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T, INPRODUCCION: R .

B¢ conbce may pono de las respuestas mebabdlicas

da un animal al traumo del nacimipnto. Al ﬁ&cpx al arqania;

mo d@be cmp&anr a uxilizar in@aﬁmndientemnnkm SuS prapiog»
.preaﬁu@s hamnmstaticcu by @sto pueﬂe Qausar algunas reapuesn¢

v“as m@tabﬁlicau abruptas que @ueden verse englnngrima;@a»;f

'&ias ae viﬁa‘

Investigacianes reciantes rep@rtan gque nara caﬁa'

’6rgané‘énugartiaularréxiste un phtxcnj&e,des@rrcllb-carac~ﬂ

téristicmtrqua comprende 1a§.v3riacian93'gaéonﬁra&as éﬁ el

ritmo de sintesis nrateica ralacionadas aon 1a’eaaa.

La graaaneia ﬁa altaa concentraclcnes de alguncs?,

kY

-amiﬁo aciﬂes en el m@menﬁg del nacimiento’ se exnlica come

“ung reserva ur@natal para 1a adaptacidn pastnatal, De la

@ismaffaxma ﬁu‘ﬂisminucidh despues dei primer dia puede ine~

‘diear un abstimiento da la gaza metahéliéa comp resultado

de la inﬁorpm*acidn de dichos amino acidmu en sintesis pro-

‘vel‘ex;exiafvdel drgano.

LApskata)

teica o bien la exigkencia ﬂe un ﬁransporta de ellos hacia

"Este trabajo tiene por objeta determ&nar el pa=-

tron de desarrcllo correspondiente al cerebros @

14

‘se usd como
§
referencia la incorporacidn de L-leucina-C " a proteinas

cerebrales de ratas de 1 a 23 dias de edad (nacimiento a

e



También tni=d éaﬁuﬂiawla infl&mnﬂia de la concoentra-

&

gidn do amﬁﬂ@ Aeddos Ao la ﬁmga motabdlica en la glﬁﬁ@«l
E 'irmﬁeima, daterminande parg elle 1a p@za matabdlica de leu-
‘eina libre en ratas da las minmas cdades mencionadas.

. Binalnente so xwaartaw log ﬁatmm obthmxﬁmv para

me.g@nmaﬁ los cambia@ 7. 1a ﬁier&bmcian de estos, danﬁm

una vigidh de canjmnta maa cammlmta del ﬁ@sarxnlla aerebral |

4 : o

postnatal.

p@@ar mﬂtqb@liaas de 1?,ammn@ aciﬁmﬂglxhlegwcag.g :ghgaﬁéfﬁff%sv
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SINIESIS DR PROTEINAG:

Duxanta la decada paaada

. @@ ha thudiadm @xtﬁnsivanﬁnta el pap&l de los acxéma nu“'

’aleicms en 1a'san» ﬂi- prataiaa, aammrmbanﬁ@ga qua el DMA

| mediante variﬁs i@@r do Rmﬁﬁ

El DHA sa encaaﬂﬁra ca 3l nyqlusivamﬂnte o el .

néciec de las celulusz hsta compuesto dé dos cadenas de nu~ .

c?eatiﬁ@s»@wtr@ma@amente largaa a@nﬁani&ndo'adeninat quaniﬁ .

CnBaA, Lim&na, ¥ cmtgsina en varia“ sacuenciasm Lag ca&enas

ﬂﬁtaﬁ unzma@.enhra si por ligsfuzas de'hi@r@geno entre laa

bases (AT y Gmﬁ); resulitando mna estructura de doble h@lim

» EL DNA £orma l@ﬁvcxmmﬁsomas'qgé‘11evan al "mensa-
je gendtica®, esto as,la marca para todas las caracter{sti-~
vas hereditorias de las células y sus descendientes. Cada
Qerﬁnﬁm& ésvaa,hechﬁ un segrento de la‘&éble-héiiée de-DH&;

ot meﬁsaje gendtico esta codificado por la secuencia de ba-

-

ses gliricos v pirimfdicas en 1as cadenas de nucledtidos.
5 genes con segmentqsfﬁe cromosomasy su fune

cidn es dirigir la secuencia da amino dcidos en la biocsin-

tosis dé protedinac individuales.ias protefnas formadas in-

cluyen todas lac enzimas, las cuales controlan el wekabolis~




o da la ﬂ@lmla. Pauling ha estimado gue debe haber 106 0uo

_fue son gfiﬂul@uf—b~ﬁ§luﬂmapx§@uff agrexawaﬁamﬂntm 206 a

a 150,000 genes en el organismo ac los mamiferos (15).
La sintesis de proteinas se lleva a cabo en el

