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I. INTRODUCCION:

1. METABOLISMO DE LA RATA MADRE.

1.1 Gestaciodn.

Los dos primeros tercios de la gestacibn se caracterizan por
ser anabolicos para la madre, antes de que se inicie el rapido
crecimiento del concepto, la madre acumula reservas energéticas,
en particular aumenta la cantidad de su grasa corporal. Esta
acumul acidn de grasa se debe a una activa lipogénesis unida a una
hiperfagia y es inducido por cambios hormonales entre los que
cabe destacar la hiperinsulinemia y el progresivo aumento de las
hormonas de origen placentario, tales como el HPL., la

progesterona y los estrégenos (1-3).

La situacion metabdlica de la madre cambia en el daltimo
tercio de la gestacidn, el factor que condiciona gran parte de
tales cambios es el rapido crecimiento de la unidad feto-
pl acentaria. L.a degradacidn de 1la insulina por la placenta
facilita el rapido recambio de esta hormona en la circulacibn
materna; existe ademds una gran sensibilidad de la c#lula

pancredtica a los estlmulos insulino-trépicos (1).

La unidad feto—-placentaria utiliza glucosa y precursores
gluccneogénicas, 1lo cual trae como consecuencia una disminucién
de 1los niveles circulantes de glucosa en la rata madre (4,5).

Esta disminucidn de la glucemia materna puede ser responsable de
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su hiperfagia, la cual le proporciona una mayor disponibilidad de
sustratos que junto con la hiperinsulinemia permiten a la madre

mantener su anabolismo. La hipoglucemia materna puede ser también
reéponsable de una mayor movilizacién de sus reservas lipidicas
tactiva lipdlisis). La lipblisis junto con la disminucion de la
captacién de 1ipidos circulantes por el tejido adiposo, y el
incremento de 1lilpidos de la dieta conducen a 1a madre a una
hiperlipemia (&). El aumento en la disponibilidad lipldica de la
madre, garantiza el aporte de sustratos derivados de L 1%
catabolismo al feto. La hiperlipemia de la madre al final de la
gestacién le sirve también como reserva inmediata para 1la

sintesis de leche, en preparacidn para la lactancia (1),

1.2, Lactancia.

En  la rata durante la lactancia aumenta el gasto cardlaco,
se hipertrofian el higado, el corazén, el intestino y la glandula
mamaria, también aumenta su ingesta dietaria de manera
importante. £l intestino delgado aumenta en peso y 1ongftud, hay
hiperplasia del e.pitalio Yy un aumento en la capacidad absartiva

total (7).

En 1la glandula mamaria ocurre un aumento en la utilizacidn
de glucpsa, triglictridos y amino3dcidos que son dirigidos a 1la

sintesis de lactosa, lipidos y proteinas (7,8).
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La hipertrofia del higado se acompaha de cambios en 1la
actividad de algunas enzimas asociadas al metabolismo de

carbohidratos y lipidos.

En @l tejido adiposo blanco disminuye-la 1lipogénesis, la
captacién de triacilglicérides, y la wutilizacién de glucosa

mientras gque aumenta la lipdlisis (9,103,

Se conoce muy poco en relacidn con el metabolismo proteico

durante el periodo de lactancia.

1.3. Destete.

Al dejar de alimentar a la crla, la glandula mamaria acumula
leche ocasionando la distensién del trgano e inhibiendo 1la
sintesis de 1los componentes de la leche. Por otro lado al no
recibir el estimulo de suucidn se disminuye la 1liberacidn de
oxitocina y prolactina por la hipdfisis del animal lactante 1o
que conduce tambidén a la disminucidn en la sintesis y secresién
de leche. Los sustratos no utilizados deben ser reorganizados,
almacenados o utilizados posteriormente por otros ®rganos. Los
niveles sanguinens de insulina aumentan hasta en 2004 (11). La
disminucidn de prolactina permite que aumente la lipogenesis en
e! tejido adiposo por lo que las reservas lipldicas movilizadas
durante la lactancia se restablecen (12). En la rata destetada el
tejido adiposo &5 uno de los principales sitios de captacidon de

triglicéridos que ya no son utilizados por la glandula mamaria.
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2. ETAPAS DE TRANSICION NUTRICIONAL DE LA CRIA.

2.1. Gestacién-Partao.

2,1.1 Suministro de nutrientes.

Durante el embarazo de 1os mamlferos eutarianos, existe
una relacidn entre los vasos del embridn y la sangre materna al
través de la placenta. Este sistema permite suministrar

nutrientes y oxigeno al embridn (4).

La glucosa constituye el principal sustrato para el feto, Yy
la utiliza como fuente de energia, sus esqueletos carbonados son
atilizados tambigén para la sintesis de westructuras celulares
(4,13). Los aminoAdcidos y los Acidos grascs esenciales cruzan la

barrera placentaria mediante transporte activo (1,13,

Los requerimientos fetales de aminodcidos son grandes, va
que la proliferacién celular exige una alta velocidad de sintesis
de proteinas, ademas el feto utiliza los amino2cidos como fuente

de energia (1).

Otro posible sustrato fetal es el lactato, que parece ser

utilizado al menos por el feto del cordero (1),

Alrededor de la mitad de los 3cidos grasos que acumulan los

fetos de rata son suministrados por la madre (14-16).



2.1.2, Cambios metabbdlicos y bioquimicos.

En 1la rata, la lipogknesis estd destinada principalmente a
la sintesis de estructuras celulares, ya que esta especie carece
de reservas lipldicas. La sintesis de l1pidos es muy activa en
higade duramte el ualtimo periodo de la gestacidn y disminuye

drasticamente en las cercantas del parto (1).

Durante el altimo pericdo de la gestacidn (tltimo 10% en la
nayoria de las especies), todos los tejidos +etales acumulan
el evadas cantidades de glucbgeno. Los dos principales reservorios
de glucdgenc son el mdsculo y el higado, pero no son utilizados
como fuente de energla sino bhasta poco antes del parto

(17-19) . :

Qurante e! pertodo preparto, la cetogbnesis se activa con el
propbsito de preparar al neonato para la sintesis de cuerpos
cetbnicos, que serdn la principal fuente de energla del cerebro

durante el desarrolle postnatal (12,

2. 1.3 Cambios hormonales.

Alrededor de 1os 100 dias de gestacidn en humano se
encuentran diferencias en las células del hipotalamo, vy per el
estudio de la secrecibn de hormonas hipofisiarias fetales en
plasma durante la gestacidn se ha podido establecer que el feto
comienca por secretar los factores hipctalamicos estimuladores de

las hormonas hipofisiarias., ta hormona de crecimiento esta
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elevado en plasma e hipdfisis fetal y disminuye en plasma al
" 4inal de la gestacién. La prolactina tambi®n se encuentra alta en
el feto, tanto en hipdfisis como en plasma durante la gestacibn
(n.

La insulina sdlo interviene al final de la gestacidn (en el
tltimo diay, en el caso de la rata) en la regulacidn de la
glucthgeno sintetasa. En el ultimo dla de la gestacidn los niveles
plasmaticos de insulina disminuyen mientras que los de glucagon

siguen aumentande hasta el momento del parto (1),

Al npacimiento, la catecolaminas del plasma aumentan
causando movilizacidn de sustratos, asl activan la glucogenolisis
del higado y del miisculo y la lipblisis en el tejido adiposo,

esto sucede poco despubs del nacimiento (20,

2.2 Parto-Lactancia.

2.2.1 Alimentacion.

Hasta el momento del parto, todos los requerimientos de
nutrientes que mantienen el crecimiento y diferenciacidn en
mami feros euterianos son proporcionados por el organismo materna.
Al nacimiento l1a ruta de alimentacidn al través de la placenta se
suprime y el animal neonato empieza a alimentarse exclusivamente
de leche (2i). El feto pasa en pocos minutos de 1a dependencia
materna mads estricta a la plena autonomia metabdlica. Al mismo

tiempo que ocurre esta adaptacién, el futuro neonato sufre



hipoxia durante el parto, un saevero ayuna inmediatamente después
del nacimiento, tras de la cual recibe una dieta rica en grasa
durante la lactancia (1), En mamiferos, durante el periodo de
lactancia, del S50%-70%4 del consumo caldbrico es en +{forma de

lipidas (20).

La lactancia es determinada por la presencia y conducta de
las crias y por la intensidad y duracién de la succitin lus cuales
dezencadenan un conjunto de reacciones hormonales y metabdlicas

que terminan en la sintesis y eyeccidn de la leche (22).

LLea leche de la rata proporciona alrededor del 69% de 1la
energia en forma de lipidos, 8% como carbohidratos y 23% en forma

de proteinas (21) (Tabla 1).

Tabla 1.

Valores representativos de la composicidn de -acronutrientes
y produccitn diaria de leche humana y de rata.

Macronutrisntes vy

Produccidn de leche Husanos Rata

Lactnsa, g7100 ml leche 7.0 2.5
Lipidos, g/100 ml leche 3.8 10.3
Proteina, g/100 ml leche 1.0 8.4

Produccisn diaria de
leche, mlsr23 h 700 40
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2.2.2 Cambios metabdlicos y bioquimicos.

Practicamente todas las especies disponen en el momento del
nacimiento de reservas de tejido adiposo cafd y este se encarga
de la termogénesis del recién nacido. En la mayoria de las
especies, los triglicéridos almacenados en el tejido adiposo café
tienen origen fetal, son sintetizados a partir de l1a glucosa

naterna.

Casi todas las especies carecen de tejido adiposo blanco al
momento del nacimiento. Sin embargo en el neonato humano 15% de
su peso total estd constituido por tejido adiposc blanco al
aomento del nacimiento. lo cual le permite sobrevivir aan si el

ayuno postnatal se proelonga.

Las primeras dos horas de vida del humano, se caracterizan
por la wutilizacién de glucosa circulante y el consiguiente
desarrollo de hipoglucemia, movilizacibn del glucégeno muscular,
que traen apareado el aporte y utilizacidn de lactato con fines
ogidativos. come sustrato alternativo a 1a glucosa. Entre 1la
segunda y la sexta hora de vida, el metabolismd se caracteriza
por la induccién de la gluconeogénesis, con el restablecimiento

de la glucemia al derredor de las tres horas de vida (1).

