como Promedio + Desviacidn Estandar
" Student kopgl 01

82



TABLA XV
HUSCULO. CONTENIDO DE PROTEINAS, RHA ¥ OHA POR TEJIOO0 TOTAL

CONTENEDO EN EL TEJIDD TOTAL {mg)

GRUPO
PROTEINA RHA ONA
EDAD EN {n) cc {n) CcR cC CR cC CR
" DIAS
N L
7 (6) 53,24 {8} 25.22* C. 89 0.61* 0.30 0.42%+*
15.65 5.14 0.14 0.1 g.14 0.24
14 (6) 65.71 C(5) 67. 94 1.17 1.08 0.68 0.69
33.72 8.48 0.53  0.13 0.2 0.13
2L 0 (8) .« 281,19 (5) 205,52 2.28 2,09 1.22 0,96
62.058 44,46 g,42 0.78 6.3 0.3
CC = Crfas controt CR = Crfas con Restriccibn Resultados expresados T
P p 0,001 como Promedio ¢ Desviacibn Estandar
WA g 0. 0] :
. "t"  Student
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TABLA Xyl

MUSCULO. PESO SECO, CONTENILNG DE PROTEINAS, UNA Y HMA

mg por Gromo de Tedido .

) S
Grupo n Peno Seco Protefpa DHA HNA
AD _LIBITUN
EDAD EN D'TAS
*
] 8 214, u1® 130,32 b.uyn 2,49
13.04 200030 .24 0.18
14 [ 145,09 w747 1.14 1.69
5,95 39,3 0,05 0,45
21 ] 223,03 159,51 .69 1.30
13.4%6 20.62 0.17 0,25
RESTRICCION
ALIMERTARIA
EDAD EN DIAS
t . N RN H Hy0 1.l 2.0
.1 tar 0,nz a.ig
14 5 190,499 104,08 Q.51 1.68
W, 1am 0.14 u.18
21 ) 4 fus. 98 1404} ’ 0.63 t.a0
EIS L Ay 0,26 0 34

Promedic & Desviacién Estdndar

"t Student *opgh . um
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V1. DISCUSION.

Mndelo de restriccidn alimentaria.

Principalmente en 1los paises en vias de desarrollo existen
numerosas madres en las areas rurales y urbanas pobres, quienes
mantienen una lactancia con volumenes de leche aparentemente
suficientes para el crecimiento de sus hijns a pesar de wuna
nutricidn subbptima o marginal, de las que no se conogen cuales
son las adaptaciones metabdlicas que tiene gque efectuar su
organi smo para sostener 1a lactancia (38-461). Cuando en las ratas
se rastringe la dieta materna, se afecta el peso y se altera la
conducta de las crlas (62,63), la afectacidn es directamente
proporcicnal a la severidad de la restriccitn, asl cuando a la
rata se le suministra el 75% de lo que ingiere “ad libitum", es
capaz de producir 1leche en cantidad suficiente para el
cfecimientn de sus crias, pero necesita utilizar sus reservas
corporalas, cuando se& les suministra sdlo el S04 de 1la
alimentacisn "ad libitum® la rata es incapaz de sostener la
'produccibn lactea y por lo tanto tampoco sostiene el crecimiento
de la camada (64). Dado que &ticamente no es posible estudiar
estos  aspectos en los humanos se 2ligisy un modelo zperimental
en: que pudieran explorarse . algunas de las adaptaciones
metabdlicas durante e! embarazo y la lactancia. En la rata se ha
observado que cuando se le restringe la ingesta desde el dia cero
de embarazo disminuye el nadmero de implantaciones y aumenta la

‘reabsorcibn de los proddctos como respuesta a una desnutricién
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aguda (65,67), motive por @l que se inicia la restriccidn
dagpués de la implantacidn del huevo, vy se continud durante la
lactancia para simular un cuadrt de deznutricidn croénica Que

permitiera el estudio de las crias en la etapa postnatal.

Adaptacicnes en 1a rata madre.