ﬂi&ﬁﬁiﬁ¢ﬂa de la c@lula, eageaiﬁiaam&nﬁa an- los r*ﬁasamas,

de ﬁiawetrm, amocia&mﬁ al reticule andanlaswatino, CompUas~

tor de 6055 de RNA ¥ 40 de p}:cﬁmina. A
‘ R nma qu@ llava ia infnxmaaian genetmma esraazw :

f&aa irvc ComD “nlanﬁilla” para el HN& mensajcra, que es

el eﬂangaﬁc ée llavar ﬂicha »nfmrmacian al ciLaplasma._

Eighm RilA-m se aintat&za par apareamiento de baw
SeE gob una Solo cadena de DA, egte proceso ce denomina
‘ e 2o 3 L 3
“ransoripoicn® ¥ osurze an ol ndeleo. DLa reaccidn es cata=

lizada vor la enzima Rma,§sliméfasa. De esta‘manéra‘él RNA-m

- ag cnmpl&mentarxm de la cadeds original da Dza nua;ear, Caf~—

bidrdose la base timina &el BN por uracilo en el REA‘
dote RNﬁmm eu;el encargado de llevar la informa-

cidn gendtiea para sintesis proteica a2 los ribosomas, lla~

q’ - L

o mngmnwz a gobo procose th nslac idn®,

Las‘amina dcidos por si‘mismﬁs no gon Incorporim-
dos dirsckampente en la proteine, primero deben ser activa-
dos, 1o eual ocurre en dos etapas: primero se forma un de~

. e s . . . .
riva@@ activado de cada amine deido por combinacion con ATP,

produ iﬁtﬁ@ un acil odeniloto, el cual se une en la segunda

LJ



ctapa al &5 soluble @@fr‘“%?%diﬂﬂ ’ .

. e

My
amino b g + ?ina agtivante s an imawaninaa@al + PE
Aoido asoeolfic o : uﬁbﬂil&ﬁ@

ﬂﬂzimg»nn$n©auxl KR By mmerees  @idinoacil-RNA~s <+ enzima AMP
adenilate R ' . C s

| ay una ‘enzima activante Qapmcmfmda nara cada *f 

.&«ammnm écid@n gran, manti&aﬂ de allas yﬁ han smdo purifica-
das. B1 BNf=g ea una maldeula rﬁqua%a.que tiene la secuen»

| ﬁau teranal ﬁ@ hasas Cm?w&»nn al lada aceptor,

| Una vez que los amino 4cidos han sido activadag‘

- deban vex txan ﬁerlﬁc‘ ai qi stema ribasama~RﬂA~m, en la =

k3

&

sona se maeve g lo large del REA-m g,yia@versa ¥ ol amino

cigo se une por una ligadura peptidica a la cadena papti-

m“ﬁ

’ﬁlca @n‘ﬁorMaczsn% Posteriormente el RNA-5 o3 llbmradm, Bo~
e proceﬁo [aluTgu 1nua hasta que la mmlecula de nrotexna a8
cama&etméa sEgUn agpecxf cg su gen.

Una vala moldouia ue~Rj&«m pueds estar unida a

varios rikosomas {5 a Sj(molisona), buaiendauc formar tan- '

£as cadenah de phblipdptidos como ribosomas hava.

- Ia bidsintesis de proteinas esta influsnciada
pOr ¥n aran ﬁﬁmarn de factorss. Se cree gue él'ccntrOl pri-
rario es de tino gendtico, incluyendo induccidn y‘represién.

o S
nropuesko por Jacob v Honod an -~

My

D

1 congepto originnl

. s

£2

Qdﬁsn in dlﬁtaﬁa nor es ﬁltmmm, Daspuds, de estq ol ribow




.?‘_. 3 :} WP IS J @ n % ’&4 L%y “'*a Hﬂ:ﬁ. %u ) .‘:‘" en l@ sigui{ﬂn’&ﬁ -4 ~la Sﬁfﬁg&""
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P SAENRIRALE Oar W des el LA Q@nﬁtiﬁﬁ ¥ o5l ggmpl@m&nn

tarie ol Widem se llova a cako an un ﬁ@ﬁ@lﬂg@ croganizado

Llamoda "3waﬁsn“ U Topsrdnt os un cumulc de gones en un

o1en

49§&§§ﬂjgaiaﬁﬁﬁt&$~ffr%fr+~;ffff:f”*ff” R
éé@ﬁnwﬁam&b ¥ Fonod un @gerén‘asté.éompuestémdm ”
on aldmere varia ,1a la “menes 35 trm‘&urales"'faistranésl ¥
’ﬁn "§an operador’. Lo genes nﬁtxuc»uraleo GOnm&uLGn deg ~
L, vgxmaﬂ =X} R?awﬂ e @Bﬂh?ﬂl“ la ecuen&ia,de‘aminﬁ B o
@i js an i@h ko h}aamas’ ﬁl'ggn @@era&or-regula:ia‘actividaﬂ,
ﬁ@l‘gﬁn‘;‘t;ﬁetufal, esha igcaiiﬁaﬁm en el mismo ardmascma'
advaoente ol gen estructural o inicia elhérmmesa as sinte-
Gimomor Si.”*ﬁ sgiruchural . |

Zay un segunde gen de control, el *gen regulador®

a
®
1
g
=4
g

stesla 1n amiividad del gen oparadors EL gen regﬁlaw
dor srodusc “n Breprasort ClLG@l@mﬂlC@, gue 5 apmsina con
un frotebslits rejulador® dands una "Heﬁal rngulat@rin“