Inmediatamente tras el nacimiento, la concentracidn de
Avidos grasos se eleva extraordinariamente en sangre tanto en
humanos como en ratas (20), Estos acidos grasos, proceden de los
triglicéridos JlAactenos vy sustituyen a la glucosa como sustrato

para todos aquellos tejidos capaces de utilizarlos.
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El gasto de glucosa que tiene lugar tras el nacimiento es
tan intenso que no permite la recuperacidn de las concentraciones
normales de glucosa hasta que tiene lugar la induccién de .la

gluconeogénesis. (1)

La velocidad de glucdlisis y lipogénesis disminuye durante
este perioda, mientras que la gluconeogénesis, Y la
glucogenolisis estin elevadas (21). Los cuerpos cetbénicos
aumentan en sangre vinmedi atamente tras el parto, vy se mantiene a
concentraciones muy elevadas durante toda la lactancia. EIl
cerebro del neonato tiene que utilizar los cuerpos cetdnicos ho
solamente como fuente de energla, sino también como proveedores
de esqueletos carbonados necesarios para su crecimiento vy

desarrolic (200,

2.2.3 Cambios hormohales

Existe una elevacidn de corticosterona ({(glucocorticoide
principal en la rata) libre plasmdtica que comienza alrededor de

las 4B horas despuls del nacimiento (1),

Los niveles circulantes de tiroxina se elevan
significativamente durante la sequnda semana de vida postnatal
(1.

La obliteracidn del corddn umbilical provoca un aumento de
la presibn sangulpnea y esta es detectada por los barorreceptores

fetales que ordenan la secrecidn de catecolaminas. Por -ultimo,
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estas hormonas provocan a nivel pancreatico la secrecidn de
glucagan y la inhibicidn de insulina. El resultado es la caida
dragtica de l1a relacién insulina/glucagon que produce sntre otras

cosas la glucegennliisis y cetogénesis {(13,20,23),

3. Lactancia~Destete.
3.1 Definicidn e inicio,

Al iniciar el destete, el aporte dietario de 1a leche se
complementa con la ingesta de cantidades crecientes de alimento

sblido, hasta que la leche ya no es tonsumida (24).

Se denomina destete al perlodo de transicidn alimentaria gue
sufre el lactante al pasar en forma progresiva o abrupta de
alimentarse exclusivamente con leche materna a la alimentacidn
s0lida (235) o on té&rminos de nutricién, el destete representa una
transician de una dieta rica en grasas y pobre an carbohidratos a

una dieta pobre =n grasa y rica en carbohidratos (1,23).

€1 proceso espontaneo del destete incluye otros cambios
dietarios importantes, tales como la tantidad de hierra ingeridon.
La leche de rata, asi como la humana y la de vaca, son pobres en

hierroc, a diferentia de la dieta gélida (1),

A partir de los dlas 15 al 17 de vida, las crias de rata
empiezan a roer alimento stlido y gradualmente disminuyen &t
consumo de leche hasta que ingieren 100% de sdlidos alrededor del

dia 23 (21-28) Fig. 1.
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Fig {. Patron de destete en la rata: (0)leche, (®)Chow.

2.3.2 Cambios fisiolégicos en 1a cria durante sl destete.

La transicibn entre lactancia y destete en ratas involucra
4 numerosos cambios biogquimicos y fisioldgicos. Estos incluyen no
solamente la primera aparicidn de ciertas enzimas y alteracidn en
las actividades de otras, sino tambi®n la maduracidn de algunas

funciones enddcrinas (26, 27).

El destete coincide con la maduracidn del sistema nervioso
central e inhibe la actividad de las estructuras neurales que
‘regulan la succidn y la coneccidn gradual de los sistemas de

regulacion alimentaria (227,

El cambio en la composicidn de la dieta durante el destete
estimula la maduracibn del tracto gastrointestinal, que se

caracteriza por un aumento en la altura del vello, cripta
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profunda, aumentc en la migracién de células, volamen de 1a
mucgsa ¥y aumento en el contenido de DNAR y RNA, también varias
enzimas de la mucasa aumentan su actividad ripidamente (24,28) el
cambia tuantitativo en el contenido de hierra de la dieta animal

es critico para 1a maduracidn final de la sacarasa yeyunal (8.

A la cuarta semana de edad ¢! grado de madurez del tracto
gastrointestinal es comparable con el del animal adulta. Algunos
estudios sugieren que la protelna contenida an la dieta de
destete inicia los cambios que conducen a la maduracién del

tracto gastrointestinal (24,28).

2.3.3 Cambios biogulmicos y metabdl icos.

La alta capacidad de oxidacidn de dcidos grasos y cuerpas
cetdnicos prapia de la lactancia decrece rapidamente, se
incrementa de moda proporcional las actividades lipogénica vy
colesteragénica. Se instaura una maquinaria metabdlica
principalmente oarientada al uso de carbohidratos, en contraste
con la i{mportante utilizacidn de 1lipidos que representd 1la

lactancia (29-32).

La capacidad oxidativa de acidos grasos no esterificados
permanece elevada en el corazdbn y disminuido en el amlsculo

esquelético (33,34).

La glugosa cinasa, enzima que permite al higade captar
grandes cantidades de glucosa; se induce durante el destete, a

medida que se ingieren altas cantidades de carbohidratos {1,23).
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J.4 Cambios hormonales durante el destete.

En el destete disminuye el glucagon en plasma, mientras que

la insulina vy los corticoides se elevan (20,23,35-401).

La concentracidn de hormonas tirocideas aumenta en la
circulacidn justo antes de la iniciacibn dél destete y permanece

alta hasta la cuarta semana de edad (41).

Les glucocorticoides pueden ser las hormonas responsables de
la regulacidn del desarrollo intestinal ya que las
concentraciones circulantes de corticosterona aumentan
notablemente al comienzo de la tercera semana de vida postnatal
(24). También la tiroxina (T4) ha recibido una gran atencidn
cemo posible candidato para la regulacidn del desarrolilo
intestinal en la rata, porgue sus concentraciones circulantes se
elevan significativamente durante la segqunda semana de vida

postnatal (21,

La insulina acttia directamente sobre la maduracisbn
enzimatica (24,42) y sobre 1la proliferacidn de las cglulas
epiteliales del intestino del ratdn lac£ante, sin embargo, se
desconoce su mecanismo de accidn a nivel de 1a mucosa intestinal

(24),

Se ha demostrado que la concentracidn de gastrina a nivel
antral alcanza los niveles del adulto a los 21 dilas de vida
postnatal, 4{echa que ceorresponde al comienzo del destete y a la

iniciacidn de los cambios del dosarrollo intestinal (1,28),
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I. IMPORTANCIA DE LA ALIMENTACION DURANTE EL. PERIODO PERINATAL.

3.1 Efectos de la restriccidn alimentaria.

La disminucidn en el consumo de protelnas y energla tiene un
profun&n efecto sobre el crecimiento de ratas (43-4%), La
velocidad de crecimiento alcanza su maximo cuande la cantidad de
proteina en la dieta es de 25%, si se aumenta mds la cantidad de

proteina, la velocidad de crecimiento disminuye (43).

€5 posible retrasar el crecimiento fetal si se limita el
consumo de alimento, o bien, 1la proporcién de proteinas en 1la
dieta materna. Al disminuir la velocidad de crecimiento
disminuyen progresivamente la cantidad de cé&lulas de todos los
drganos. La reduccién en la cantidad de éexulas cerebrales es

proporcional & la de otros érganos (46},

Numerosos estudios han sugerido que las alteraciones
nutricionales sufridas en los primeros dias de vida pueden

provocar efectos prolongados sobre la madurez del organismo (47—

510,

Algunos de los m2todos mas comunes que se uwtilizan para
desnutrir crlas de rata dursnte la lactancia (52) son los
siguientes:

. Aumento en el nlimero de i1ndividuos por camada.
2. Bajo contenido proteico en la dieta de la rata madre.
3. Consumo limitado de alimento por la rata madre.

4, Colocar las crias con una hembra no-lactante.
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S. Colocar las crtas en una incubadora.

&. Reduccion del namero de tetas.

Al modificar el patrén de nutricibdn durante el periode de
lactancia se altera el desarrollo subsecuente de las ratas. Los
animales con actceso no limitado de leche en las primeras semanas
de vida llegan a ser adultos mds grandes que las camadas con  un
suministro limitado de leche a pesar de ser alimentadas ad
libitum en el destete (47). Las crias restringidas dan prioridad

al wmantenimiento de su crecimiento longitudinal (48).

Algunos autores (49-51) han mostrado que la composicidn
corporal materna, la produccidn de leche y &l crecimiento de las
camadas se afectan cuando se somete a los animales a restriccion
dietaria y es mds pronunciada en los aguellos que se restringen
por primera ver durante la lactancia que cuando sus madres fueron

desnutridas cronicamente.

3.2 Recuperacitn del crecimiento y composicidn corporal.

Cuando la velocidad de crecimiento de animales o nifos ha
sido retardada por una restriccidn alimentaria durante 1la
gestacién o la lactancia, 1la velocidad de recuperacién del
crecimiento es mds rdpida después de desaparecer la restriccidn
{S3-~85).

’ Lag ratas que se realimentan después de ayuno o de un

periodo de restriccidn alimentaria consumen mas alimento y ganan
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Mds peso que las ratas alimentadas "ad libitum” vya qQue el
crecimiento de las alimentadas ad libitum es mas lento pero
centinuo (47, 54), Este crecimients compensateorio aa side
informado por varios autores (57, §8), junto con tal acelaracidm
del cracimiento, 1la rata muestra camhios en su composicidn
carparal gue incluyen un aumento del contenido tisular de

prateinas y acumulacién de agua (52,533,

La restriccion slimentaria inhibe la acumulacidn de DNA,
ANA vy proteinas, pero aumenta dus veces al realimentarse, LA
restriccidn  alimentaria ademas de inhibir la acumulacidn de RNA
disminuy2 la concentracidn del mismo (55). La detficiencia
dietaria de proteinas disminuye ia concentracidn de RHA en
mliscuio esquelbtico de aves (590 y ovejas (40}, Después de

real inentarse, la concentraci®dn de RNA aumenta ripidamente.

El peso del misculo esqueldtico, la cantidad de DNA vy
protelinas, la relaciédn prot/DNA se reducen impaortantemente con
una severa restriccidn alimsentaria pero esto no ocurre cuando la

restriccibn alimentaria os moderada (48,%55,461,42),

Mendez vy Waterlow (19%58) (63) observaron un perlodo de
latenci{a entre la realimentacidn de ratas con deplecidn de
proteinas y 1a recuperacibn del crecimiento dal mascula. Lla
restriccidén de energla no afecta el metabolismo basal, ni el
almacenamiento de proteinas pero produce una disminucidn en el
acumulo y recambic de llpidos (44) en ratas en crecimiento. A
diferencia de Jo anterior en animales y humanos adultos el

metaholismo basal se afecta significativamente durante 1a
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restriccidn de energla.