Lag ratas madres durante la lactancia alimentadas "ad 1libitum"
aumentan su ingesta en 300% y su peso corporal en 20% en
comparacion a la rata control (virgen), datos que coinciden con
lo reportado previamente para ratas de la misma cepa y de edad
similar (68,6%). El peso corporal del grupo bajo restriccidn, no
alcanzd el peso del grupo "ad libitum”, inclusc su peESO
permanecid similar al de la rata virgen, por 1o que el suministro
de sblo el 70% de lo que ingiere el grupo "ad 1libitum” afectd
importantemente el estado nutricional, no obstante gue ambos
grupos tienden a sostener su peso a través de los 21 dias de
lactancia (64).

A partir del 16°dia de lactancia la crila inicia su ingesta de
alimento sblido por lo que se reduce el alimento administrado vy
por lo tanto el consume a la rata madre, esto equivale que a
partir de éste tiempo la restriccion alimentaria es mayor del. 70%
por 1o que la ingesta registrada esta sobrestimada., Cabe sefralar
que - 21 factor de consumo de alimento por la cria también esti
presente en el grupo "adllibitum" por 1o que la subestimacién es
para ambos grupos.

Cuando la rata se alimenta "ad libitum" produce alrededor de 40ml
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de leche por dia, cantidad que expresada por kg de peso es es
mayor al compararse a otros mamlferos, esto es posible porgque
durante la lactancia utiliza sus reservas corporales acumuladas
desde antes Yy durante el embarazo, y aumenta la ingesta
alimentaria hasta por tres veces mas que antes del embarazo (70—
74). En este estudio el peso de la rata madre restringida fue
menor que el de la rata madre "ad libitum® y la diferencia se
mantuvo sin varia;ibn durante toda la etapa de amamantamiento, no
obstante la restriccibn alimentaria v el gasto impuesto por la
lactancia, ante estas condiciones esto puede suceder si el animal
moviliza sus reservas grasas (75-78) vy posiblemente tejido
muscular, como ha sido reportado en model os seme jantes (77-82).

Aunque en este trabajo no se realizd el estudio de la preoduccidn
y composicién de la leche, es imporfante seffalar que Rasmussen
reporta que la composicién de la leche en ratas que ingieren el
75% de la ingesta "ad libitum” no presentan variacisn, hay que
considerar que 1 proceso de sintesis de leche no se ve afectada,
en tanto que con ingesta por abajo del &0% si se afectan las
concentraciones  de protelnas, 11pidos, 1lactosa Yy contenido

calarico (83).

Peso corporal de las crlas.

Los datos obtenidos a las 24 hs posteriores af parto muestran que
el peso de la crfa al natimiento no fue afectado por 1la
restriccitn alimentaria materna, a pésar de que el peso corporal

materno a este tiempo es menor en el grupo de restriccibn en

comparacidn al grupo "ad libitum®. El peso de las crias al
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ﬁacimientn concuerda con lo reportado en la literatura para 1la
rata Sprague-Dawley (4B,46). Yeinticuatro horas posteriores al
nacimiento se realizd el ajuste d2 la camada a 8 crias, con el
cuidado de mantener el numero hasta que firalizard la lactancia,
las diferencias en el tamaho de 1a camade pueden representar un
factor moderador en el efecto de la restriccidn materna sobre el
crecimiento de la cria (84,89).
El peso del grupo de crla; en restricecidn fue menor apartir del
5% dila, con una diferencia de casi 7 g al finalizar la lactancia
por 1o gque se ohserva que las ratas madres bajo restriccidn
alimentaria no pueden sostener el incresmento de peso  adecuado
para la crla. Si analizamos e} pocentaje de ganancia de peso por
cada semana, encontramos que del nacimiento al 7%dla existe una
ganacia del 100 % en ambos grupos; de &ste dia al 14 la ganacia
de peso fue del 72 % y del 14 al 21 fue de 44 % para los dos
grupos. Si analizamos el registro de peso por dla: del nacimiento
al 14 dia presenta una ganancia de peso de aproximadamente 2 g3
a partir del 15°dia el aumentao es de alrededor de 3 g, a este
tiempo se presenta la introduccidn de alimento sdlide en 1la
.rata, ya que la cria es capac de roer por %1 misma el atimento
expuesto a la madre vy en los roedores menoras se describe  un

aumento de peso en el momento de la ablactacidn (8&6,87).

Longitud de la cria.