;
BEoba Lig

f'

[z

sduga pusds astivar © anagtzvar al represor, ﬂapenm
Alendn ci el siztema comprondide as "reprezible! o “inducis

k! ¢
a8 i}' m..@u‘m‘f..s 4.1,71,“14

S@'cxga que diversas horponas, como la insulina,
ia horroma 421 ﬂrfﬁimlﬁntc, la testosterona v el estradiol

2 . * s =
wmian 1o bDioednnocio de ﬂr@““&ﬁagw o S , s




oReEron

gen r@gulaﬁer o gen “operador “gen estructural 1
DNA - DNA -/ iNA |
| 2 B c

‘mRNAa mRNAb . mRNAc

re?r@sar ;:;:zzjzgnmtabalita
7¥»7T$_Tf@ represor

amiﬁm'ébiﬂzﬂ;i“’“
RNA~g K2

I L prot. ﬁ%atﬁ7 prot.
metakolite - - - - ..A B . C

regulador

| PO7A MFTABOLICA:

: Enbun prqanisﬁb adulto_ﬁarma1,~
baja‘cgndicibnps usdaléﬁ, hay una rplacidh dirpcta entre
la cantidad de amino aﬁiﬂms ;nqaxzécs Yy lcs dpgraéados,
1 ar$duciendosa una excrecion diaria de nltrageno.‘Esto sig-~
J,ni£ica qwe 1a cantidad ﬁe nitrmqeno rerdida en un perlodc
da 24 h@ras 25 a§:oximadamente 1a\misma cque la consumida
pOr dichc Q*qanismc' » | o } |

Por el contrarlo an un orqanismo en dpsarrollo
solc uarte de los amina aciéoa sufren deqradacicn, la can-
tidad restante entra en la s{ntesis de prote{nas caracte-
ristica del erecimientn. Fs decir, durante la vida fetal o
‘infantil‘de un organismo los amino Acidos siguen predomi-

. nantemente la ruta anakdlics ¢ al pasar a vida adulta hay

o . r
un cambio a2 la rukzs catzbolica,




En 2l gaso de los.amning deidos na‘hay-ug de90514
to verdadero conocido comparable al dé los carbohidratos
(giinégena) o grasas (tejido adiposo)}, sin embérgﬁ‘sé-sar
be que la concentracidn de amino,gcidaa libres en los te~
jidov @8 comunmente maycr aue &n él plasma, esﬁa.implica

que los tejidas si tienen un mecanmsmo para’ la_cmngeﬂtraw,f;;;f
77777 dan de amino acmdcs. | 'i | |

La concentracian total de amino aGldOS en‘el e
plasma en un gran numero de eﬁpecmes ‘cae en el rango de 2
a4 mM y sus nlveles 1ndiv1duales estan entre G.03 y‘l mMs
la cdnaen%racisn total de amino acidas en forma llbre pre«
sente en los tagxﬁcs es de 15 a 30 mﬁ<mientras que la can-
tidad ﬁotal de amimo‘aci&os en proteipas &s de 60 a 120 ve-
ces esta ‘cantidad., (1).

» . En cada tajida hay'una poza metabolica de amino
-dcidos libres la cual provee material canstructlva para
las nrcte;nas e indica el grado de conversion y de degra-
dacmén de protefnas asi como las 1ntercanversiones entre

los»dlfa rentes amino ac&&os.

ﬂay tres Procesos que conuribuyen con anino: A= L

cldOS para las mazas metabolxcas*
1, ”ormaclon enddgena (en las cflulas) de amino

4o - - '

geidos parenterales.

Fa ! td
2. Concentracidn activa de amino acidos exogenos.




3* Difus @ﬂ de amifo abmdma hacia las pozas meta-

balxﬁau; (2).

amxna T T ‘ _ &' :
didos ?m?a - Spared
%ﬁmggna¢ ) ExpanSible celular
L T Poma  wiosfnesis |
_—— T m'r*m\ma“”"““‘“”dé protednas
., | nriosintesis SR
| AZUCAres ———i--» de amino ’ '

acidos

N La peza ngansible ésﬁa formaﬂa wor los amlnc an'
cidos que pueden extraprse con agua frxa, en ella hay inter
» cambio de amino dcidos con 2l medlo, pero no se produaen
zntercmavarsimne@ de aminn acidos. La ccmnasi¢1on de esta
p@za es altamente variable con pl medic amhiente y~can 1as
aondlcanes de arecimianto. | |

» ﬁor otra parte, ‘la poza interna cons;ste de aminc
kacmﬂos que agarent»mente estan unidos de alguna mahera a
macxomgle;ulgs y & algpqasvestrupturas sabgglulares,,SusJ ,
intéruanvarsiongs normales no son modificadas porbla‘pre-
sencia del mismo tipgmae}amihn doidos en el medio externo.
ios amino écidus'exééenus compiten con los amino dcidos -

formzdos por biccintesis pero no desplazan a ningunq que



‘este ya en la poza interna. « o

Se ha Ganpostrado que entre los factores que in-
fluyen en la. ainte&ia "1n vivo! de prcteinas se. encuentra
el'tamama de la Eaza de los amino aciﬂas la gpneracian de
energia, la edad, el seao‘ el estado nutricional y el es-