5. RATA DE LABORATORO.
S.1. Caracteristicas de la rata de laboraterio.

La clasificacidn tarxondmica que se utilizd en este estudio

segln Hall (1981) (44,65), es la siguiente:

REINO: ANIMAL
PHYLUM: Chordata
CLASE: Mammalia
INFRACLASE: Eutheria
ORDEN: Radenthia
SUBORDEN: Myomorpha
FAMILIAL Muridae
SUBFAMILIA: Murinae
GENEROS Rattus

ESPECIE: nprvegicus
SUBESPECIE: ngrveqicus

CEPA: Sprague-Dowl ey

La rata’'de laboratorio desciende de las ratas domésticas. Es
un roador pequeflo de aspecto curioso, habitos nocturnos,
inteligente y de gran docilidad. Su comportamiento es bien
definido, de facil manejo, reguiere de poco espactio y es muy

proltferica. Su periodo de gestacitn es de 21 o 22 dlas (&8).

Las primeras razas de ratas gque fueron utilicadas en el
laboratorfo sont Rattus rattus y Rattus norvegicus de cepa Wistar

blanca, Long Evans Hoodded y Sprague Dawlay.

La rata tiene la ventaja, sobre el ratdn, de proporcionar
una mayor cantidad de material experimental, caracteristicas

deseables dentro de la investigacion. €1 estudio del metabolismo
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perinatal de la rata nos permite un acercamiento sustancial a la

situacidn metabdlica existente en la especie humana. Ademds de

que las concentraciones de 1los principales metabolitos es
parecido al de la especie humana, la evolucidn perinatal parece
sar idéntica, 21 desarrollo de sus tejidas especialsente el
cerebro, coincide aproximadamente en o] tiempo, con el de la

espacie humana (1),

ta rata es la egspecie mejor conocida desde 21 punto de
vista wetabdlica {1). Presenta un estro pastparto diapausa
facultativo, cuya duracidn estd relacicnada con e! nbmero de

3

crias y la duracidn de 1a lactancia (&4).

%.2. Sexaie y crianza.

Antes de la cruza de cualquier animal es muy importante
saber diferenciar al macho de la hembra, por lo gque se debe tener

conocimiento scbre el sexaje de las mizmos Fig 2.

@ g

\ GENITAL f GENITAL
( EXATERNG EXTERNGQ

r Vk},/vaam.n u//‘resncuuo
QAA \s»

\\ ANO ANG

Fig 2. Genitales externosg de la rata hembra y macho.
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La hembra juega un pape! muy importante en la crianza, pues
es ella la gque dard crias de calidad si se le mantiene en buenas

condiciones de vida, sana y bien alimentada (&6).
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11. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Cuando la velocidad de crecimiento ha sido retardada por una
rastriccién alimentaria, al suspender la restriccidn alimentaria
se provoca un aumento en la wvelocidad de crecimiento. La
velocidad de crecimiento en el perlodo de recuperacidn es mas

rdpida que la de ratas bien alimentadas de manera permanante.

Se desconoce como se modifica la composicién del higado vy
el mdstulo de la rata cria sometida a .restriccioA alimentaria
durante la gestacidn y la lactancia cuando se le alimenta de

manera ad libitum en el destete.
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111. HIPQATESIS.
Las ratas cuyas madres fueron restringidas durante el

perfodo de gestacién y lactancia y posteriar@ente sometidas a una

alimentacibn ad libitum durante el destete adquieren una

velocidad de crecimiento mayor que la de animales cuyas madres
fueron alimentadas permanentemente ad libitum, sin alcanzar el

tamafio final de estas.

La composicién del hlgado y del musculo de las ratas en
recuperacilin, hijos de madres restringidas, es diferente al de

ratas mantenidas en condiciones normales de alimentacian.
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1V. OBJETIVOS.

1. Estudiar el efecto de la alimentacidn ad libjitum durante
el destete sabre el crecimiento de las crias de ratas sometidas a

restriccién alimentaria durante el embarazo y la lactancia.

2. Conocer las modificaciones en la composicidn de higado y

mdsculo que se presentan en estas mismas condiciones,
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V. MATERIAL Y METODOS:
1. ANIMALESS
1.1. CONDICIONES DE ADAPTACION?

Se utilizaron &1 ratas de la cepa Sp.rague-Dauley hembras
adultas de 12 semanas de edad adaptadas a un ciclo de 1luz-
oscuridad de 12 h, (0700-1%200) y a una temﬁeratura de 22 grados
C. Las ratas se desparasitaron con metronidazol durante cuatro &
cinco dias a las trece semanas de edad y se mantuvieron en reposo
durante una semana. Los animales tuvieron acceso a agua y a dieta

no purificada (Nutricubes, Guadalajaraj México) ad libitum.

1.2. APAREAMIENTO:

Una semana antes del apareamiento los animales se marcaron en
las orejas para su identificacién y se registrd su peso. El
marcaje se -llevd acabo mediante el método Universal que se

muestra en la figura 3.

s:;)po 9

\anolm |I
5 | ) 8/

Fig 3. M&todo Universal de marcaje de orejas para rata.
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En la siguiente semana se aparearon sblo aquellas hembras
cuyo pesc estuviera entre las 220 y 270 g. '

Cuando 1os animales tuvieron de 14~-16 semanas de edad se
aparearon con machos de 1a misma especie en edad reproductiva
{14-38 semanas de edad)., Se colocaron en jaulas colectivas de
cinco a seis hembras con dns machas @ las 14:00h vy se retiraron
los machos a las 9200 h de la mahana siguiente,

La cruza se realizd durante tres dias consecutivos.

1.3. DIAGNGSTICO DE EMBARAZO:

El diagn&stico de embarazo se realizb a las 9:00 h del dla
siguiente de la cruza mediante frotis vaginal.

Con una punta de pipeta de plastico desechable se tomd un
poca de solucién salina y se introdujo en la vagina de la rata
como se muestra en la fig 4. El lliquido depositado en la wvagina
se succiond y se colocd una gota de la muestra en un portachjetos
limpic y debidamente etiquetado. La muestra se observd al

microscopina dptice a 10 x para detectar la presencia de

espermatozaides.

Fig. 4 Mbtodos de sujecitn y Frotis vaginal de la rata,
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El dia en gue se detectaron espermatozoides en el fluldo

vaginal se denomind dia uno de embarazo.

Las ratas embarazadas se separaron en jaulas individuales vy

se alimentaron ad libitum durante siete dias.

2. GRUPGS DE AL IMENTACION:

Al octavo dia de embarazo se formaron dos grupos de ratas

al azar:

GRUPO It Alimentados ad libitum. Se utilizaron 33 ratas y se
les proporciond agua y alimento ad libitum, la composicifn del

alimento se muestra en el cuadro 1.

El consumo de alimento de este grupo se registrd diariamente

para controlar la ingesta del grupo I1.

GRUPC II: Con restriccidn alimentaria. Se utilizaron 28
ratas Yy se les proporciond 70% del consumo promedio del grupo I
en el dia anterior. Con este procedimiento se toman en cuenta las
variaciones diarias que presenta la ingesta de las ratas durante

el embarazo, la lactancia y el destete.

A las ratas de ambos grupos se les permitid llevar a término

su embarazo.
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TABLA 1
COMPOSICION DE LA DIETA (NUTRICUBGS (R) PURINA Co.)
POR 100 q DE PESO SECO

NUTRIENTES g NUTRIENTES mg
Kilocalorias 372.01 Tiamina 0.0113
Proteinas 26.1 Riboflavina 0,091
Grasa 2.8 Niacina 1.07
Carhohidratos 55.1 Acido Pantotenico 0.26
Fibra 6.8 Acido Fdlico 0.0&7
Cenizas 9.9 Piridoxina 0.048
Calcio ' 1.1 Biotina, 0.0079
Fosfato 0.68 B-12 mcg 2.3
Potasio 1.25 Vitamina A Ul 125
Sodio ¢ 0.4% Vitamina D UI 300
Hierro 0.,0229

Zinc 0.0068

3. REGISTRO DE PESO DE LA RATA MADRE2
El peso de las ratas madre se registrd diariamente desde el
primer dla de embaraze, durante toda la lactancia y el destete.

El dia del parto se tomb como el primer dla de lactancia y la

camada se ajusts a 8 crlas colocando S machos y 3 hembras.
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4. DESTETE:

El dila 21 de la lactancia se separaron las crlas de la madre
en ambos grupos, se considerd al dia siguiente coma dia 1 de

destate.

Se determind el sexo de cada cria y se separd machos de hembras

y se les colocd en jaulas individuales.

El estudic de la cria fudk realizado solamente en los machos
de cada camada, ya que el crecimiento de los machas y las hembras
ec diferente v esto ccasiona dispersidn de los datos ¥ confusidn
en las conclusiones. Las hembras del grupa control ademads se

utilizaren para la reprodutcidn de la colonia.

Se marcaron las orejas por el método descrito anteriormente.
Las crias de ratas control se mantuvieron separadas de las crias

de ratas restringidas.

GRUPO Crlas Ag libitum: Se utilizaron 46 crias provenientes

de ratas atimentadas agd libjitum durante el embaraze y la

lactancia.

GRUPOD Crilas en Recuperacidn: Se wutilizaron 56 crias
pravenientes de ratas que se sometieron a restriccibdn alimentaria
del 70% durante el embarazo y la lactancia y se denominaron crias

restringidas en recuperacidn.

Los dos grupos de crlas fueron alimentadas ad lidbitum desde

el momenta del destete con el mismo preparado comerci al
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mencionado anteriormente. Tuvieron agua disponible todo el tiempo
y se 1les mantuvo con ciclos de luz-oscuridad de 12 hrs (7:100-

19100 hrs).

S. VALORACION DEL CRECIMIENTO POST DESTETE:

La valoracidn del crecimiento durante el destete se llevd a
cabo mediante el registro de la longitud de la colay el peso

corporal de la tria.

Los animales del grupo control y del grupo en recuperacidn se
pesaron tres veces por semana con una balanza granataria de marca

OHAUS con sensibilidad de 0.01 g.

La longitud se midid de la base a la punta de la cola también
tres veces por semana c¢on ayuda de un verhier con una

presicidn de 0.1 cm,

El consumo diario de alimento se cuantificéd desde el dla 21
hasta los 42 dias de edad (3 semanas post-destete). A cada camada
se le colocaron diariamente 150 g del alimento comercial
alrededor de las 9:00 de la mafiana y se recogid el alimento ne

consumido al dia siguiente a la misma hora.