La valoracidn de 1a medicidn de la longitud de la cola 2n la rata

_ha  sido considerada una {forma practica vy de mayor precision para
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el registro del crecimienta longitudinal. En nuestro estudio
observamos que al nacimiento no existe diferencia entrz nuestros
grupos, a partir del 1 dla la diferencia fue manifiesta y llego
a ser hasta de 1.0 cm a los 21 dias de edad, por 1o Qque
consideramos que la restriccion alimentaria materna tuvo efecto
schre el crecimiento longitudinal de la crfa, Unicamente cuando
se somete a la rata a una restriccidn severa del S50 % va a
existir una reduccidn en la talla y en el peso carporal de la
rata, tanto al nacimiento comp al Ffinalizar 1la lactancia,
llegando a ser alrededor del S0 % del reportado para el grupo

"ad libitum”.

Composiciédn tisular de la cria.

De acuerdo al objetivo de estudiar el efecto de una restriccidn
caldrica global del 30% en la rata lactante sobre la composicion
tisular de la cria con referencia al crecimiento, s
selectionarsn  dos tejidos para dicha evaluacian: téjido hépatico
y  misculo esguelético. Las razones para la seleccidn de estos
tejidos +fuereon las siguientes: 1) el higado es considerade el
organc principal del metabolismo ‘de los nutrientes, 20 El
crecimiento de la masa muscular fue examinado per ser un hlanco
importante en caso de deprivac@bn nutricional, ya que

constituye el 45% del peso corporal total.

Desde hace tiempo diferentes tecnicas biogulmicas than hecho
pbsible estudiar en forma cuantitativa el crecimiento celular de
los tejidos. En 1942 Enesco y LeBlond (88) midieron el contenido

de: DNA de diferentes organgs de la rata, siendoc capaces - de



calcular el namero de células de una manera simplie, el contenido
total analizado de DNA dividido entre 6.2 picogramas (contenido
de ﬁNA de todas las c?lulas diploides de la rata ). Una vez que
el nbmero de c#lulas es determinado, =21 contenido total de
proteinas y lipidos por celula, asl como el peso por célula se
pueden determinar simplemente con registro del peso del &rgano vy
determinacidn del contenido total de proteinas y lipidos en el
arganc y posteriormente dividir por el ndmero de células,

De esta manera es posible conocer el crecimiento celular, v
diferenciar la contribucidn por aumento en el nbmero celular y la
contribucidn por aunento del tamatio celular. Aunque este tipo de
andlisis da idea del promedio del contenido por c&lula, no
necesariamente refleja 21 contenide real por célula Gnica, ya gque
puede variar la composicidn entre una cdlula y otra. Dentro de
estas limitaciones, ¢este andlisis brinda informacien general o

‘panoramica de lo que sucede a un nivel celular.
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Hi gada.

El peso total del &rgano as! como el referido 2 100 g de pesa
corporal, fue similar entre los dos grupos. En cada una de las
edades estudiadas el peso del érgane carrespondid al  adecuads
para la edad, (89,90), La restriccidn no presentd efecto sohre
el peso total del‘hlgada.

Rafersnte a la tomposicida celular, s nuestran diferencias
significativas entre los grupos estudiados a la edad de 7 dias.
Laos resultados presentagos agqui indican que existe una reduccidn
en el contenido de DNA por gramo de tejiﬁu y en 21 contentdo
total del &rganc, asl como un incremento en el peso celular, peso
seco, RNA vy concentracidn de proteinas por celula, Se observa una
raduccidn  en el crecimiento celular, que se manifiesta pagr la
reduccidn en el namero de c&lulas lo cual explica el aumento en
2l peso celular y en el contenido de peso seco, proteina y RMNA
par célula. Es importante mencionar gue el contenido de RNA  y
protelna por 4rgano tetal no digmipuyd en forma similar al
contenido de DNA y del nimero de celylas.