'tada hormonal* {7),
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© IIT. MATERIALES ¥ MEIODOS:

1. Animalas:

Lag ratas uhadas fueron de origen Wise

tar, de la colania del’Departamenho_ae Farmacaquia (Eacalu

tad de Medicina, UNAM), Las camadas se mantuvieron aon 1a

rata maﬁra hasta el momento de ser 1nyectadas, las madxes

recibiexnnvallmentac&an Pur&na, sin ningdn cambio con resﬁ7" B

pecto. a estlmulos. ; .
| ‘Fara cada edad (1,3, 5,7,11, 15,19, 21 ¥ 23 aias),

se usg un numero variable de ratam, tmmaﬁdo ‘en cuenta el -

material que era necesario para 1levar a cabo. 109 analmsis.

Tabla L.

Laa ratas fueron pesadas e inyectadav con Leleu~
cina 1-c*? (wew England Nuclear Corp. Lote No. 315~19G~l)-_
La 501uczan inyectada contenia 50 jyo de L-leucina 1--cl4 en
0. 5 ml de Hnl 0,18, a la que se le agrega 0.05 ml de NaOH

1N para neutralizar el dcido y 0.45 ml de solucidn salina

1satcn1ca,-ohtenlendo un volumen ﬁinal de 1000 ml. Las can-

tidades 1nyectadas en cada caso estan reportadas en la ta—~
bia I. Se usd una micro jeringa Hamilton de So_ml. La in— .
yeccidn fue 1ntraperitoneal zalvo en las ratas mas pegue-
fias {1, 3 ¥ 5 dias) que fueron inyegﬁa&as subcutaneamente

en el area lunbar.

, S, L o
2. Preparacien de las mucstrass:

a) EﬁtracGién de



j
i

los cerebros: exactamente una hora después de inyegtadas =
las ratas fueron muertas pox decapitacmén, emtrayendoselas

el cerebra en mencs de dos minutos y calacanaola en hielo.

- Se pesaron las cerebrms v se hcmdgenmzaron con 5 wveces su

peso de agua destllaﬁa heladaa

b) separacxén de mrmteinasﬂvgmmuxyAhﬁda;fﬁ#hrnsggsn—~«f

tomaren 10 ml da tejide hmmugenmza&o (salvo en el @aso de -

las ‘ratas de 1 dia, en el cual se tumaron ; ml), ‘se pre¢1- 

 pitaron con 10 ml de deido pferico saturado {1.2%), se cen-

17

trifugﬁﬂpdr 30 minutas-para’sebarar~él pIEQipitado:(prote£a  B

nas} del scbrenadant» {amino acidcs 11bres) El ﬁreaipitadm

Se resusgénﬁlo en 10 ml de HC1 0. 02N y se volvxﬁ a centrxfun

»

gar.

Sobrenadantes: o  “4*

A1 sobrenadanta B agua de 1avado se

G

les qumtd el excesc de acido pLCflCQ Paséndolos por una co-

lumna {1 x 20 cm) de resina de intercambio anxénlco (Ana1y~
tical Grade Anion Exchange Resin. AG- 2~ X8, 200-400 &ash

Chloride form. Calbiochem), se eluydfcon:HCl 0.02N lavando

3 8 4 veces la resina, finalmente se pasd suficiente HCL -~ . - .

. 0.028 para llevar a un volumen f£inal de 100 ml en un matraz

volumétrico. |
Las muestras fueron liofilizadas y llevadas poste~

riormente a un volumen final dprs ml.“,w
: - = R




Procipitades » ' | o

, . al precipitado se paso a un matraz re-.
dondo de baua esmerilada de 500 ml, afadiendo 200 ml de HCL
&N, Se aonea;a una extensi@n‘can llave de pasavy.enfrmando"
con hielo se¢ hizo vacio por 10 ¢ 15 minutos, se cerrd 1a -

| 1lava da paso y se as eguﬁﬁ firmemente la extﬂnsicn y 1 la lla R

ve por mﬁdio de resoxtes ¥ alambres para avitar que se des~ _
tape con el calentamiento. ge coloed en la estufa a 110¢

‘Qor 22 boras. Pasado este tiempo se-evanard toda el Hﬂl u~
'sanum un: xatavapvr a una temmnratura du 60’0, post&r;arnen- '
ke se aWudiermn 390 ml de agua destxla&a vy se evapord de la
misma maﬁera, esto se repit 1.1 pox 3 d 4 veces haataielmmlnar
“’»otalmente‘el‘HCl~§e iz musstra. *

| Finalmente se agregaron=aprbximadamente”sa ml de
» aguafy}ésta sclu@ién se\paéd_gar‘una'calqmna (3.5 % 20 cm)
 con el mismo tipo de resina que‘en‘él caso del Sobzénadanu
te, elmyemdo con FCl 0.02M, Bl eluiao se colectd en un ma~,
traz vclun trico de 250 ml.