€1 alimento se pesd utilitando una balanza granataria de dos

platos con una sensibilidad de 0.l1qg.
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6. VALORACION DE LA COMPQSICION DE LDS TEJIDGS:

4.1. SACRIFICIO DE LOS ANIMALES:

Se sacrificaron por dislocacidn cervical dos miembros de cada
una de las é camadas de cada grupo, los dlas 22, 28, 35 y 42 de

edad (1, 7, 14, 21 dias postdesteted.

&6.2. TEJIDOS:

A cada animal se le disecd el higado y el misculo de 1la
extremidad posterior aerecha, se registrd el peso himedo del
tejido con una balanza de marca OHAUS de un brazo con una
sensibilidad de ©.0ig. lnmediatamente los tejidos se colocaron en
hielo y se picaron con ayuda de unas tijeras para homaogenaizarlos

posteriormente,

4.3. HOMOGENEIZACION DE LDS TEJIDOS:

Cada uno de los tejidos se homogenei:d en solucidn salina
isoténica fria en proporcidn 1:1Q (p/v) con un homogeneizador
Polytron. El! tiempo de homogeneizacibn fue de un minuto para
ambos tejidos. El tejido se mantuvo en hielo durante todo el

procedimiento.

Los thomogenei zados se utilizaron para determinar la

concentracisn de proteina y Acidos nucleicos.
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7. DETERMINACION DE PESGC SECO!

Un gramo del tejido se utilizd para determinar el peso seco
por gravimetrla. Para ello el tejido se colocd en frascos de
vidrio con capacidad de $.0 ml se sometieron a desecacidn a 90

grados € en una estufa de marca Thelco hasta obtener peso

constante.

El peso de los frascos con tejido se determind con ayuda de

una balanza analitica con sensibilidad de 0.1 mg.

8. CUANTIFICACION DE PROTEINAS!

La concentracibn de proteilna de los tejidos se determind con
el método descrito Itzahaki y Gill (&7). Que se basa en la
medicidbn de la absorcidn en la regidn ultravioleta del complejo
formado entre la protelna y el cobre en una solucidn de sulfato

de cobre 0.21% en hidrazido de sodio al 30%.,

Los tejidos previamente homogeneizados se diluyeron en
diferente proporcidn con agua destilada, para tener densidades
dpticas dentro de los limites de sensibilidad de la curva
estandar. Un mililitro de cada dilucidn se hace reaccionar con la

.solucidn alcalina de sulfato de cobre 0.21% en hidréxido de sodio
al 30%. Una vez que la proteina reacciona con el cobre durante 10
minutos. la me:zcla de la reaccidn se extrae con dos mililitros de
tetracloruro de carbono para eliminar los 1lipidos que pueden

interferir en la reaccién.
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A otro mililitro de la dilucibn del tejido se le ahade
solucidn de hidroxido de sodio al 304, la gensidad Gptica de esta
mezcla se le resta a la densidag optica de la mescla que contiene
sulfato de cobre . con el fin de eliminar la interferencia
provocada por algunas compuestos gque pueden reaccionar con la
solucidn alcalina y absorban luz inespecificamente en la regidn

ultravicleta del espectra.

La curva estandar se elabora con albimina sérica bovina con

1limites de concentraciones entre 0.1-1.0 ag/ml.

Las lecturas se realizaron con un espectrofotimetro de marca
Carl~Zeiss a 310 nm con celdas de cuarzo con capacidad de un

mililitro y paso de luz de un centimetro.

Se prepard citosol de higado de rata para utilizarlic comp
estandar externo. Las altcuotas de citosol mantenidas en
congelatién a ~70 grados centrlgados se diluyeron 1610 con  agua
dagtilada y se determind la cantidad de proteina de 1la misma

manera que en los hemogeneizados de tejida.

9. EXTRACCION DE LOS ACIDOS NUCLEICGS:

Los 3cidos nucleicos se extrajeron de! tejido utilizanco &l
métode descrito por Schneider (43). La ventaja de este midteodo es
que peraite la extraecidbn simultanea del DNR y RNA  para
dederrinarlios mediante rescciones calorimdtricas especlficas  del
carbehidrato asociade a cada Acido nucleico.

El tejido se trata primero con acidg perclérico frlo para

eliminar moléculas peguefias y después con solventes que eliminan
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los lipidos gue puedan interferir en la reaccién; posteriormente

ambos dcidos nucleicos se ewtraen con Adcido en caliente.
1.~ Precipitacién con HC104 0.2N finals

En este paso  se precipitan las protelnpas y los Acidos

Aucléicos, para eliminar compuestos de bajo pesc melecular,

A una alicuota del homogeneizado del tejidao (higado vy
misculo) se le affade dcido percidrico en frio y se deja reposar
durante S0 min a -4 grados C. Después de este tiempo se

centrifuga 3000 rpm durante 10 min.

El scobrenadante obtenido después de la centrifugacidn se

descarta.

2.~ Eliminacitn de lipidost

El residup ocbtenide en el paso anterior se resuspende en
etanol 95% amortiguado con acetato de sodio al 2% y se centrifuga

nuevamente en l1as condiciones antes mencionadas.

El residuo de la segunda centrifugacidn se lava con una

mezcla de etancl 2ter y se centrifuga.

3.- Hidrolisis Acidas

Una wez que se eliminan los lipidos, el residuc se disuelve
en HCID4 para obtenar una concentracidn final de I8N, Esta
suspensidn se hidroliza durante 20 minutos a 70 grados C. La

suspension  se centrifuga y @l residuo se samete nuevamente 3
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hidrdlisis en las mismas condiciones.
Despuds de centrifugar, los sobrenadantes de las hidrélisis
se mezclan y ee determina en ellos por triplicado la

concentracidn de DNA y RNA,

Se thicieron pruebas de recuperacidn para leo cual a una
alicuata del homogeneizado de cada tejido se le afadid 200 ul de
una solucién estindar gue contuvo 200 ug de DMNA, 400 ug de RNA vy
1 mg de albf&mina y se procesd de la misma manera que los tejidos
(Fig.%).

Hosvgeneizacibn del tejida.
Extraccidn con

dcido frio
~a'c

Fraccién soluble en Mcido Solventes para elimipar

imol #culas pequahas) 1lpidos
I 3
Fraccidn Acido
lipidica Caliente
(fosfollpidos) 70°C
Acido que contiens las Residuo
producte de hidrblisis de
del RNA y DNA. Proteinas
RNA por DNA por
reaccién reaccidn de

del orcinol. difentlamina.

Fig. % Extraccifn de Acidos nucleicos.
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10. DETERMINACION DE LOS ACIDOS NUCLEICOS:

Para detarminar RNA y DNA an el mismo extracto se utilizaron
reacciones colorimdtricas especificas para la ribosa vy la

desoxiribosa.

10.1. CUANTIFICACION DE DNAt

Para la cuantificacibn de DNA se utilizd el método descrito
por Giles—-Myers (&%), Que se basa en la reaccibn de la
dasoxiribosa con difanilamina en un medio dcido para producir un

' compuesto c¢olorido con un maximo de absorbancia a 400nm. La

presencia de acetaldehido estabiliza el compuesto coloride.

Una alicucta del extracto de Aacidos nucleicos se hace
reaccionar con difenilamina al 4% en acido acetico glacial, se
afrade acetaldehido <con una concentracién de 1.4 mg/ml para
estabilizar el compuesto formado. Los tubos de reaccién se
mantienen a 37 grados centigrados durante 17-24 h después de lo
cual se determina la absorbancia de la solucidn a 400 nm cen un
espectrofotametro de marca Carl-Zeiss con celdas de cuarzo de 2.0

ml de capacidad y paso de luz de 0.5 cm,

Se prepara la curva estandar con DNA de timo de ternera en un

intervalo de concentracién de ¢-100ug/mi.

Como estandar externo se utilizd la fraccidn nuclear de
higado de rata, A la fraccidn microsomal se le extrajeron los

4cidos nucléicos por el mismo proceso de extraccidn de los
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tejidos. El extracto de microsomas se mantuvo en congelacidn a
=70 grados centigrados hasta su uso. Se descongeld y se tomd una
alicuota de este extracto nuclear y se diluyd 1:5 y este a su vez
1110 con agua destilada para determinarle la conecentracisn de DNA

caon el misma procedimiento mencionado anteriarmente.

10.2. CUANTIFICACION DE RNA:

La concentracitn de RNA se determind mediante el método
descrito por Munro-Fleck (70). €n medio acido la ribosa del Acido
ribonucleico se convierte en furfural que reacciona con orcinol
para formar un complejo colorido. La formacidn de este complejo
es favorecida por la presencia de iones de cobre. El compuesto

colorido presenta un maximo de absorcidn a bbb nm.

Una alicuota del extracto de Acidos nucleicos se hace
reaccionar con orcinol en acido clorhidrico al 1% en presencia de
acetato cuprice 0.1%Z en 3cido acetico glacial. La mezcla de
reaccien se somete a ebullician durante 20 minutos, se deja
enfriar y se determina la densidad &ptica a &850 nm coh un
espectrofotometro de marca Carl-Zeiss en celdas de cuarzo con

capacidad de 3.0 ml y paso de luz de 1.0 cm.

Se prepard la curva estandar con RNA de levadura con limites

de concentracién entre 20-100ug/ml

Como estandar externo se utilizé la fraccidn ribosomal

obtenida del hilgado de rata la cual se sometid al mismo proceso
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de extraccidn que los tejidos y se mantuvo a congelacidn a =70
grados centligrados, se descongeld y diluyd 1:10 para realizar la
determinacidn de 1la concentracidn de RNA en la forma descrita

previamente.

11. PREPARACION DE LOS ESTANDARES EXTERNOS.

Se utilizd higado de rata para obtener algunas 4racciones
subcelulares que fueron a su vez utilicadas en la preparacidn de

los estandares externos.

La fraccidn nuclear fud utilizada para obtener el estandar
de la desterminacidn de DNA, 1la fraccidn microsomal para la
determinacitn de RNA y el citosol en la determinacién de

proteinas.

€1 hlgado obtenido de Z ratas no embarazadas no lactantes se
picd finamente y se colocd en el vaso del homogeneizador junto
con 10 volumenes de solucidn de sacarosa 0,25 M, El tejido se
homogeneizd durante 30 seg. utilizando un homogeneizador de tipo

FPolyhon.

El homogeneizado se centrifugd a 1,000 xg durante 10 min en
una centrifuga Sorvall refrigerada modelo RC-SB utilizando un
rotor S5-34. El sabrenadante se decantd y se conservéd para su

enpleo posterior.