En ! estado de desnutricidn existe el mecanismo compensatorio de
disminuir la masa metahtlicamente activa ( como lo demuestra l1a
disminucidn de la celularidad del higado ), al mismo tiempe gue
aument.a la eficiencia celular a fin de reducir &1 gasto
-metabdlica ( aumento de peso celular, protefnas, y RNAY (91,92).
A la edad de 14 dtas se observd gue los valores de los parametros

estudiados en el grupo bajo restriccidn se asemejan a las del
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grupo "ad libitua", El ndmero de cBlulas aumenta en un 100%,
cercano al descrito para el grupo "ad libitum”. Se ha seMalado
que durante la lactancia las crias, son capaces de prasentar upa
"recuperacion”, cuanda 1la restriceidn no es muy severa, se
presenta un  aumento en la celularidad o c?ecimiento celular v
deja de manifiesto el efecto de que una alimentacidn adecuada
proporéionada a través de la leche, es capaz de cubrir los
fequerimientcs necesarios para el desarrollo tisular postnatal.
A las 14 dias dnicamente se presentd el efecto de la
restriccidn sobre el contenido de RNA par érganoc total, los demas
pardmetros estudiados fueron similares al grupo "ad libitum®.
Esta edad de la crla coincide con el tiempo descrito de mixima
produccidn lactea, vy presenta un efecto compensatorio por parte
de la rata madre.
A la edad de 21 dias de edad, se vuelive a observar un patrén
similar al de 7 dlas, el menor contenido de peso seco, DNA vy
RNA por tejido total del hlgado en las ¢rias nos habla de la
restricecibdn  dietaria. S5in embarge los resultados por célula nos
demuestfén que son similares a las concentraciones de lazs de una
rata bien alimentada, lo que nos hablaria del wmecanismo
compensatorio de la célula para mantener la eficisncia metabdlica
del &ragano.
En el higado se puede chservar un aumento en el crecimiento
.celular, asl como en las concentraciones de las parametros
eétudiadus por  argano tota{ de alrsdeder del {00%, entre los 14 vy
21 dlas de &edad, esta aceleracitn del crecimiento hepatico

. coincide con la introduccibn de alimento so6lido en la
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alimentacian de la cria.
lLos datos que repcrtémos en cuanto a concentraciones por argano
total y peso del tejido, a los 21 dias de edad coinciden con los

reportados por otros autores para la rata Sprague-Dowley a esta

misma edad (45,90).

Masculo

El nbme?c de fibras musculares en la rata, se define alrededor
del nacimiento, mientras que el nimero de nacleos continqa .en
aumeﬁto hasta por tres meses y se asocia a hipertrofia muscular
45y . Debido a que las c2lulas del misculo esquelético son
multinucleadas, 1a cuantificacion de BNA ne es un buen indicador
de celularida&, por 1o que no se hizo el analisis por celula,

A los 7 dias de edad, el peso himedo y seco de la masa muscular
al jgual que todos los pardmetros estudiados fuesron menores en el
grupo bajo restriccisdn., Se ha reportado previamente que la
restriccidn  alimentaria lleva a una disminucién en el peso de
diferentes tejidos asl como en el contenido total de DMA, RNA y
proteinas, estos datos que han sido reportades para hlgado,
cerebro, corazdn y rifion (90).

En éste trabajo se brinda infarmacidn primaria en cuanto a la
camposicion tisular del misculo esguelético ya que se abservd que
la restriceidn caldrica global de 30% sobre la rata madre durante
la lactancia, es capaz de afectar la masa muscular de la cria en
su composicidn celular, Sin embargo este efecto detectado a las 7
dlas de edad, no es contlinuo, por el contrario a los !4 dias de

edad - ne exisfe diferencia entre el grupo de crlas "ad 1ibitum Y
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el de restriccion. El peso himedo vy peso seco, asi  como
concentraciones totales de proteinas, DNA y RMA fueron similares
entre ambos grupos.

A pesar de que l1a restriccion continud a lo largo de la
lactancia, & los 2! dlas de edad la cria ﬁo presentd alteracidn
en su tejido muscular, la velgcidad de crecimiento del alsgulo
aumentd alrededar del 100% entre los 14 y 21 dias, nog se
encontraron diferencias significativas entre los parametraos
estudiados en ambos grupos.

Glore {(57) estudid la composicidn de la fibra muscular en la cria
durante la lactancia, su objetivo fue conocer el efecto de una
restricocion alimentaria del S0%Z sobre la - celularidad. Reporta
que la deshutricidn no causa disminuciédn en el ndmero de celulas,
Y presenta dnicamente una reduccidon en el de nlmero de nécleos
y en la longitud y ancho de la cBlula muscular. Por 1o que
respecta a este trabajo, la restriccién deit 304 no afectd la
compasicioén de la fibra muscular.