Las mues tras fueron liofilmra&as h'd 1levada¢ a un

vedames ﬁinal de 10 ml. N 7 S 1” I
o Duxan te toﬁo 2l pracesa entre caﬁa ‘paso las mues—v

: tras se mantuviercon congeladas, el hmmogenado se mantuvo -

desde su extraccidn hasta el momento de llevar a cabo los

anzlisis a una temperatura de ~40° a -60° C.




radiactividad

3. Analisis, ésqu@ma,gen@ralz | -

HOMOGENADO |

»‘radiactividad

itr@gana 7~4
 PRECIPITADO SOBRENADANTE
(Qratexmas) o , (amino ig;@gg libres}
Sendbedgeno - T T T T T T T T nitrdgeno
radmamtmvidad‘ - radiactividad
amino geides | amino Acidos
| .mucmz‘xl_ . LBUCINA / \\\ owaos Amm A=
SR n S ; . ' CIQGS
radiactividad qcncentracién

A Detexminacmdn de nitrdgano.

ﬁe hizo por el Mg -

todo de Kijeldahl en tres fracciones de cada mugstras homc~u
 genada, prealnxtada y ‘sobrenadante. La cantida& de muestra
tomada fue de 0.5 ml en los tres casosy la muestra se ‘puso.
| en el matraz de'Kje1dahl con 5 ml de doido éulférica con~

centrééo v una cantidad estandard ds éa:alizadorf(Mazcla -

reactivo del Selenio, E.Merck A.G.Da:mstadt);

La muestra se digirio par'dos horas hasta que se-W :"ﬁ

decolord totalmente. El amaniaco formado ‘se destild burbu-'

jedndolo en soluci&n al 4 n,de deido bor;co; usando azul -

de metileno 1:10000 vy rojo de metile al 1 % como indicador.

La muestra se tituld con deido sulfirico 0.01N.

- 14




 3, Guentas de radiactividad: . -
| Lag muastraﬁ serprepa~k
raran da la siguiente manera. para el homogenado se pusao -
0.5 mi ﬁg mueatra mas 1wl de hxﬁzéxida de hismina en un ~
~ vial, Se calentd en una'QStﬁfé a ?0¢c por 30 minutos. Para

s

, k s ; - 4o
el sobrenadante y el precipitado se colocd -1 -ml- de-muestra

 en el vial. & todas se les agregd 15 ml de solﬁéiéﬁ aé*éénh‘
telleo de la gigui@nté camposiq16n= xilenczdioxanagmetii,h
‘celaSleegxla3:3 f 1.5 % de B‘dif&nilioxazol (PPb);ZO.S %‘
‘de 1,3 Bis 2 (4 metil-5 fenil oxazol)-benceno (POPOR) ¥

% de naftaleno. | | o

Be gaﬂtarmn'gér 5 minutosg en un>PackarafT:i~carb‘- 

Liguid Scinkilléticn Spectrometer. Las cuentas fueron ¢o~.
rregidés‘gar una gré&ima nbtanida en el mismOxapaiata ¥ - i
tampmen @ox estandarizacion lnterna usando—talueno~€l4
anadzendc QGBQ dpm a cada muestra, La afmoiencia para ho-
"ﬁamahadas fue de 55 a as w{ para,sobrenadante y precipita-

do ae 50 a 80 % ¥ para 1eucinas de 60 a 70 e

Ce Determinacimn de am;ngragaﬂos+v  L S

N ia determlnaclan

de amino dcidos se hizo basdndose en la tecnica cromatogrd-
fica descrita por Maote ¥ Stein Cé}, se usd un Autoanaliza-

dor de amino Acidos {(Technicon chpcratlon}, con una modif1~

cacidn en la tecn;ca CDTOriMé riga de la ninhidrina (4).




Se usd ung unidad Aa autearadiente con 9.cdmaras,
‘usandd«ia siguiente mozela que es 1& pranunqta por el ma=~

- nual del apaxatﬁ, llevandclas 8 un valumen Ge 100 ml por-

.'camara:“
‘Cdmera  Buffer pH  Buffer pH  Buffer pH
R 2.875 3.8 5.0 .
1 93.5 + 6.5l 0 0o o
2 96,0 + 4mlL 0. 0
. » MeOH o, S :
3 100.0 R
4 w00 0 0
5 o 835 6.5
7 0 e 100.0
8 o 0 100.0.
9 0 o 100.0

' La-columné usada para la séparaéién'es de 150 x
0.9 com, empaeaﬂa'conﬁresina sulfdhiéa‘v'provista de una
‘chaguety de calentamiaétéfqda 1la mantigngva 60° O _
se utilizd norleucina como estandard interno, Ca=
  ﬁa nué#g'i@te‘dé?ﬁﬁlﬁéién de ninhidrina que se prepard se
corrid un estandard (Technicon Std. Amino Acid Mixture),
~con 0.2 oM de cada amino doido, |