El residuo que contiene principalmente 1los nacleos, las

fracciones grandes de membrana y las c2lulas intactas se
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resuspendi® en sacarosa 0.25 M, se homogeneizéd y se centrifugd
nuevamente en las condicionas mencicnadas. El residuo o fraccion
nuclear se resuspendid finalmente en 2 ml de sacargsa 0.25 M vy sa

conservd en hielo hasta ser utilizado en i1a extraccian del DNA.

El sobrenadante de la segunda centrifugacidn se combind con
el sobrenadante de la primera y se centrifugaron a 20,000 =xg
durante 20 min para =sliminar mitocondrias, lisosomas y reticulo
endoplasmica liso. El residuo se descartd y el sobrenadante se
centrifugd Ffinalmente a 100,000 xg durante &0 min en  una
ultracentrifuga Beckman modelo L8-80 usando un rotor 80 Ti. E1
sabrenadante obtenido es utilizado como citasol y el residuc una
vezr resuspendido en sacarasa 0.25 M es utilizadoe para la

extraccidn de RNA.

138 citosol, los extractos de la fraceién nuclear vy
microsomal se mantienen congelados en alicuotas a ~70 gradaos

centigrados hasta su uso.
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V1. ANALISIS ESTADISTICO:

Los resultados se expresaron como media 3 desviacidn
estindar. Los datos cbtenidos entre 1os grupos de alimentacidn en
la valoracitn del crecimiento se compararon por andlisis de
varianza de dos vias (71) y para comparar los datos de

composicidn quimica se utilizd la prueba T de Student (72).

Para la representacidn grafica de las figuras de crecimiento
se realizd ajuste polinaomial por el mbtodo de pasc a paso se

utilizd regresién polinomial (71) y se eligid el mejor ajuste.

Se utilizd el anhlisis de varianza de una via y la prueba de
Scheff® (73), para comparar la composicién quimica entre los dias

de estudio.

€l nivel de significancia establecido fud de 0.0S.
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VI, RESWLTADOS.

1« Consuma de la rata sadras

El consumo promedic de alimento de las ratas madres desde el

embarazo hasta el destete se muestra en la grafica l.

Las ratas oantes de la cruza consumieron alrededor de 20 g
diarios del preparado comercial y aumentd durante o1 embarazo
hasta 21 dfa 18 en dande los animales consumieron en promedio 374
mas que 1os animales no embarazados no lactantes. En los dias
pravias al parto (20-22 dias de embarazo) las ratas disminuyeron

notablemente su ingesta {(ver tabla 3).

Durante 1a lactancia el consumo de alimento por las ratas
madres aumentd prograsivamenta llegando a ser 3 veces mayor gque

@l de los animales no embarazados no lactantes.

El primer dia de destete las ratas madres disminuyen su
consump  pero  atn fué mayor (2 veces mds) que el de las ratas

v virgenes sin embargo fu2 40X mehor que el de les animales
lactantes. A lo largo del perlode de destete, el consumo de las
ratas madres disminuyd paulativamente hasta que en @1 dia 14 su

ingesta fué similar a la anterior a la cruza (24.%8 2 A.43 vs 20

+2.35 9.
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2. Peso corporal de la rati sadret

El peso corporal promedio de las ratas durante el embarazo,

la lactancia y el destete se muestra en la grafica 2.

Los animales alimentados ad libitum aumentaron de peso a lo
largo del periodo de gastacidn. Al final del embarazo el peso de
las ratas ad libitum aumentd %0% con relacidn a . su  pesoc
preembarazo. E1 dia del parto las ratas disminuyeron un 25% su

pesp corporal (tabla 4, grafica 2).

El pesoc de las ratas lactantes alimentadas ad }ibitum fuk
mayor que el de las ratas no embarazadas no lactantes (ver tabla
4) vy se mantuvo constante alrededor de 270 g durante todo este

periodo.

Los 3 primeros dias despues de separar a las crlas, el peso
corporal de las ratas madre alimentadas ad ‘libitum aumentd

ligeramente, pero a partir del dia 4 se mantuvo constante.

El peso corporal de la rata al finalizar los 14 dlas del
destete  reproductivo fud mayor que el de las no embarazadas no

lactantes 272.33 + 27.2% ve 238.08% % 14.53 (ver tabla 3).

Las ratas madres sometidas a restriccisn alimentaria
presentaron un patrén de crecimiento en peso corporal semejante a
los alimentados ad libitum, sin embargoc en términos absolutos los
animales restringidos tuvieron una menor ganancia de peso
corporal durante la gestacidn; mientras que las ratas alimentadas

ad iibitum ganaron 128 g, el grupo restringido sdlo gand 80 g.
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Durante la lactancia y el destete el peso corporal del grupo
restringido fué en promedio 9~15% menor que el del grupo

atimentado ag libitum (ver tabla 4).

Las ratas somentidas a restriccién no aumentaron de peso en
los primeros dias postdestete y su peso despuds de todo el ciclo

reproductivo fué similar a su peso preembarazo.

3. Consumo de las crlas durante el destete?

El patron de ingesta de las crlas durante el destete se

muestra en la grafica 3.

Las crlas de ratas alimentadas ag libitum aumentaron su
ingesta de 5.4 el primer dia de destete hasta 22 gramos al dia
21 post destete (Tabla 5). Su consumo por kg de pesc aumentd de
130g/kg el primer dia, hasta 180g/kg el quinto dia post destete.
A partir del septimo dia, se mantuvo constante alrededor de

160g/kg hasta el dia 21 postdestete (grafica 4).

El consumo de las trfas de rata restringidas aument® a 1lo
largo del periodo de estudio de 4.9 g el primer dia hasta 14.0 g
el dia 21 post destete, y se mantuvo durante tocdo el estudio por
abajo del consumo absoluto de las crias de ratas ad libitums el
grupo de crias de ratas restringidas aumentd su ingesta entre el
dia 1 y el dia 21 postdestete en 284%, mientras que las crias de
ratas ad 1libitum aumentaron 390%Z en el mismo periodo. Sin

embargo, su consumo por kilogramo de peso fué mayor que €1 de las
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crias de ratas g libitum durante los primeros trece dilas post
destete. A partir del dla 16 la cantidad de alimento consumido

por kilogramo de peso corporal fuk similar en los dos grupos.

4. Crecimiento de las crias durante el destete!

En la grafica S se muestran 1os cambios en el peso corporal
de ambos grupos. Las crlas de ratas restringidas tuvieron desde
@l primer dla un mencr peso corporal que el de las crias de ratas
ad 1ibitum, alcanzando solamente el &77% del pesc corporal de
aqueltas. Esta diferencia se mantuvo durante todo el perlodo de
estudio. E! peso corporal de las crias de ratas ad libitum
aument® de 44.46 * 6.06g a las 24 h de destete hasta 144.3 =+
16.469 a los 21 dlas postdestete. El grupno de crlas ratas
restringidas tuvieron un peso corporal de 34.2 1 5.49 el primer
dia de destete se alcanzd 109.15 + 7.17 el dta 21 postdestete

(Tabla &).

fa longitud de la cola de las ratas valora indirectamente el
crecimiento longitudinal de la rata. Al igual que con lo
obssrvado en el peso corporal, (grafica &) la longitud de la cola
de las crias mostrd diferencias entre los dos grupos. Las crias
de ratas restringidas presentaron una longitud de la cola menor

que las crias de los animales control.

El dla 21 posdestete la longitud promedio de la cola fud de

16.12 + 0,53 y de 15,87 + 0,58 respectivamente (Tabla 7)
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5. Valoracidn de la composici®dn quimica de los tejidos de las

ratas durante el destete.

Se calculd el contenido de protetnas, DNA, RNA y s&lidos por
gramo de tejido y por tejido total. En el 'caso del masculo se
considerd como tejido total el peso de la masa muscular de la

extremidad posterier derecha.

Para cada tejido se calculd ademis la relacisn proteinas:DNA
y 1a relacidn RNAIDNA que son indicadores del tamato celular y de

la capacidad sintética por unidad nuclear.

6. Composicidn quimica del higado:

El peso hamedo del higado de ambos grupos de ratas aumentd

progresivamente & lo largo de! tiempo de estudio (grafica 7).

Fu® menor en las crias de ratas restringidas que en las

crias de ratas ad libjtum los dias 14 y 21 de destete (5.12 ¢t 6.9

vs 4.05 + 0.87 (PR0.015) v 7.7 = 0.43 vs 5,81 ¢t 0.54 (P<0.004)
respectivamente). El patrén de crecimiento del higado fueé similar
en ambos grupos, la diferencia de peso entre el dfa it y el dia 21
post destete fué de 5.79 g para el grupo de crias de ratas ag

libitum y de 4.21 g para el grupo de crias de ratas restringidas

{Tabla 8}.

El peso seco (grafica B, tabla 8), la concentracidn de

proteinas (grafica 9, tabla 9), por gramo de tejido fué similar
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en ambos grupos, sdlo se encontraron diferencias en @l DNAR el dia
21 (grafica 10, tabla 9} y en el RNA &1 dla 7 de destete (qr‘4i:a
11, tabla 9. Cuando los resultados se expresan en relacidn ai
brgana total el peso seca, el contenido de proteidas y RNA  fue
menor en el higado de las crlas de ratas restringidas camparado

con el grupo control en los dias 14 y 21 post destete (Grafica
12, 13, 15 respectivamente y Tabla B8,10). El contenido de DNA
por organo total sdlo fue menor en el dia 14 en las crias de

ratas restringidas (Brafica 14 y Tabla 10} (P<0,05}.

ta concentracidén de protelnas, RNA y peso seco expresadas
como mg/Q tej se mantuvo constante durante todo el periode de’
estudio en ambos grupos. La concentragion de DNA disminuyd con la
edad 1o que representa un aumento en el tamdfio de las células,
que indica la existencia de un menor namero de unidades nucleares
par grama.

La relacidn protelnaiDNA, inpdicador del tamahlo celular,
aumentd del dla uno al catorce de destete en ambos grupos de
animales (Tabla 1t, Grafica 14). Solo el primer dla de destete se
observd que el tamaho de las células en el higado de las crlas de
ratas restringidas fu® mayor que el de las crlas de ratas ad
tibitum 36.25 + 0,51 vs 48.2 & 12,08, En el dia 21 postdestete el
tamafto celular $ué wmenor en las crlas de ratas restringidas
cemparada con el grupc control (98.4 ¢+ 2,4 vs 46,0 * &.7)
(P=0.035)

La relacidn RNAIDNA aumentd hacia el dla 21 de destete. Solo
hubo diferencia entre los das grupos los dlas 7 y 21 postdestete.