De - acuerdo a los datos si la masa muscular no se ve afectada,
surge la pregunta: A gué se debe la disminucidn en el peso
corporal que presenta la crla a partir del s°dla de edad 7
Algunos autores han reportado que bajo una restriccion dal 754 de
la ingesta "“ad libitum" las crias tienen un peso corporal menor,
y presentan una reduccidn importante en éi contenido de grasa
corporal, en comparacidn al grupo contrel bhien alimentada. En el
dla 14 de lactancia se rgpurté 34,2 + 11.2g de grasa en el
carcas para la rata control, mientras que el grupo en restriceién

-presenta 20.3 + 2.1 g (93).
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En este trabajo no se realizd la cuantificaciédn de lipidos, ai
de agua corporal, pér lp que no podemos aportar informacidon  al
respecto, pero se asume que la masa muscular no presentd
variaciéon bajo 1la restriccion, se puede postular que la
digminucidn en peso corporal que presentan las crias tal wvez es
debida, a la disminucidn de agua vy sobre todp del contenide de
’llpidos. Se describe que durante la etapa de lactancia, @i
crecimiento rapido en la rata es a expensas de grasa, después del
destete 21 porcentaje de grasa disminuye y se manticne constante
posteriormante (84).

bebido & que en el crecimiento se ven invalucrados muchos tejidos
resulta extremadamente dificil el poder definirlo en términos de
un sbdla tejido. &in embargo, durante la desnutricion existe

pardida del tejido graso en prioridad a la masa magra (94-97).
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VII. CONCLUSIONES

1. La lactancia en 1sa rata Sprague-Dowley bien alimentada
presenta un aumento de 2004 en su ingesta alimentaria y de ZO0Y% ena

su peso corporal.

2. En la rata madre bajo restriccidn caldrica gleohal del 30%, no
se@ presenta el aumento de peso descrito durante la lactancia.

fonserva su peso similar 31 dezcrito antes del embarazo.

3. La restriccidn calérica global de la madre a partir del dila 7
de embarazo y durante la lactancia no afecta €1 pesa ni 1a

longitud ‘de la erla al nacimiento.

4, La restriccidn alimentaria del S0% durante el gmbarazo y la
lactancia conduce a una disminucidn en el crecimiento postnatal

de las crias.

5. Este tipno de restriccidn afecta negativamente e] crecimiento
postnatal en peso hasta un 20% vy el crecimiento longitudinal en
‘un 12% al finalizar la lactancia, eon relacidn al grupo bien

alimentada.

&. La rgstriccibn calorica presenta un efectoc negativo sobre la
celularidad hepatica y scbre el incremento de la wmasa proteica
muscul ar que se detecta a los 7 dlas de edad. A partir del 15°
dia, etapa de mayor produccion iéctea, se observd una

tendencia a la recuperacidn en ambos tejidos. Al dia 21 de
'edad el efecto de la restriccion se manifesto Anicamente en el

contenido total de peso seco y RNA del higado, va que los valores
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de los demds parametros estudiados los dias 14 y 2§ de edad
fueron similares entre el grupo alimentado "ad libhitum" y el
grupo bajo restriccién y coinciden con valores repcrtados para

la rata de esta edad.

7.~ Las crilas amamantadas por ratas sometidas a restriccidn
alimentaria, presentan una disminucidn en la masa proteica del
higade vy del mbisculo como manifestacidn de la menor velocidad de
traecimientao, detectada anicamente en la primera sesana de
nacimiento, ..al parecer al 14°dla de lactancia interviensn otros
mecanismos, a fin de sostener 1a velocidad de crecimiento. Estos
bien pudieran ser por parte de la criaf méynr captacion de leche
a fin de cubrir las necesidades energeticas del crecimienta (98),
introduccion de alimento sélido, aumento en la eficiencia de la
utilizacidén de energla } nutrientes (99-101), vy sacrificio en la
acumulacidn de grasa postnatal a fin de sostener la masa magra
(101, y por parte de la madre:s utilizacidn de reservas
corpmrales como una adaptacion metabdlica a fin de cubrir una

lactancia y crecimiente de la camada adecuados (102-104).

8. Los resultados obtenides en este trabajo son manifestacian de
los mecanismos de adaptacisn que presentan los seres vivos con el
fin de sostener un proceso hicldgico a pesar de wna dieta

desfavorable.
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