Las muestras Se prepararon de la sigquiente maneras

sobrenadantes 1,§;m1 de muestra, 0.2 ml de norleucina y 0.5 =



-

ml de sasarosa al 62.5 g de.csta mezcla se inyectd 1 ml
cada ves. Procipitados 0.5 ml de muestra, 0.2 ml de norleu-
cina ¥ 0.3 ml de sacarosa, de esta mezcla. se inyectd 0.4
ml~ ‘

A fin de poder coleatar 1a fragcidn radisctiva

L Be hlﬂﬂ mna madifiaacion al auto analimador, qua ccnsistio g

en “hacer una @eparaciéﬁ de’la muestra que salia de la ¢a~
1umnm,en 2 Eraceimﬁes igualea, una ée‘pllaq sxrvia>para 30*  
lectar la fraccidn 6eseada y la ctra nara la medlczon de la‘
cahcentraclén del amino acidm,

Para medir la smntesis de protemna se usm 1a

Mactividad espeﬁifica relativa", la cual corrige~1es‘datas N

thanzd@s tonando en euénha la variacién del tamamm de la )
POZE DLECUrSOra,

Log datcs obtenidos se re*iaren a mg de- nitrage~
na gn wegz de g gm de ﬂEJidQ para descartar el errar debido
 Ha las v&riacimves en contenido de agua y grasa que son con-

f*Siﬁazabias en los animales en desarrollo.



IV. RESULRADOS: -

1. Peso de animales y cerebros:
.. El peso de los a-

nimales va aumentando proporcicnalmente;a*la edad de ‘estosy

el pesb‘de los cerehres anmenta rapaaamente en lcs primeros

15 dxas de’vida, despues ﬂe esﬁe periado su aumentm es muy
lentb y se mantiene casi eskable, ( Tabla I y‘Gréfica I

Estas resultadoscoinciden con los reportados por

' astmaﬁms anteriores (agrawal gtaal., 19663 sotelo, 1967},

2. Cambios en contenido de nitrdgeno en homogena~

d01: 

La concentracidn de nitrdgeno en el honbgenado cerebral

aumenta muy uniformemente, en cambio el nitrdgeno total del

Srgeno aumenta rapidamente. (Tabla II y Gréfica IT).

14

3. Incarparacion de Leucina~c en prote{na ¥ so="

-brenadante* S

‘ La 1n¢arnnracidh méxima de Leucina~cl en prote— 
inas cerebrales ocurre en el Ber dia de vida, enccntrandcse
un pico menor en el lSavc dia. La Menoxr incorporaciéh co-

rxesponde al dla 23.

En la poza metabdlica de leucina libre (exclusi-

vamente radiactiva) se encuentra el punto mdximo en el ler

dia y otros dos picos en los dias 7 y 15 de casi igual in-

. graa s

N I P
“tensidad. {Tabla IIT v Grafica IIi)s -




W

| CAMBIOS COW LA EDAD EN BL DESO DE

TABLA I

RATAS Y DE CEREZROS.

15

 ‘21”,

A

F. et
amero de animales

1z

12 | 10 7 | s

Jn inyectados

ol

. 200

20

Paso ratas gm

 6.26

6.34

'10.07 | 18.18

21.5

25,25

43,5

{

Peso cerebros gm

0,12 |

0.47

0.82 | 1.01

1,25

8 ~l. 39‘

e
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TABLA II

CONTENIDO DE NITROGENO Y PROTEINA EN

 HONOGENIZADO

Bdad

7

1L

| 5 |

bvlg.‘*

21

23 |

mg N/ g tejido

10,592

12,6

16.8

| 18.49

22.5

29,8

mg proty g fejido

66.2

68.25 |

78.75'

94.56

105.06

115.586

135.6

| 141,25

- 142.5

‘mg N / Srgano

1.27

5.13

12.41 |

16.98

23,111

27.1 |

31.41

33.3

{ mg prot

/ drgano |

32.06

41,75

77,56

| 106,12

144,44

208.06 |

1z
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CRMBIOS POSTNRTAL&S "ﬁ LR INﬁORPORACION Dy
EEucxmAﬁc14 EN PROTEINA Y SQBREHABENTE .

v LAELB LIi

T
\
‘ .
1

EDAD

| o !

3.

Lo

.15

2

23

|agm/mg w/d0sis SN

 7.328

| 5.3

7.0

stggzv

6.94

3.72

2.88

dgm/mg N/dosis PP

1 25.32

] 35 «66

5.67

7.4

il.8e

5.86

- 3.98

{| los resultados son x 103;)