Yar grifica 17 y Tabta 11,
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7. Composicidn del musculo:

El peso huamede del musculo de las crias de ratas

restringidas fu® menor que el de las crias de ratas ad
partir del primer dia de destete y se mantuvo as{ durante todo el
pertodo de estudic. Grafica 18 y tabla 12 (71% en el primer dia

postdestete y 87.1% a los 21 dlas postdestete).

El peso seco vy la concentracidn de protelna por gramo de
tejido 4ue similar en ambos grupos y se mantuvo constante a lo
largo del perlodo de estudio. Ver tabla 12, 13 y grafica 19, 20.
La concentracién de RNA y DNA disminuyd con la edad 1o que
representa aumento en el tamafo-de las celulas, sin embargo no
hubo diferencias entre los dos grupos (DNA 1.11 + 0.27 vs 1.34 %
0.18 y RNA 1.49 + 0.18 vs 1.27 + 0.16 en el dia 21). Tabla 13 vy

grafica 21, 22,

El contenido total (mg/tejido total) de s&lidos fud menor en
las crias de ratas restringidas los dias 1, 14 y 21 de destete
(grafica 23 y tabla 12). El contenido total de proteinas y DNA
sbla fueé diferente entre los grupos el primer dia de destete
tgrafica 24, 2b vy tabla 14). Las crias de ratas restringidas
presentaron un menor contenido de RNA sdlo en el dia 21 de
destete (grafica 25 y tabla 14). El contenido total de sdlidas,
protetnas RNA y DNA aumentaron en relacidn a la edad del animal,

debido a la diferencia en el tamafio del &rganc.
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La relacidn praotetnaiDNA (grafica 27) y RNA:DNA (grafica 28)
indices del tamaffio y de la capacidad sintética por unidad nuclear

respactivamente, aumentaron con la edad.

ta relacién protelnatiDNA ful significativamente mayor
{P=0,004) en las crias de ratas restringidas en el primer dla de

destete sin mostrar diferencias en las otras etapas (tabla 13).

La relacidtn RNA:DNA fué significativamente mayor en las
crias de ratas restringidas, el primer dfa mxintras que e! dla 21

esta relacidn se invirtio (tabla (3.
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VIII. DISCUSION:

Este estudio fue diseflado para caracterizar los efectos de
la restriccibn alimentaria durante el embarazo y la lactancia en
la rata madre seguida de la restauracion de una alimentacidn ad
1ibitum durante el destete sobre el crecimiento y composicidn de

los tejidos de las crias.

Algunos estudios en ratas analizan el efecto de 1la
rastriccién alimentaria de la madre durante la lactancia sobre el
desarrollo de la cria despuds del destete (61), sin embarge no
existen estudios en donde se analice el efecto de 1a restriccidn
alimentaria durante toda la gestacian y la lactancia y menos adn
sequida de alimentacidn ad libitum durante el destete scbre el

crecimiento y composicibn de los tejidos de las crias.

El disehto de este trabajo incluyd el estudio de dos grupos
de animales, El grupo control estaba formado por crias de ratas
alimentadas ag¢ itum durante @1 embarazo y la lactancia con un
preparado comercial no purificado. El grupo experimental estaba
formado por crias de ratas cuya alimentacidn fue restringida de
manera global en 30% de l1a ingesta de los animales control desde
el dla B de embarazo y hasta el final de la lactancia. En el
‘periodo postdestete ambos grupos de animales fueron alisentados
ag libjtum. Mediante este esquema se toman en cuenta las
variaciones diarias del consumo de los animales. En otros
estudios se proporciona a las ratas en restriccién alimentaria

una cantidad constante de alimento durante todo el periodo de
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estudio sin tener en cuenta las variaciones en 21 consumoc durante
el embarazo y la lactancia mencionadas por otros autores (74; ki1l
v confirmadas en este estudio. Tal procedimiento pone en
desventaja a 1ps animales restringidos durante los periodos de

mayor demanda energética.

ta restriccitn de alimento se imicid el octave dia del
embarazo para no afectar la implantacitn del huevo. Otros autores
han informado que cuando la restricion alimentaria se inicia
dezde primer dla de 1la gestacidn tiene como resultado una
reduccidn 2n el nbmero de implantaciones y un aumento en 1la

reabsorcidn de productos (7é).

1. Consumo de la rata msadre:

El consumoc de alimento de las ratas madres alimentadas ad
1ibitum aumentd durante la gestacidn hasta en un 37% comparado
con Bl 3Jrupn  de ratas no embarazadas, no lactantes., Se ha
descrito que durante los dos primeros tercios de la gestacion la
rata aumenta el consumo de alimento para aumentar sus reservas
corporales vy en el lltimo tercio del embarazo el aumento en 1la
ingesta estd condicionada principalmente por el rapido

crecimiento de la unidad fetoplacentaria (1},

Durante la lactancia las ratas alimentadas ad libitus
aumentan progresivamente su consumo de alimento y llegan consumir
tres veces mas alimento fque las ratas no embarazadas no

lactantez, Esta hiperfagia de la rata durante la lactapcia ha
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sido descrita previamente (7).

Durante el perlodo de destete se presenta una disminucién
paul atina en el consumo de alimento por la rata madre, povocado
por la‘ disminucidn en las necesidades de la rata ya que su
produccidn lactea disminuye y llega a detenerse (7). En el primer
dla despuds de la separacidn de las crifas, la rata madre
disminuye su ingesta en un 40% con relacidbn al  animal lactante
pero comparada con las ratas virgenes censume todavia dos veces
mas alimento. €s solc hasta dos semanas después del destete que
la rata madre consume una cantidad similar de alimento gue el
animal no embarazado no lactante. Williamson reportd una
disminucidn similar en el consumo de alimento al separar a las

crias de 1a madre durante 24 h el dta {4 de lactancia (10).

2. Peso corporal de la rata madres

Durante la gestacibn las ratas alimentadas ad 1libitum
aumentaron su peso corporal en un S0%. La unidad feto placentaria
crece exponencialmente en el Gltimo tercio de la gestacidn por lo
cual el peso de la rata aumenta de un modo paralelo durante este

periodo.

Los animales alimentados ad libitum presentaron durante la
lactancia un incremento del 20% en su peso corporal comparado con
la rata virgen. A pesar de la bhiperfagia, la rata mantiene
constante su peso corporal durante los 231 dlas de lactancia. La

produccidn de leche de la rata es de alrededor de 40ml por dia,
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para cubrir esta alta produccidn lactea, la rata aumenta Itr'es
veces Su ingesta de alimenta y maviliza las reservas energéticas
acumul adas durante el embarazo (7). El aumento de pesoc de la rata
se debe "al crecimiento de algunos b4rganos como la glandula

mamaria, el higado, el intestino, el corazdn y el volamen

circul ante.

Los tres primeros dlas despuls del destete, el peso corporal.
de la rata madre alimentada ad 1libitum aumenta ligeramente.
Despubs del destete la rata aumenta la lipogénesis en el tejido
adiposo con el +fin de restablecer las reservas lipidicas

movilizadas durante la lactancia (10).

Los animales sometidos a restriccidn tuvieron una menor
ganancia de peso corporal durante ol embarazo comparados con 1lgs

alimentados ad libitum. La disminuci&n en la ingesta de la rata

durante este periodo pudo haber ocasionado una menor acumul acidn
de reservas lipldicas y aln mas conducir a la movilizaciodn del
tejido materno para mantener el crecimiento del producto., Durante
la lactancia, el peso corporal de los animales restringidos fue
importantemente afectado. Estos animales permanecen con un Peso
corporal similar al de las ratas no embarazadas no lactantes, en
promedio 15% por abajo del grupo lactante alimentado ad libituam,
no es de aztraftar esta diferencia si se toma en cuenta el gran

gasto energético que representa la lactancia.

Es notable gue a ciferencia del grupo alimentado ad libitum,
las ratas restringidas no aumentaron de peso durante los primeros

dlas de destete, no existe informacidn acerca del patron gue



=51=-

sigue el restablecimiento de reservas energéticas despuds de 1a

lactancia en ratas restringidas.

3. Consumo de las crias durante el desteste:

En algunos estudios se ha informadc que los animales
alimentados ad libitum despus de un periodo corto de restricién
consumen mas alimento que los animales alimentados ad libitum
permanentemente; sin embargo cuando los animales son sometidos a
periodos largos de restriccidn, durante el perilodo de

recuperacitn  (alimentacion ag libitum) consumen menos alimento

que los animales control alimentados constantemente ad libitum

(47, &2).

En este trabajo, las crlas de ratas restringidas al ser
destetadas, a pesar de ofrecerles alimento 3 libre demanda

mantuvieron su ingesta por abajo de la del grupo control.

Los animales alimentados ad libjtum despuds de un periodo de
restriccidn alimentaria, tienen una eficiencia metabdlica
(ganancia de peso/ ingesta) mayor que los animales alimentados ad
libitum durante toda su vida (56,562,71,77,78). Tal es el caso de
las crias de ratas restringidas en nuestro estudio, las cuales
presentaron en la tercer semana después del destete una
eficiencia metabdlica mayor que la de los animales control (33.3

% ovs 13.3%) .
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ﬁ. Crecimiento de las crlas durante @1 destete:

El crecimiente longitudinal de las ratas 58 valort
indirectamants aediante la medicidn de 1z longitud de la cola,
este matedo representa 1la forma mids prActica y de mayor precisién

para evaluar el crecimtiento longitudinal.

La lomgitud de la cola mostrd diferencias significativas
entre los dos grupes de alimentacidn al  igual gque el peso
corporal. Los animales restringidos pesaron al final del estudio
alrededor de solo el 70% del grupo control, Estos resultadas no
coinciden <on los reportadas previamente acerca de que los
animales preservan su crecimiento 1ongitﬁdinal & pesar de la
restriccisn alimenticia (98). Se explica esta discrepancia en
funcitn de 1a gran dispersidn que muestran las mediciones de
ecrecimieanto longitudinal, ya que en otros trabajos se estudia una

muestra muy pegueMa.

5. Valoracion de la composicidn qulmica de jos tejidos de las

ratas durante el destete:

Para wvalorar el efecto de la restriccién crdnica global
sobre la composicién de los tejidos de las ratas se seleccionaron
dos tejidas. El hlgado porque representa el &rgano central en el
metabolismo de npumerosos nutrientes. £l  tejido muscular se
selecciond porgue representa el 40% del peso corporal del animal

y porgue algunos estudios seftalan gue una nutricidn  inadecuada
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puede modificar el crecimiento de este tejido (45,

La proporcibn antre e! tamafio de algunos brganos y =1 peso
corporal total no se modifica como respuesta a la restriccidn
alimentaria, tal es el caso del higada, el corazén, los rifiones y
el estdmago (47,42). For otra parte , el peso del tejido adiposo
disminuye importantemente =2n condicicnes de restriccidn en

relacion al pese corporal del animal (523,

Al comparar la proporcibn entre el peso del higago y del
tejido muscular con rglacidn al peso corporal tetal en los
animales de nuestro estudio se observd que ninguno de estos la
modi fica como respuesta a la restriccidn alimentaria, £1 higado y
el paguete muscular de la estremidad posterior derecha
representaron siempre en ambos grupes de ratas el 4 y 3% del pesa

corporal total respectivamente.

8. 1. Higado!

El peso htmedu del higado sumentd en los dos grupos de ratas
a lo largo del perlodo de estudio , sin embargo al menos en el
dia 21 post destete fue un 25': menor en las ratas restringidas
que en el del grupo control. Esta disminucitn en el peso hémedo
del higado ha sido observada previamente en animales sometidus a

restriccitn alimenticia durante la lactancia vy realimentados

durante el destete (2,
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Las concentraciones de sdlidos, proteinas y RNA en mg(g de
tejido se mantienen constantes durante tode el estudio y no
muestran diferencias entre los dos grupos de alimentacidn, en
contrasta, 1la concentracidn de DNA mg/g de tejido disminuye con
la edad del animal en ambos grupes. La disminucioh de 1la
concentracidn del DNA con l1a edad del animal no representa una
disminucidn en el ntimero de células sino mas bien representa la
disminucitn en el nlmero de ntcleos por gramo de proteina

condiciosnado por el aumentc en el tamaho celular.

Se2. Masculo:

La alimentacitn ad libitum de las crias a partir del destete

después de haber sufrido la restriccidn de la madre desde la
gestacidn hasta ta lactancia fue incapaz de restablecer el
crecimiento de zu  tejide muscular. Las crlas de ratas
restringidas presentaron en el dila 21 post destete sdlo el B80%
del peso hdmedo del misculo de los animales alimentados gd
libitum, estos resultados coinciden con la disminucidn en la masa
muscul ar en ratas que han sido sometidas a restriccidn durante la

lactancia (1),

En algunos estudios realicados para examinar el efecto de la
reztriccidn alimentaria sabre el desarrollo celular del mdsculo
esqueletico se han utilizado la determinacién de la concentracion
del DHA éomu un estimado del namero de células y la relacibn

proteina/DNA como un estimado del tamaho de las mismas. Ya que el
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contenido de DMA por ndcleo es constante (alrededor de 6&.2pg),
el namero de cklulas es igual al nameroc de nacléos en tejidos que
estdn formados de células mononucleadass sin embargo esta
aproximacibn no es adecuada para estimar el namero de celulas del

tejido muscular ya que estas son multinucleadas (12).

La determinacidn de la concentracién de DNA y de la relacidn
de protefna/DNA en el madsculo sélo nos dan informacidn acerca del
ndmgro de ndcleos y de la proteina asociada a cacda uno de 2llos.
Cheek en 1974 introdujo el término unidad nuclear como un

estimado de la Area citoplasmica asociada a cada nacleo (79).

El contenido de proteipas y sblidos por gramo de tejido se
mantuvo constante a lo largo del estudio en los dos grupos de
ratas. Es {mportante notar que ninguno de estos parametros fué

afectado por la restriccién alimentaria,

Nuestros resultados coinciden con estudios previos que
muestran que durante el crecimiento normal de 1la rata 1la
concentracion de DNA (mg/g tejido) en el tejido muscular
disminuye mientras que la cantidad total de DNA (mg/tejido total)

aumenta (14).,

Una restriccidn alimentaria del 30% durante la gestacidn o
la lactancia disminuye el contenido total de DNA y de protetinas
en el tejido muscular por lo menos hasta los primeros cinco dlas
despuls de suspender la restriccian (1). Los resultados muestran
que la cantidad de protefnas y DONA (mg/tejido total) es mencor en
las ratas restringidas sé6lo en el primer dla después del destete

y S® recupera postericormente.
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- La relacidn proteinaiINA aumentd con 1a edad en ambos grupcs
de ratas y no es modificada con 1a restriccidn alimentaria., Este

resultado coincide con trabajos previos (12).

La raelacidn RNA:DNA en @l mlsculo representa la capacidad
sintdtica por unidad nuciear. Se ha observado que esta relacidn
aumenta en el tejido muscular de las ratas que fueron sometidas a
restricciédn alimenticia y que son alimentadas posteriormente ag.
libitum (1}, En fnuestro estudio la relacidn RNAIDNA fue mayor en
las ratas restringidas solo en el primer dia despubks de 1la
suspensidn de la restriccion alimenticia {primer dia
postdestete), esto sugiere gque el tejido muscular de estos
animdles responde agudamente a la realimentacisn y aumenta su

capacidad sintética.
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IX. CONCLUSIONS

La restriccidn alimentaria global durante l1a gestacibn y la
lactancia tiene profundos efectos sobre el crecimiento Yy
composicidn de los tejidos de las crias. La suspension de 1la
restriccidn en el periodo de destete no permite la recuperacién
por lo menos hasta el dia 21 del peso carporal, la longitud de la
cola, el peso htmedo del higado y musculo de las crlas cuyas

madres fuereon restringidas previamente.

La restriceidn alimentaria durante la gestacién vy la
lactancia aun desputs de un periodo de alimentacién ag ljibjtus
disminuye el tamafio , el namero y la capacidad sintética celular
del higado de las crias, en contraste, el tejido muscular no
presenta una disminucidn en el namero de noclecs ni en 1la
cantidad de proteina asociada a cada ntcleo sin embargo la
capacidad sint&tica por unidad nuclear es menor que las de crias

de ratas alimentadas ad libjtum permanentemente.
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X. RESUMEN,

Disminuir la ingesta caldrica durante el perigdo de embarazo
o lactancia de la rata madre tiene como consecuencia una
disminucidn en la veln;idad dal crecimiento de la cria y en su
crecimtento del mascule y~del higado. El aobjetivo de este estudio
fue evaluar gl efecto de la alimentacidn ad libitum post destetq
en la composicidn del higado y del mdsculo de crias provenientes
de ratas sometidas a restriccidn alimentaria durante el embarazo
v 13 lactancia. Se utilizaron Bos grupas de ratas Sprague-Rawley,
uno alimentadeo ad ljbitum (AL) y otro restringido al 70% durante
el embarazo y la lactancia (R); a partir del destete las crias
machas de ambos grupos se alimentaron ad libitum. Se registrd
diariamente el consumo de alimento y peso de las crias hasta 2%
dias post destete. toas dias 3, 7, 14, y 21 post destete se
sacrificaron & ratas de cada grupa y se disecaron higade vy
misculo, determinanda pesas hiimedo y seco y en los tejidos e
contenido de proteinas, DNA vy RNA. RESULTADOS: El cansumo
absoluto en las ratas R fu# menor, pero el consumo por Kg de peso
corporal  fud mayor. E1 crecimiento longitudinal al igual gue el
peso corporal fub menor en las ratas R que €1 de las ratas AL, £
peso  hamedo del higado fuld menor en las ratas Ry, pero crecid a
una velocidad similar en ambos grupos. La cantidad de proteinas,
s&élidos, ONA y RNA por gramo de tejido fueé similar en ambos
grupos y menor por tejido total en las ratas R, reflejando 1la
diferencia en 21 tamaho del organc. La concentraciln de DNA por

ng/g de tejido tendi® a disminuir con la edad representando la
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disminucidon en el ntmero de ntcleos por gramo de proteina
condicionado por el aumento en el tamaho celular, El1 peso huhedo'
del masculo fu® mencor en las ratas R. El contenido de sdlidos y
proteinas por gramo de tejido fud similar en ambos grupos con
tendencia a ser menor al expresarse por 8rgano total, reflejando
la diferencia en el tamafo del &rgane. La concentracion de ONA y
RNA por gramo de tejido disminuyd con la edad, sin embargo no
hubo di ferencia entre los grupos. La cantidad total de DNA y RNA
aumentd con la edad. CONCLUSIONS La restriccidn alimentaria
durante la gestacién y la lactancia tiene como ceonsecuencia 1la
disminucidn en el crecimiento longitudinal, del peso corporal,
higado y mtsculo gue no pudieron recuperarse con la alimentacion
ad libitum durante el destete. Sin embargo la cantidad de
proteinas, sOlidos, RNA y DNA por gramo de tejido no mostré

di ferencias.
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TABLA 3. CO:NSUM0 DIETARIO DE LA RATA MADRE

{gramos por dia)

DIAS Ad libitum Restringidas
b 4 SD X ]
Virgen 20.3 2.4
Embarazo
1 17.3 3.7
8 22.7 2.6 15.9 1.8
14 26.2 3.2 18.3 2.2
21 23.9 5.0 16.7 3.
22 15,88 65,7 11.1 4,
Lactancia )
1 14.8 5.9 13.9 4.1
7 47.1 7.7 33.0 5.4
14 62.2 7.5 43.5 5.3
20 66.6 7.3 48.0 5.1
Destete
1 45,4 7.8 31.8 5.5
2 27.8 5.9 18.5 4,2
3 27.0 3.3 18.9 2.3
4 26.3 7.9 18. 4 5.6
] 26.8 5.3 18.8 3.7
6 26.7 4.6 18.7 3.2
7 23.9 4.1 16.7 2.9
8 22.3 3.8 15.6 2.7
g 25.1 6.5 17.6 4.5
10 2z.2 2.8 15.6 2.0
11 21.2 2.5 14.9 1.8
12 21.1 3.5 14.8 2.4
13 21.9 5.0 15.3 3.5
14 21.6 4.4 15.1 3.1
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TABLA 4, PESO CORPORAL DE LA RATA MADRE

(gramos)
DIAS © Ad libitum Restringidas
X sD X SD
Virgen -238.9 14.5 241.,5 15.7
Embarazo :
1 241.8 21.2 251.2 11.7
7 261.1 21.6 259.1 17.7
14 278.1 21.9 260.5 17.3
22 367.5 36.8 3250 23.3
Lactancia
1 277.8 26.6 250.7 15,7
276.2 18.4 245.9 18.5
14 278.4 17.3 250.9 15.4
20 276.5 19.3 233.0 13.2
Destete :
1 274.7 15.4 247.8 19.0
2 293.6 20.3 248.6 13.9
3 261.4 2.5 247.6 13.3
4 273.1 25.4 238.3 7.6
5 270.0 24.9 235.1 7.0
6 267.0 16.2 239.2 11.6
7 275.3 19.0 234.4 10.0
8 272.1 21.8 249.,2 d.1
9 270.7 20.3 241.6 7.6
10 267.8 21.4 244,1 9.1
11 272.3 23.0 238.3 3.3
12 271.7 25.5 243.5 3.8
13 272.8 26,2 - -
14 272.3 27.3 237.5 14.3
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TABLA &, COHSUMO DIETARIO DE LAS CRIAS
DESPUES DE DESTETARLAS
(gramos por dia)