EC



C10

x 10
SN

a

»-~<¢ dpm/mg N/dosis PP

dpm/mg N/dosis SN

Gréfica # ITL

x 16°

PP

40

30

20




}4; Foza metabﬁlica*de leucina libres -
| Se-eucu&ntﬁaﬁ
dos puntos maxlmca covresnondientes a los dias 3 ¥ 15.
{Tabla IV ¥y Grifica IV). |
5, Actividad aspeclfica de la poza metabdllca de
”rffleucina libreJ,\:;ff:ﬁfy;ffeef~uf&tfff ff“ff??f*'i"
| La actividad espacffica de 1a boza metabollca
de 1encina 11bra es inversa a la cancentraczdh de leucmna R
libre, eneontrandc&e an pice en el 50 dla y sien&o el dia
..,23‘el_dekmayorvactividad especmfica, (Tabla IV,y>Gxaﬁ$ca‘Iv)k'
b Actividad esPecifica relativa. | |
' i Tiene dos puntos
muy marcades de intensidad en la actividad en los dias 3 y
15. (Tabla 1v y crdtica V). | -
7. Pozas metaboliéas de 1os dlvarsos amina acidos.
Par los resultados thenidas podemo@ diV1dirios en tres gran
des gu*:u}g:ﬂcssur ' |
7 a) amino dCiaGS que se encuentran en grandes concentra~:
cicnes, dcido aspﬁit;ce, doido glutamlcc ¥ fenxl alanina y '
- en ccncentraclones ligeramente menoyes- trecngﬁa, serina’ Y
glicina. 3 _ ‘ »
Los tres'brimeras tienen picoé‘ﬂe mdximas concen=-
traciones}en 1os diaé}3 y 21, treonina en los dias 3 ¥y 15
Yy serina y glicina en los dias 3 y 19. (Qabla ?fyisgéfiqggx o

VI ¢ VIT)e. ’ | ,¢
___4___4___‘_“———4——‘——'-‘-‘&‘
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TABLA IV L ?

caméxos POSTNATALES EN La ACTIVIDAD ESEEéiFICA; w

RELATIVA DE LEUCING EN:PRQTEIEA:Y_'* ﬁ

" sosmEmapANTE f

.

LA i

Edad

1

11

15

12

23

fam 1eh

‘fmg N SN

| 64.7

160.7

I 82.6

93,3

175.5 {13313 |

- B3.1

dpm/em !

M 2 4

T
leu/dosis

23.5

\ '20;7‘

39,3

- 35.9

23.8

18.3

185

47.5.

dpm/umle

u/dosis

| 130

- 608

505

586

365

803

298 ‘\j

484

Act. Esp.

Rel. 9’:*

0.008 |

2

‘eéczgr

- 0,013 |

0 018

0.011

'.0411'3

é 016

0l68

0.0k

¥* Acti

i

.vidad Especifica relativa =-

Activa.dad espec._f;.ca en Proiﬁe:.na i

(
1

i
Actividad espnc:im.ca de la Poza Netabdﬁ.ica o3

\
i
i
|
h
A

1

% lﬂ“$

', 3
% 10

o7



ox A0

-4 '

0L

é»--.,g;r pm len/mg N

K= X dgm{gmm leu/dosis

e ——— 3 _7 -

10

wi

Grifica # IV

R

* 10

‘J50 .

30

f

Edad

23



.04k

0.02 ¢

Actividad Especifica

'~ Relativa

Grdfica # V

19 21 23

Edad



PABLA V

CAMBIOS POSTNATALES EN POZAS METAEOLICAS

LIBRES..

f\Edad

Al

spartico

- Glutduico

{ Ferll alaning

Trednina

| 8erina

- Glieina

0.0753

0.1297

0.987

0.0476

c.1087

0,092

0.8414

 4.807

1.87

1.037

. 0.6924

1.3096

0.5794

2.682

‘i.188

. 0,746

. 0.5138

0.8117

1.4530

4.5669

1 -‘3325 C

- 0.6987

0.8494

11

1.826

4,7029

1.3104

2.1368

e

0.9058

0.7405

15

2,117

5.8221

1.1001

2.4414

1.2761

| 1.182

19

3,993

5,7134

1.8745

1.3138

1.4309

1.4016

- 21

l4.1206

9.1631

2.1924

1.6108

' 1.0187.

0.8916

23

|2.4916

i

7.084

1.1087

0.589

| 0.8472

- 0.9748

valores en mM/g tejido

114



10

‘ }an"g te jido

Kei]

£

o~0 Bspdrtico

H~x Glutdmico

A=A Fenil Alanina

 Grdfica # VI

s (I




2;5 »

le)

i

.

1ﬁg4teJ

-

1.5 |

0.5

x~% 3erina

L 4~4 Glicina

Q-0 Treonina

Grdfica # VII

.31

11

15
Edad

13 21 23



b} smino deidos presentes en concentraciones. hajas pa~
o qus tisnen relacidn con la sintesls ¥ aegradﬁcian de pro~
teinas tisularss que estd llevdndose a cabo constantemente
durants élxaesﬁrrdllwsbpfolina v valina, aon picos miximos

en los Siss 3 y'19~ isoleuéinaAy leucina énﬁ'piess mékimGS’

LR

i‘arafz.t:a:«: VIEI Y IxX }. » ,

c) cmnmu&atas de menor 1mportan01a qus tienden a Man—
Lenerse ccnstantes ¥ en’ aignncs ca os a disminuin aunque
tumbien nrws@ntan sus plcos caraaterfsticos, argmnina, or~

nihina,-hm tmﬁzna, mmticnmna, ‘alanina y lisina. (Tabla VII)



TABLA VI

CAMBIOS POSTNATALES EN FOZAS METABOLICAS

LIBRES:

Prolina | Yaifpérrk‘

| Isoleucina

Isucina '”

{ TSropsina

Amoniaco

[ =1

& salio 0.0585 v

0.0326

0.0544

. 0.0794 |

no salio

0.217

9 [ 1511 ,

04135

: 0.556 o

1 1.904

0.0682

! o.0e7s

0.1606

- 2.51

| l0.1715

0,1235

0.0585

0.1108

3.7615

1l

0.2708

. 0.132

0.0753

0.14l6

0.3807

| B.223

15

0.2677

0.1203

0.1192

0.2510

0.3179

| 3.619

19

0.4979

| 0.3807;

10,1086

0.1882

- 0.3326

14.389

21

0.1757

‘DglITLVI

' 0.3347

23

D.1464

0.0815

0.0564

0,299

valores en FoM /g

{

te jido . v

€€



0.5

Sy tejid

.

0.2

0.1 |

o=0  Prolina

X-%  Valina

%
Grafica # VIIT

s

15 19 21 23

Edad



0.5 "

0.4 ;'“‘f_‘

N
LY
. w,

0.2 ]

« ©-0 Isoleucina
X~-x Leucina

B L Tiros:ma

Grédfica # IX




THEBLA VII

CAMBIOS POSTNATELES EN POZAS METABOLICAS

LIBRES

Alaﬂina

vNEtiéﬁina

Lisina

Histidina

| Arginina

Ornitina

0.1004

no salio

0.0527

0.0251

 0.0468

1 1o salic

0.519

. 0.1297

0,0871

10,0791

0.3803

0.0506

0.0619 -

0.0471

0.0983

0.5815

0.0857

0.2088

0.1171

0.0573

0.0648

%

0.0801

0.2462

0.1274

0.l284

0.0885

15

1.1234

0.4393

0.1569

19,2238

0.0752

19

1.481

0.1799

0.705

0.2782 :

0.1841

21

| 0.8702

0.523

0.1213

| o.1589

0.0669

23

0.7573

0.0774

- 0.2815

0.09582

0.1128

 0.1276

:*valoreS'en prrg tejido




V. CONCLUSIONES : L | 8

EL proceso de desarrollo vostnatal de un mamife-
ro es muy complejo v e8 necesaric integrar pardmetros muy.
diversos para poder sacar alguna conclusidn.

Siempre se ha asociado

nismo a un aumento en la s{ntebis proteica y tambidn a una

mayor»retenqx@n«da nitrdgeno por los diversos drganos gque

1o cgmpﬁhen,”Con diversos trabajos se ha comprobado que el

aumento en sintesis de protei{nas no es continuo, Sino que

presenta picos de mxima y minima actividad especificos pa-

ra cada drgano y que pueden relacionarse con cambios en &~

*

widos nucleicos en el mismo drgano.

Seaqiin se ha encontrado con el trabajo desarrolla—

do, la sintesis proteica correspondiente al cerebro de ra--

tas en el géricdo de la lactancia presenta dos plcos de méd~
xima actividad en'las»dias 3 ¥ 15, encontrandose depresion

nes y periodos de relativa establlmdad,

Se confirma en este trabajo las Qbservaciones en—
contradas por SQheier v Porath (1965) ¥y A 5otelo (1967) de ]

‘que hay una haida en la siptesis de brotexnas en el primer

dia de vida, ¥y na.que al nacer hay una elevada sintesis de

proteinas como otros autores indican. El pico encontrado en

2l 3er dia tiene concordancia con la teoria de algunos neu-

refizidloncs de que esa % -ta- edad en la cual smpieza la ag

el crecimiento de un orga-. .




‘tividaed eldctrica del cerebro en esta especie.

Tambien se ha encontrado que el tamafio de las pozas metabd-
licas de los diversos aminc‘écidbs eétudiaﬁQS'Varialeon la

edad, pox 1o QEneial aisminuyenaag Podemos dividir‘los ami-

ne aaidas segﬁn su aoncentracidn ¥ sus picos de maxima con~

. centracion eri tres grupés.

a) Acida qlutamico, dqido asgartico, fenil alanina, treo=

traaiones, lo cual se ehplmca en los dos prlmeros por el

‘papel que desarrollan en el metahollsmo intexmedio contrc~

landa el ritmg del uiclc_del.aQ1dg~tricarhcxilico,‘al mar- -
tener el balance‘de,sus aiferentes constitfuyentes,

La fenil alanina se encuentra en el cerebro en

una proporcicn mucho mayor gque en ningln otro drganc y es-

to parece deberse avque tiene una relacidn directa con el
funcionamiento cerebral.
b)Y Prolina, valina, isaleuciﬁa,’léuﬁinarf tirosina:‘qué

se‘encuenﬁran.én menores pronarciones v que estdn relacibnan'

dos con sintesis vy degradacidn de prctpinas tisulares,

o) Arginina, ornztina1 hlatidina, metionina, alanina y
1ig1na- oue se encuent:an gn bajas proporciones y que tien-

den & disminuir.




tras correspondientes a las wtilizadas para confixmar los

puntos critices de méxima sintesis de protefnas.
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