DIAS Ad Tibitum Restringidas
X SD X sD
1 5,6 1.6 4.8 2.3
2 7.5 1.3 5.7 z.1
3 3.0 0.9 6.9 1.7
4 9.8 1.4 8.0 2.5
3 11.7 1.5 7.6 2.5
6 11.7 1.4 8.2 1.5
7 11.3 2.5 9.2 1.6
8 12.1 2.3 g.4 1.6
9 13.2 2.0 10.6 2.2
10 12.5 1.5 11.3 2.0
11 14,1 2.4 11.4 2.2
12 14.9 1.8 12.4 2.9
13 14.9 1.8 13.1 3.1
14 16.2 2.3 12.6 2.7
15 15.7 2.4 12.3 2.6
16 19.6 5.9 12.3 2.1
17 18.8 3.2 13.9 2.2
18 19.4 3.0 15.2 2.7
15 21.9 4.8 13.9 2.0
20 22.3 3.2 14.2 2.2
21 21.9 1.9 14.4 2.5
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TABLA 6. PESO CORPORAL DE LAS CRIAS
: DESPUES DEL DESTETE

(gramos)
DIAS . Ad libitum Restringidas
X SD X SD
1 44.6 6.1 34.2 5.5
2 51.0 6.1 36.3 4.3
3 52.3 7.1 40.2 4.4
a 56.0 8.6 43.7 5.2
5 63.2 7.5 45.2 5.6
[ 64.0 5.0 47.4 6.6
7 72.4 7.3 51.3 7.3
8 76.4 14.9 56.0 7.1
9 80.2 11.3 60.6 5.9
10 82.7 13.1 63.2 6.3
11 88.6 14.1 65.9 7.3
12 101.1 16.9 70.9 8.8
13 94.8 10.1 77.¢ 7.1
14 103.8 18.3 80.4 8.0
15 125.6 21.5 84.7 9.7
16 125.6 21.3 91.1 9.8
17 124.2 22.¢ 98.3 8.3
13 120.2 17.6 56.7 8.8
19 157.3 16.0 105.5 7.1
20 146.9 21.4 109.2 7.2
21 144,3 16.5 116.5 9.1
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TABLA 7. LONGITUD DE LA COLA DE LAS CRIAS
DESPYES DEL DESTETE

(gramos)
DIAS Ad libitum Pestringidas
X SD ¥ sD
1 9.3 0.6 2.7 0.8
2 9.7 0.6 8.9 9.7
3 10.0 1.0 9.4 0.5
] 10.4 0.9 9.9 0.6
5 10.8 0.6 9.8 0.8
[ 1.1 0.8 10. 6 1.2
7 11.7 0.6 10.6 1.0
& 11.% 0.8 11.4 0.8
9 12.0 0.6 11.7 1.0
10 12.4 0.9 12.3 0.7
11 13.0 1.0 12.2 1.0
12 13.7 1.2 12.7 0.8
13 13.7 6.9 13.1 1.0
14 14.2 0.7 13.5 0.9
15 14.3 1.1 14.1 0.7
16 15.3 0.6 14.3 0.8
17 15.5 0.7 14.8 0.6
18 15.7 0.6 14.8 0.7
19 16.4 0.4 15.3 0.5
20 16.% 0.5 15.6 0.6
21 16.1 0.5 156.§ 0.6




TABLA 8

HIGAGO. Peso himedo, Peso seco por gramu d2 tejido y por Grgano totat.

Peso Himedo ’ Peso Seco

Pos?lI)QSS‘TETE g mg/g_tejido _mg/Grgano total)
Ad '1ib1tum Restringidas Ad 1bitum Restringidas Ad libitum Restringidas
T oso X ) % s X s X s T )

n
1 3 1.9 0.2 1.6 0.4 258,1 17.5 257.9 12,7 494.5 59.7 413,1 98,9
L

7 9 25 0.6 2,6 0.6 260,1 6.8 274.4 7.7 732.6 154.4 719.8 176,7

- ' L
14 10 5.1 0.7 4.1 0.9 268.3 14.6 252.2 19.3  1376.0 117.1 1016,2 134.2

*

21 8 .7 - 0.4 5.8 0.5 ~ 257.8 10.5 268.4 14,9 1987.3 150.1 1558.5 145.1

* Literencia siynificativa contra el grupo control (P 0.05).
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TABLA 9

HIGADO. Proteinas, DMA y RHA por gramo de tejido

Proteinas DNA : RHA

DIAS ny/g tejido mg/g tejido my/g tejido
POSTRESTETE Ad Vibitun Restringidas Ad Vibdtum Res tringidas Ad Vibitun  Restringidas
X D X S0 X S0 X SD X SD X D

n .

1 6 195.2 0.4 205,7 11.6 5.4 0.6 4.5 1.1 6.2 1.3 6.5 1.6
7 9 ¢10.4 17.5 218.6 37.9 4.2 0.4 4.0 0.8 5.7 0.9 7.4 0.8
14 10 211.3  16.5 206.8 14,6 3.6 0.2 3.4 0.5 1.7 0.8 7.0 1.1
21 8 219.6 15.2 221.9 18.7 1.8 0.4 4.9 0.5 7.6 0.7 7.2 0.5

* piferencia siynificativa contra el grupo control . {P 0.,05),

v6b=



TABLA 10

HIGADO. Proteinas, DHA y RilA por drgano total

Proteinas DHA RNA

BIAS mg/Grgano total mg/drgano total mg/6rgano total
POSTDESTETE Ad libitum Restringidas Ad libitum Restringidas Ad libitum Restringidas
2 sb 1 sb 4 o X so 'R so % $0

- |

1 371.8 46.3 326.8  69.7 10.2 1.2 7.1 1.8 11.9 3.0 9.9 2.3
7 591.1 126.0 582.1. 215.8 11.9 3.4 10.6 3.6 15.4 3.8 19.0 3.6

* - *
14 1u63.0 72.7 633.5 168,2 18.4 0.5 13.8 2.9 39.1 0.8 27.17 4.3

* b 3 -
21 1690.,5 128.6 1292.1 171.1 29.1 3.1 28.3 2.7 57.5 3.6 41.6 4.8

* Diferencia significativa contra el grupo control (P 0.05}.
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TAOLA 11

PROTEINA:DHA ¥ RHA:DHA ER EL HIGADO

PROTEINA: DHA RIA: DNA
DIAS
POSTBESTETE Ad Tibitum Restringidas Ad libitum Restringidas
% sp X S0 b4 L} X ]
1 36.3 0.9 48,2 12.1 1.2 0.2 1.5 0.3
7 51.1 5,7 55.9 12.4 1.3 0.1 1.9 0.6
14 58.5 3.7 59.1 3.1 2.1 0.1 2,0 0.2
* : *
21 54,4 2.4 46.0 6.9 2,0 0.2 1.5 0.1

* Diferencia significativa contra el grupo control (f
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TABLA 12

itUSCULD. Peso hamedo, Peso seco por gramo de tejido y por Grgano -total-

Peso Himedo Peso Seco
DIAS g mg/q tejido mg/6rgano total
POSTDESTETE Ad 1ibitun Restringidas Ad 1ibitum Restringidas Ad 1ibdtum Restringidas
X ] X SD X sD X s X ] X So
n *
*
‘16 1.1 01 0.8 0.1 215.4 10,7 219.5 20.0 244.6 30.9 178.3 41.0
7 9 15 0.3 1.4 0.3 220.9 16.1 221.2 1.2 326.5 76.1 304.3 74.8
* *
14 10 25 0.5 1.9 0.3 231.7 8.7 233.9 5.8 511.3 17,1 450.1 59.2
* * *
21 8 43 (.6 3.7 0.2 236.2 7.7 221.3 6.2 1014.4 162.7 847 .6 52.7

* Diferencia significativa contra el grupo control (P 0.05).
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_ TABLA 13

HUSCULO. Proteinas, DNA y RHA por gramo de tejido

Proteinas DHA fLNA

DIAS mg/q tejido mg/q tejido mg/q tejido
PUSTDESTETE a4 11bitum Restringidas Ad libitum  Restringidas Ad libitem  Restringidas
X sD X SO X sD X o X sD X sD

n
1 6 160.5 21 .4 164.9 24.2 2.6 0.2 2.0 0.2 1.7 0.3 1.8 0.4
7 9 163.4 22.1  156.5 34,0 1.7 0.5 2.0 0.5 1.6 0.3 1.9 0.3
1410 146.7 26,0 166.6 31,3 1.2 0.2 1.3 0.3 1.5 0.1 1.7 0.4
* ”

21 8 167.8 15.5 172.4 25.6 1.1 6.1 1.3 0.2 1.5 0.2 1.3 0.2

* Diferencia significativa contra el grupo control (P -0.05).
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TABLA 14

HUSCULO, Proteinas, ONA y RNA por Grganc total

Protefinas DHA RHA
DIAS mg/organo total mg/organo total mg /organo_total
POSTOESTETE  py yipitum Restringidas Ad libitum  Restringidas Ad libitum Restringidas
X SD X SD X SD X SD foX SD X SD
* *

1 192.6 26.5 130.1 14.4 3.3 0.3 1.6 0.3 1.9 0.3 1.5 0.6
7 234.3 51.8 225.4 17.9 2.5 0.8 2.9 1,2 2,4 9,7 2.7 0,7
14 365.9 72,7 312.8 54.3 2.9 0.5 2.5 0.6 3.6 0.8 3.1 0.7
21 720.6 127.2 646.8 119.5 4.7 0.2 5.0 0.7 6.5 0.9 4.7* 0.5

* Diferencia significativa contra el grupo control (P 0.05).

-1



TABLA 15,

PROTETHA:DNA Y RHA:DHA EN EL HUSCULO

PROTEINA:DHA . RNA:DNA
D1AS

POSTDESTETE Ad Yibitum Restringidas Ad 1ibitum Restringidas
X SD X SD b SD X 50

* *
1 61.1 8.6 81.9 10.4 0.7 0.1 0.9 0.2
7 104.0 36,7 82.2 17.8 1.0 0.3 1.1 0.4
14 125.0 18.6 113.5 22.1 1.3 0.1 1.3 0.2

*
21 185.8 29,3 129.6 20. & 1.3 0.1 1.0 0.1

* Diferencia significativa contra el grupo control (P 0,05).
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